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LT — OFICIALUS PRANESIMAI

VALSTYBINIO PATENTY BIURO PRANESIMAS

Nuo 2016 m. sausio 1 d. VPB oficialus biuletenis skelbiamas 2 kartus per ménesj — 10 ir 25 dienomis.
Jeigu kalendorinio ménesio 10 ar 25 diena yra nedarbo diena, VPB biuletenis paskelbiamas kitg po Sios
datos einancig darbo dieng. IS anksto apskaiciuota konkreti paskelbimo diena yra nurodoma VPB biuletenio
abiejy daliy tituliniuose lapuose.

Kiekvieno ménesio 10 dieng skelbiamame VPB biuletenio numeryje skelbiami Lietuvos Respublikos
patenty, Dizaino, Prekiy Zenkly registry duomenys uz laikotarpj nuo ankstesnio ménesio 16 dienos iki to
ménesio paskutinés dienos bei kita paskelbimo dieng aktuali oficiali informacija.

Kiekvieno ménesio 25 dieng skelbiamame VPB biuletenio numeryje skelbiami Lietuvos Respublikos
patenty, Dizaino, Prekiy Zenkly registry duomenys uz laikotarpj nuo einamojo ménesio nuo 1 iki 15 dienos
bei kita paskelbimo dieng aktuali oficiali informacija.
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Andora

Jungtiniai Araby Emyratai
Afganistanas

Antigva ir Barbuda
Angilija

Albanija

Arménija

Angola

Afrikos Regioniné Pramoninés
Nuosavybés Organizacija (ARIPO)

Argentina

Amerikos Samoja
Austrija

Australija

Aruba

Azerbaidzanas
Bosnija ir Hercegovina
Barbadosas
Banglades$as

Belgija

Burkina Fasas
Bulgarija

Bahreinas

Burundis

Beninas

Bermuda

Brunéjus Darusalamas
Bolivijos Daugiatauté Valstybé
Boneras, Sint Eustatijus ir Saba
Brazilija

Bahamos

Butanas

Buveé Sala

Botsvana

Beneliukso intelektinés nuosavybés
tarnyba (BOIP)

Baltarusija

Belizas

Kanada

Kongo Demokratiné Respublika
Centrinés Afrikos Respublika
Kongas

Sveicarija

Dramblio Kaulo Krantas
Kuko Salos

Cile

Kamerlinas

Kinija

Kolumbija

Kosta Rika

Kuba

Zaliasis Ky3ulys
Kurakao

Kipras

Cekija

Vokietija

DZibutis

Danija

Dominika

Dominikos Respublika
Alzyras
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Jordanija
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Sent Kitsas ir Nevis
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Nauru

Naujoji Zelandija
Afrikos intelektinés nuosavybés
organizacija (OAPI)
Omanas

Panama

Peru
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Filipinai
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organizacijos

Jemenas

Piety Afrikos Respublika

Zambija

Zimbabvé
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI BB1A Paskelbtos paraiSkos (A) G01S 15/00

Patento paraiskos, paskelbtos
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 26 straipsnj

(51) Int. Cl. (2024.01): A01G 9/12

(21) 2023 523

(13) A

(22) 2023-06-14

(71)  UAB ,ITaip“, Rugiy g. 2, LT-08418 Vilnius, LT

(72) Gytis SAKYS, LT

(74) Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS", Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
(54) Kabliukas augaly tvirtinimui

(57) Sioje patento paraiskoje apraomas naujas kabliukas, skirtas augaly tvirtinimui. Kabliukas turi unikalig
struktidra, leidziancig greitai, patogiai ir efektyviai tvirtinti augalus prie atramos. Pagrindinis iSradimo principas
yra tas, kad viena Soniné kilputé yra vienoje plokstumoje su lankeliu, o kita kilputé paliekama statmena
lankeliui, kuris prilaiko augalo stiebg. Tokiu bidu kabliukas nesislinkdamas laikosi pakabintas ant vielos.
Kabliukas yra lengvai uzsegamas ir atlaisvinamas, o jj galima naudoti su jvairaus storio vielomis. Kabliukas
yra daugkartinio naudojimo. ISradimas taip pat sidlo jvairias modifikacijas, kurios leidzia prikabinti keleta
augaly stieby ar tvirtinti kriimus atskiriant $akas. Sis i§radimas bus naudingas Zemés ikio specialistams ir
suteiks paprastg ir efektyvy sprendimg tvirtinant augalus.

Pav. 1

Apibrézties punktai: 7, bréziniai: 13.

(51) Int. Cl. (2024.01):  A01K 97/00
G01S 15/00
A01K 99/00

(21) 2023 525

(13) A

(22) 2023-06-15

(71) Deeper, UAB, Antakalnio g. 17, 10312 Vilnius, LT

(72) Mindaugas SPELVERIS, LT
Airidas KNASAS, LT
Evaldas JAKELIONAS, LT
Vytautas ZELVYS, LT
Saulius SAKAVICIUS, LT
Laurynas LIAUSA, LT
(74)  Zydré KIEDAITE, Smolensko g. 10D - 17, 03201 Vilnius, LT

(54) Masalo paskirstymas zvejybai
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI BB1A Paskelbtos paraiSkos (A) G01S 15/00

(57)

Sis iSradimas susijes su bidu, Zvejybiniu sonaru, kompiuterio programos nesliu ir laivu vandens telkiniui
skenuoti ir masalui paduoti. Bliidas apima pirmojo instrukcijy rinkinio, apimancio pirmosios vietos duomenis,
gavimg ir sonaro duomeny, susiety su bent vienu sonaro skenavimu pirmoje vietoje, gavimg ir signalo
perdavimg masalg paskleidZian€iam Zvejybinio sonaro moduliui, remiantis pirmuoju instrukcijy rinkiniu ir
nurodant pirmajj masalo, kuris turi bati paduodamas pirmoje vietoje, tipg.

1 pav.

Apibrézties punktai: 17, bréZiniai: 3.

(51)

(21)
(13)
(22)
(71)
(72)

(74)
(54)
(57)

Int. Cl. (2024.01):  A23L 2/38

A23L 33/10
C12N 1/14
2023 013
A
2023-06-19

Lietuvos agrariniy ir misky moksly centras, Instituto al. 1, 58344 Akademijos mstl., LT
Pranas VISKELIS, LT

Jonas VISKELIS, LT

Aisté BALCIUNAITIENE, LT

Paulina MARTUSEVICE, LT

Roberta SPANGELYTE, LT

Rokas SLIUPAS, LT

Gintaras JUSIUS, LT

Jonas VISKELIS, Balty pr. 6-78, 48119, Kaunas, LT
Berzy sulos fermentuotas gérimas, kultivuotas su Medusomyces gisevi simbiotine kultlra

ISradimas priskiriamas maisto pramonei ir yra susijes su gérimy gamyba. ISradimas siejamas su
fermentuotais berzy sulos gérimais, kultivuotais su Medusomyces gisevii simbiotine kultira su aronijos
(Aronia) ir (arba) sausmedzio (Lonicera) vaisiy sultimis, kuriais siekiama padidinti gérimy mitybine verte,
praturtinant juos proantocianidinais ir mezofilinémis pieno rtgsties bakterijomis. Pagal §j fermentuoto gérimo
gamybos bldg Medusomyces gisevii mitybinés terpés tirpalas, kurio sudétis yra Zaliosios ir juodosios arbatos
santykiu 1:1 ir cukraus ~ 10 % misinys, kei€iamas berzy sula (pH ~7). Berzy sulos fermentuotas gérimas,
kultivuotas su Medusomyces gisevii simbiotine kultira, kur Medusomycss gisevii mitybiné terpé pakeista 25-
75 % berzy sula ir ~5 % aronijos (Aronia} ir (arba) sausmedzio (Lonicera) vaisiy sultimis, bendras
proantocianidiny kiekis padidéja iki 4-9 karty, mezofiliniy pieno rigsties bakterijy skaiius iSauga iki 7 karty.
Bendras fenoliniy junginiy kiekis ir deguonies radikalo absorbcijos geba padidéja iki 3 karty. Kiti fizikiniai
cheminiai rodikliai pasikeiCia nereikSmingai.

Apibrézties punktai: 8, bréZiniai: 0.

(51)
(21)
(13)
(22)
(71)
(72)

Int. Cl. (2024.01):  E04C 3/00

2024 524

A

2024-06-11

MB Estabula, Svajoniy g. 7H, 14175 Pasilai¢iai, Zujany sen., Vilniaus r. sav., LT

Martinas SEPTILKO, LT
Valerij SEPTILKO, LT

OB 2024/24, 2024-12-27 9



LT-NACIONALINIAI PATENTAI

BB1A Paskelbtos paraiskos (A) G01S 15/00

(74)
(54)
(57)

Gediminas PRANEVICIUS, 54, Advokaty profesiné bendrija IP FORMA, UZupio g. 30, LT-01203 Vilnius, LT
Klijuota dvitéjiné sija

Sio iSradimo objektas yra dvitéjiné sija, kurios visi konstrukciniai elementai — horizontalios vir§uting ir apatiné
juostos (1, 2) bei vertikali viduriné jungiamoji juosta (3) — yra pagaminti i§ faneros. Visy dvitéjinés sijos
konstrukciniy elementy sujungimui j visumg panaudotas naujas sprendimas, kur viduriné jungiamoji
dvitéjinés sijos juosta (3) turi daugybe staciakampio skerspjivio dantuky (4), suformuoty abiejuose juostos
(3) krastuose per visg jos ilgj, o virSutiné ir apatiné dvitéjinés sijos juostos (1, 2) savo Soniniuose pavirSiuose
turi daugybe staciakampio formos kiaurymiy (5), atitinkanciy vidurinés jungiamosios juostos (3) dantuky (4)
skerspjavio formg ir padétj, suformuoty iSilgai kiekvienos dvitéjinés sijos virSutinés ir apatinés juostos (1, 2)
per jy vidurj. Sio i$radimo dvitéjiné sija gaunama, jstatant vidurine jungiamajg juostg (3) jos dantukais (4) j
atitinkamas staciakampio skerspjavio iSpjovas (5) virSutinéje ir apatinéje juostose (1, 2), pries$ tai sutepus
vidurinés jungiamosios juostos (3) krastus su dantukais (4) klijais. Papildomai visy trijy dvitéjinés sijos
sudedamyjy elementy tarpusavio sujungimas gali bati sustiprintas medsraigcCiais (6), jsuktais per virSutinés
ir apatinés juosty (1, 2) Soninius pavirSius j vidurinés jungiamosios juostos (3) krasts.

1 5
\ p P /j \\\\\\
/\= = = = = & = ‘Q:Z
2 ‘\3
1 pav.
Apibrézties punktai: 6, bréZiniai: 4.
(61) Int. Cl. (2024.01):  G01S 15/00
G01S 17/00
(21) 2023 526
(13) A
(22) 2023-06-15
(71) Deeper, UAB, Antakalnio g. 17, 10312 Vilnius, LT
(72) Neskelbiama
(74)  Zydré KIEDAITE, Smolensko g. 10D - 17, 03201 Vilnius, LT
(54) Vandens telkinio skenavimas su integruotu Zvejybos sonaru
(57) I8radimas susijes su badu, Zvejybiniu sonaru, kompiuterio programos nesliu ir laivu. Bidas apima

moduliucjamos fazés impulso sonaro signalo skleidimg Zvejybos sonaro moduliu, esanciu Zvejybiniame
sonare, kurio pirmasis daznis skleidziamas j vandens telkinj ir i§ vandens telkinio gaunamas atspindétas
moduliucjamos fazés impulso sonaro signalas. Gautas atspindétas sonaro signalas apima spinduliucjamo
sonaro signalo atspindj, krintantj bent ant vieno pirmojo objekto, kurj supa vandens telkinys. Bldas taip pat
apima koreliuojamo signalo tarp atspindéto moduliuojamos fazés impulso sonaro signalo ir atskaitinio
signalo, bent i§ dalies sukurto pagal atspindéta moduliuojamos fazés impulso sonaro signalg, nustatymag.
Koreliuojamas signalas yra koreliuojamos fazés signalas, nustatytas remiantis fazés skirtumu tarp atspindéto
sonaro signalo ir atskaitinio signalo. Be to, bidas apima bent vienos su objektu susijusios informacijos, susietos
su bent vienu pirmuoju objektu, kurj apima vandens telkinys, gavima remiantis koreliuojamos fazés signalu.
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Apibrézties punktai: 18, bréziniai: 6.
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G01S 15/00

(51)  Int. Cl. (2024.01):

(21) 2023 527
(13) A
(22)  2023-06-15

G01S 15/00
G01S 7/00

(71) Deeper, UAB, Antakalnio g. 17, 10312 Vilnius, LT

(72)  Saulius SAKAVICIUS, LT

(74)  Zydré KIEDAITE, Smolensko g. 10D - 17, 03201 Vilnius, LT
(54) Vandens ploto nuskaitymas sonaru Zvejybai

(57) ISradimas susijes su badu, Zvejybiniu sonaru, kompiuterio programos nesliu ir laivu vandens telkiniui skenuoti
zvejybos sonaro moduliu bei masalui paduoti. Bldas apima pirmojo instrukcijy rinkinio, apimancio pirmosios
vietos duomenis, gavimag ir antrojo instrukcijy rinkinio, apimancio vieng ar daugiau i$ anksto nustatyty kriterijy,
gavimg. Budas taip pat apima bent vieng sonaro skenavimg pirmoje vietoje sonaro moduliu, kurj apima
zvejybinis sonaras, ir sonaro duomeny, susiety su bent vienu sonaro skenavimu pirmoje vietoje, gavima.
Gauti sonaro duomenys apima bent vieng pirmosios vietos savybe, kuri turi bati lyginama su vienu ar keliais
kriterijais. Bidas apima vienos ar daugiau antriniy viety, kurias iS esmés apima pirmoji vieta, identifikavima,
remiantis sonaro duomenimis ir vienu ar daugiau i$ anksto nustatyty kriterijy, kai sonaro duomenys apima
sonaro duomenis, susietus su viena ar daugiau antriniy viety.
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Patentai 7115 paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 28 straipsnj

(51)

(11)
(13)
(21)
(22)
(41)
(72)

(73)
(74)
(54)
(57)

Int. Cl. (2024.01): HO1S 3/00

GO2F 1/00
7115
B
2023 520
2023-05-19
2024-11-25
Kirilas MICHAILOVAS, LT
Andrejus MICHAILOVAS, LT
Uzdaroji akciné bendrove ,EKSPLA", Savanoriy pr. 237, LT-02300 Vilnius, LT
Virgina Adolfina DRAUGELIENE, 8, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT
Didelio intensyvumo efektyvi lazeriné sistema, pasizyminti aukSta erdvine ir laikine spinduliuotés kokybe
1. Didelio intensyvumo efektyvi lazeriné sistema, apimanti optiniy elementy grandine, kurioje iSdéstytas
kvantinis lazerinis spinduliuotés stiprintuvas, turintis savyje bent vieng stiprinimo elementg (3, 3a, 3b) ir
bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d), kur
- minéto bent vieno stiprinimo elemento (3, 3a, 3b) netiesinis lGZio rodiklis n2 yra teigiamo Zenklo, o minéto
bent vieno netiesinés fazés kompensavimo elemento (4a, 4b, 4c, 4d) netiesinis |0zio rodiklis n2 yra
neigiamo Zenklo, kur
- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra kvadratinio
netiesiSkumo optinis elementas, kuriame vyksta kaskadiniai netiesiniai reiSkiniai, besiskirianti tuo,
kad
- minétas bent vienas stiprinimo elementas (3, 3a, 3b) yra sukonfigdruotas ir yra kaupinamas taip, kad
jéjimo spinduliuoté (1) sustiprinama, gaunant ne mazesne kaip 200 mJ iSéjimo spinduliuotés (7) impulsy
energija,
- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra sukonfigiruotas taip,
kad bendras minétame bent viename netiesinés fazés kompensavimo elemente gaunamas neigiamos
netiesinés fazés absoliutinis dydis yra nuo T iki 61T radiany,
- i8éjimo spinduliuotés (7) likutinis netiesinés fazés dydis, iSreikStas B-integralo verte, nevirSija 1 radiany,
0 minéty iSéjimo spinduliuotés (7) ir jéjimo spinduliuotés (1) spektro plo¢iy santykis nevirsija 3.

2. Lazeriné sistema pagal 1 punktg, besiskirianti tuo, kad jéjimo j lazerine sistemg spinduliuotés
(1) ir iSéjimo i$ lazerinés sistemos spinduliuotés (7) impulsy trukmeé yra intervale nuo 5 ps iki 100 ps.

3. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad bent viename i$
optiniy elementy, sudaranciy lazerine sistemg, spinduliuotés intensyvumas virsija 20 GW/cm? verte.

4. Lazeriné sistema pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad minétas bent vienas
stiprinimo elementas (3, 3a, 3b) yra dvi izotropinés aktyviosios terpés (3a, 3b),

- lazerinés sistemos optiniai elementai j optine grandine sujungti taip, kad lazeriné spinduliuoté per minétas
dvi izotropines aktyvigsias terpes (3a, 3b) bei minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg
(4a, 4b, 4c, 4d) sklisty po vieng kartg,

- kiekvienos i$ minéty dviejy izotropiniy aktyviyjy terpiy (3a, 3b) stiprinimo faktorius yra nuo 1 iki 10 karty,
ir kiekvienoje i$ jy uzpildos apgrazos panaudojimo efektyvumas yra ne mazesnis kaip 15 %.

5. Lazeriné sistema pagal 1-3 punktus, besiskirianti tuo, kad minétas bent vienas stiprinimo
elementas (3, 3a, 3b) yra viena izotropiné aktyvioji terpé (3),

- lazerinés sistemos optiniai elementai j optine grandine sujungti taip kad lazeriné spinduliuoté per minétg
vieng izotropine aktyviajg terpe (3) bei minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg (4a,
4b, 4c, 4d) sklisty po du kartus,

- minétos vienos izotropinés aktyviosios terpés (3) stiprinimo faktorius yra nuo 1 iki 10 karty kiekviename
spinduliuotés per jg lékyje, o bendras per du spinduliuotés lékius pasiekiamas uzpildos apgrgzos
panaudojimo efektyvumas yra ne mazesnis kaip 30 %.

6. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad per minétg bent
vieng stiprinimo elementg (3, 3a, 3b) sklindanti spinduliuote yra tiesinés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté.
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7. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, besiskirianti tuo, kad per minétg bent vieng
stiprinimo elementa (3, 3a, 3b) sklindanti spinduliuoté yra apskritiminés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté.

8. Lazeriné sistema pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad

- per minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg (4a, 4b, 4c, 4d) sklindanti spinduliuoté
yra tiesinés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté, o

- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra I-tipo antros
harmonikos generacijos kristalas (4) arba kristaly seka ((4a, 4b) arba (4a, 4b, 4c)), - neigiamas netiesinis
I0zio rodiklis n2 yra gaunamas generuojant antrg harmonika iSderinto fazinio sinchronizmo sglygomis.

9. Lazeriné sistema pagal 8 punktg, besiskirianti tuo, kad minétas bent vienas kompensavimo
elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra dviejy I-tipo antros harmonikos generacijos kristaly (4a, 4b) seka, kur

- pirmame lékyje per minétus du antros harmonikos generacijos kristalus (4a, 4b) sklindanti spinduliuoté
yra pirmos tiesinés poliarizacijos blsenos,

- antrame lékyje per minétus du antros harmonikos generacijos kristalus (4a, 4b) sklindanti spinduliuoté
yra antros tiesinés poliarizacijos bisenos, statmenos pirmai tiesinés poliarizacijos busenai,

- pirmasis antros harmonikos generacijos kristalas (4a) yra sukonfiglruotas ir jmontuotas optiniy elementy
grandinéje taip, kad iSderinimas i$ fazinio sinchronizmo baty atliekamas iSsukant kristalg (4a) i$ fazinio
sinchronizmo kampo plokStumoje, kuri yra sinchronizmo plokStuma pirmos bisenos tiesinei poliarizacijai,
todél pirmasis kristalas (4a) kompensuoja netiesinés fazés dydj, sukauptg pirmojo Iékio per visus lazerinés
sistemos optinius elementus metu;

- antrasis antros harmonikos generacijos kristalas (4b) yra sukonfiglruotas ir jmontuotas optiniy elementy
grandinéje taip, kad iSderinimas i$ fazinio sinchronizmo baty atliekamas iSsukant kristalg (4b) i$ fazinio
sinchronizmo kampo plok§tumoje, kuri yra sinchronizmo plokStuma antros blsenos tiesinei poliarizacijai,
todél antrasis kristalas (4b) kompensuoja netiesinés fazés dydj, sukauptg antrojo Iékio per visus lazerinés
sistemos optinius elementus metu.

10. Lazeriné sistema pagal 8 punktg, besiskirianti tuo, kad minétas bent vienas kompensavimo
elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra dviejy I-tipo antros harmonikos generacijos kristaly (4a, 4b) seka, kur
pirmasis kristalas (4a) ir antrasis kristalas (4b) yra sukonfigdruoti taip, kad iSderinimas i$§ fazinio
sinchronizmo bty atliekamas keiciant kristaly temperatira.

11. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, besiskirianti tuo, kad
- per minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg (4a, 4b, 4c, 4d) sklindanti spinduliuoté
yra tiesinés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté, o
- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra ll-tipo antros
harmonikos generacijos kristalas (4d), kurio principinés asSys yra pasuktos kampu B minétos tiesinés
poliarizacijos atzvilgiu, ir
- neigiamas netiesinio 1GZio rodiklis n2 yra gaunamas generuojant antrg harmonika:

e iSderinto fazinio sinchronizmo sglygomis, jei kampas B yra lygus 45 laipsniams, arba

e neiSderinto arba iSderinto fazinio sinchronizmo saglygomis, jei kampas (8 néra lygus 45 laipsniams.

12. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ 1—7 punkty besiskirianti tuo, kad

- per minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg (4a, 4b, 4c, 4d) sklindanti spinduliuoté
yra tiesinés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté, o

- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra I-tipo (4a, 4b, 4c) ir
(arba) ll-tipo (4d) antros harmonikos generacijos kristaly seka, minétuose kristaluose realizuojant
kaskadinius netiesinius reiskinius ir gaunant neigiama netiesine faze.

13. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, besiskirianti tuo, kad

- per minétg bent vieng netiesinés fazés kompensavimo elementg (4a, 4b, 4c, 4d) sklindanti spinduliuoté
yra apskritiminés poliarizacijos lazeriné spinduliuoté, o

- minétas bent vienas netiesinés fazés kompensavimo elementas (4a, 4b, 4c, 4d) yra ll-tipo antros
harmonikos generacijos kristalas (4d) arba kristaly seka,

- neigiamas netiesinio l0Zio rodiklis n2 yra gaunamas generuojant antrg harmonikg neiSderinto arba
iSderinto fazinio sinchronizmo sglygomis.

14. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, be siskirian tituo, kad antros harmonikos
generacijos kristalai (4a, 4b, 4c, 4d) yra parinkti i$ Sio kristaly sgraso: BBO, BIBO, LBO arba CLBO.

15. Lazeriné sistema pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad iSéjimo spinduliuotés
(7) impulsy energija yra ne mazesné kaip 1 J, o likutinis netiesinés fazés dydis, iSreikStas B-integralo verte,
nevirsija 1 radiano.

16. Lazeriné sistema pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad nuostoliai dél antros
harmonikos generacijos minétame bent viename netiesinés fazés kompensavimo elemente (4a, 4b, 4c,
4d) nevirsija 5 %.
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Stuburiniai, iSskyrus Zmoguy, kuriy imunoglobuliny sunkiasias grandines koduojanciose sekose, gali vykti
DH-DH persitvarkymas

Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. Grauzikas, apimantis gemalo linijos genome, endogeniniame sunkiosios grandinés lokuse, rekombinanting
imunoglobulino sunkiosios grandinés variabilig (Dn) sritj ("rekombinantiné Dy sritis"), apimanti:

(i) D1 geno segmenta, esantj i$ karto greta 23-merinio RSS ("rekombinantinis Du geno segmentas"); ir

(i) nepertvarkytas D1 geno segmentas, 5' gale yra pirmasis 12-merinis RSS, ir 3' gale yra antrasis 12-merinis
RSS ("nepertvarkytas Dn geno segmentas"),

kur (i) rekombinantinis Dn geno segmentas ir (ii) nepertvarkytas Dy geno segmentas yra funkcionaliai sujungti
taip, kad (i) rekombinantinis Du geno segmentas ir (ii) nepertvarkytas Dy geno segmentas galéty susijungti
Dn-DrH rekombinacijos jvykio metu pagal 12/23 taisykle, ir

pasirinktinai, kur rekombinantiné Dn sritis apima tik Zmogaus Dn geno segmentus.

2. Grauzikas pagal 1 punkta, kur endogeninés sunkiosios grandinés lokusas papildomai apima:

(a) maziausiai vieng nepertvarkytg imunoglobulino sunkiosios grandinés kintama (VH) geno segmentg, esantj
prie§ rekombinantine Dn srit], ir funkcionaliai prijungta prie jos;

(b) bent vieng nepertvarkyta imunoglobulino sunkiosios grandinés sujungimo (Jx) geno segmentg, esantj po
rekombinantinés Dy srities, ir funkcionaliai prijungta prie jos; arba

(c) punkty (a) ir (b) derinys.

3. Grauzikas pagal 2 punkta, kur:

(a) maziausiai vienas nepertvarkytas Vi geno segmentas apima nepertvarkytg Zmogaus Vu6-1 geno
segmentg, maziausiai vienas nepertvarkytas Ju geno segmentas apima nepertvarkytg Zmogaus Ju6 geno
segmentg arba jy derinj;

(b) maziausiai vienas nepertvarkytas J4 geno segmentas apima nepertvarkytg Zzmogaus Ju4 geno segmenta,
nepertvarkytg Zmogaus Ju5 geno segmenta ir nepertvarkytg Zmogaus JH6 geno segments;

(c) bent vienas nepertvarkytas Ju geno segmentas apima nepertvarkytg Zmogaus Ju1 geno segmenta,
nepertvarkyta Zmogaus Ju2 geno segmentg, nepertvarkytg Zmogaus Ju3 geno segmentg, nepertvarkyta
Zmogaus Ju4 geno segmentg, nepertvarkytg Zmogaus Ju5 geno segmenta, nepertvarkytg Zmogaus JH6 geno
segmenty, pasirinktinai, kur nepertvarkytas Zzmogaus Ju1 geno segmentas, nepertvarkytas zmogaus Ju2
geno segmentas, nepertvarkytas Zzmogaus Ju3 geno segmentas, nepertvarkytas zmogaus Ju5 geno
segmentas, nepertvarkytas Zmogaus Ju6 segmentas yra gemalo linijos konfiglracijoje; ir (arba)

(d) maZiausiai vienas nepertvarkytas Vi geno segmentas apima visg funkciniu pozidriu nepertvarkyty
Zmogaus Vx geno segmenty spektrg, aprépiant] ir apimantj nepertvarkytg Zmogaus Vu3-74 geno segmentg
ir nepertvarkytg Zmogaus Vu1-6 geno segmentg ("visas funkciniu poZidriu nepertvarkyty Zmogaus Vi1 geno

OB 2024/24, 2024-12-27 23



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61B 5/18

segmenty spektras"), pasirinktinai, kur visas funkciniu pozidriu nepertvarkyty Zzmogaus Vu geno segmenty
spektras yra gemalo linijos konfigdracijoje.

4. Grauzikas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur:

(a) grauziko gemalo linijos genomas apima vieng arba daugiau grauziky funkciniy Adam6 geny, pasirinktinai,
kur vienas arba daugiau grauziky funkciniy Adamé geny yra tarp Zmogaus Vx1-2 geno segmento ir Zmogaus
VH6-1 geno segmento ir (arba) pakei€ia Zmogaus Adam6 genas;

(b) rekombinantinis Dn geno segmentas apima 23-merinj RSS, esantj i$ karto greta Dn geno segmento &'
galo;

(c) rekombinantinis Dn geno segmentas apima 23-merinj RSS, esantj i§ karto greta Dn geno segmento 3'
galo;

(d) rekombinantiné Dx geno sritis apima:

(i) Zmogaus Dn3-3 geno segmenta, esant; i§ karto greta 23-merinio RSS, kur pasirinktinai 23-merinis RSS
yra i$ karto greta Dn3-3 geno segmento 5' galo;

(i) zmogaus Dn2-2 geno segmentg, esantj iS karto greta 23-merinio RSS, kur pasirinktinai 23-merinis RSS
yra i$ karto greta Dn2-2 geno segmento 3' galo;

(iii) zmogaus DH2-8 geno segmenta, esantj i$ karto greta 23-merinio RSS, kur pasirinktinai 23-merinis RSS
yra i$ karto greta Dn2-8 geno segmento 3' galo;

(iv) Zzmogaus Dn2-15 geno segmentg, esantj i§ karto greta 23-merinio RSS, kur pasirinktinai 23-merinis RSS
yra i$ karto greta Dn2-15 geno segmento 3' galo; arba

(v) bet koks (i)—(iv) derinys;

(e) grauziko gemalo linijjos genomas apima nukleotidy seka, pateiktg kaip SEQ ID Nr. 52, arba apima
nukleotidy seka, pateiktg kaip SEQ ID Nr. 61;

(f) grauziko gemalo linijos genomas apima nukleotidy seka, pateiktg kaip SEQ ID Nr. 70;

(g) grauziko gemalo linijos genomas apima nukleotidy seka, pateiktg kaip SEQ ID Nr. 71; ir (arba)

(h) grauziko gemalo linijos genomas apima nukleotidy seka, pateiktg kaip SEQ ID Nr. 72.

5. Grauzikas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur grauziko gemalo linijjos genomas endogeniniame
sunkiosios grandinés lokuse ir funkcinéje jungtyje nuo 5’ iki 3’ apima:

(a) maziausiai vieng nepertvarkyta Zmogaus Vx geno segmentg;

(b) rekombinantine Dn sritj, kur rekombinantinis Du geno segmentas apima Zmogaus Dn3-3 geno segmenta,
esantj i$ karto greta 23-merinio RSS, kur 23-merinis RSS yra i$ karto greta D13-3 geno segmento 5' galo; ir
(c) maziausiai vieng nepertvarkytg zmogaus Ju geno segmenta.

6. Grauzikas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur grauziko gemalo linijos genomas endogeninéje
sunkiosios grandinés lokuse ir funkcinéje jungtyje nuo 5’ iki 3’ apima:

(a) maziausiai vieng nepertvarkytg Zmogaus Vn geno segments;

(b) rekombinantine D sritj, kur rekombinantinis Dn geno segmentas apima zmogaus Dn2 geno segmenta,
esantj i$ karto greta 23-merinio RSS, kur 23-merinis RSS yra i$ karto greta Zmogaus Dn2 geno segmento 3'
galo, pasirinktinai, kur:

(i) rekombinantinis Dn geno segmentas apima zmogaus Du2-2 geno segmentg, esantj iS karto greta 23-
merinio RSS;

(ii) modifikuotas Dn geno segmentas apima zmogaus Dn2-8 geno segmentg, esantj i$ karto greta 23-merinio
RSS;

(i) modifikuotas Dn geno segmentas apima Zmogaus Du2-15 geno segmentg, esant] i$ karto greta 23-
merinio RSS; arba

(iv) bet koks (i)—(iii) derinys; ir

(c) maziausiai vieng nepertvarkytg Zzmogaus J1 geno segmenta.

7. Grauzikas pagal 5 arba 6 punkta, kur:

(a) maziausiai vienas nepertvarkytas zmogaus Vx geno segmentas apima nuo 5' iki 3' nepertvarkyta zmogaus
VH1-2 geno segmenty ir nepertvarkytg Zmogaus VH6-1 geno segmentg, kur gemalo linijos genomas dar
apima vieng arba daugiau grauziky funkciniy Adame6 geny tarp nepertvarkyto Zmogaus Vu1-2 geno segmento
ir nepertvarkyto Zmogaus VH6-1 geno segmento, kur nepertvarkytas Zmogaus Vu1-2 geno segmentas, vienas
arba daugiau grauziky funkciniy Adam6 geny ir nepertvarkyto Zmogaus VH6-1 geno segmentas yra gretimi;
(b) maziausiai vienas nepertvarkytas zZmogaus Vu geno segmentas apima visg funkciniu pozidriu
nepertvarkyty Zmogaus Vu geno segmenty spektra, pasirinktinai, kur visas funkciniu pozidriu nepertvarkyty
Zmogaus Vu geno segmenty spektras yra gemalo linijos konfigaracijoje; ir (arba)

(c) maziausiai vienas nepertvarkytas Zmogaus Ju geno segmentas apima nepertvarkytg Zmogaus JH6 geno
segmenta, pasirinktinai, kur:

(i) maziausiai vienas nepertvarkytas zmogaus Ju geno segmentas apima nepertvarkyta zmogaus Jru4 geno
segmentg, nepertvarkyta zmogaus Ju5 geno segmentg ir nepertvarkyta zmogaus Ju6 geno segments; ir
(arba)

(i) maziausiai vienas nepertvarkytas Zmogaus Ju geno segmentas apima nepertvarkytg Zmogaus Ju1 geno
segmentg, nepertvarkyta Zmogaus Ju2 geno segmentg, nepertvarkytq Zmogaus Ju3 geno segments,
nepertvarkytag Zmogaus Ju4 geno segmentg, nepertvarkytg Zmogaus Ju5 geno segmentg ir nepertvarkyta
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Zmogaus Ju6 geno segmenty, dar pasirinktinai, kur nepertvarkytas Zmogaus Ju1 geno segmentas,
nepertvarkytas Ju2 geno segmentas, nepertvarkytas Ju3 geno segmentas, nepertvarkytas Jud geno
segmentas, nepertvarkytas Ju5 geno segmentas ir nepertvarkytas Ju6 geno segmentas yra gemalo linijos
konfigdracijoje.

