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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Spoj formule (T)

£l

naznaden time $to

prsten Q predstavlja diazaheterobicikli¢ki sustav formule
#* *® & 1]
@f @j ©/ @f
N ‘ M M
A # Fd P
*k s Ll 5 L2 . *%

’;F
N

ili

N en

u kojoj * oznadava vezu sa susjednom CHR? skupinom i ** vezu s karbonilnom skupinom,

A predstavlja CH ili N,

R! predstavlja halogen, cijano, (Ci-Ca)-alkil, ciklopropil ili ciklobutil,

gdje (C;-Cy)-alkil moZe biti do tri puta supstituiran s fluorom, a ciklopropil i ciklobutil mogu biti do dva puta
supstituirani s fluorom,

R? predstavlja vodik ili metil,

i

R? predstavlja (C4-C)-cikloalkil u kojoj CHa skupina u prstenu moZe biti zamijenjena s -O-,

ili

R? predstavlja fenilnu skupinu formule (a), piridilnu skupinu formule (b) ili (c) ili azolnu skupinu formule (d),

@ ili (O
R5 R7 RQA
H H
= N N= o / N
I | R JY
L33 ek ok Y EE 2]
) 6 8
R @ R R ©

QA (d)

R
RQA

~
Y y

P T

9B
R @ 0]

u kojoj *** oznacava vezu sa susjednom karbonilnom skupinom i

R* predstavlja vodik, fluor, klor, brom ili metil,

R predstavlja vodik, fluor, klor, brom, cijano, (C;-Cs) -alkil ili (C;-Cs)-alkoksi,

gdje (Ci-Cs)-alkil i (C1-Cs)-alkoksi moZe biti do tri puta supstituiran s fluorom,

R® predstavlja vodik, fluor, klor, brom ili metil,

R7 predstavlja vodik, (Ci-Cs)-alkoksi, ciklobutiloksi, oksetan-3-iloksi, tetrahidrofuran-3-iloksi, tetrahidro-2H-
piran-4-iloksi, mono-(C;-Cz)-alkilamino, di-(C;-Cs)- alkilamino ili (C;-Cs)-alkilsulfanil,

gdje (C1-Cs)-alkoksi moZe biti do tri puta supstituiran s fluorom,

R?® predstavlja vodik, fluor, klor, brom, (C;-Cs)-alkil ili (C1-Cs)-alkoksi,

R i R su isti ili razligiti i neovisno jedan o drugom predstavljaju vodik, fluor, klor, brom, (C;-Cs)-alkil,
ciklopropil ili (Ci-Cs)-alkoksi, gdje (C1-Ca)-alkil i (Ci-Cs)-alkoksi moZe biti do tri puta supstituiran s fluorom,

i
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Y predstavlja O ili S,

ili

R? predstavlja -OR!9 ili -NR!R!? skupinu u kojoj R!? predstavlja (C;-Ce)-alkil, (C4-Cg)-cikloalkil ili [(C3-C6)-
cikloalkil]metil,

R predstavlja vodik ili (C;-Cs)-alkil

i

R!Z predstavlja (C-Ce)-alkil, (C3-Ce)-cikloalkil, fenil ili benzil,

gdje (Ci-Ce)-alkil moZe biti do tri puta supstituiran s fluorom,

i

gdje fenil i fenilna skupina u benzilu mogu biti do tri supstituirani s identi¢nim ili razli¢itim radikalima odabranim
iz skupine koju ¢ine fluor, klor, metil, etil, trifluormetil, metoksi, etoksi, trifluormetoksi i (trifluormetil)sulfanil,
ili

R!'!' i R'? su vezani jedan za drugog i, zajedno s atomom dugika na koji su oni vezani, tvore pirolidinski,
piperidinski, morfolinski ili tiomorfolinski prsten,

i soli, solvati i solvati njihovih soli.

Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, naznacen time $to

prsten Q predstavlja diazaheterobicikli¢ki sustav formule

Qﬁﬁmw

i .
u kojoj * oznadava vezu sa susjednom CHR? skupinom i ** vezu s karbonilnom skupinom,
A predstavlja CH,
R! predstavlja fluor, klor, brom, metil, izopropil, tert-butil, ciklopropil ili ciklobutil,
R? predstavlja vodik,
i
R? predstavlja ciklobutil, ciklopentil ili cikloheksil,
ili
R? predstavlja fenilnu skupinu formule (a), piridilnu skupinu formule (b) ili azolnu skupinu formule (d), (e) ili ()

7
5 R A
R RSA R
ek ke kR R Y/‘k*** %**‘
4 [5] OB
R @ R ® @ R @
RQA
N
R |
Y de o
®

u kojoj *** oznacava vezu sa susjednom karbonilnom skupinom i

R* predstavlja vodik, fluor ili klor,

R? predstavlja fluor, klor, cijano, (C;-Cs)-alkil, (C;-Cs)-alkoksi ili trifluormetoksi,

R® predstavlja vodik, fluor, klor, brom ili metil,

R predstavlja (C;-Cs)-alkoksi, ciklobutiloksi ili (C;-Cs)-alkilsulfanil, gdje (C1-Cs)-alkoksi moZe biti do tri puta
supstituiran s fluorom,

R4 1 R% gu isti ili razligiti i neovisno jedan o drugom predstavljaju vodik, klor, brom, (C;-Cs)-alkil ili ciklopropil,
gdje (C1-Cs)-alkil mozZe biti do tri puta supstituiran s fluorom,

i

Y predstavlja O ili S,

i soli, solvati i solvati njihovih soli.

