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PATENTNI ZAHTJEVI
1. Spoj s formulom (I)
0O
L2 Lw JL R1
Ar2/ \N\ N/
N=< (1),
1
Ar
(R,
u kojoj

R' predstavlja (C,-Cg)-alkil koji moZe biti jednostruko- do trostruko supstituiran s identi¢nim ili razli¢itim
radikalima odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, trifluorometil, okso, hidroksil, metoksi, etoksi, (C;-Ce)-
cikloalkil i1 fenil,
gdje (C;-Cg)-cikloalkil moZe biti supstituiran do dva puta s identi¢nim ili razli¢itim radikalima odabranim iz
skupine koja sadrzi fluor, metil, trifluorometil, etil i hidroksil
i
gdje fenil moZe biti supstituiran do dva puta s identiénim ili razli¢itim radikalima odabranim iz skupine koja sadrzi
fluor, klor, cijano, metil, difluorometil, trifluorometil, etil, hidroksil, metoksi, trifluorometoksi, etoksi,
hidroksikarbonil, metoksikarbonil, etoksikarbonil i1 aminokarbonil,
ili
predstavlja (C,-C¢)-alkenil
ili
predstavlja (C;-Ce)-cikloalkil koji moZe biti jednostruko ili dvostruko supstituiran s identiénim ili razli¢itim
radikalima odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, metil, trifluorometil, etil i hidroksil,
Ar' predstavlja fenil ili tienil, svaki od kojih moZe biti jednostruko ili dvostruko supstituiran s identi¢nim ili
razli¢itim radikalima odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, klor, cijano, metil, trifluorometil, etil, hidroksil,
metoksi, trifluorometoksi i1 etoksi,
L' predstavlja skupinu -CH,- ili -SO,-,
Q predstavlja 5-Clani heteroarilni prsten ima do tri heteroatoma u prstenu iz skupine koja sadrzi N, O i S ili 6-¢lani
heteroarilni prsten koji ima do dva dusikova atoma u prstenu ili
predstavlja proizvoljno supstituirani fenilni prsten s formulom

Rk

or

2A 2A

R
u kojoj

* ozna¢ava to¢ku vezanja na skupinu L'

i

#% oznadava todku vezanja na skupinu L7,

i

R* predstavlja vodik, fluor, klor, brom, metil, trifluorometil, hidroksimetil, karbamoiloksimetil, hidroksikarbonil,
metoksikarbonil, etoksikarbonil, aminokarbonil, metilaminokarbonil ili ferz-butilaminokarbonil,

R* predstavlja supstituent odabran iz skupine koja sadrZi fluor, klor, brom, (C,-C,)-alkil, (C;-Cs)-cikloalkil, fenil,
(C1-Cy)-alkoksi, hidroksikarbonil, (C;-C,)-alkoksikarbonil, aminokarbonil i mono-(C;-C,)-alkilaminokarbonil,
gdje supstituent (C;-Cy)-alkil sa svoje strane moZe biti supstituiran sa hidroksilom, (C,-C,)-alkoksi, karbamoiloksi,
hidroksikarbonilom, (C;-C,)-alkoksikarbonilom ili aminokarbonilom ili do tri puta s fluorom

i

gdje supstituent fenil sa svoje strane moZe biti supstituiran sa fluorom, klorom, metilom ili trifluorometilom,

n predstavlja broj 0 ili 1,

L’ predstavlja vezu ili predstavlja skupinu s formulom -(CR3AR3B)P- u kojoj

R>* predstavlja vodik ili metil,

R*® predstavlja vodik, (C,-C,)-alkil, hidroksikarbonil, (C;-C,)-alkoksikarbonil ili aminokarbonil,

gdje (C,-Cy)-alkil mozZe biti supstituiran sa hidroksilom ili karbamoiloksi,

i

p predstavlja broj 1 ili 2,

gdje u sluéaju da se skupina -CR
identi¢na ili razlidita,

i

*AR*P- pojavljuje dva puta pojedinaéna znatenja od R** i R*® mogu svaki puta biti
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Ar? predstavlja fenil koji moZe biti jednostruko ili dvostruko supstituiran s identi¢nim ili razli¢itim radikalima
odabranim iz skupine koja sadrzi fluor, klor, cijano, difluorometil, trifluorometil, (C;-C,)-alkil, metoksi,
difluorometoksi, trifluorometoksi 1 etoksi,

1 soli, solvati i solvati njihovih soli.

