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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

2.

3.

Spoj koji ima sljedecu strukturu (I):

X
YT N-R
N
NH2 RS
JN‘\ o \ R3
RITXZTN
RZ
()

ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol ili stereoizomer, naznacen time $to:

A je Cs-Cyg aril, C3-C)p cikloalkil, 3-10 ¢lani heterociklil ili 5-6 ¢lani monociklicki heteroaril, od kojih je svaki
izborno supstituiran s jednim ili viSe RS,

XjeCHIiliN;

Y je NH;

R!je H;

R? je C5-C4 cikloalkil, C3-Cs heterociklil ili 5- ili 6-¢lani heteroaril, od kojih je svaki izborno supstituiran s jo§
jednim supstituentom odabranim izmedu halo, hidroksila, cijano, aminila, C;-Cs alkila, C»-Cs alkenila, C-Cs
alkinila, C;-Cs alkoksi i 3- do 8-¢lanog heterociklila;

R?je H;

R* je heteroaril odabran izmedu oksazolila, izoksazolila, 1,2,3-oksadiazolila, 1,2,4-oksadiazolila, 1,2,5-
oksadiazolila, 1,3,4-oksadiazolila, 1,2,3-triazolila, 1, 2, 4-triazolila, tiazolila, izotiazolila, 1, 2, 3-tiadiazolila, 1,
2, 4-tiadiazolila, 1, 2, 5-tiadiazolila i 1, 3, 4-tiadiazolila, od kojih je svaki izborno supstituiran s jo§ jednim
supstituentom odabranim izmedu halo, C;-Cs alkila, C»-Cs alkenila, C,-Cs alkinila, C;-Cs haloalkila, C3-Cg
cikloalkila, cijano, aminila, C;-Cs hidroksialkila, C;-Cs cijanoalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklila, C3-Cs
haloalkilcikloalkila, C3-Cg aminilalkilcikloalkila, C3-Cs alkilcikloalkila, 3- do 8- ¢lanog heterociklilalkila, 3- do
8- ¢lanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8- ¢lanog haloheterociklilalkila, i C3-Cs halocikloalkila;

R’je H; i

R® je, pri svakom pojavljivanju, neovisno halo, C;-Cs alkil, Ci-Cs alkoksi, cijano, C;-Cg hidroksialkil ili C;-Cg
haloalkil.

Spoj prema zahtjevu 1, naznacen time §to:

a)  R?je nesupstituiran; ili
b) R?ima jednu od sljedeéih struktura:

Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-2, naznacen time $to:

a) R*je oksazolil, izoksazolil, 1, 2, 3-oksadiazolil, tiazolil, izotiazolil, 1,2,4-tiadiazolil, 1,3 ,4-tiadiazolil, 1,2,4-
triazolil ili 1, 3, 4- oksadiazolil, od kojih je svaki izborno supstituiran s jo§ jednim supstituentom odabranim
izmedu halo, Ci-Cs alkila, C»-Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C;-Cs haloalkila, Cs-C; cikloalkila, cijano, aminila, C;-
Cs hidroksialkila, C;-Cs cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, C3-Cs haloalkilcikloalkila, C3-Cg
aminilalkilcikloalkila, Cs-Cz alkilcikloalkila, 3- do 8-Clanog heterociklilalkila, 3- do 8-¢lanog
alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog haloheterociklilalkila, i C3-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;
b)  R*je izoksazolil izborno supstituiran s jo$ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C-Cs alkila, Co-
Cs alkenila, C,-Cs¢ alkinila, C;-Cs haloalkila, Cs-Cy cikloalkila, cijano, aminila, Ci-Ces hidroksialkila, C;-Cs
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-¢lanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-Clanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

¢) R%je tiazolil izborno supstituiran s jo§ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C,-Cs alkila, C>-Cs
alkenila, C>-Cs alkinila, Ci-C¢ haloalkila, Cs-Cs cikloalkila, cijano, aminila, C;-Cs hidroksialkila, C;-Cs
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-¢lanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-Clanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

d) R*je izotiazolil izborno supstituiran s jo§ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C1-Cs alkila, Ca-
Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C;-Cs haloalkila, Cs-Cs cikloalkila, cijano, aminila, Ci-Cs hidroksialkila, Ci-Ce
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
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alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-¢lanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-Clanog
haloheterociklilalkila, i C3-Csg halocikloalkila, i njihove kombinacije

e) R'je1,2,4-tiadiazolil izborno supstituiran s jo¥ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C-Cs alkila,
C»-Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C1-Cs haloalkila, Cs-Cs cikloalkila, cijano, aminila, C;-Cs hidroksialkila, Ci-Ce
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-Clanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

f)  R*je 1,3,4-tiadiazolil izborno supstituiran s jo% jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C;-Cs alkila,
C»-Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C1-Cs haloalkila, Cs-Cs cikloalkila, cijano, aminila, C;-Cs hidroksialkila, Ci-Ce
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-Clanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

