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PATENTNI ZAHTJEVI

1. Spoj formule (Aa-1):
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5 ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol, nazna€en time $to:
A predstavlja H, halogen, amino, alkil, alkenil, alkinil, alkoksi, cikloalkil, cikloalkenil ili heterociklil, gdje
amino, alkil, alkenil, alkinil, alkoksi, cikloalkil, cikloalkenil, te heterociklil mogu biti supstituirani; i
R; moZe biti supstituirani alkil.
2. Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time §to je spoj formule (Aa-1b):
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ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.
3. Spojili sol u skladu s patentnim zahtjevom 1 ili patentnim zahtjevom 2, naznacen time §to
R; se bira iz skupine koju ¢ine
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Spoj ili sol u skladu s patentnim zahtjevom 3, naznacen time $to
R; se bira iz skupine koju ¢ine
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Spoj ili sol u skladu s patentnim zahtjevom 3, naznacen time $to

R; se bira iz skupine koju ¢ine
j)J\ o OH
: CH, L
1&,‘ m/\/ | ?H‘J\N OH
OH i H .

Spoj ili sol u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznaen time $to
A se bira iz skupine koju ¢ine F, Cl, Br, -CHj3, -NH,, -CF;,
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Spoj ili sol u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznaen time $to
A se bira iz skupine koju Cine
CHs CH, CH>
1§
HaCt. H3C/Le"“ , HSC)LF‘S‘ L HETH y@" te Ac‘"‘.

Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time $to ga se bira iz skupine koju ¢ine:
4-(5-brom-2-(5-klor-2-fluorfenil)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
1-((4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)piridin-3-il )metilamino)propan-2-ol;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksipropan-2-il )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksipropan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksi-2-metilpropan-2-il )nikotinamid;
(4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)piridin-3-il )(4-hidroksipiperidin-1-il)metanon;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-vinilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-etilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-metoksipiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
N-(2-acetamidoetil)-4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)nikotinamid;
N-(2-amino-2-oksoetil)-4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(dimetilamino)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-(2-metoksipropan-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(2-(metilsulfonamido)etil)nikotinamid;
N-(2-aminoetil)-4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksibutan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksi-3-metilbutan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksietil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-ciklopropilnikotinamid;
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4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-ciklopropilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil))-5-(pirolidin-1-il)piridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid;
(4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)piridin-3-il)(pirolidin- 1 -il)metanon;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(1-hidroksibutan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(trifluormetil)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-{[2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilJamino }-N-(oksetan-3-il)piridin-3-karboksamid;
4-{[2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilJamino } -N-(oksolan-3-il)piridin-3-karboksamid;
4-{[2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(propan-2-il)piridin-4-ilJamino } -N-(oksetan-3-il)piridin-3-karboksamid;

N -(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop- 1 -en-2-il)piridin-4-il)-N 2-metilpilridin-Z,4-diamin; i
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-ciklopropilpiridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid,

i njihove farmaceutski prihvatljive soli.
Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznaen time $to ga se bira iz skupine koju ¢ine:

4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-metilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-metilpiridin-4-ilamino)-N-(3-hidroksibutan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-fluorpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(5-tert-butoksi-2-(5-klor-2-fluorfenil)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-metoksipiridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-ciklobutilpiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(piperidin-1-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-morfolinopiridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(4-metilpiperazin-1-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(piperazin-1-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
(4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)piridin-3-il)(morfolino)metanon;
(4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)piridin-3-il)(pirolidin- 1 -il)metanon;
(4-(2-(5-klor-2-fluorfenil))-5-izopropilpiridin-4-ilamino)piridin-3-il)(morfolino)metanon;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(oksetan-3-il)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(prop-1-en-2-il)piridin-4-ilamino)-N-(2-(metilsulfonamido)etil )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil )-5-(trifluormetoksi))piridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il )nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(1-metilciklopropil )piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(metilamino)piridin-4-ilamino)-N-(2-hidroksipropil)nikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-(metilamino)piridin-4-ilamino)-N-ciklopropilnikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-ciklopropilpiridin-4-ilamino)- N-ciklopropilnikotinamid;
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil))-5-(metilamino)piridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid;
4-(5-amino-2-(5-klor-2-fluorfenil)piridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid; i
4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-metilpiridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid,

i njihove farmaceutski prihvatljive soli.
10. Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time §to ga se bira iz skupine koju Cine:
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gdje "a" 1 "b" predstavljaju stereoizomere, te njihove farmaceutski prihvatljive soli.
11. Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time $to ga se bira iz skupine koju Cine:
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gdje "a" 1 "b" predstavljaju stereoizomere, te njihove farmaceutski prihvatljive soli.
12. Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznaen time 3to je 4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-
ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid:
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ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.