8. Grauzikas pagal bet kurj i8 ankstesniy punkty, kur grauZiko gemalo linijos genomas dar apima,
funkcionaliai prijungtg prie rekombinantinés Dy srities:

(a) sunkiosios grandinés imunoglobulino pastoviosios (CH) srities geng arba jo dalj;

(b) grauziko CH regiono genas arba jo dalis;

(c) grauziky Cn srities geng arba jo dalj, apimancius grauZiko introninio stipriklio srit] ir grauziko IgM gena; ir
(arba)

(d) vaisty atrankos kasete, esancig prie$ rekombinantinj Dn geno segmenta, pasirinktinai, kur vaisto atrankos
kaseté yra Salia vienos arba daugiau vietai specifiniy rekombinacijos sri€iy.

9. Grauzikas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur grauzikas yra homozigotinis rekombinantinés Dn srities
atzvilgiu.

10. Grauzikas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur grauzikas apima:

(a) maziausiai vieng nepertvarkytg Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamo (Vh) geno
segmenty, esantj prie§ rekombinantine Dn srit] ir funkcionaliai su juo susiets;

(b) rekombinantine D sritj, kur rekombinantinis Du geno segmentas ir nepertvarkytas D1 geno segmentas
yra zmogaus; ir

(c) maziausiai vieng nepertvarkytg Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés sujungimo (J4) geno
segmenty, kuris yra po rekombinantinés Dy srities ir yra funkcionaliai su juo susietas,

kur (a), (b) ir (c) yra funkcionaliai sujungti su grauziky imunoglobulino sunkiosios grandinés pastovios srities
genu endogeninés sunkiosios grandinés lokuse.

11. Grauzikas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur grauzikas yra ziurké.

12. Grauzikas pagal bet kurj i$ 1 - 10 punkty, kur grauzikas yra pelé.

13. Gamybos badas antikino arba jj koduojancios nukleortgsties, kur badas apima

grauziko imunizavimg pagal bet kurj i§ 1 - 12 punkty antigenu; ir

salygy sudarymai grauzikams sukelti imuninj atsaka j antigeng, jskaitant antiking, kuris riSasi prie antigeno,
arba jj koduojancios nukleortgsties.

14. Badas pagal 13 punktg, dar apimantis antikno arba jj koduojancios nukleortgsties iSskyrimg i$ grauziko.

15. Budas pagal 13 arba 14 punkta, kur nukleoriigstis apima pertvarkytas sunkiosios grandinés Vu(DrA-
DnB)Jn koduojancias sekas, koduojancias imunoglobulino sunkiosios grandinés kintama domena.
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(30) 20169944, 2020-04-16, EP
(72) GQRTZ, Andreas, DE
GOHLICH, Frank, DE
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(73) Bayer Aktiengesellschaft, 51373 Leverkusen, DE
(74) Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS®, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
(54) Veikliyjy medziagy deriniai ir juos apimancios fungicidy kompozicijos
Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.
(57) 1. Veikliyjy medziagy derinys, apimantis:
(A) kaip junginj (A): metilo 2-[2-chlor-4-(4-chlorfenoksi)fenil]-2-hidroksi-3-(1,2,4-triazol-1-il)propanoata,
(B) kaip junginj (B): bent vieng papildoma veiklyjj junginj, parinktg i§ (1.018) protiokonazolo ir (5.013)
mankozebo,
ir
(C) kaip junginj (C): bent vieng junginj, parinktg i§ (2.005) fluopiramo, (2.017) penflufeno, (2.027)
inpirfluksamo, (2.038) izoflucipramo ir (2.060) ciklobutrifluramo, (3.012) fluoksastrobino, (3.020)
trifloksistrobino. ir (3.030) metiltetraprolio.
2. Veikliyjy medziagy derinys pagal 1 punkta, kur medziagy derinys yra parinktas i$ iy deriniy:
(I-1) + (1,018) + (2,005), (1-1) + (1,018) + (2,017), (1-1) + (1,018) + (2,027), (1-1) + (1,018) + (2,038), (I-1) +
(1,018) + (2,060), (1-1) + (1,018) + (3,012), (1-1) + (1,018) + (3,020), (1-1) + (1,018) + (3,030),
(1-1) + (5.013) + (2.005), (1-1) + (5.013) + (2.017), (1-1) + (5.013) + (2.027), (1-1) + (5.013) + (2.038), (1-1)
+(5.013) + (2.060), (1-1) + (5.013) + (3.012), (1-1) + (5.013) + (3.020), (1-1) + (5.013) + (3.030).
3. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1-2 punkty, kur junginio (A) ir junginio (-y) (B) masés
santykis yra nuo 1000:1 iki 1:1000, o junginio (A) ir junginio (-y) (C) masés santykis yra nuo 1000:1 iki 1:1000.
4. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$ 1-3 punkty, kuriame yra tiksliai 1 junginys (B).
5. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$ 1-4 punkty, kuriame yra tiksliai 1 junginys (C).
6. Kompozicija, skirta kontroliuoti kenksmingus mikroorganizmus augaly apsaugos ir medziagy apsaugos
srityse, besiskirianti veikliyjy medziagy derinio kiekiu pagal bent vieng i$ 1-5 punkty, ir papildomai
bent vienu nesikliu ir/arba pavirSiaus aktyvigja medziaga.
7. Kenksmingy mikroorganizmy kontrolés bidas augaly apsaugos ir medziagy apsaugos srityse, be sis k
iriantis tuo, jog veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1-5 punkty arba kompozicija pagal 6
punktg yra taikomi kenksmingiems mikroorganizmams ir/arba jy buveinei.
8. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i$ 1-5 punkty arba kompozicijos pagal 6 punktg naudojimas
transgeninio augalo apdorojimui.
9. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i$ 1-5 punkty arba kompozicijos pagal 6 punktg naudojimas
sékly apdorojimui.
10. Sékla, padengta veikliyjy medziagy deriniu pagal bent vieng i§ 1-5 punkty arba kompozicija pagal 6
punkta.
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Veikliyjy medziagy deriniai ir juos apimancios fungicidy kompozicijos

Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 0.

1. Veikliyjy medziagy derinys, apimantis:

(A) kaip junginj (A): metilo 2-[2-chlor-4-(4-chlorfenoksi)fenil]-2-hidroksi-3-(1,2,4-triazol-1-il)propanoata,
(B) kaip junginj (B): spiroksaming,

ir

(C) kaip junginj (C): bent vieng papildoma veiklyjj junginj, parinktg i$ (1.018) protiokonazolo ir (2.038)
izoflucipramo.

2. Veikliyjy medziagy derinys pagal 1 punkta, kur medziagy derinys yra parinktas i$
grupés (T1-E), susidedancios i§ Siy misiniy: (I-1) + (Il) + (1.018), (I-1) + (1) ) + (2,038).

3. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$ 1-2 punkty, kur junginio (A) ir junginio (B) masés santykis
yra nuo 1000:1 iki 1:1000.

4. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1-3 punkty, kur junginio (A) ir junginio (-iy) (C) masés
santykis yra nuo 1000:1 iki 1:1000.

5. Veikliyjy medzZiagy derinys pagal bent vieng i$ 1-4 punkty, kuriame yra tiksliai 1 junginys (C).

6. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1- 6 punkty, apimantis papildoma veiklyjj junginj, parinkta
i$ insekticidy ir augaly augimo reguliatoriy.

7. Kompozicija, skirta kontroliuoti kenksmingus mikroorganizmus augaly apsaugos ir medziagy apsaugos
srityse,be siskiriantiveikliyjy medziagy derinio kiekiu pagal bent vieng i§ 1-6 punkty, ir papildomai
bent vienu nesikliu ir/arba pavirSiaus aktyvigja medziaga.

8. Kenksmingy mikroorganizmy kontrolés bldas augaly apsaugos ir medziagy apsaugos srityse, be sisKki
riantistuo, jog veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$§ 1-6 punkty arba kompozicija pagal 7 punktg
yra taikomi kenksmingiems mikroorganizmams ir/arba jy buveinei.

9. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i§ 1-6 punkty arba kompozicijos pagal 7 kenksmingy
naudojimas mikroorganizmy kontrolei augaly apsaugos ir medziagy apsaugos srityse.

10. Veikliujy medziagy derinio pagal bent vieng i$ 1-6 punkty arba kompozicijos pagal 7 punktg naudojimas
transgeninio augalo apdorojimui.

11. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i$ 1-6 punkty arba kompozicijos pagal 7 punktg naudojimas
sékly apdorojimui.

12. Sékla, padengta veikliyjy medziagy deriniu pagal bent vieng i§ 1-6 punkty arba kompozicija pagal 7
punkta.
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(54) Veikliyjy medziagy deriniai ir juos apimancios fungicidy kompozicijos
Apibrézties punktai: 11, bréZiniai: 0.
(57) 1. Veikliyjy medziagy derinys, apimantis:
(A) kaip junginj (A): metilo 2-[2-chlor-4-(4-chlorfenoksi)fenil]-2-hidroksi-3-(1,2,4-triazol-1-il)propanoata,
(B) kaip junginj (B): bent vieng junginj, parinktg i§ (2.005) fluopiramo, (2.017) penflufeno, (2.019)
pidiflumetofeno, (2.027) inpirfluksamo, (2.038) izoflucipramo ir (2.060) ciklobutrifluramo,
ir
(C) kaip junginj (C): bent vieng junginj, parinktg i$ (3.012) fluoksastrobino, (3.020) trifloksistrobino ir (3.030)
metiltetraprolio.
2. Veikliyjy medziagy derinys pagal 1 punktg, kur medziagy derinys yra parinktas i§ grupés (T1-B),
susidedancios i$ Siy misiniy: (I) + (2,005) + (3,012), (1) + (2,005) + (3,020), (I) + (2,005) + (3,030), (1) + (2,017)
+(3,012), (1) + (2,017) + (3,020), (I) + (2,017) + (3,030), (1) + (2,019) + (3,012), (I) + (2,019) + (3,020), (I) +
(2,019) + (3,030), (I) + (2,027) + (3,012), (1) + (2,027) + (3,020), (1) + (2,027) + (3,030), (I) + (2,038) + (3,012),
(1) + (2,038) + (3,020), (I) + (2,038) + (3,030), (I) + (2,060) + (3,012), (1) + (2,060) + (3,020), (I) + (2,060) +
(3,030).
3. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1-2 punkty, kur junginio (A) ir junginio (-y) (B) masés
santykis yra nuo 1000:1 iki 1:1000.
4. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i§ 1-3 punkty, kur junginio (A) ir junginio (-y) (C) maseés
santykis yra nuo 1000:1 iki 1:1000.
5. Veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$ 1-4 punkty, kuriame yra tiksliai 1 junginys (B) ir tiksliai 1
junginys (C).
6. Kompozicija, skirta kontroliuoti kenksmingus mikroorganizmus augaly apsaugos ir medziagy apsaugos
srityse, b e sis kiriantiveikliyjy medziagy derinio kiekiu pagal bent vieng i$§ 1-5 punkty, ir papildomai
bent vienu nesikliu irfarba pavirSiaus aktyvigja medZiaga.
7. Kenksmingy mikroorganizmy kontrolés bidas augaly apsaugos ir medziagy apsaugos srityse,besisKki
riantistuo, jog veikliyjy medziagy derinys pagal bent vieng i$§ 1-5 punkty arba kompozicija pagal 6 punktg
yra taikomi kenksmingiems mikroorganizmams ir/arba jy buveinei.
8. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i 1-5 punkty arba kompozicijos pagal 6 punktg naudojimas
kenksmingy mikroorganizmy kontrolei paséliy apsaugoje bei medziagy apsaugoje.
9. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i$§ 1-5 punkty arba kompozicijos pagal 6 punktg naudojimas
transgeninio augalo apdorojimui.
10. Veikliyjy medziagy derinio pagal bent vieng i$ 1-5 punkty arba kompozicijos pagal 6 punktg naudojimas
sékly apdorojimui.
11. Sékla, padengta veikliyjy medziagy deriniu pagal bent vieng i8 1-5 punkty arba kompozicija pagal 6
punktg.
(51) Int.Cl. AO01P 3/00 (2006.01)
AO01N 37/46 (2006.01)
AO01N 37/52 (2006.01)
AO01N 43/36 (2006.01)
AO01N 43/42 (2006.01)
AO01N 43/54 (2006.01)
AO01N 47/32 (2006.01)
AO01N 43/653 (2006.01)
AO01N 43/30 (2006.01)
AO01N 43/56 (2006.01)
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AO01N 43/40 (2006.01)
AO01N 43/88 (2006.01)
AO01N 37/50 (2006.01)
AO01N 37/34 (2006.01)
AO01N 47/14 (2006.01)
AO01N 59/16 (2006.01)
(11) 4135523
(13) T
(96) 21716777.4
(96) 2021-04-12
(97) 2023-02-22
(97) 2024-09-25
(86) PCT/EP2021/059401
(86) 2021-04-12
(87) WO 2021/209366
(87) 2021-10-21
(30) 20169945, 2020-04-16, EP
(72) G(::)RTZ, Andreas, DE
GOHLICH, Frank, DE
(73) Bayer Aktiengesellschaft, 51373 Leverkusen, DE
(74) Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS®, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
(54)  Aktyvis junginiy deriniai ir juos apimancios fungicidinés kompozicijos
Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.
(57) 1. Aktyvus junginiy derinys, apimantis
(A) kaip junginj (A) metilo 2-[2-chlor-4-(4-chlorfenoksi)fenil]-2-hidroksi-3-(1,2,4-triazol-1-il)propanoata,
(B) kaip papildomg aktyvy junginj (B) (13.004) prochinazida, ir
(C) bent vieng papildoma aktyvy junginj (C), parinktg i5 (1.018) protiokonazolo ir (1.020) spiroksamino.
2. Aktyvus junginiy derinys pagal 1 punktg, kur junginiy derinys yra parinktas i§ Siy misiniy: (I) + (13.004) +
(1.018), (1) + (13.004) + (1.020).
3. Aktyvus junginiy derinys pagal bent vieng i§ 1-2 punkta, kur junginio (A) masés santykis su junginio (B)
mase yra nuo 500:1 iki 1:500.
4. Aktyvus junginiy derinys pagal bent vieng i§ 1-3 punkta, kur junginio (A) masés santykis su junginio(iy)
(C) mase yra nuo 500:1 iki 1:500.
5. Aktyvus junginiy derinys pagal bent vieng i§ 1—4 punktg, kuriame yra tiksliai 1 junginys (C).
6. Kompozicija, skirta zalingy mikroorganizmy naikinimui augaly apsaugos ir medziagy apsaugos srityse, b
esiskirianti aktyvaus junginiy derinio kiekiu pagal bent vieng i§ 1-5 punkta, kartu su bent vienu neSikliu
ir (arba) pavirsinio aktyvumo medziaga.
7. Zalingy mikroorganizmy naikinimo augaly apsaugos ir medZiagy apsaugos srityse bldas, besiskiria
ntis tuo, kad aktyvus junginiy derinys pagal bent vieng i§ 1-5 punktg arba kompozicija pagal 6 punktg
uzneSami ant zalingy mikroorganizmy ir (arba) jy buveinés.
8. Aktyvaus junginiy derinio pagal bent vieng i$ 1-5 punktg arba kompozicijos pagal 6 punktg panaudojimas
transgeninio augalo apdorojimui.
9. Aktyvaus junginiy derinio pagal bent vieng i§ 1-5 punktg arba kompozicijos pagal 6 punktg panaudojimas
sékly apdorojimui.
10. Sékla, padengta aktyviu junginiy deriniu pagal bent vieng i$ 1-5 punktg arba kompozicija pagal 6 punktg.
(51) Int.Cl. A61B 5/18 (2006.01)
B60K 28/06 (2006.01)
B60W 40/08 (2012.01)
c12Q 1/00 (2006.01)
GO1N 33/98 (2006.01)
A61B 5/1486 (2006.01)
A61B 5/145 (2006.01)
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(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)

(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

3917393

T

20707982.3

2020-01-28

2021-12-08

2024-09-18

PCT/US2020/015400

2020-01-28

WO 2020/159981

2020-08-06

201962797566 P, 2019-01-28, US

201962884841 P, 2019-08-09, US

OUYANG, Tianmei, US

FELDMAN, Benjamin J., US

CHO, Hyun, US

TRAN, Lam N., US

OJA, Stephen, US

SLOAN, Mark K., US

KUMAR, Ashwin, US

KIAIE, Namvar, US

LOVE, Michael R., US

Abbott Diabetes Care Inc., Alameda, CA 94502, US

Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT

Analités jutikliai ir aptikimo badai, skirti dvigubam gliukozés ir etanolio nustatymui

Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 11.