Spoj formule (I) prema zahtjevu 1 ili 2, naznacen time $to

prsten Q predstavlja diazaheterobicikli¢ki sustav formule
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u kojoj * oznadava vezu sa susjednom CHR? skupinom i ** vezu s karbonilnom skupinom,

A predstavlja CH,

R! predstavlja klor, brom, izopropil ili ciklopropil,

R? predstavlja vodik,

i

R? predstavlja ciklopentil ili cikloheksil,

ili

R? predstavlja fenilnu skupinu formule (a), piridilnu skupinu formule (b) ili azolnu skupinu formule (d), (e) ili (f)

7
R® R RoA R
H NN >:N
N
| RgBAz/\l Y
*H Kk *xE Y/l\*,”, bl
8
R
{a) (b)

4 9B
R @ R @
RQA
N
RQ B / \
Y Ak
)

u kojoj *#* oznacava vezu sa susjednom karbonilnom skupinom i
R* predstavlja vodik, fluor ili klor,
R? predstavlja fluor, klor, metil, izopropil, metoksi ili etokst,
R® predstavlja vodik, fluor, klor, brom ili metil,
R predstavlja metoksi, difluormetoksi, trifluormetoksi, izopropoksi, ciklobutiloksi ili metilsulfanil,
R°41 R su identi¢ni ili razli¢iti i neovisno jedan o drugom predstavljaju vodik, metil, trifluormetil, etil, izopropil
ili ciklopropil,
i
Y predstavlja O ili S,
i soli, solvati i solvati njihovih soli.
4. Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, sa sustavnim nazivom (5{ [2- (4-klorfenil)imidazo[1,2-a]pirimidin-3-il]metil}-
2,5-diazabiciklo[2.2.2]-0kt-2-il)(3-fluor-6-metoksipiridin-2-il)metanon (enantiomer 2) i strukturnom formulom

/N /N
g/ cl

5. Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, sa sustavnim nazivom (3-fluor-6-metoksipiridin-2-il)(3-{[2-(4-
izopropilfenil)imidazo[1,2-a]pirimidin-3-il]Jmetil }-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il)metanon i strukturnom formulom

/N\I¢N CH,
ANt CH,

0

6.  Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, sa sustavnim nazivom ((3-klor-6-metoksipiridin-2-il)(3-{[2-(4-
izopropilfenil)imidazo[ 1,2-a]pirimidin-3-ilJmetil }-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il)metanon i strukturnom formulom

4
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N
O‘/’N CHy
. N Y CH,

Cl
Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, sa sustavnim nazivom (3-klor-6-metoksipiridin-2-il)(5-{[2-(4-
izopropilfenil)imidazo[ 1,2-a]pirimidin-3-ilJmetil }-2,5-diazabiciklo[2.2.2]okt-2-il)metanon(enantiomer 2) i

strukturnom formulom
NN CH
-4 \F 3
L\/ N / CHjy

Cl
Spoj formule (I) prema zahtjevu 1, sa sustavnim nazivom (3-klor-6-metoksipiridin-2-il)(3-{[2-(4-
klorfenil)imidazo[1,2-a]pirimidin-3-il]metil }-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il)metanon i strukturnom formulom

/N =N
q/ Cl

CIO

Postupak za dobivanje spoja formule (T) kako je definirano u zahtjevima 1 do 3, u kojem radikal R? predstavlja vodik,

naznacen time $to spoj formule (IT)
NN A
= \]4 7 \__g
. N / —

o7 (I,

u kojoj A 1 R! imaju definicije dane u zahtjevima 1 do 3, reagira u prisutnosti prikladnog redukcijskog sredstva ili
[A] sa spojem formule (IIT)

H
7
N
(o)
N
RS
(8] (11D,

u kojoj R? i prsten Q imaju definicije navedene u zahtjevima 1 do 3
da se dobije spoj formule (I-A)
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0 (I-A).
u kojoj A, R!, R* i prsten Q imaju gore navedena znadenja
ili
[B] sa zasticenim diazaheterobicikli¢kim sustavom formule (IV)

N
()
N

/
5 PG (Iv),

u kojoj prsten Q ima definiciju navedenu u zahtjevima 1 do 3
i

PG predstavlja prikladnu amino zastitnu skupinu, na primjer ferz-butoksikarbonil, benziloksikarbonil ili (OH-
fluoren-9-ilmetoksi) karbonil