Spoj s formulom (I) prema zahtjevu 1 u kojoj

R' predstavlja (C,-C,)-alkil koji moZe biti jednostruko ili dvostruko supstituiran s identiénim ili razligitim
radikalima odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, trifluorometil, okso, hidroksil i1 fenil, gdje fenil sa svoje strane
moZe biti supstituiran s radikalom odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, klor, metil, trifluorometil, metoksi,
hidroksikarbonil 1 metoksikarbonil,

ili

predstavlja alil ili ciklopropil,

Ar' predstavlja fenil ili tienil, od kojih je svaki supstituiran s radikalom odabranim iz skupine koja sadrzi fluor i
klor,

L' predstavlja skupinu -CH,-,

Q predstavlja piridil prsten, pirimidinil prsten ili proizvoljno supstituirani fenilni prsten s formulom

ORGSO SR 1

ili

R?A
ili
predstavlja proizvoljno supstituirani 5-¢lani heteroarilni prsten s formulom

OO o O

EE

o U o
R%? R

REB

H
it . w N e ww N "
O O r Y
N N , N—N N—N
4
sl N & N ® L " Fs L
W r oY 0
N—N\ \ N , N= , N= ,
. RQC
% s N P N « A o) %
O Y Y
N=N O—N N—C N—N
ili
«r
N—N
u kojoj

* ozna¢ava to¢ku vezanja na skupinu L'

i

#* oznadava todku vezanja na skupinu L7,

R* predstavlja vodik, fluor, klor, brom, metil, trifluorometil, hidroksimetil, karbamoiloksimetil, hidroksikarbonil,
metoksikarbonil, etoksikarbonil, aminokarbonil, metilaminokarbonil ili ferz-butilaminokarbonil,

R*® predstavlja vodik, metil ili trifluorometil

i
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R’ predstavlja vodik ili metil koji moZe biti supstituiran s hidroksikarbonilom, metoksikarbonilom ili
aminokarbonilom,

L? predstavlja vezu ili skupinu -CH,-

i

Ar? predstavlja fenil koji je jednostruko ili dvostruko supstituiran s identi¢nim ili razli¢itim radikalima odabranim
iz skupine koja sadrZi fluor, klor, metil, trifluorometil, metoksi i trifluorometoksi,

1 soli, solvati i solvati njihovih soli.

Spoj s formulom (I) prema bilo kojem od zahtjeva 1 i 2 u kojoj

R' predstavlja (C,-C,)-alkil koji moZe biti jednostruko ili dvostruko supstituiran s identiénim ili razliitim
radikalima odabranim iz skupine koja sadrZi fluor, trifluorometil i hidroksil, ili predstavlja ciklopropil,

Ar' predstavlja p-klorofenil,

L' predstavlja skupinu -CH,-,

Q predstavlja pirimidinil prsten s formulom

s 0y
No 2

N 2N

ili
predstavlja proizvoljno supstituirani 5-¢lani heteroarilni prsten s formulom

Dightantaneg

2C

R

=l<>K

~Y Q/ Y O

N—N
AN

2C

c e NG e NO e LOL
tosine ain b ol e
N=N O—N | N—O | N—N

ili
X
N—N
u kojoj

* ozna¢ava to¢ku vezanja na skupinu L' i

#* oznadava todku vezanja na skupinu L7,

R*® predstavlja vodik, metil ili trifluorometil i

R*C predstavlja vodik ili metil koji moZe biti supstituiran s hidroksikarbonilom, metoksikarbonilom ili
aminokarbonilom,

L? predstavlja vezu ili skupinu -CH,-

i

Ar? predstavlja fenil koji je jednostruko ili dvostruko supstituiran s identi¢nim ili razli¢itim radikalima odabranim
iz skupine koja sadrZi fluor, klor, metil, trifluorometil, metoksi i trifluorometoksi,

1 soli, solvati i solvati njihovih soli.

Postupak za pripremanje spojeva s formulom (I) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3, naznacen

time da derivat 5-aril-1,2,4-triazolona s formulom (1)
Q

JJ\ R’
NN
\
N={
Ar' (11},

u kojoj Ar' i R imaju zna¢enja navedena u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3
reagira u prisutnosti baze ili
[A] sa spojem s formulom (IIT)
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(R, (ITI),
u kojoj Ar*, L', 1.2, Q, R? i n imaju zna¢enja navedena u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 i
X' predstavlja izlaznu skupinu kao §to je klor, brom, jod, mesilat ili tozilat,
da se dobije spoj s formulom (I)
ili
[B] u alternativi u slu¢aju da L* u formuli (I) predstavlja vezu i skupina Ar” je vezana na ugljikov atom prstena Q
sa spojem s formulom (IV)
X3 L.
\X1

R, (1v),
u kojoj L', Q, R* i n imaju zna¢enja navedena u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3,
X' predstavlja izlaznu skupinu kao §to je klor, brom, jod, mesilat ili tozilat
i
X? predstavlja izlaznu skupinu, kao $to je klor, brom, jod, mesilat ili triflat, koja je vezana na ugljikov atom prstena