1. Analités jutiklis, apimantis:

jutiklio iSsikiSusig galine dalj, apimancig bent vieng darbinj elektrodg (700);

aktyvigjg sritj (706), reaguojancia j gliukoze, iSdéstytg ant darbinio elektrodo (700) pavirSiaus, aktyvioji sritis
(706), reaguojanti j gliukoze, apima su gliukoze sgveikaujantj aktyvy fermentg;

aktyviosios srities, reaguojancios | etanolj, pirmagjg dalj (702a), iSdéstyta ant darbinio elektrodo (700)
pavirSiaus per atstumg nuo aktyviosios srities (706), reaguojancios j gliukoze, o aktyviosios srities,
reaguojancios j etanolj, pirmoji dalis (702a) apima ksantino oksidaze, pirmajj polimerg ir pasirinktinai
elektrony pernasos agentg;

pirmaja membrang (704), iSdéestytg ant aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, pirmosios dalies (702a),
pirmoji membrana (704) apima pirmajj membranos polimerg ir yra pralaidi bent acetaldehidui;

aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, antrajg dalj (702b), iSdéstytg ant pirmosios membranos (704), kur
aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, antroji dalis (702b) apima gliukozés oksidaze, katalaze ir antrgjj
polimera; ir

antrgjg membrang (708), iSdéstytg ant aktyviosios srities (706), reaguojancios j gliukoze ir aktyviosios srities,
reaguojancios | etanolj, antrosios dalies (702b), kur antroji membrana (708) apima antrgjj membranos
polimerg ir yra pralaidi bent gliukozei ir etanoliui.

2. Analités jutiklis pagal 1 punkta, kur jutiklio iSsikiSusi galiné dalis yra sukonfigiruota taip, kad jg baty galima
jvesti j audin;.

3. Analités jutiklis pagal 1 punktg, kur pirmasis ir antrasis membranos polimeras yra arba polivinilpiridinas,
arba polivinilimidazonas, arba bet kuris jy kopolimeras.

4. Analités jutiklis pagal 1 punktg, kur pirmoji membrana (704) yra polivinilpiridinas ir antrasis membranos
polimeras yra polivinilpiridino-ko-stirenas.

5. Analités jutiklis pagal 1 punktg, kur ksantino oksidazé yra kovalentiSkai sujungta su pirmuoju polimeru
aktyviosios srities, reaguojancios | etanolj, pirmojoje dalyje (702a), o gliukozés oksidazé yra kovalentiSkai
sujungta su antruoju polimeru aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, antrojoje dalyje (702b).

6. Analités jutiklis pagal 1 punktg, kur aktyviosios srities, reaguojancios j etanol;j, pirmoji dalis (702a) apima
elektrony pernasos agenty, ir elektrony pernasos agentas yra kovalenti$kai sujungtas su pirmuoju polimeru.

7. Analités jutiklis pagal 6 punktg, kur elektrony pernados agentas apima osmio kompleksa.

8. Analités jutiklis pagal 1 punkta, kur fermentas, sgveikaujantis su gliukoze, yra gliukozés oksidazé arba
gliukozés dehidrogenazé.

9. Analités jutiklis pagal 1 punktg, kur aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, pirmoji dalis (702a)
papildomai apima katalaze.
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10. Analités jutiklio, skirto gliukozés ir etanolio nustatymui skystyje, veikimo badas, kur analités jutiklis apima:
jutiklio iSsikiSusig galine dalj, apimancig bent vieng darbinj elektrodg (700);

aktyvigjg sritj (706), reaguojancia j gliukoze, iSdéstytg ant darbinio elektrodo (700) pavirSiaus, o aktyvioji sritis
(706), reaguojanti j gliukoze, apima su gliukoze sgveikaujantj aktyvy fermentg;

aktyviosios srities, reaguojancios | etanolj, pirmagjg dalj (702a), iSdéstyta ant darbinio elektrodo (700)
pavirSiaus per atstumg nuo aktyviosios srities (706), reaguojancios j gliukoze, kur aktyviosios srities,
reaguojancios j etanolj, pirmoji dalis (702a) apima ksantino oksidaze, pirmajj polimerg ir pasirinktinai
elektrony pernasos agentg;

pirmaja membrang (704), iSdéestytg ant aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, pirmosios dalies (702a),
pirmoji membrana (703) apima pirmajj membranos polimerg ir yra pralaidi bent acetaldehidui;

aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, antrajg dalj (702b), iSdéstytg ant pirmosios membranos (704), kur
aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, antroji dalis (702b) apima gliukozés oksidaze, katalaze ir antrgjj
polimera; ir

antrgjg membrang (708), iSdéstytg ant aktyviosios srities (706), reaguojancios j gliukoze ir aktyviosios srities,
reaguojancios | etanolj, antrosios dalies (702b), kur antroji membrana (708) apima antrgjj membranos
polimerg ir yra pralaidi bent gliukozei ir etanoliui;

bldas apimantis:

potencialo prijungimg prie darbinio elektrodo (700), kad bity sugeneruotas pirmasis signalas, lygus arba
didesnis uz aktyviosios srities (706), reaguojancios j gliukoze, oksidacijos-redukcijos potencialg ir antrasis
signalas, lygus arba didesnis uz aktyviosios srities, reaguojancios j etanolj, oksidacijos-redukcijos potencialg,
kur pirmasis signalas yra proporcingas gliukozés koncentracijai skystyje, o antrasis signalas yra proporcingas
etanolio koncentracijai skystyje, ir

pirmojo signalo koreliavimg su gliukozés koncentracija skystyje ir antrojo signalo koreliavimg su etanolio
koncentracija skystyje.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl. A61B 5/145 (2006.01)
A61B 5/1486 (2006.01)
3917394
T
20708796.6
2020-01-28
2021-12-08
2024-08-14
PCT/US2020/015321
2020-01-28
WO 2020/159927
2020-08-06
201962797566 P, 2019-01-28, US
OJA, Stephen, US
OUYANG, Tianmei, US
CHO, Hyun, US
TRAN, Lam N., US
FELDMAN, Benjamin J., US
SLOAN, Mark K., US
KUMAR, Ashwin, US
KIAIE, Namvar, US
LOVE, Michael R., US
Abbott Diabetes Care Inc., Alameda, CA 94502, US
Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT
Analités jutiklis, kuriame panaudojami keli fermentai
Apibrézties punktai: 14, bréziniai: 32.
1. Analités jutiklis, apimantis:
jutiklio iSsikiSusig galine dalj (600), sukonfigiruotg taip, kad jg bity galima jvesti j audinj, jutiklio iSsikiSusi
galiné dalis (600) apima bent vieng darbinj elektrodg (614a); ir
pirmaja ir antrajg aktyvigsias sritis (618a, 618b), iSdéstytas ant jutiklio iSsikiSusios galinés dalies (600), pirmoji
ir antroji aktyviosios sritys (618a, 618b) apima bent du skirtingus fermentus, skirtus matuoti bent vienos
analités koncentracijg; kur pirmoji aktyvioji sritis (618a), esanti ant jutiklio iSsikiSusios galinés dalies (600),
yra padengta pirmuoju membranos polimeru ir antruoju membranos polimeru, kurie skiriasi vienas nuo kito.

2. Analités jutiklis pagal 1 punkta, kur pirmoji aktyvioji sritis (618a) yra padengta pirmojo membranos polimero
ir antrojo membranos polimero miSiniu, ir kur vienas i$ pirmojo membranos polimero ar antrojo membranos
polimero dengia antrgjg aktyvigjg sritj (618b) kaip homogeniné membrana arba kur pirmoji aktyvioji sritis
(618a) yra padengta dvisluoksne membrana (621), apimancia pirmajj membranos polimerg, kuris iSdéstytas
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ant antrojo membranos polimero, ir antrasis membranos polimeras dengia antrgjg aktyvigjg sritj (618b) kaip
homogeniné membrana.

3. Analités jutiklis pagal 1 punkta, kur pirmoji aktyvioji sritis (618a) apima pirmajj fermentg i$ bent dviejy
skirtingy fermenty ir antroji aktyvioji sritis (618b) apima antrajj fermenta i$ bent dviejy skirtingy fermenty.

4. Analités jutiklis pagal 3 punkta, kur pirmasis fermentas nereaguoja j bent vieng analite, ir kur pirmasis ir
antrasis fermentas gali saveikauti tarpusavyje ir generuoti signalg, proporcingg bent vienos analités
koncentracijai.

5. Analités jutiklis pagal 4 punktg, kur antrasis fermentas gali konvertuoti bent vieng analite j produkta,
reaguojantj su pirmuoju fermentu taip, kad pirmasis fermentas gali reaguoti su produktu, kad generuoty
signalg ant darbinio elektrodo (614a).

6. Analités jutiklis pagal 4 punkta, kur pirmasis fermentas yra ksantino oksidazé ir antrasis fermentas yra
gliukozés oksidaze, bent viena i$§ pirmosios aktyviosios srities (618a) ir antrosios aktyviosios srities (618b)
papildomai apima katalaze, pasirinktinai kur katalazé yra pirmojoje aktyviojoje srityje (618a).

7. Analités jutiklis pagal 4 punktg, kur pirmoji aktyvioji sritis (618a) yra iSdéstyta tiesiogiai ant darbinio
elektrodo (614a) ir papildomai apima elektrony pernasos agentg.

8. Analités jutiklis pagal 4 punkta, kur pirmasis membranos polimeras yra iSdéstytas tiesiogiai ant pirmosios
aktyviosios srities (618a), antroji aktyvioji sritis (618b) yra i8déstytas tiesiogiai ant pirmojo membranos
polimero, ir antrasis membranos polimeras yra iSdéstytas tiesiogiai ant antrosios aktyviosios srities (618b).

9. Analités jutiklis pagal 3 punkta, kur jutiklio iSsikiSusi galiné dalis (600) apima pirmajj darbinj elektrodg (614a)
ir antrajj darbinj elektrodg (614b), pirmoji aktyvioji sritis (618a) yra iSdéstyta ant pirmojo darbinio elektrodo
(614a) pavirSiaus, pirmasis fermentas reaguoja su pirmgja analite, kad generuoty signalg, proporcingg
pirmosios analités koncentracijai, ir antrasis fermentas reaguoja su antrgja analite, kad generuoty signala,
proporcingg antrosios analités koncentracijai.

10. Analités jutiklis pagal 3 punktg, kur kiekviena i$ pirmosios ir antrosios aktyviosios srities (618a, 618b) turi
oksidacijos-redukcijos potencialg, ir pirmosios aktyviosios srities (618a) oksidacijos-redukcijos potencialas
pakankamai skiriasi nuo antrosios aktyviosios srities (618b) oksidacijos-redukcijos potencialo, kad leisty
signalo generavimg i§ pirmosios aktyviosios srities (618a), nepriklausomai nuo signalo generavimo i$
antrosios aktyviosios srities (618b).

11. Analités jutiklis pagal 10 punkta, kur pirmosios aktyviosios srities (618a) oksidacijos-redukcijos
potencialas skiriasi nuo antrosios aktyviosios srities (618b) oksidacijos-redukcijos potencialo bent apie 100
mV.

12. Analités jutiklis pagal 10 punktg, kur signalas i§ pirmosios aktyviosios srities (618a) atitinka pirmosios
analités koncentracijg ir signalas iS antrosios aktyviosios srities (618b) atitinka antrosios analités
koncentracija.

13. Analités jutiklis pagal 10 punkta, kur pirmoji aktyvioji sritis (618a) apima pirmajj elektrony pernasos agentg
ir antroji aktyvioji sritis (618b) apima antrajj elekirony pernasos agenta, skirtingg negu pirmasis elektrony
pernaSos agentas.

14. Sistema (3200), apimanti:

analités jutiklj pagal bet kurj anksciau iSvardintg punkta; ir

valdymo modulj (3204), esantj sarySyje su analités jutikliu ir transporto priemonés (3206) elektros sistema,
valdymo modulis (3204) apima kompiuteriy sistemg (3208), suprogramuotg taip, kad gauty ir apdoroty
duomenis, kuriuos pateikia analités jutiklis, kur kompiuteriy sistema (3208) kontroliuoja ir stabdo transporto
priemonés (3206) veikima, kai realiuoju laiku pamatuotas operatoriaus (3202) analités kiekis virsija i$ anksto
nustatytg saugig riba.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)

Int. Cl. A61B 5/145 (2006.01)
A61B 5/1486 (2006.01)
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T
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2020-01-28
2021-12-08
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Analités jutikliai su dvigubu gliukozés ir ketony nustatymu

Apibrézties punktai: 11, bréZiniai: 16.

1. Analités jutiklis (300) apimantis:

jutiklio i8sikiSusig galing dalj, apimancig bent pirmajj darbinj elektrodg (304) ir antrajj darbinj elektrodg (306),
jutiklio iSsikiSusi galiné dalis yra sukonfigruota taip, kad jg bty galima jvesti j audinj;

| ketonus reaguojancig aktyvigjg sritj (310a), iSdéstytg ant pirmojo darbinio elektrodo (304) pavirSiaus,
aktyvioji sritis (310a), reaguojanti j ketonus, apima fermenty sistemg, apimancig bent du fermentus, galincius
veikti kartu, kad baty galima lengviau aptikti ketonus;

i gliukoze reaguojanciag aktyvigjg sritj (310b), apimancig fermenta, reaguojantj su gliukoze, ir iSdéstytg ant
antrojo darbinio elektrodo (306) pavirSiaus; ir

membrang (340), turin€ig pirmajg dalj (340a), kuri dengia aktyviajg sritj (310a), reaguojancia | ketonus, ir
antrgjg dalj (340b), kuri dengia aktyvigjg sritj (310b), reaguojancia j gliukoze; kur pirmoji dalis (340a) ir antroji
dalis (340b) yra skirtingos sudéties.

2. Analités jutiklis (300) pagal 1 punktg, kur membranos (340) pirmoji dalis (340a) yra daugiakomponenté ir
apima bent vieng pirmajj membranos polimerg ir antrgjj membranos polimerg, kurie skiriasi vienas nuo kito,
pasirinktinai kur membranos (340) antroji dalis (340b) yra homogeniska ir apima pirmajj membranos polimerg
arba antrgjj membranos polimers.

3. Analités jutiklis (300) pagal 2 punktg, kur membranos (340) pirmoji dalis (340a), kuri yra
daugiakomponenté, apima pirmajj membranos sluoksnj ir antrgjj membranos sluoksnj,

pasirinktinai kur pirmasis membranos polimeras yra iSdéstytas tiesiogiai ant aktyviosios srities (310a),
reaguojancios | ketonus, suformuojant pirmajj membranos sluoksnj, kur antrasis membranos polimeras yra
iSdéstytas ant pirmojo membranos polimero, suformuojant antrgjj membranos sluoksnj, ir kur antrasis
membranos polimeras taip pat yra iSdéstytas ant aktyviosios srities (310b), reaguojancios j gliukoze taip, kad
pirmasis ir antrasis membranos polimeras apibrézia membranos (340) pirmajg dalj (340a), kuri yra
daugiakomponenté, o antrasis membranos polimeras apibrézia membranos (340) antrajg dalj (340b) ir yra
homogeniska,

pasirinktinai kur membranos (340) pirmoji dalis (340a) yra storesné, negu membranos (340) antroji dalis
(340Db) ir (arba) pasirinktinai kur pirmasis membranos polimeras apima polivinilpiriding, o antrasis mebranos
polimeras apima polivinilpiridino-ko-stireng.