10 prvo da se dobije spoj formule (V)

PG V),
u kojoj A, PG, R! i prsten Q imaju gore navedena znadenja,
tada se zaStitna skupina PG cijepa i nastaje spoj formule (VI)

N
EJ\FN S\ R'
\N/

H VD).
15 u kojoj A, R! i prsten Q imaju gore navedena znadenja tada reagira, ovisno o specifiénoj definiciji radikala
R?,
[B-1] s karboksilnom kiselinom formule (VII)
0

R3A)J\O H (VI
u kojoj

20 R predstavlja (C4-Cs)-cikloalkil u kojem prsten CH, skupina u prstenu moZe biti zamijenjena s -O-, ili
predstavlja fenilnu skupinu formule (a), piridilnu skupinu formule (b) ili (c) ili azolnu skupinu formule (d),
(e) ili (f), kako je opisano u zahtjevima 1 do 3,
uz aktivaciju funkcije karboksilne kiseline u (VII), ili reagira s odgovarajuc¢im kiselinskim kloridom formule

(VIIT)
0
R3A/U\CI (VIID),

u kojoj R** ima gore navedeno znadenje kako bi se dobio spoj formule (I-B)

25
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\ N
R3—<
O
u kojoj A, R!, R* i prsten Q imaju gore navedena znadenja
ili
[B-2] s kloroformatom ili karbamoil kloridom formule (IX)

Q
RSBJLCI (IX
u kojoj

R?8 predstavlja -OR ili -NR!'!AR!2 skupinu u kojoj

R!°i R'? ima definicije navedene u zahtjevima 1 do 3

i

R!!'A ima definiciju za R!! specificiranu u zahtjevima 1 do 3, ali nije vodik,

da se dobije spoj formule (I-C)
Neo N A
g 7N g
., N Y —_

()

(I-B).

).

(I-0),
u kojoj A, R!, R i prsten Q imaju gore navedena znadenja
ili
[B-3] sizocijanatom formule (X)
R!ZN=C=0 (X),
u kojoj R'? ima definiciju navedenu u zahtjevima 1 do 3
da se dobije spoj formule (I-D)
N N A
2N ¢ \_g
=~ N Y —
(o
Q
12
& L)
\ N
N—(
0 (I-D).

u kojoj A, R!, R'? i prsten Q imaju gore navedena znadenja

i tako dobiveni spojevi formula (I-A), (I-B), (I-C) i (I-D) se izborno odvajaju u njihove enantiomere i/ili
dijastereomere 1/ili se izborno prevode s odgovaraju¢im (i) otapalima i/ili (ii) kiselinama u solvate, soli i/ili
solvate njihovih soli.

10. Spoj kako je definiran u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8, naznacen time Sto se koristi za lije¢enje 1/ili prevenciju bolesti.

11.  Spoj kako je definiran u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8 za upotrebu u postupku lijecenja /ili prevencije respiratornih
poremecaja, respiratornih poremecaja povezanih sa spavanjem, opstruktivnih apneja u snu, sredi$njih apneja u snu,
hrkanja, sréanih aritmija, neurodegenerativnih poremecaja, neuroupalnih poremecaja 1 neuroimunoloskih
poremecaja.

12.  Upotreba spoja kako je definiran u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8, naznadena time $to se koristi za pripremu lijeka
za lijeenje 1i/ili prevenciju respiratornih poremecaja, respiratornih poremecaja povezanih sa spavanjem,
opstruktivnih apneja u snu, centralnih apneja u snu, hrkanja, sréanih aritmija, neurodegenerativnih poremecaja,
neuroupalnih poremecaja i neuroimunoloskih poremedaja.
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Lijek koji sadrZi spoj kako je definiran u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8 u kombinaciji s jednim ili vi§e inertnih,
netoksiénih, farmaceutski prikladnih pomo¢nih tvari.

Lijek koji sadrZi spoj definiran u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8 u kombinaciji s jednim ili viSe daljnjih aktivnih
spojeva odabranih iz skupine koju &ine respiratorni stimulansi, psihostimulirajuéi spojevi, inhibitori ponovne
pohrane serotonina, noradrenergicki, serotonergicki 1 triciklicki antidepresivi, sGC stimulatori, antagonisti
mineralokortikoidnih receptora, protuupalni lijekovi, imunomodulatori, imunosupresivi i citotoksiéni lijekovi.
Lijek prema zahtjevu 13 ili 14 za lije€enje i/ili prevenciju respiratornih poremecaja, respiratornih poremecaja
povezanih sa spavanjem, opstruktivnih apneja u snu, centralnih apneja u snu, hrkanja, sréanih aritmija,
neurodegenerativnih poremecaja, neuroupalnih poremedaja i neuroimunoloskih poremecaja.
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