Q,

da se dobije intermedijer formule (V)

2 1 1
X L ,ﬁ\ R
\N N/
\
N
1
r

A

2

(R V),
u kojoj Ar', LY Q, RL R Xin imaju gore navedena znacéenja,
1 0ovo se zatim spaja u prisutnosti prikladnog katalizatora od prijelaznog metala sa spojem s formulom (VI)

Ar*--M (VD),

u kojoj Ar” ima znagenje navedeno u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3
i
M predstavlja skupinu s formulom-B(OR%),, -MgHal, -ZnHal ili -Sn(R>); u kojoj
Hal predstavlja halogen, naro¢ito klor, brom ili jod,
R* predstavlja vodik ili (C;-C,)-alkil ili su oba radikala R* spojena jedan na drugi i zajedno tvore most -(CH,),-, -
(CHy)5-, -C(CH3),-C(CH3),- ili -CH,-C(CH3),-CH,-

n

i
R’ predstavlja (C;-C,)-alkil,
da se dobije spoj s formulom (I-A)

2

Ar L. R
\N N/
\
=
Ar'
(R) (I-2),

u kojoj Ar', A% LY Q, R, R*in imaju gore navedena znaéenja,

ili

[C] u alternativi za slu¢aj da L u formuli (I) predstavlja skupinu -(CR3AR3B)P-, kako je definirano u bilo kojem od
zahtjeva 1 do 3, te je vezana na dusikov atom prstena Q,

sa spojem s formulom (VII)

H L.
2

(R%) (VIL),
u kojoj L', R? i n imaju zna¢enja navedena u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3

1

n

n
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Q' predstavlja 5-¢lani heteroarilni prsten, kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 za Q, koji sadrzi
trovalentni duSikov prstenski atom vezan na naznaceni vodikov atom,

i

X' predstavlja izlaznu skupinu kao §to je klor, brom, jod, mesilat ili tozilat,

da se dobije intermedijer formule (VIII)

H L. )L R
\
N—<
5 Ar’
(R, (VITT),

ukojoj Ar', L', Q', R, R* i n imaju gore navedena zna¢enja,
1 ovo se zatim N-alkilira u prisutnosti baze sa spojem s formulom (IX)

1

L2
AP TNy (1),

u kojoj Ar” ima znagenje navedeno u bilo kojem od zahtjeva 1 do 4,

L** predstavlja skupinu -(CR3AR3B)P-, kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3, 1
X predstavlja izlaznu skupinu kao §to je klor, brom, jod, mesilat ili tozilat,

da se dobije spoj s form(;ﬂom (I-B)

A a SN
\
=

1
r

5 A

(R), (I-B),
u kojoj Ar', AP, LY L, Q, R, R*in imaju gore navedena znadenja, te se nastali spojevi s formulom (D), (I-A) ili
(I-B) po potrebi mogu razdvojiti u njihove enantiomere 1/ili diastereomere ¥/ili pretvoriti s odgovaraju¢im (i)
otapalima 1/ili (i1) bazama ili kiselinama u njihove solvate, soli i/ili solvate soli.
Spoj s formulom (1) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 naznacen time da je za uporabu za lijecenje
1/ili prevenciju bolesti.
Spoj s formulom (I) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 naznaden time da je za uporabu u postupku
lije¢enja 1/ili prevencije akutnog i kroni¢nog zatajenja srca, hiponatrijemije s hipervolemijom i euvolemijom,
ciroze jetre, ascitesa, edema i sindroma neprimjerenog luc¢enja ADH (SIADH).
Lijek naznacen time da sadrzi spoj s formulom (I) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 u kombinaciji
s jednom ili vi$e inertnih, netoksi¢nih, farmaceutski prikladnih pomoénih sredstava.
Lijek naznacen time da sadrzi spoj s formulom (I) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 3 u kombinaciji
s jednim ili viSe daljnjih aktivnih tvari odabranih iz skupine koja sadrzi diuretike, antagoniste angiotenzina All,
mhibitore ACE, blokatore beta-receptora, antagoniste mineralokortikoidnih receptora, organske nitrate, NO donora
1 pozitivne-inotropne aktivne tvari.
Lijek prema zahtjevu 7 ili 8 naznacen time da je uporabu za lijeenje 1/ili prevencije akutnog i1 kroni¢nog zatajenja
srca, hiponatrijemije s hipervolemijom i euvolemijom, ciroze jetre, ascitesa, edema i sindroma neprimjerenog
luc¢enja ADH (SIADH).
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