4. Analités jutiklis (300) pagal 2 punktg, kur membranos (340) pirmoji dalis (340a) apima pirmojo membranos
polimero ir antrojo membranos polimero misin;.

5. Analités jutiklis (300) pagal 1 punktg, kur pirmoji dalis (340a) ir antroji dalis (340b) apibrézia istisine
membrang dengiancig aktyviajg sritj (310a), reaguojancig j ketonus, ir aktyvigjg sritj (310b), reaguojancia j
goliukoze.

6. Analités jutiklis (300) pagal 1 punkta, kur aktyvioji sritis (310b), reaguojanti j gliukoze, ir aktyvioji sritis
(310a), reaguojanti j ketonus, kiekviena apima elektrony pernados agentg, kuris kovalentiSkai sujungtas su
polimeru kiekvienoje aktyviojoje srityje (310b), reaguojancioje su gliukoze, ir aktyviojoje srityje (310a),
reaguojancioje j ketonus, pasirinktinai kur su gliukoze reaguojantis fermentas yra kovalentiSkai sujungtas su
polimeru aktyviojoje srityje (310b), reaguojancioje j gliukoze, ir fermenty sistemos vienas arba abu i$ bent
dviejy fermenty yra kovalentiSkai sujungti su polimeru aktyviojoje srityje (310a), reaguojancioje j ketonus.

7. Analités jutiklis (300) pagal 1 punktg, papildomai apimantis:

valdymo modulj (1604), esantj sarySyje su analités jutikliu (300) ir transporto priemonés (1606) elektros
sistema, valdymo modulis (1604) apima kompiutering sistemg (1608), suprogramuotg taip, kad ji gauty ir
apdoroty duomenis, kuriuos pateikia analités jutiklis (300),

kur kompiuteriné sistema (1608) kontroliuoja ir stabdo transporto priemonés (1606) veikima, kai realiuoju
laiku pamatuotas operatoriaus analités kiekis virsija i§ anksto nustatytg saugig riba.
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8. Analités jutiklis (300) pagal bet kurj ankstesnijjj punkta, kur pirmasis darbinis elektrodas (304) ir antrasis
darbinis elektrodas (306) yra planarieji, ir yra iSdéstyti ant planariojo padéklo (302) tos pacios pusés ir atskirti
dielektriko sluoksniu, arba yra iSdéstyti ant planariojo padéklo (302) prieSingy pusiy.

9. Analités jutiklis (300) pagal 3 punkta, kur pirmasis membranos polimeras ir antrasis membranos polimeras
turi skirtingas pralaidumo vertes.

10. Analités jutiklis (300) pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur su gliukoze reaguojantis fermentas yra
gliukozés oksidazé arba gliukozés dehidrogenazé.

11. Analités jutiklis (300) pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur fermenty sistemos bent du fermentai apima -
hidroksibutirato ~ dehidrogenaze ir  diaforaze, arba B-hidroksibutirato ~ dehidrogenaze  ir
nikotinamidadenindinukleotido oksidaze.
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Medicinos prietaisas, skirtas bent vienai analitei kiino skystyje aptikti
Apibrézties punktai: 33, bréziniai: 6.
1. Medicinos prietaisas (110), skirtas bent vienai analitei kGino skystyje aptikti, kur medicinos prietaisas (110)
apima:
* bent vieng analités jutiklj (122), turintj jvedamajg dalj (134), kuri yra pritaikyta bent iS dalies bdati jvesta |
naudotojo kino audinj (200);
* bent vieng jvedimo kaniule (144), kur analités jutiklis bent i$ dalies yra jdétas j jvedimo kaniule (144);
* bent vieng elektronikos blokg (118), kur analités jutiklis (122) yra veikimg uztikrinanciu bidu prijungtas prie
elektronikos bloko (118);
* bent vieng korpusg (114), kur korpusas (114) apima bent vieng elektronikos skyriy (116), sukonfiglruota
bent i$ dalies talpinti elektronikos blokg (118), ir bent vieng jutiklio skyriy (120), sukonfiglruotg bent i§ dalies
talpinti analités jutiklj (122), kur jutiklio skyrius (120) sudaro sandary skyriy (162), talpinantj bent analités
jutiklio (122) jvedamajg dalj (134), kur sandarus skyrius (162) apima bent vieng nuimama virSutinj dangtelj
(164) ir bent vieng nuimama apatinj dangtelj (166), kur nuimamas apatinis dangtelis (166) yra sukonfigtruotas
taip, kad prie$ jvedimg jj baty galima nuimti, taip atidengiant jvedamajg dalj (162), kad jg baty galima jvesti,
kur jvedimo kaniulé (144) yra pritvirtinta prie nuimamo virSutinio dangtelio (164), kur nuimamas virSutinis
dangtelis (164) yra sukonfigruotas taip, kad po jvedimo jj bty galima nuimti, taip pasalinant jvedimo kaniule
(144), kur elektronikos skyrius (116) supa jutiklio skyriy (120); kur elektronikos skyrius (116) ir jutiklio skyrius
(120) turi bendrg korpuso (114) sienele (124), kur elektronikos skyrius (116) ir jutiklio skyrius (120) yra
sujungti vienas su kitu per bent vieng sandarig angg (140), kur analités jutiklis (122) praeina per sandarig
anga (140).

2. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur analités jutiklis (122) i§ dalies telpa elektronikos
skyriuje (116) ir i$ dalies telpa jutiklio skyriuje (120), kur jvedamoji dalis (134) telpa jutiklio skyriuje (120).

3. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur bendra sienelé (124) bent i$ dalies yra
sukonfigdruota kaip cilindrinis Ziedas (126), supantis jvedimo kaniule (144).

4. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur jutiklio skyrius (120) apima bent vieng tarpinj
komponenta (168), kur nuimamas virSutinis dangtelis (164) ir nuimamas apatinis dangtelis (166) yra
atskiriamai prijungti prie tarpinio komponento (168).

5. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur nuimamas virSutinis dangtelis (164) ir nuimamas
apatinis dangtelis (166) yra atskiriamai prijungti prie tarpinio komponento (168) prieSingose tarpinio
komponento (168) pusése.

6. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ dviejy ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168) bent
i$ dalies yra sukonfigruotas kaip cilindrinis Ziedas, supantis jvedimo kaniule (144).

OB 2024/24, 2024-12-27 34



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61K 31/428

7. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ trijy ankstesniy punkty, kur nuimamas apatinis dangtelis (166)
yra atskiriamai sujungtas su tarpiniu komponentu (168) ties bent vienu i§ anksto numatytu apatiniu IGzio tasku
(172).

8. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ keturiy ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) bent
iS dalies apsupa tarpinj komponentg (168).

9. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ penkiy ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) ir
tarpinis komponentas (168) turi bent vieng bendrg sienele (176).

10. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i $eSiy ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168)
sudaro elektronikos skyriaus (116) sienele, kur tarpinis komponentas (168) tuo pat metu yra ir jutiklio skyriaus
(120) dalis.

11. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ septyniy ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168)
apima bent vieng sandarinimo Zieds.

12. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur elektronikos blokas (118) apima bent
vieng sujungimo jtaisg (180), kur sujungimo jtaisas (180) yra spausdintiné plokste (182).

13. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur analités jutiklis (122) yra elektriSkai sujungtas su
sujungimo jtaisu (180).

14. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur medicinos prietaisas (110) dar apima
bent vieng pagalbine jvedimo priemone (214), sukonfiglruotg taip, kad naudotojas galéty jstumti jvedimo
kaniule (144) j kino audinj (200) ir jvesti analités jutiklio (122) jvedamajg dalj (134), kur pagalbiné jvedimo
priemoneé (214) bent i$ dalies apsupa korpusa (114), kur pagalbiné jvedimo priemoné (214) apima nuimama
apatinj gaubtg (216), mechaniskai sujungtg su nuimamu apatiniu dangteliu (166), kur nuimamas apatinis
gaubtas (216) yra sukonfiglruotas taip, kad paSalinus nuimama apatinj gaubtg (216) yra paSalinamas
nuimamas apatinis dangtelis (166).

15. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur pagalbiné jvedimo priemoné (214) apima bent
vieng rémg (218), kurj galima iSstumti ant naudotojo odos ir kuris bent i§ dalies apsupa korpusa (114), ir bent
vieng virSutinj gaubtg (220), kurj galima judinti rémo (218) atzvilgiu, kur virSutinis gaubtas (220) yra tiesiogiai
arba netiesiogiai sujungtas su viena arba abiem jvedimo kaniulémis (144) arba nuimamu virSutiniu dangteliu
(164) taip, kad virSutiniam gaubtui (220) pajudéjus rémo (218) atzvilgiu, baty jvedama jvedimo kaniulé (144).

16. Medicinos prietaisas (110) pagal du ankstesnius punktus, kur nuimamas apatinis gaubtas (216) apima
pagrindg, kuris yra sujungtas su nuimamo apatinio dangtelio (166) apatine dalimi.

17. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur pagrindas su nuimamo apatinio dangtelio (166)
apatine dalimi yra sujungtas dantukais fiksuojama jungtimi, klijavimo bddu, per iSilginj kreiptuvg arba
perduodama jéga.

18. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ keturiy ankstesniy punkty, kur pagalbiné jvedimo priemoné
(214) apima bent vieng jvedimo mechanizma, kur jvedimo mechanizmas yra sukonfiglruotas taip, kad
naudotojas galéty veikti jvedimo kaniule (144) jéga, nukreipta jvedimo kryptimi.

19. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj iS§ penkiy ankstesniy punkty, kur rémas (218) yra
sukonfigdruotas taip, kad suaktyvinty mechanizmag, kuris automatisSkai atgal jtraukia jvedimo kaniule (144),
kai tik rémas (218) yra suspaudziamas.

20. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ $eSiy ankstesniy punkty, kur virSutinis gaubtas (220) apima
kreipiamuosius elementus, dél kuriy elektronikos bloko (118) judéjimas pagalbinés jvedimo priemonés (214)
viduje yra bent jau didZigja dalimi suvarzytas.

21. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur jutiklio skyrius (120) yra
sukonfigdruotas taip, kad veikty kaip sterili analités jutiklio (122) jvedamosios dalies (134) pakuoté.

22. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur nuimamas apatinis dangtelis (166) yra
sterilus dangtelis, sukonfiglruotas taip, kad uztikrinty sterily analités jutiklio (122) jvedamosios dalies (134)
ipakavima taip, kad jvedamoji dalis (134) blty sandariai atskirta nuo supancios aplinkos.

23. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur bent viena analité yra parinkta i$
grupés, kurig sudaro gliukozé, cholesterolis, trigliceridai, laktatas.
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24. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur analités jutiklis (122) yra
elektrocheminis jutiklis.

25. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i ankstesniy punkty, kur jvedimo kaniulé (144) yra
sukonfigdruota taip, kad j naudotojo kiino audinj (200) baty jvedama vertikaliai.

26. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur medicinos prietaisas (110) dar apima
bent vieng jtraukimo mechanizmg (222), skirtg jvedimo kaniulei (144) jtraukti po analités jutiklio (122)
jvedamosios dalies (134) jvedimo j kiino audinj (200).

27. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur jtraukimo mechanizmas (222) apima bent vieng
spyruoklinj jtraukimo elementa.

28. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur elektronikos blokas (118) apima
siystuva, skirtg duomenims persiysti.

29. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur jvedimo kaniulé (144) yra nejudamai
pritvirtinta prie nuimamo virSutinio dangtelio (164).

30. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) apima bent
dvi korpuso dalis (184), kur minétos bent dvi korpuso dalys (184) apima bent vieng apatine korpuso dalj (186)
ir bent vieng virSutine korpuso dalj (188).

31. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur apatiné korpuso dalis (186) apima bent vieng
apatinj pavirSiy (192), sukonfigruotg taip, kad jj baty galima uzdéti ant naudotojo odos.

32. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur nuimamas virSutinis dangtelis (164)
yra elementas, sukonfiglruotas taip, kad uzdengty arba sandariai uzdaryty talpyklos tdrj arba anga.

33. Medicinos prietaiso (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty naudojimo bildas, kur bldas apima:

I. medicinos prietaiso (110) tiekima;

Il. nuimamo apatinio dangtelio (166) pasalinima;

I1l. analités jutiklio (122) jvedima j kino audinj (200); ir

IV. nuimamo virSutinio dangtelio (164) paSalinima, taip i5 medicinos prietaiso (110) pasalinant jvedimo
kaniule (144).
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Medicinos prietaisas, skirtas bent vienai analitei kiino skystyje aptikti
Apibrézties punktai: 33, bréziniai: 6.
1. Medicinos prietaisas (110), skirtas bent vienai analitei kGino skystyje aptikti, kur medicinos prietaisas (110)
apima:
* bent vieng analités jutiklj (122), turintj jvedamajg dalj (134), kuri yra pritaikyta bent iS dalies bdati jvesta |
naudotojo kino audinj (200);
* bent vieng jvedimo kaniule (144), kur analités jutiklis bent i$ dalies yra jdétas j jvedimo kaniule (144);
* bent vieng elektronikos bloka (118), kur elektronikos blokas (118) apima bent vieng sujungimo jtaisg (180),
kur sujungimo jtaisas (180) yra spausdintiné ploksté (182), kur analités jutiklis (122) yra veikimg uztikrinanciu
bldu prijungtas prie elektronikos bloko (118);
* bent vieng korpusg (114), kur korpusas (114) apima bent vieng elektronikos skyriy (116), sukonfiglruota
bent i$ dalies talpinti elektronikos blokg (118), ir bent vieng jutiklio skyriy (120), sukonfiglruotg bent i$ dalies
talpinti analités jutiklj (122), kur jutiklio skyrius (120) sudaro sandary skyriy (162), talpinantj bent analités
jutiklio (122) jvedamaja dalj (134), kur sandarus skyrius (162) apima bent vieng nuimamg virSutinj dangtelj
(164) ir bent vieng nuimama apatinj dangtelj (166), kur nuimamas apatinis dangtelis (166) yra sukonfigtruotas
taip, kad prie$ jvedima jj baty galima nuimti, taip atidengiant jvedamajg dalj (162), kad jg baty galima jvesti,
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kur jvedimo kaniulé (144) yra pritvirtinta prie nuimamo virSutinio dangtelio (164), kur nuimamas virSutinis
dangtelis (164) yra sukonfigruotas taip, kad po jvedimo jj bty galima nuimti, taip pasalinant jvedimo kaniule
(144), kur jutiklio skyrius (120) apima bent vieng tarpinj komponentg (168), kur nuimamas virSutinis dangtelis
(164) ir nuimamas apatinis dangtelis (166) yra atskiriamai prijungti prie tarpinio komponento (168); kur
elektronikos skyrius (116) apsupa jutiklio skyriy (120).

2. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur nuimamas virSutinis dangtelis (164) ir nuimamas
apatinis dangtelis (166) yra atskiriamai prijungti prie tarpinio komponento (168) prieSingose tarpinio
komponento (168) pusése.

3. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i8 ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168) bent i§
dalies yra sukonfigdruotas kaip cilindrinis Ziedas, supantis jvedimo kaniule (144).

4. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur nuimamas apatinis dangtelis (166)
yra atskiriamai sujungtas su tarpiniu komponentu (168) ties bent vienu i§ anksto numatytu apatiniu [0zio
tasku (172).

5. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) bent i$ dalies
apsupa tarpinj komponentg (168).

6. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) ir tarpinis
komponentas (168) turi bent vieng bendrg sienele (176).

7. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168) sudaro
elektronikos skyriaus (116) sienele, kur tarpinis komponentas (168) tuo pat metu yra ir jutiklio skyriaus (120)
dalis.

8. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur tarpinis komponentas (168) apima bent
vieng sandarinimo zieda.

9. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur analités jutiklis (122) yra elektriSkai
sujungtas su sujungimo jtaisu (180).

10. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur medicinos prietaisas (110) dar apima
bent vieng pagalbine jvedimo priemone (214), sukonfiglruotg taip, kad naudotojas galéty jstumti jvedimo
kaniule (144) j kino audinj (200) ir jvesti analités jutiklio (122) jvedamajg dalj (134), kur pagalbiné jvedimo
priemoné (214) bent i$ dalies apsupa korpusg (114), kur pagalbiné jvedimo priemoné (214) apima nuimamag
apatinj gaubtg (216), mechaniskai sujungtg su nuimamu apatiniu dangteliu (166), kur nuimamas apatinis
gaubtas (216) yra sukonfigiruotas taip, kad paSalinus nuimamg apatinj gaubtg (216) yra paSalinamas
nuimamas apatinis dangtelis (166), kur pagalbiné jvedimo priemoné (214) apima bent vieng réma (218), kurj
galima iSstumti ant naudotojo odos ir kuris bent i§ dalies apsupa korpusg (114), ir bent vieng virSutinj gaubta
(220), kurj galima judinti rémo (218) atzvilgiu, kur virSutinis gaubtas (220) yra tiesiogiai arba netiesiogiai
sujungtas su viena arba abiem jvedimo kaniulémis (144) arba nuimamu virSutiniu dangteliu (164) taip, kad
virSutiniam gaubtui (220) pajudéjus rémo (218) atzvilgiu, baty jvedama jvedimo kaniulé (144).

11. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur nuimamas apatinis gaubtas (216) apima pagrinda,
kuris yra sujungtas su nuimamo apatinio dangtelio (166) apatine dalimi.

12. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur pagrindas su nuimamo apatinio dangtelio (166)
apatine dalimi yra sujungtas dantukais fiksuojama jungtimi, klijavimo bddu, per iSilginj kreiptuvg arba
perduodama jéga.

13. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurij i$ trijy ankstesniy punkty, kur pagalbiné jvedimo priemoné (214)
apima bent vieng jvedimo mechanizmag, kur jvedimo mechanizmas yra sukonfiglruotas taip, kad naudotojas
galéty veikti jvedimo kaniule (144) jéga, nukreipta jvedimo kryptimi.

14. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ keturiy ankstesniy punkty, kur rémas (218) yra
sukonfigdruotas taip, kad suaktyvinty mechanizma, kuris automatiSkai atgal jtraukia jvedimo kaniule (144),
kai tik rémas (218) yra suspaudziamas.

15. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ penkiy ankstesniy punkty, kur virSutinis gaubtas (220) apima
kreipiamuosius elementus, dél kuriy elektronikos bloko (118) judéjimas pagalbinés jvedimo priemonés (214)
viduje yra bent jau didZigja dalimi suvarzytas.

16. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i ankstesniy punkty, kur jutiklio skyrius (120) yra
sukonfigdruotas taip, kad veikty kaip sterili analités jutiklio (122) jvedamosios dalies (134) pakuoteé.
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17. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i8 ankstesniy punkty, kur nuimamas apatinis dangtelis (166) yra
sterilus dangtelis, sukonfiglruotas taip, kad uztikrinty sterily analités jutiklio (122) jvedamosios dalies (134)
ipakavima taip, kad jvedamoji dalis (134) baty sandariai atskirta nuo supancios aplinkos.

18. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i5 ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) ir jutiklio
skyrius (120) turi bendrg korpuso (114) sienele (124).

19. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur bendra sienelé (124) bent i§ dalies yra
sukonfigdruota kaip cilindrinis Ziedas (126), supantis jvedimo kaniule (144).

20. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur jvedimo kaniulé (144) apima bent
vieng skerspjavj, parinktg i§ grupés, kurig sudaro: apskrita forma, elipsés forma, U forma, V forma.

21. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur bent viena analité yra parinkta iS
grupés, kurig sudaro gliukozé, cholesterolis, trigliceridai, laktatas.

22. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur analités jutiklis (122) yra
elektrocheminis jutiklis.

23. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur jvedimo kaniulé (144) yra
sukonfigdruota taip, kad j naudotojo kiino audinj (200) baty jvedama vertikaliai.

24. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur medicinos prietaisas (110) dar apima
bent vieng jtraukimo mechanizmg (222), skirtg jvedimo kaniulei (144) jtraukti po analités jutiklio (122)
jvedamosios dalies (134) jvedimo j kiino audinj (200).

25. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur jtraukimo mechanizmas (222) apima bent vieng
spyruoklinj jtraukimo elementa.

26. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur elektronikos blokas (118) apima
siystuva, skirtg duomenims persiysti.

27. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur jvedimo kaniulé (144) yra nejudamai
pritvirtinta prie nuimamo virSutinio dangtelio (164).

28. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) ir jutiklio
skyrius (120) yra sujungti vienas su kitu per bent vieng sandarig anga (140), kur analités jutiklis (122) praeina
per sandarig angg (140).

29. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punkta, kur analités jutiklis (122) i$ dalies telpa elektronikos
skyriuje (116) ir i$ dalies telpa jutiklio skyriuje (120), kur jvedamoji dalis (134) telpa jutiklio skyriuje (120).

30. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur elektronikos skyrius (116) apima bent
dvi korpuso dalis (184), kur minétos bent dvi korpuso dalys (184) apima bent vieng apatine korpuso dalj (186)
ir bent vieng virSutine korpuso dalj (188).

31. Medicinos prietaisas (110) pagal ankstesnj punktg, kur apatiné korpuso dalis (186) apima bent vieng
apatinj pavirsiy (192), sukonfigruotg taip, kad jj baty galima uzdéti ant naudotojo odos.

32. Medicinos prietaisas (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur nuimamas virSutinis dangtelis (164)
yra elementas, sukonfiglruotas taip, kad uzdengty arba sandariai uzdaryty talpyklos tarj arba anga.

33. Medicinos prietaiso (110) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty naudojimo bldas, kur blidas apima:

I. medicinos prietaiso (110) tiekima;

Il. nuimamo apatinio dangtelio (166) pasalinima;

11l. analités jutiklio (122) jvedima j kino audinj (200); ir

IV. nuimamo virSutinio dangtelio (164) paSalinimag, taip iS5 medicinos prietaiso (110) pasalinant jvedimo
kaniule (144).

(51)
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AG61K 47/12 (2006.01)
A61K 47/26 (2006.01)
AG61K 31/445 (2006.01)

(11) 3331508

(13) T

(96) 16824003.4

(96) 2016-04-01

(97) 2018-06-13

(97) 2024-08-14

(86) PCT/IN2016/050101

(86) 2016-04-01

(87) WO 2017/009862

(87) 2017-01-19

(30) 2641MU2015, 2015-07-13, IN

(72) JOSHI, Neeta, IN
NARKHEDE, Rahul, IN

(73) Neon Laboratories Ltd., Mumbai, Maharashtra 400093, IN

(74)  Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT

(54) Levobupivakaino hidrochlorido hiperbarinio tirpalo injekcija, apimanti levobupivakaino hidrochloridg
Apibrézties punktai: 7, bréZiniai: 0.

(57) 1. Vandeninis hiperbarinis tirpalas, skirtas injekcijai, apimantis farmaciniu pozidriu priimting levobupivakaino
druska; rigstj arba baze, skirtg pH vertei sureguliuoti nuo 4,0 iki 6,0 ir bariSkumg reguliuojancig medziaga,
pasirinktinai manitolj arba dekstroze; kur kompozicija apima nuo 10 % m/V iki 25 % m/V dekstrozés arba nuo
9 iki 10 % m/V manitolio.

2. Hiperbarinio tirpalo, skirto injekcijai, kompozicija pagal 1 punktg, kur riigstis arba bazé naudojama pH vertei
sureguliuoti nuo 4,5 iki 6,0.

3. Hiperbarinio tirpalo, skirto injekcijai, kompozicija pagal 2 punkta, kur bazé yra parinkta i$ kalio hidroksido,
natrio hidroksido ir ragsties, parinktos iS bevandenés acto ragsSties ar vandenilio chlorido ragsties,
naudojamos pH vertei sureguliuoti nuo 4,5 iki 6,0.

4. Hiperbarinio tirpalo, skirto injekcijai, kompozicija pagal 3 punktg, kur bazeé yra natrio hidroksidas arba kur
ragstis yra vandenilio chlorido rigstis, naudojama pH vertei sureguliuoti nuo 4,5 iki 6,0.

5. Levobupivakaino hidrochlorido hiperbarinio tirpalo, skirto injekcijai, paruo8imo procesas, apimantis:

a) bariSkumg reguliuojanéios medziagos, dekstrozés arba manitolio iStirpinimg injekcijoms skirtame
vandenyje, po to pridedant levobupivakaino hidrochlorida;

b) tirpalo pH vertés sureguliavimg nuo 4,5 iki 6,0;

c) uzpylimg vésiu vandeniu, skirtu injekcijoms, iki reikiamo tario; kur preparatas apima nuo 10 % m/V iki 25 %
m/V dekstrozés arba nuo 9 iki 10 % m/V manitolio.

6. Procesas pagal 5 punktg, kur pH verté sureguliuojama natrio hidroksido / vandenilio chlorido ragsties
tirpalu.

7. Vandeninis hiperbarinis tirpalas pagal bet kurj i$ 1-4 punkty arba vandeninis levobupivakaino hidrochlorido
tirpalas, pagamintas taikant procesg pagal 5 arba 6 punkta, kur tirpalas apima nuo 10 % m/V iki 25 % m/V
dekstrozes.

(51) Int.Cl. A61K 9/00 (2006.01)

AG61K 9/08 (2006.01)
A61K 47/26 (2006.01)
AG61K 31/445 (2006.01)

(11) 3331516

(13) T

(96) 16824002.6

(96) 2016-04-01

(97) 2018-06-13

(97) 2024-08-14

(86) PCT/IN2016/050100

(86) 2016-04-01
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(74)
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WO 2017/009861

2017-01-19

2639MU2015, 2015-07-13, IN

JOSHI, Neeta, IN

NARKHEDE, Rahul, IN

Neon Laboratories Ltd., Mumbai, Maharashtra 400093, IN

Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT

Ropivakaino hidrochlorido hiperbarinis injekcinis tirpalas ir jo paruosimo procesas

Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.

1. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas, apimantis:

a) ropivakaino hidrochloridg;

b) bariskuma reguliuojan¢ig medziagg; kur bari§kuma reguliuojanti medziaga yra pasirinktinai manitolis arba
dekstroze ir kur dekstrozés kiekis yra nuo 2 % m/V iki 25 % m/V arba kur manitolio kiekis yra nuo 5 % m/V
iki 10 % m/V;

c) baze arba ragstj, kur rigsties arba bazés kiekis yra pakankamas pH vertei sureguliuoti nuo 3,5 iki 6,0; ir
d) vandenj kaip tirpikl].

2. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal 1 punktg, kur bariSkuma
reguliuojanti medziaga yra dekstrozé.

3. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal 1 ir 2 punktus, kur
dekstrozes kiekis yra nuo 4 % m/V iki 15 % m/V.

4. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal 1 punktg, kur bazé arba rigstis yra
pasirinktai kalio hidroksidas arba natrio hidroksidas; arba bevandené acto rigstis arba vandenilio chlorido
ragstis.

5. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal 1 punktg, kur bazé arba rigstis yra
natrio hidroksidas arba vandenilio chlorido ragstis.

6. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal 1 punkta, kur riigsties arba bazés
kiekis yra pakankamas pH vertei sureguliuoti nuo 4,0 iki 6,0.

7. Ropivakaino hidrochlorido stabilus hiperbarinis injekcinis tirpalas pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, kur tirpalas
apima nuo 2 % m/V iki 25 % m/V dekstrozeés.

8. Ropivakaino hidrochlorido stabilaus hiperbarinio injekcinio tirpalo paruoSimo procesas, kur

procesas apima:

a) dekstrozes arba manitolio iStirpinimg vandenyje, po to pridedant ropivakaino hidrochloridg; kur dekstrozés
kiekis yra nuo 2 % m/V iki 25 % m/V arba kur manitolio kiekis yra nuo 5 % m/V iki 10 % m/V

b) (a) punkte nurodyto tirpalo pH vertés sureguliavimg nuo 4,0 iki 6,0 naudojant natrio hidroksidg arba
vandenilio chlorido ragstj ir

¢) uzpylimg vésiu vandeniu iki reikiamo tdrio, kad bity gauta injekcija.

9. Procesas pagal 8 punktg, kur dekstrozés kiekis yra nuo 2 % m/V iki 25 % m/V, pageidautina nuo 4 % m/V
iki 15 % m/V.

10. Procesas pagal 8 punktg, kur manitolio kiekis yra nuo 5 % m/V iki 10 % m/V.

(51)

Int. Cl.  A61K 31/16
AG6G1P 27/00
AG6G1P 29/00
AG61K 31/165
AG61K 31/19
A61K 31/192
A61K 31/22

(2006.01
(
(
(
(
E
A61K 31/341 (2006.01)
(
(
(
(
(
(

2006.01
2006.01

2006 01
2006.01

A61K 31/351
A61K 31/40
A61K 31/41
A61K 31/4196
A61K 31/421
AG61K 31/5375

2006.01)

2006.01

)
2006.01)
)
2006.01)

OB 2024/24, 2024-12-27 40



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61K 31/428

(11) 3435993
(13) T
(96) 177161494
(96) 2017-04-03
(97) 2019-02-06
(97) 2024-09-25
(86) PCT/EP2017/057830
(86) 2017-04-03
(87) WO 2017/168007
(87) 2017-10-05
(30) 201662317253 P, 2016-04-01, US
17153412, 2017-01-26, EP
(72) FISCHER, Robert, DE
SCHUNCK, Wolf-Hagen, DE
MULLER, Dominik, DE
WESSER, Tim, DE
KONKEL, Anne, DE
LOSSIE, Janine, DE
(73) OMEICOS Therapeutics GmbH, 13125 Berlin, DE
Max-Delbriick-Centrum fir Molekulare Medizin in der Helmholtz-Gemeinschaft, 13125 Berlin, DE
(74) Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS®, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
(54) CYP- eikozanoidy analogas, skirtas naudoti su neovaskuliarizacija ir (arba) uzdegimu susijusiy sutrikimy
gydymui arba jy profilaktikai
Apibrézties punktai: 3, bréziniai: 0.
(57) 1. Junginys, kurio formulé (VI):
OH
0)'\’0 =
o] NH
NH O formulé (V1)
arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, skirti naudoti su neovaskuliarizacija ir (arba) uzdegimu susijusio
sutrikimo gydymui, jo iSsivystymo rizikos sumazinimui arba profilaktikai,
kur su uzdegimu susijusi liga yra atrenkama i§ vaskulito, nefrito, diabetinés vaskulopatijos, diabetinés
nefropatijos, diabetinés retinopatijos, inksty fibrozés, su naviko nekrozés faktoriaus receptoriumi susijusio
periodinio sindromo (TRAPS), transplantato atmetimo transplantacijos metu, kepeny ligy, pankreatito,
aterosklerozés, plauciy fibrozés, létinés obstrukcinés plauciy ligos, suaugusiyjy respiracinio distreso
sindromo, autouzdegiminiy ligy, Seiminio Vidurzemio jdros kar$¢iavimo; ir
kur su neovaskuliarizacija ir (arba) uzdegimu susijusi liga yra oftalmologinis sutrikimas, susijes su tinklainés
arba gyslainés neovaskuliarizacija ir (arba) oftalmologinis sutrikimas, susijes su uzdegimu; pageidautina, kad
su neovaskuliarizacija susijes oftalmologinis sutrikimas bdty su amziumi susijusi geltonosios démés
degeneracija, neovaskuliné (drégnoji) AMD arba atrofiné (sausoji) AMD retinopatija, geriausia - neiSneSioty
kadikiy retinopatija (ROP); diabetiné retinopatija; diabetiné proliferaciné retinopatija, tinklainés veny okliuzija;
tinklainés venos Sakos okliuzija, tinklainés centrinés venos okliuzija; arba Stargardto liga.
2. Kompozicija, skirta naudoti pagal 1 punkta, kur junginys arba kompozicija yra vartojami per burng, lokaliai,
po oda, j raumenis, j vena, j nosj, j akis, pageidautina per burng arba j pilvaplévés ertme, geriau - per burng.
3. Junginys arba kompozicija, skirti naudoti pagal bet kurj i$ 1 - 2 punkty, kur junginys arba kompozicija yra
dozeés forma, pasirinkta i$ grupés, kurig sudaro purSkalas, aerozolis, puta, inhaliacinis preparatas, milteliai,
tableté, kapsulé, minksta Zelatinos kapsulé, arbata, sirupas, granule, kramtomoji tableté, gydomasis tepalas,
kremas, gelis, Zvakuté, pastilé, liposomos kompozicija ir injekcinis tirpalas.
(51) Int.Cl. A61K 31/428 (2006.01)
A61K 31/427 (2006.01)
A61K 31/4985 (2006.01)
A61P 35/00 (2006.01)
CO07D 277/82 (2006.01)
CO7D 417/12 (2006.01)
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201762584856 P, 2017-11-12, US
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CORIC, Vladimir, US

BERMAN, Robert, US
BEINER, Melissa, US
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Biohaven Therapeutics Ltd., New Haven, CT 06510, US

Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS*, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

Riluzolo provaisto naudojimas ataksijy gydymui

Apibrézties punktai: 6, bréziniai: 0.

