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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Kristalni oblik Spoja I:

koji je Spoj I oblik C nazna€en time §to ima rendgenski difraktogram praha koji sadrzi vrhove (£0.2°) pri 7,3,
23,3 128,2 °20 kako je odredeno na difraktometru pomocu Cu-Ka zra¢enja.

Spoj I prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time $to dodatno sadrZi vrhove (£ 0.2°) kod 16,6 1 20,9 °26.

Spoj 1 prema patentnom zahtjevu 1, naznaen time Sto dodatno sadrZi termogram diferencijalne pretrazne
kalorimetrije (DSC) koji sadrZi endotermu na 234 °C.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od bolesti ili stanja posredovanih sa protein kinazom odabranom od c-fms, c-kit, Flt3 ili
njihovih kombinacija i/ili posredovanih sa makrofagima ili mikroglijom, pri ¢emu je bolest ili stanje odabrano iz
niza koji ¢ine karcinom dojke, neresektabilni ili metastatski melanom s KIT mutacijom, glioblastom, akutna
mijeloidna leukemija, alopecija, ¢elavost, zarastanje rana, androgenetska alopecija (AGA), epilepsija, traumatska
ozljeda mozga, tauopatije, Erdheim-Chesterova bolest, histocitoza Langerhansovih stanica, leukemija vlasastih
stanica, rak plu¢a ne-malih stanica, sklerodermija, bolest prednjeg oka, bolest straZnjeg oka, lizosomska bolest
nakupljanja, ablacija mati¢nih stanica i mijelopreparacija za presadivanje mati¢nih stanica, primarna progresivna
multipla skleroza, kompleksni regionalni sindrom boli, refleksna simpati¢ka distrofija, miSiéna distrofija,
Duchenneova misi¢na distrofija, kauzalgija, neuroupala, neuroupalni poremecaji, benigna zaboravnost, HIV,
demencija Binswagnerovog tipa, demencija s Levijevim tjeleScima, porencefalija, mikroencefalija, cerebralna
paraliza, kongenitalni hidrocefalus, trbu$na vodenica, progresivna supranuklearna paraliza, glaukom, poremecaji
ovisnosti, ovisnosti, alkoholizam, drhtavica, Wilsonova bolest, vaskularne demencije, multi infarktna demencija,
fronto temporalna demencija, pseudo-demencija, karcinom mokra¢nog mjehura, rak mokracne cijevi, rak uretre,
rak urahusa, karcinom bazalnih stanica, holangiokarcinom, karcinom debelog crijeva, rak endometrija, rak
jednjaka, Ewingov sarkom, karcinom Zeluca, gliom, hepatocelularni karcinom, Hodgkinov limfom, karcinom
larinksa, leukemija, rak jetre, rak plu¢a, melanom, mezoteliom, karcinom gusterae, rak rektuma, renalni
karcinom, karcinom plocastih stanica, t-stani¢ni limfom, karcinom §titnjae, monocitna leukemija, feokromocitom,
maligni tumori stanica perifernih Zivaca, maligni tumori ovojnica perifernih Zivaca (MPNST), koZni i pleksiformni
neurofibromi, leiomioadenomatoidni tumor, fibroidi, fibroidi maternice, leiomiosarkom, papilarni karcinom
stitnjaCe, anaplasti¢ni karcinom §titnjac¢e, medularni karcinom §titnjace, folikularni karcinom §titnjace, karcinom
Hiirthleovih stanica, angiosarkomi, liposarkomi, ascites, maligni ascites, mezoteliom, tumori Zlijezde slinovnice,
mukoepidermni karcinom Zlijezde slinovnice, karcinom acinusnih stanica Zlijezde slinovnice, gastrointestinalni
stromalni tumori (GIST), tumori koji uzrokuju izljeve u potencijalnim prostorima tijela, pleuralni izljevi,
perikardijalni izljevi, peritonealni izljevi odnosno ascites, tumori divovskih stanica (GCT), GCT kostiju,
pigmentirani vilonodularni sinonovitis (PVNS), tenosinovijalni tumor divovskih stanica (TGCT), TCGT ovojnice