Farmaceutski prihvatljiva sol spoja u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1-12, naznaCena time $to je
farmaceutski prihvatljiva sol hidrokloridna sol.

Farmaceutski prihvatljiva sol spoja u skladu s patentnim zahtjevom 12, naznaCena time $to je farmaceutski
prihvatljiva sol hidrokloridna sol.

Farmaceutski pripravak, naznacen time $to sadrZi spoj ili sol u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1-14, te
farmaceutski prihvatljivi vehikulum ili pomo¢nu tvar.

Farmaceutski pripravak u skladu s patentnim zahtjevom 15, naznacen time $to je namijenjen upotrebi u lijeCenju
bolesti ili poremecaja povezanog s prekomjernom aktivnoscu transformirajuceg Cimbenika rasta f (TGFB), gdje je
bolest ili poremecaj rak.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 16, naznacen time $to se rak bira iz
skupine koju Cine rak dojke, rak prostate, rak pluca, te rak debelog crijeva.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 17, naznacen time $to je rak rak
dojke, gdje se rak dojke bira iz skupine koju ¢ine ER pozitivni karcinom dojke, ER negativni karcinom dojke,
primarni duktalni karcinom dojke, adenokarcinom dojke, ER pozitivni duktalni karcinom dojke, ER negativni
duktalni karcinom dojke, HER2 pozitivni duktalni karcinom dojke, HER2 pozitivni rak dojke, luminalni rak dojke,
trostruko negativni rak dojke (TNBC), te neklasificirani rak dojke.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 18, naznaen time §to je rak
trostruko negativni rak dojke (TNBC), gdje se TNBC bira iz skupine koju Cine basal-like TNBC, mezenhimni
TNBC, imunomodulacijski TNBC, te luminalni androgen receptor TNBC.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 16-19, naznacen time $to
se upotrebljava u kombinaciji s kirur§kim zahvatom, zraCenjem i/ili kemoterapijom.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 16-19, naznacen time $to
se upotrebljava u kombinaciji s imunoterapijom raka.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 21, naznaen time S$to se
imunoterapija raka sastoji u terapiji koju se bira iz skupine koju €ine terapija na bazi stanica, terapija protutijelima,
terapija citokinima, te terapija indolamin-2,3-dioksigenazom (IDO).

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 22, naznacen time S$to se
imunoterapija raka sastoji u terapiji na bazi stanica, gdje se terapija na bazi stanica sastoji od stanice koju se bira iz
skupine koju Cine stanica prirodni ubojica, stanica ubojica aktivirana limfokinima, citotoksi¢na T-stanica,
regulacijska T-stanica, te dendriticka T-stanica.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 22, naznacen time S$to se
imunoterapija raka sastoji u terapiji na bazi stanica, gdje terapiju na bazi stanica ¢ini sipuleucel-T.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 22, naznacen time S$to se
imunoterapija raka sastoji u terapiji protutijelima, gdje se terapija protutijelima sastoji od protutijela protiv
receptora na povrsini stanice ili molekule imunolo$ke kontrolne tocke.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 25, naznacen time §to se terapija
protutijelima sastoji od protutijela protiv receptora na povr$ini stanice, gdje se receptor na povr§ini stanice bira iz
skupine koju ¢ine ¢imbenik rasta epiderme i HER2.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 25, naznacen time §to se terapija
protutijelima sastoji od protutijela protiv receptora na povrsini stanice, gdje se protutijelo bira iz skupine koju ¢ine
alemtuzumab, bevacizumab, brentuksimab vedotin, cetuksimab, gemtuzumab ozogamicin, ibritumomab tiuksetan,
ofatumumab, panitumumab, rituksimab, tositumomab, te trastuzumab.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 25, naznacen time §to se terapija
protutijelima sastoji od protutijela protiv molekule imunoloske kontrolne tocke, gdje se molekulu imunoloske
kontrolne tocke bira iz skupine koju ¢ine PD-1, PD-L1, te CTLA-4.

Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 21, naznacen time S$to se
imunoterapija raka sastoji u terapiji protutijelima, te §to se protutijelo bira iz skupine koju Cine pidilizumab i
ipilimumab.
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30. Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 16-29, naznacen time $to
je spoj 4-(2-(5-klor-2-fluorfenil)-5-izopropilpiridin-4-ilamino)-N-(1,3-dihidroksipropan-2-il)nikotinamid:
O

0
D¢
OH
HNT X
CHs
HaC |\ F
o
N

Cl

ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol.
31. Farmaceutski pripravak namijenjen upotrebi u skladu s patentnim zahtjevom 30, naznacen time S$to je
farmaceutski prihvatljiva sol hidrokloridna sol.
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