1. Riluzolo provaistas, skirtas naudoti ataksijos gydymui pacientui, kuriam to reikia, kur ataksija yra
spinocerebraliné ataksija, parinkta i§ SCA1, SCA2, SCA3, SCA6, SCA7, SCA8 ir SCA10; ir

riluzolo provaistas atitinka Sig formule:

O, NH,

\ NH R#%
o N
N > 0
H—NH
F,CO S

ir farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos, kur:

R?3 yra parinktas i§ grupés, kurig sudaro H, CHs, CH2CHs, CH2CH2CH3, CH2CCH, CH(CH3)2, CH2CH(CHba)2,
CH(CH3)CH2CHs, CH20H, CH20CHzPh, CH2CH20CH2Ph, CH(OH)CHs, CH2Ph, CHz(cikloheksilas), CH2(4-
OH-Ph), (CH2)aNH2, (CH2)sNHC(NH2)NH, CH2(3-indolas), CH2z(5-imidazolas), CH2CO2H, CH2CH2CO:2H,
CH2CONHz2 ir CH2CH2CONH_2.

2. Riluzolo provaistas, skirtas naudoti pagal 1 punktg, kur ataksija yra ataksija, susijusi su transliuojamais
GAG pasikartojimy prailginimais.

3. Riluzolo provaistas, skirtas naudoti pagal 1 punkta, kur ataksija yra ataksija, susijusi su ne transliuojamais
pasikartojimy prailginimais nekoduojamose srityse.

4. Riluzolo provaistas, skirtas naudoti pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur riluzolo provaisto formulé yra:
o) | 0 [\’/Q*OCFg
H,N
a A~ m A
H o H

5. Rinkinys, skirtas nauoti ataksija sergancio paciento gydymui, kur ataksija yra spinocerebraliné ataksija,
parinkta i§ SCA1, SCA2, SCA3, SCA6, SCA7, SCA8 ir SCA10, rinkinys apima:
(a) riluzolo provaistg, kurio formulé yra:

o) NH,

23
\_<—NH R
o N
N }—/ 0
T
F,CO S
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arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, kur:

R?3 yra parinktas i§ grupés, kurig sudaro H, CHs, CH2CHs, CH2CH2CH3, CH2CCH, CH(CHz3)2, CH2CH(CHba)2,
CH(CH3)CH2CHs, CH20H, CH20CH2Ph, CH2CH20CH2Ph, CH(OH)CHs, CH2Ph, CHz(cikloheksilas), CHz(4-
OH-Ph), (CH2)sNH2, (CH2)sNHC(NH2)NH, CH2z(3-indolas), CHz(5-imidazolas), CH2CO2H, CH2CH2CO:2H,
CH2CONHz2 ir CH2CH2CONHz; ir

(b) kitokj terapinj agents.

6. Rinkinys, skirtas nauoti pagal 5 punkta, kur riluzolo provaisto formulé yra:

SOV S
H->N N

(51)
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Stanislava TELEISIENE, 31, UAB ,Brainera®“, Taikos 235-17, LT-05213 Vilnius, LT

TRAIL geno indukcijai skirtas farmakoforas

Apibrézties punktai: 8, bréziniai: 0.

1. Farmaciné sudétis, apimanti junginj 2, 7-benzil-4-(2-metilbenzil)-1,2,6,7,8,9-heksahidroimidazo[1,2-
a]pirido[3,4-e]pirimidin-5(4H)-ona:

O

N*\N

|- .
arba farmaciniu pozidriu priimting jo druska.

2. Farmaciné sudétis pagal 1 punkto apibréztj, skirta naudoti gydant nuo vézio.

3. Farmaciné sudétis, skirta naudoti pagal 2 punktg, kur vézys yra pasirinktas iS grupés, kurig sudaro
kiauSidziy, storosios zarnos, kraties, kepenuy, kasos, virSkinimo trakto, galvos ir kaklo, gimdos kaklelio,
prostatos, plauciy veézys, melanomos, glioblastomos, mielomos, neuroblastomos sukelti CNS navikai,
monocitiné leukemija, B Igsteliy leukemija, T Igsteliy leukemija, B Igsteliy limfoma, T Igsteliy limfoma, putliyjy
Igsteliy navikai ir jy kombinacijos.

4. Farmaciné sudétis, skirta naudoti pagal 2 punktg, kur junginys 2 skatina su naviky nekrozés faktoriumi
(TNS) susijusio apoptoze indukuojancio ligando (TRAIL) raiska.

5. Junginio 2 gamybos procesas:

o)

4RoN Ak
N*\N
|
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apimantis junginio 7

G

salytj su junginiu 8, kaip jo hidrochlorido druska,

O
SACa
O

deflegmuotame metanolyje ir natrio metilate, siekiant iSgauti junginj 2.
6. Procesas pagal 5 punktg, kur junginio 7 ir junginio 8 molinis santykis yra 2,1:1.
7. Procesas pagal 5 punktg, kur deflegmacija vykdoma 18 valandy.

8. Procesas pagal 5 punktg, kur natrio metilato ir junginio molinis santykis yra 0,75:1.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)

(72)

(73)
(74)
(54)

(57)
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A61P 31/14 (2006.01)
A61P 31/12 (2006.01)
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18886104.1

2018-12-07

2020-09-16
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PAINTER, George, R., US

BLUEMLING, Gregory, R., US

NATCHUS, Michael, G., US

GUTHRIE, David, US

Emory University, Atlanta, Georgia 30322, US
Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS", Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
N4-hidroksicitidinas ir jo dariniai bei susije naudojimo prie$ virusus badai
Apibrézties punktai: 23, bréZiniai: 0.

1. Junginys, kurj vaizduoja formulé

NN

0 | \L

\HLOW o
HO OH

arba jo cviterjonas, arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
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2. Junginys arba druska pagal 1 punktg, kuris yra junginys, pavaizduotas Sia formule:

4. Junginys arba druska pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, skirti naudoti terapijai.

5. Farmaciné kompozicija, apimanti farmaciniu pozidriu priimting pagalbine medziagg ir junginj, kurj vaizduoja
Si formulé:

arba jo cviterjonas, arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

6. Farmaciné kompozicija pagal 5 punkta, apimanti junginj, kurj vaizduoja $i formulé:

.OH
HN

C | \l
T
HO OH
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7. Farmaciné kompozicija pagal 5 punktg, apimanti junginio, kurj vaizduoja i formulé, cviterjong:

Hn-oH

0 | \/IL

\HLOW 5
HO OH

8. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5—7 punkty, kur kompozicija apima vieng arba daugiau papildomy
antivirusiniy preparaty.

9. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5-8 punkty, kur kompozicija dar apima vieng arba daugiau
papildomy antivirusiniy preparaty, parinkty i§ grupés, kurig sudaro abakaviras, acikloviras, acikloviras,
adefoviras, amantadinas, amprenaviras, ampligenas, arbidolis, atazanaviras, atripla, balapiraviras,
BCX4430, bocepreviras, cidofoviras, kombiviras, daklatasviras, darunaviras, dasabuviras, delavirdinas,
didanozinas, dokozanolis, edoksudinas, efavirenzas, emtricitabinas, enfuvirtidas, entekaviras, famcikloviras,
favipiraviras, fomivirsenas, fosamprenaviras, foskarnetas, fosfonetas, gancikloviras, GS-5734, ibacitabinas,
imunoviras, idoksuridinas, imikvimodas, indinaviras, inozinas, Ill tipo interferonas, Il tipo interferonas, | tipo
interferonas, lamivudinas, ledipasviras, lopinaviras, loviridas, maravirokas, moroksidinas, metizazonas,
nelfinaviras, nevirapinas, neksaviras, NITD008, ombitasviras, oseltamiviras, paritapreviras, peginterferonas
alfa-2a, pencikloviras, peramiviras, plekonarilis, podofilotoksinas, raltegraviras, ribavirinas, rimantadinas,
ritonaviras, piramidinas, sakvinaviras, simepreviras, sofosbuviras, stavudinas, telapreviras, telbivudinas,
tenofoviras, tenofoviras dizoproksilis, tenofoviras eksalideksas, tipranaviras, ftrifluridinas, ftriziviras,
tromantadinas, truvada, valacikloviras, valgancikloviras, vikrivirokas, vidarabinas, viramidinas zalcitabinas,
zanamiviras, zidovudinas ir jy deriniai.

10. Junginys arba druska pagal bet kurj i§ 1-3 punkty arba farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5—
9 punkty, skirti naudoti gydant virusine infekcija.

11. Junginys arba druska pagal bet kurj i 1-3 punkty arba farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5—
9 punkty, skirti naudoti gydant virusine infekcijg, sukeltg koronaviruso.

12. Junginys arba druska pagal bet kurj i§ 1-3 punkty arba farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5—
9 punkty, skirti naudoti gydant virusine infekcija, sukeltg Zmogaus koronaviruso.

13. Junginys arba druska pagal bet kurj i§ 1-3 punkty arba farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5—
9 punkty, skirti naudoti gydant virusine infekcijg, sukeltg SURS koronaviruso.

14. Junginys arba druska pagal bet kurj i§ 1-3 punkty arba farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 5-
9 punkty, skirti naudoti gydant virusine infekcijg, sukeltg ARRS koronaviruso.

15. Derinys, apimantis junginj arba druskg pagal bet kurj i8 1-3 punkty ir vieng arba daugiau aktyviyjy
medziagy.

16. Derinys pagal 15 punkta, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra parinktos i$§ analgetiky,
prieSuzdegiminiy vaisty, antipiretiniy vaisty, antidepresanty, antiepilepsiniy vaisty, antihistamininiy vaisty,
vaisty nuo migrenos, antimuskarininiy vaisty, anksiolitiky, raminamuyjy vaisty, migdomuyjy vaisty,
antipsichoziniy vaisty, bronchus plecianciy vaisty, vaisty nuo astmos, Sirdies ir kraujagysliy sistemos vaistuy,
kortikosteroidy, dopaminerginiy vaisty, elektrolity, virSkinimo trakto vaisty, raumenis atpalaiduojanciy vaisty,
maistiniy medziagy, vitaminy, parasimpatomimetiky, stimuliatoriy, apetitg mazinanciy preparaty, vaisty nuo
narkolepsijos ir antivirusiniy preparaty.

17. Derinys pagal 15 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra parinktos iS analgetiky,
antidepresanty, anksiolitiky, raminamyjy vaisty, migdomujy vaisty, antipsichoziniy vaisty ir antivirusiniy
preparaty, bronchus ple€ianéiy vaisty, vaisty nuo astmos, Sirdies ir kraujagysliy sistemos vaisty,
kortikosteroidy, raumenis atpalaiduojanciy vaisty ir antivirusiniy preparaty.

18. Derinys pagal 15 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra parinktos iS analgetiky,
prieSuzdegiminiy vaisty, anksiolitiky, antipsichoziniy vaisty ir antivirusiniy preparaty.
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19. Derinys pagal 15 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra antivirusiniai preparatai.

20. Derinys pagal 19 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra antivirusiniai preparatai, parinkti
iS grupés, kurig sudaro abakaviras, acikloviras, acikloviras, adefoviras, amantadinas, amprenaviras,
ampligenas, arbidolis, atazanaviras, atripla, balapiraviras, BCX4430, bocepreviras, cidofoviras, kombiviras,
daklatasviras, darunaviras, dasabuviras, delavirdinas, didanozinas, dokozanolis, edoksudinas, efavirenzas,
emtricitabinas, enfuvirtidas, entekaviras, famcikloviras, favipiraviras, fomivirsenas, fosamprenaviras,
foskarnetas, fosfonetas, gancikloviras, GS-5734, ibacitabinas, imunoviras, idoksuridinas, imikvimodas,
indinaviras, inozinas, lll tipo interferonas, Il tipo interferonas, | tipo interferonas, lamivudinas, ledipasviras,
lopinaviras, loviridas, maravirokas, moroksidinas, metizazonas, nelfinaviras, nevirapinas, neksaviras,
NITD008, ombitasviras, oseltamiviras, paritapreviras, peginterferonas alfa-2a, pencikloviras, peramiviras,
plekonarilis, podofilotoksinas, raltegraviras, ribavirinas, rimantadinas, ritonaviras, piramidinas, sakvinaviras,
simepreviras, sofosbuviras, stavudinas, telapreviras, telbivudinas, tenofoviras, tenofoviras dizoproksilis,
tenofoviras eksalideksas, tipranaviras, ftrifluridinas, triziviras, tromantadinas, truvada, valacikloviras,
valgancikloviras, vikrivirokas, vidarabinas, viramidinas zalcitabinas, zanamiviras, zidovudinas ir jy deriniai.

21. Derinys pagal 19 punktg, kur viena arba daugiau aktyviuyjy medZiagy yra antivirusiniai preparatai, parinkti
i5 grupés, kurig sudaro abakaviras, acikloviras, atazanaviras, darunaviras, efavirenzas, emtricitabinas,
entekaviras, lamivudinas, ledipasviras, lopinaviras, maravirokas, ombitasviras, oseltamiviras, raltegraviras,
ribavirinas, ritonaviras, sofosbuviras, tenofoviras, tenofoviras dizoproksilis, tenofoviras eksalideksas,
zidovudinas ir jy deriniai.

22. Derinys pagal 15 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra parinktos i$ grupés, kurig sudaro
aceklofenakas, acetaminofenas, adomeksetinas, almotriptanas, alprazolamas, amantadinas, amcinonidas,
aminociklopropanas, amitriptilinas, amlodipinas, amoksapinas, amfetaminas, aripiprazolas, aspirinas,
atomoksetinas, azasetronas, azatadinas, beklometazonas, benaktizinas, benoksaprofenas, bermoprofenas,
betametazonas, bicifadinas, bromokriptinas, budezonidas, buprenorfinas, bupropionas, buspironas,
butorfanolis, butriptilinas, kofeinas, karbamazepinas, karbidopa, karizoprodolis, celekoksibas,
chlordiazepoksidas, chlorpromazinas, cholino salicilatas, citalopramas, klomipraminas, klonazepamas,
klonidinas, klonitazenas, klorazepatas, klotiazepamas, kloksazolamas, klozapinas, kodeinas,
kortikosteronas, kortizonas, ciklobenzaprinas, ciproheptadinas, demeksiptilinas, dezipraminas,
dezomorfinas, deksametazonas, deksanabinolis, dekstroamfetamino sulfatas, dekstromoramidas,
dekstropropoksifenas, dezocinas, diazepamas, dibenzepinas, diklofenako natrio druska, diflunisalis,
dihidrokodeinas, dihidroergotaminas, dihidromorfinas, dimetakrinas, divalproeksas, dizatriptanas,
dolasetronas, donepezilas, dotiepinas, doksepinas, duloksetinas, ergotaminas, escitalopramas,
estazolamas, etosuksimidas, etodolakas, femoksetinas, fenamatas, fenoprofenas, fentanilis, fludiazepamas,
fluoksetinas, flufenazinas, flurazepamas, flurbiprofenas, flutazolamas, fluvoksaminas, frovatriptanas,
gabapentinas, galantaminas, gepironas, dviskiautis ginkmedis, granisetronas, haloperidolis, huperzinas A,
hidrokodonas, hidrokortizonas, hidromorfonas, hidroksizinas, ibuprofenas, imipraminas, indiplonas,
indometacinas, indoprofenas, iprindolas, ipsapironas, ketanserinas, ketoprofenas, ketorolakas, lezopitronas,
levodopa, lipazé, lofepraminas, lorazepamas, loksapinas, maprotilinas, mazindolis, mefenamo rigstis,
melatoninas, melitracenas, memantinas, meperidinas, meprobamatas, mesalaminas, metapraminas,
metaksalonas, metadonas, metadonas, metamfetaminas, metokarbamolis, metildopa, metilfenidatas,
metilsalicilatas, metizergidas, metoklopramidas, mianserinas, mifepristonas, milnacipranas, minaprinas,
mirtazapinas, moklobemidas, modafinilis (vaistas nuo narkolepsijos), molindonas, morfinas, morfino
hidrochloridas, nabumetonas, nadololis, naproksenas, naratriptanas, nefazodonas, neurontinas,
nomifenzinas, nortriptilinas, olanzapinas, olsalazinas, ondansetronas, opipramolis, orfenadrinas,
oksaflozanas, oksaprozinas, oksazepamas, oksitriptanas, oksikodonas, oksimorfonas, kasos lipaze,
parekoksibas, paroksetinas, pemolinas, pentazocinas, pepsinas, perfenazinas, fenacetinas, fendimetrazinas,
fenmetrazinas, fenilbutazonas, fenitoinas, fosfatidilserinas, pimozidas, pirlindolas, piroksikamas, pizotifenas,
pizotilinas, pramipeksolis, prednizolonas, prednizonas, pregabalinas, propranololis, propizepinas,
propoksifenas, protriptilinas, kvazepamas, kvinupraminas, reboksetinas, rezerpinas, risperidonas,
ritanserinas, rivastigminas, rizatriptanas, rofekoksibas, ropinirolis, rotigotinas, salsalatas, sertralinas,
sibutraminas, sildenafilis, sulfasalazinas, sulindakas, sumatriptanas, takrinas, temazepamas, tetrabenazinas,
tiazidai, tioridazinas, tiotiksenas, tiapridas, tiasipironas, tizanidinas, tofenacinas, tolmetinas, toloksatonas,
topiramatas, tramadolis, trazodonas, triazolamas, trifluoperazinas, trimetobenzamidas, trimipraminas,
tropisetronas, valdekoksibas, valpro rigstis, venlafaksinas, viloksazinas, vitaminas E, zimeldinas,
ziprazidonas, zolmitriptanas, zolpidemas, zopiklonas ir jy izomerai, druskos ir deriniai.