tetive (TGCT-TS), angiogeneza tumora, rast parakrinog tumora ili tumori koji neprirodno eksprimiraju ili na drugi
nacin eksprimiraju Fms, CSF1R, CSF1 ili IL-34, ili aktivirajue mutacije ili translokacije bilo kojeg od prethodnih.
Pripravak koji sadrzi Spoj 1 prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3 i farmaceutski prihvatljiva pomo¢nu
tvar, naznacen time S$to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji pati od ili ima rizik od bolesti ili stanja
posredovanih sa protein kinazom odabranom od c-fms, c-kit, Flt3 ili njihovih kombinacija i/ili posredovanih sa
makrofagima ili mikroglijom, pri ¢emu je bolest ili stanje odabrano iz niza koji ¢ine karcinom dojke, neresektabilni
ili metastatski melanom s KIT mutacijom, glioblastom, akutna mijeloidna leukemija, alopecija, ¢elavost, zarastanje
rana, androgenetska alopecija (AGA), epilepsija, traumatska ozljeda mozga, tauopatije, Erdheim-Chesterova
bolest, histocitoza Langerhansovih stanica, leukemija vlasastih stanica, rak plu¢a ne-malih stanica, sklerodermija,
bolest prednjeg oka, bolest straznjeg oka, lizosomska bolest nakupljanja, ablacija mati¢nih stanica i
mijelopreparacija za presadivanje mati¢nih stanica, primarna progresivna multipla skleroza, kompleksni regionalni
sindrom boli, refleksna simpaticka distrofija, miSi¢na distrofija, Duchenneova mifi¢na distrofija, kauzalgija,
neuroupala, neuroupalni poremecaji, benigna zaboravnost, HIV, demencija Binswagnerovog tipa, demencija s
Levijevim tjeleScima, porencefalija, mikroencefalija, cerebralna paraliza, kongenitalni hidrocefalus, trbusna
vodenica, progresivna supranuklearna paraliza, glaukom, poremecaji ovisnosti, ovisnosti, alkoholizam, drhtavica,
Wilsonova bolest, vaskularne demencije, multi infarktna demencija, fronto temporalna demencija, pseudo-
demencija, karcinom mokra¢nog mjchura, rak mokraéne cijevi, rak uretre, rak urahusa, karcinom bazalnih stanica,
holangiokarcinom, karcinom debelog crijeva, rak endometrija, rak jednjaka, Ewingov sarkom, karcinom Zeluca,
gliom, hepatocelularni karcinom, Hodgkinov limfom, karcinom larinksa, leukemija, rak jetre, rak pluéa, melanom,
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mezoteliom, karcinom gusterace, rak rektuma, renalni karcinom, karcinom plocastih stanica, t-stani¢ni limfom,
karcinom S§titnjac¢e, monocitna leukemija, feokromocitom, maligni tumori stanica perifernih Zivaca, maligni tumori
ovojnica perifernih Zivaca (MPNST), koZni i pleksiformni neurofibromi, leiomioadenomatoidni tumor, fibroidi,
fibroidi maternice, leiomiosarkom, papilarni karcinom Stitnjace, anaplasti¢ni karcinom Stitnjace, medularni
karcinom $titnjace, folikularni karcinom S$titnjade, karcinom Hiirthleovih stanica, angiosarkomi, liposarkomi,
ascites, maligni ascites, mezoteliom, tumori Zlijezde slinovnice, mukoepidermni karcinom Zlijjezde slinovnice,
karcinom acinusnih stanica Zlijezde slinovnice, gastrointestinalni stromalni tumori (GIST), tumori koji uzrokuju
izljeve u potencijalnim prostorima tijela, pleuralni izljevi, perikardijalni izljevi, peritonealni izljevi odnosno
ascites, tumori divovskih stanica (GCT), GCT kostiju, pigmentirani vilonodularni sinonovitis (PVNS),
tenosinovijalni tumor divovskih stanica (TGCT), TCGT ovojnice tetive (TGCT-TS), angiogeneza tumora, rast
parakrinog tumora ili tumori koji neprirodno eksprimiraju ili na drugi na€in eksprimiraju Fms, CSFIR, CSF1 ili
IL-34, ili aktivirajuée mutacije ili translokacije bilo kojeg od prethodnih.