2 R'je 1,2,4-triazolil izborno supstituiran s jo$ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, C,-Cs alkila,
C1-Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C1-Cs haloalkila, C3-Csg cikloalkila, cijano, aminila, Ci-Cg hidroksialkila, C;-Cs
cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, Cs-Cz haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, Cs-Cg
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-Clanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

h) R*je 1, 3, 4-oksadiazolil izbormo supstituiran s jo$ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, Ci-Cs
alkila, C»-Cs alkenila, C»-Cs alkinila, C;-Cs haloalkila, C3-Cs cikloalkila, cijano, aminila, Ci-Ce hidroksialkila,
C1-Cs cijanoalkila, 3- do 8-Clanog heterociklila, C3-Cg haloalkilcikloalkila, C3-Cs aminilalkilcikloalkila, C3-Cs
alkilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog heterociklilalkila, 3- do 8-Clanog alkilheterociklilcikloalkila, 3- do 8-¢lanog
haloheterociklilalkila, i Cs-Cs halocikloalkila, i njihove kombinacije;

i)  R* je supstituiran sa C;-Cs alkilom, C;-Cs haloalkilom, Cs-Cs cikloalkilom, cijano, aminilom, C;-Csg
hidroksialkilom, C;-Cs cijanoalkilom, 3- do 8-¢lanim heterociklilom, Cz-Cs haloalkilcikloalkilom, C3-Cg
aminilalkilcikloalkilom, C3-Cg alkilcikloalkilom, 3- do 8-¢lanim heterociklilalkilom, 3- do 8-¢lanim
alkilheterociklilcikloalkilom, 3- do 8-&lanim haloheterociklilalkilom, ili Cz-Cz halocikloalkilom, ili njihovom
kombinacijom;

) R*ima jednu od sljedecih struktura:

NGNS g gt oo V.

F

ili
k) R*ima jednu od sljede¢ih struktura:
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4. Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-3, naznacen time Sto:

a) Aje Cs-Cparil, C3-Cig cikloalkil ili 5-6 ¢lani monociklicki heteroaril, od kojih je svaki izborno supstituiran
s jednim ili vie RS,

10 b) Aje fenil;
¢) A je zasiceni ili nezasiéeni cikloheksil;
d) A je piridinil;
e) A je pirimidinil;
f) A je nesupstituiran;

15 g) A je supstituiran s jednim ili vige R, pri ¢emu R® je halo, C;-Cs hidroksialkil, cijano, Ci-Cs alkoksi;
h) A je supstituiran s jednim ili RS, pri ¢emu R® je kloro, fluoro, -CHCH,OH, ili metoksi; ili
i) A ima jednu od sljede¢ih struktura:

Cl

Hi
20
5. Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-4, naznacen time $to spoj ima sljedecu strukturu (IA):
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O
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e
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R2a
(1A)

ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol ili stereoizomer, naznacen time $to:
R? je C3-C,4 cikloalkil izborno supstituiran s jo$ jednim supstituentom odabranim izmedu halo, hidroksila, cijano,
aminila, C,-Cg alkila, C»-Cg alkenila, C,-Cs alkinila, C1-Cg alkoksi i 3-8 ¢lani heterociklila;
R*® je izoksazolil izborno supstituiran s jo§ jednim supstituentom odabranim izmedu Ci-Cs haloalkila, C3-Cs
cikloalkila, ili C3-Csg haloalkilcikloalkila.

Spoj prema zahtjevu 5, naznaden time $to R* ima sljedeéu strukturu:

A

Spoj prema zahtjevu 5 ili 6, nazna&en time 3to R ima jednu od sljedecih struktura:

Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-7, naznacen time Sto X je CH.
Spoj prema zahtjevu 1, naznaden time $to spoj ima jednu od sljedecih struktura:
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ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol ili sterecizomer.

Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-9, naznacen time $to je spoj modulator NLRP3 inflamasoma.

Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-10, naznacen time Sto je spoj inhibitor NEK7.

Farmaceutski pripravak koji sadrZi spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-11, 1 farmaceutski prihvatljiv nosac,
razrjedivad ili ekscipijent.

Spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1-11 ili farmaceutski pripravak prema zahtjevu 12 za uporabu u metodi lijecenja
poremecaja posredovanog NLRP3, koji se sastoji od primjene terapeutski ué¢inkovite koli¢ine spoja prema bilo kojem
od zahtjeva 1-11, ili farmaceutski pripravak prema zahtjevu 12, subjektu kojem je to potrebno.

Spoj ili farmaceutski pripravak za uporabu prema zahtjevu 13, naznaden time Sto je poremecaj odabran izmedu
autoimunih, upalnih poremecaja, kardiovaskularnih bolesti, neurodegenerativnih poremecaja, bakterijskih 1 virusnih
infekcija, alergija, astme, pankreatitisa, zatajenja vi§e organa, bolesti bubrega, agregacija trombocita, raka,
transplantacije, pokretljivosti spermija, nedostatka eritrocita, odbacivanja presatka, ozljeda pluc¢a, respiratomih
bolesti i ishemijskih stanja.

Spoj ili farmaceutski pripravak za uporabu prema zahtjevu 13 ili 14, naznacen time $to je poremecaj odabran izmedu
dijabetesa tipa II, ateroskleroze, Alzheimerove bolesti, starenja, masne jetre, metaboli¢kog sindroma, astme,
psorijaze, pretilosti, akutnog 1 kroni¢nog o$teéenja tkiva uzrokovanog infekcijom, gihta, artritisa, makularne
degeneracije, enteritisa, hepatitisa, peritonitisa, silikoze, opekline koZe izazvane UV zraenjem, kontaktne
preosjetljivosti, sepse, raka, neurodegenerativne bolesti, multiple skleroze i Muckle-Wellsov sindroma.
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