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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

2.

Kombinacija koja sadrZi spoj formule (I)

g

pri ¢emu,

B je benzotriazolil, fenil, triazolopiridinil ili -(CH2)2 triazolil od kojih je svaki nesupstituiran ili supstituiran s 1,
2, ili 3 supstituenta neovisno odabrana izmedu -C 1-3alkila,

-O-Cl1-3alkil, CN, -(CH2)2-O-(CH2)2-0OR4 i halo;

D je -C(O)OH, -C(O)NHSO2CH3, -SO2NHC(O)CH3, 5-(trifluorometil)-4H-1,2 4-triazol-2-il, ili tetrazolil;

R1 je neovisno vodik, C1-3alkil, F, C3-6spirocikloalkil, oksetan, ili dvije R1 skupine zajedno s ugljikom na koji
su vezane tvore ciklopropilnu skupinu;

R2 je vodik, metil, CF3, ili halo;

R4 je vodik ili -C1-3alkil;

veznik je -CH2-, -CH2-N(-ciklopropil)-CH2-, -CH2-N(CH3)-CH2- ili -N-(CH3)-CH2-;

A je tetrahidrobenzoksazepinil, tetrahidro-pirido-oksazepinil, piperidinil, tetrahidrobenzazepinil, fenil, pirazolil,
imidazolil, triazolil, tetrazolil, tetrahidropirolopirazinil, imidazopiridinil, piridil, benzimidazolil,
tetrahidrobenzodiazepinil,  piperidopirimidinil,  dioksidotetrahidrotiofenil,  tetrahidroimidazodiazepinil,
pirolidinil, oksazepan ili morfolinil;

svi su nesupstituirani ili supstituirani s 1, 2, ili 3 supstituenta neovisno odabrana izmedu -C1-3alkila,
C3-6spirocikloalkil, halo, CN, -O-C1-3alkil, -CH2-O-CH3, i OH;

i piperidinil je dodatno neovisno supstituiran pirazolilom, -CH2pirazolilom, ili oksadiazolilom, svaki od kojih
moZe dalje biti neovisno supstituiran s -C1-3alkilom, ili, kada je A piperidinil, izborno je supstituiran s -SO2R,
pri ¢emu R je -C1-3alkil, fenil ili C3-7cikloalkil;

i oksazepan je dodatno izborno neovisno supstituiran s 1 ili 2 od -C1-3alkila ili -C3-7cikloalkila;

i morfolinil je dodatno izborno supstituiran s fenilom koji sam moZe biti neovisno supstituiran s C1-3 alkilom ili
-0O-C1-3 alkilom;

i pirolidinil je dodatno izborno supstituiran s triazolilnom skupinom koja sama moZe biti supstituirana s -C1-
3alkilom,;

i imidazolilne, triazolilne, pirazolilne i tetrazolilne skupine dodatno su neovisno izborno supstituirane s -CH2-
C4-7 cikloalkilom, -CH2-CS5-7heterocikloalkilom, -CH2-azabicikloheptanilom, -CH2-oksepanom ili -CH2-
azabicikloheksanilom, od kojih su sve, uklju¢ujuci -CH2-, dalje neovisno izborno supstituirane s 1 ili 2 od -C1-
3alkilailiF; i

X je neovisno CH ili N;

ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol,

i jedno ili viSe aktivnih sredstava, za uporabu u lijeCenju respiratornih i ne-respiratornih poremecaja, ukljucujuci
KOPB, astmu, fibrozu, kroni¢nu astmu, akutnu astmu, pluénu bolest sekundarnu izloZenosti okoli$u, akutnu
infekeiju pluca, kroniénu infekeiju pluca, al antitripsinsku bolest, cisti¢nu fibrozu, autoimune bolesti, dijabeti¢ku
nefropatiju, kroni¢nu bubreZznu bolest, akutnu ozljedu bubrega izazvanu sepsom, akutnu ozljedu bubrega (AKI),
bolest bubrega ili kvar uocen tijekom transplantacije bubrega, pluénu arterijsku hipertenziju, aterosklerozu,
hipertenziju, zatajenje srca, akutni koronarni sindrom, infarkt miokarda, popravak miokarda, remodeliranje srca,
sréane aritmije, zatajenje srca s ofuvanom ejekcijskom frakcijom, zastoj srca sa smanjenom ejekcijskom
frakeijom, dijabeti¢ka kardiomiopatija, Parkinsonova bolest (PD), Alzheimerova bolest (AD), Friedreichova
ataksija (FA), amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS), multipla skleroza (MS), upalna bolest crijeva, rak debelog
crijeva, neovaskularni (suhi) AMO i neovaskularni (mokri) AMO, ozljeda oka, Fuchsova endotelna distrofija
roZznice (FECD), uveitis ili druga upalna stanja, nealkoholni steatohepatitis (NASH), bolest jetre izazvana
toksinima (npr. bolest jetre izazvana acetaminofenom), virusni hepatitis, ciroza, psorijaza, dermatitis/lokalni
udinci zracenja, imunosupresija zbog izloZenosti zracenju, preeklampsija, i visinska bolest.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1, naznacena time $to je ne-respiratorni poremecaj hipertenzija 1 jedno ili
vise dodatnih aktivnih sredstava odabrano izmedu diuretika, inhibitora ACE, blokatora kalcijevih kanala, ili beta
blokatora.
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Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1, naznacena time $to je ne-respiratorni poremeéaj dijabetes 1 jedno ili vide
dodatnih aktivnih sredstava odabrano izmedu metformina, meglitinida, sulfoniluree, inhibitora DPP-4,
tiazolidindiona, inhibitora alfa-glukozidaze , mimetik amilina, mimetik inkretina ili inzulin.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznadena time $to je spoj 3-(1,4-dimetil-1H-
benzo[d][1,2,3]triazol-5-il)-3-(3-(((R)-2-etil-2,3-dihidropirido[2,3-fI[ 1,4 ]oksazepin-4(5SH)-il)metil)-4-
metilfenil)propanska kiselina, ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacena time 5to je spoj 3-(1,4-dimetil-1H-
benzo[d][1,2,3]triazol-5-i1)-3-(3- (((R)-2-etil-2,3-dihidropirido[2,3-f][ 1 ,4]oksazepin-4(SH)-il)metil)-4-
metilfenil)propanska kiselina.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacena time Sto je spoj 5-(1-etil-1H-1,2,3-triazol-4-il)-
3-(3-(((R)-2 -etil-2,3-dihidropirido[2,3-f][ 1 ,4]oksazepin-4(5H)-il)metil)-4-metilfenil)-2,2-dimetilpentanska
kiselina, ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacena time Sto je spoj 5-(1-etil-1H-1,2,3-triazol-4-il)-
3-(3-(((R)-2 -etil-2,3-dihidropirido[2,3-f][1,4]oksazepin-4(5H)-il)metil)-4-metilfenil)-2,2-dimetilpentanska kiselina
(izomer 1), ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.

Kombinacija za uporabu prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacena time $to je spoj 5-(1-etil-1H-1,2,3-triazol-4-il)-
3-(3-(((R)-2 -etil-2,3-dihidropirido[2,3-f][ 1 ,4]oksazepin-4(5H)-il)metil)-4-metilfenil)-2,2-dimetilpentanska
kiselina, (izomer 1B), ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.
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