Spoj za uporabu prema patentnom zahtjevu 4, naznacen time $to dodatno sadrZi davanje subjektu terapeutski
u¢inkovite koli¢ine drugog terapeutskog sredstva, pri ¢emu je drugo terapeutsko sredstvo: i) alkilirajuce sredstvo;
ii) antibiotik; iii) antimetabolit; iv) terapijsko sredstvo s protutijelima; v) hormon ili antagonist hormona; vi)
taksan; vii) retinoid; viii) alkaloid; ix) antiangiogeno sredstvo; X) inhibitor topoizomeraze; xi) inhibitor kinaze
odabran izmedu inhibitora PI3K, inhibitora Cdk4; inhibitora Akt; inhibitora Mek, ili inhibitora EGFR; xii) ciljani
inhibitor transdukcije signala; xiii) modifikator bioloskog odgovora; xiv) kemoterapijsko sredstvo; xv) inhibitor
Hsp90; xvi) inhibitor farneziltransferaze; xvii) inhibitor aromataze; xvii) inhibitor IDO; xix) inhibitor histonske
acetiltransferaze (HAT); xx) inhibitor histonske deacetilaze (HDAC); xxi) inhibitor sirtuina (SIRT); xxii) BET
inhibitor; ili xxiii) antiangiogeno sredstvo.

Pripravak za uporabu prema patentnom zahtjevu 5, naznacen time $to dodatno sadrZi davanje subjektu terapeutski
ucinkovite koli¢ine drugog terapeutskog sredstva, pri ¢emu je drugo terapeutsko sredstvo: i) alkilirajuée sredstvo;
ii) antibiotik; iii) antimetabolit; iv) terapijsko sredstvo s protutijelima; v) hormon ili antagonist hormona; vi)
taksan; vii) retinoid; viii) alkaloid; ix) antiangiogeno sredstvo; X) inhibitor topoizomeraze; xi) inhibitor kinaze
odabran izmedu inhibitora PI3K, inhibitora Cdk4; inhibitora Akt; inhibitora Mek, ili inhibitora EGFR; xii) ciljani
inhibitor transdukcije signala; xiii) modifikator bioloskog odgovora; xiv) kemoterapijsko sredstvo; xv) inhibitor
Hsp90; xvi) inhibitor farneziltransferaze; xvii) inhibitor aromataze; xvii) inhibitor IDO; xix) inhibitor histonske
acetiltransferaze (HAT); xx) inhibitor histonske deacetilaze (HDAC); xxi) inhibitor sirtuina (SIRT); xxii) BET
inhibitor; ili xxiii) antiangiogeno sredstvo.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od tenosinovijalnog tumora divovskih stanica (TGCT).

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od pigmentiranog vilonodularnog sinovitisa (PVNS).

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od malignih tumora ovojnica perifernih Zivaca (MPNST).

Spoj za uporabu prema patentnom zahtjevu 10, naznacen time §to je za uporabu u kombinaciji sa sirolimusom.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od pleksiformnih neurofibroma.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od karcinoma jajnika.

Spoj za uporabu prema patentnom zahtjevu 11 ili zahtjevu 13, naznacen time S§to je za uporabu u kombinaciji
paklitakselom.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od Alzheimerove bolesti.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od raka gusterace.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od kolorektalnog karcinoma.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od neurofibromatoze.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od osteolize kostiju i/ili boli u kostima.

Spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to je za uporabu za lijeCenje subjekta koji
pati od ili ima rizik od raka prostate.

Postupak pripreme kapsule koja sadrZi spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to
obuhvaca mijeSanje spoja I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3 s farmaceutski prihvatljivim nosacem ili
pomo¢nom tvari.

Postupak pripreme tablete koja sadrZi spoj I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to
obuhvaca mijeSanje spoja I prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3 s farmaceutski prihvatljivim nosacem ili
pomo¢nom tvari.
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