23. Derinys pagal 15 punktg, kur viena arba daugiau aktyviyjy medziagy yra parinktos i$ grupeés, kurig sudaro
acetaminofenas, alprazolamas, amitriptilinas, aripiprazolas, aspirinas, budezonidas, buprenorfinas,
bupropionas, buspironas, karbamazepinas, celekoksibas, chlordiazepoksidas, chlorpromazinas,
citalopramas, klomipraminas, klonazepamas, klonidinas, klorazepatas, klotiazepamas, kloksazolamas,
klozapinas, kodeinas, dezipraminas, dekstropropoksifenas, diazepamas, diklofenako natrio druska,
dihidrokodeinas, doksepinas, duloksetinas, escitalopramas, estazolamas, etosuksimidas, fentanilis,
fluoksetinas, flufenazinas, flurazepamas, haloperidolis, hidrokodonas, hidrokortizonas, hidromorfonas,
hidroksizinas, ibuprofenas, imipraminas, levodopa, lorazepamas, maprotilinas, mefenamo ragstis,
melatoninas, memantinas, metadonas, metildopa, mianserinas, milnacipranas, mirtazapinas, modafinilis
(vaistas nuo narkolepsijos), morfinas, morfino hidrochloridas, naproksenas, nefazodonas, nortriptilinas,
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olanzapinas, oksazepamas, oksikodonas, paroksetinas, perfenazinas, fenitoinas, pimozidas, piroksikamas,
prednizolonas, prednizonas, pregabalinas, propranololis, propizepinas, reboksetinas, risperidonas,
sertralinas, sildenafilis, temazepamas, tioridazinas, tiapridas, tizanidinas, topiramatas, tramadolis,
trazodonas, triazolamas, trimipraminas, venlafaksinas, ziprazidonas, zolpidemas, zopiklonas ir jy deriniai.

(51) Int.Cl. A61K 38/00 (2006.01)
CO7K 14/315 (2006.01)

(11) 3220937

(13) T

(96) 15861711.8
(96) 2015-11-20
(97) 2017-09-27
(97) 2024-09-04
(86) PCT/US2015/061859
(86) 2015-11-20
(87) WO 2016/081839
(87) 2016-05-26
(30) 201462082848 P, 2014-11-21, US
(72) TWETEN, Rodney K., US
(73) The Board of Regents of the University of Oklahoma, Norman, OK 73019, US
(74)  Liucija JANICKAITE, 29, Inpatra UAB, Seskinés g. 59-53, LT-07162 Vilnius, LT
(54) Pneumolizino mutantai ir jy naudojimo budai
Apibrézties punktai: 6, brézZiniai: 6.
(57) 1. I8grynintas mutantinis pneumolizinas, apimantis aminorigs¢iy sekg SEQ ID Nr. 40.

2. Imunogeniné kompozicija, apimanti: iSgryninta mutantinj pneumolizing pagal 1 punkta; ir farmaciniu
pozilriu priimting pagalbine medziaga.

3. Vakcina, apimanti imunogenine kompozicijg pagal 2 punkta.
4. Vakcina pagal 3 punktg, papildomai apimanti adjuvanta.
5. Nukleorligsties seka, koduojanti iSgrynintg mutantinj pneumolizing pagal 1 punkta.

6. Lastelé Seimininké, apimanti nukleortgsciy sekg pagal 5 punkta.

(51) Int.Cl. A61K 39/395 (2006.01)
CO7K 16/28 (2006.01)
AG61P 3/10 (2006.01)

(11) 3570885

(13) T

(96) 18714635.2

(96) 2018-01-16

(97) 2019-11-27

(97) 2024-09-18

(86) PCT/US2018/013918

(86) 2018-01-16

(87) WO 2018/136440

(87) 2018-07-26

(30) 201762447332 P, 2017-01-17, US

(72) CHENG, Yuan, US
NETIROJJANAKUL, Chawita, US
HOLDER, Jerry Ryan, US
WU, Bin, US
FALSEY, James R., US
HERBERICH, Bradley J., US
SHAM, Kelvin, US
MIRANDA, Leslie P., US
LU, Shu-Chen, US
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(73)
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(54)

(57)

VENIANT-ELLISON, Murielle M., US

STANISLAUS, Shanaka, US

YIE, Junming, US

XU, Jing, US

Amgen Inc., California 91320, US

Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS", Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

Metaboliniy sutrikimy gydymo ar palengvinimo btdas, naudojant GLP-1 receptoriy agonistus, konjuguotus
su skrandzio inhibitorinio peptido receptoriy (GIPR) antagonistais

Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. Kompozicija, apimanti:

a) antikiing arba jo funkcinj fragmenta, kuris specifiSkai riSasi su Zmogaus GIPR, kur antikiinas arba jo
funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekononinés aminorigsties pakeitimg vienoje ar daugiau
konjugacijos viety; ir

b) GLP-1 receptoriaus agonista, kur GLP-1 receptoriaus agonistas yra sujungtas su antikinu arba jo funkciniu
fragmentu per cisteino liekanos arba nekononinés aminortgsties Sonine grandine, pakeistg vienoje ar
daugiau konjugacijos viety,

kur antiklinas arba jo funkcinis fragmentas yra GIPR antagonistas.

2. Kompozicija pagal 1 punktg, kur minéto Zmogaus GIPR seka apima seka, parinktg i$ grupés, kurig sudaro
SEQ ID Nr. 3141, SEQ ID Nr. 3143 ir SEQ ID Nr. 3145.

3. Kompozicija pagal 1 arba 2 punktg, kur minétas antikiinas yra monokloninis antikiinas, rekombinantinis
antikiinas, Zmogaus antikiinas, humanizuotas antiklinas, chimerinis antiklinas arba daugiaspecifinis
antiklinas, arba kur minétas funkcinis fragmentas yra monokloninio antikino, rekombinantinio antikino,
Zmogaus antikiino, humanizuoto antikino, chimerinio antikino arba daugiaspecifinio antikino funkcinis
fragmentas.

4. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antik@ino fragmentas yra Fab fragmentas, Fab' fragmentas arba
F(ab')2 fragmentas,

kur minétas antiknas arba jo funkcinis fragmentas yra Zzmogaus antikinas,

kur minétas antikGinas arba jo funkcinis fragmentas yra monokloninis antikinas,

kur minétas antiknas arba jo funkcinis fragmentas yra 19G1, 1gG2, 1IgG3 arba IgG4 tipo,

kur, pageidautina, minétas antiklinas arba jo funkcinis fragmentas yra IgG1 arba IgG2 tipo, arba

kur minétas antiklnas arba jo funkcinis fragmentas slopina GIP prisijungimg prie Zmogaus GIPR
ekstralgstelinés dalies.

5. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antikiinas apima CDRL1, CDRL2, CDRL3, CDRH1, CDRH2 ir
CDRH3, kur minéta CDRL1 apima seka, parinktg i$ grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 629-785; minéta
CDRL2 apima seka, parinktg i§ grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 786-942; minéta CDRL3 apima seka,
parinktg i§ grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 943-1099; minéta CDRH1 apima seka, parinktg iS grupés,
susidedancios i SEQ ID Nr. 1100-1256; minéta CDRH2 apima sekg, parinktg i§ grupés, susidedancios i$
SEQ ID Nr. 1257-1413; ir minéta CDRH3 apima seka, parinktg i$ grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 1414-
1570, kur

antikiinas arba jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminorigsties aminortgsciy
pakeitima vienoje ar daugiau konjugacijos viety, parinkty i$ grupés, susidedancios is:

D70 antikdino lengvojoje grandingje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikGno sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;

T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

6. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antikiinas apima CDRL1, CDRL2, CDRL3, CDRH1, CDRH2 ir
CDRH3, ir kur CDRL1, CDRL2, CDRL3, CDRH1, CDRH2 bei CDRH3 derinys yra parinktas i$ grupés deriniy,
kurig sudaro:

Derinys CDRLA1 CDRL2 CDRL3 CDRH1 CDRH2 CDRH3
(SEQIDNr.) (SEQIDNr.) (SEQIDNr) | (SEQIDNr.) [(SEQIDNr.) | (SEQID Nr.)
2C2.005 629 786 943 1100 1257 1414
4B1 630 787 944 1101 1258 1415
6H1 631 788 945 1102 1259 1416
2F 11 632 789 946 1103 1260 1417
5C2 633 790 947 1104 1261 1418
13H12 634 791 948 1105 1262 1419
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11C1 635 792 949 1106 1263 1420
12H11 636 793 950 1107 1264 1421
18E3 637 794 951 1108 1265 1422
2G10_LC1 638 795 952 1109 1266 1423
4H9.004 639 796 953 1110 1267 1424
6A5.004 640 797 954 1111 1268 1425
17H11.004 641 798 955 1112 1269 1426
17H11.004.001 |642 799 956 1113 1270 1427
4H9.004.001 643 800 957 1114 1271 1428
4H9.004.002 644 801 958 1115 1272 1429
4H9.004.003 |645 802 959 1116 1273 1430
4H9.004.004 |646 803 960 1117 1274 1431
4H9.004.005 |647 804 961 1118 1275 1432
4H9.004.006 648 805 962 1119 1276 1433
4B1.010 649 806 963 1120 1277 1434
4B1.011 650 807 964 1121 1278 1435
4B1.012 651 808 965 1122 1279 1436
4B1.013 652 809 966 1123 1280 1437
4B1.014 653 810 967 1124 1281 1438
4B1.015 654 811 968 1125 1282 1439
4B1.016 655 812 969 1126 1283 1440
18F2 656 813 970 1127 1284 1441
18F2.002 657 814 971 1128 1285 1442
18F2.003 658 815 972 1129 1286 1443
18F2.004 659 816 973 1130 1287 1444
18F2.005 660 817 974 1131 1288 1445
18F2.006 661 818 975 1132 1289 1446
18F2.007 662 819 976 1133 1290 1447
18F2.008 663 820 977 1134 1291 1448
18F2.009 664 821 978 1135 1292 1449
18F2.010 665 822 979 1136 1293 1450
18F2.011 666 823 980 1137 1294 1451
18F2.012 667 824 981 1138 1295 1452
2F11.002 668 825 982 1139 1296 1453
2F11.003 669 826 983 1140 1297 1454
2F11.004 670 827 984 1141 1298 1455
2F11.005 671 828 985 1142 1299 1456
2F11.006 672 829 986 1143 1300 1457
2F11.007 673 830 987 1144 1301 1458
2F11.008 674 831 988 1145 1302 1459
2F11.009 675 832 989 1146 1303 1460
2F11.010 676 833 990 1147 1304 1461
6H1.002 677 834 991 1148 1305 1462
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6H1.003 678 835 992 1149 1306 1463
6H1.004 679 836 993 1150 1307 1464
6H1.005 680 837 994 1151 1308 1465
6H1.006 681 838 995 11562 1309 1466
6H1.007 682 839 996 11563 1310 1467
6H1.008 683 840 997 1154 1311 1468
6A5.004.001 684 841 998 1155 1312 1469
6A5.004.002 |685 842 999 1156 1313 1470
6A5.004.003 |686 843 1000 1157 1314 1471
6A5.004.004 |687 844 1001 1158 1315 1472
6A5.004.005 |688 845 1002 1159 1316 1473
6A5.004.006 |689 846 1003 1160 1317 1474
6A5.004.007 |690 847 1004 1161 1318 1475
6A5.004.008 |691 848 1005 1162 1319 1476
6A5.004.009 |692 849 1006 1163 1320 1477
6A5.004.010 693 850 1007 1164 1321 1478
6A5.004.011 694 851 1008 1165 1322 1479
2A11.002 695 852 1009 1166 1323 1480
2A11.003 696 853 1010 1167 1324 1481
2A11.004 697 854 1011 1168 1325 1482
2A11.005 698 855 1012 1169 1326 1483
2G10_LC1.003 699 856 1013 1170 1327 1484
2G10_LC1.004 |700 857 1014 1171 1328 1485
2G10_LC1.005 |701 858 1015 1172 1329 1486
2G10_LC1.006 |702 859 1016 1173 1330 1487
2G10_LC1.007 |703 860 1017 1174 1331 1488
2G10_LC1.008 |704 861 1018 1175 1332 1489
2G10_LC1.009 |705 862 1019 1176 1333 1490
2G10_LC1.010 |706 863 1020 1177 1334 1491
18E3.002 707 864 1021 1178 1335 1492
18E3.003 708 865 1022 1179 1336 1493
18E3.004 709 866 1023 1180 1337 1494
18E3.005 710 867 1024 1181 1338 1495
18E3.006 711 868 1025 1182 1339 1496
18E3.007 712 869 1026 1183 1340 1497
18E3.008 713 870 1027 1184 1341 1498
5C2.006 714 871 1028 1185 1342 1499
5C2.007 715 872 1029 1186 1343 1500
5C2.008 716 873 1030 1187 1344 1501
5C2.009 717 874 1031 1188 1345 1502
5C2.010 718 875 1032 1189 1346 1503
5C2.011 719 876 1033 1190 1347 1504
5C2.012 720 877 1034 1191 1348 1505
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5C2.013 721 878 1035 1192 1349 1506
5C2.014 722 879 1036 1193 1350 1507
5C2.015 723 880 1037 1194 1351 1508
5C2.016 724 881 1038 1195 1352 1509
11C1.002 725 882 1039 1196 1353 1510
11C1.003 726 883 1040 1197 1354 1511
11C1.004 727 884 1041 1198 1355 1512
11C1.005 728 885 1042 1199 1356 1513
11C1.006 729 886 1043 1200 1357 1514
11C1.007 730 887 1044 1201 1358 1515
11C1.008 731 888 1045 1202 1359 1516
11C1.009 732 889 1046 1203 1360 1517
11C1.010 733 890 1047 1204 1361 1518
13H12.002 734 891 1048 1205 1362 1519
13H12.003 735 892 1049 1206 1363 1520
13H12.004 736 893 1050 1207 1364 1521
13H12.005 737 894 1051 1208 1365 1522
13H12.006 738 895 1052 1209 1366 1523
12H11.002 739 896 1053 1210 1367 1524
12H11.003 740 897 1054 1211 1368 1525
12H11.004 741 898 1055 1212 1369 1526
12H11.005 742 899 1056 1213 1370 1527
12H11.006 743 900 1057 1214 1371 1528
12H11.007 744 901 1058 1215 1372 1529
12H11.008 745 902 1059 1216 1373 1530
12H11.009 746 903 1060 1217 1374 1531
12H11.010 747 904 1061 1218 1375 1532
12H11.011 748 905 1062 1219 1376 1533
12H11.012 749 906 1063 1220 1377 1534
12H11.013 750 907 1064 1221 1378 1535
12H11.014 751 908 1065 1222 1379 1536
2C2.005.001 752 909 1066 1223 1380 1537
2C2.005.002 |753 910 1067 1224 1381 1538
2C2.005.003 |754 911 1068 1225 1382 1539
2C2.005.004 |755 912 1069 1226 1383 1540
2C2.005.005 |756 913 1070 1227 1384 1541
2C2.005.006 757 914 1071 1228 1385 1542
2C2.005.007 |758 915 1072 1229 1386 1543
2C2.005.008 |759 916 1073 1230 1387 1544
2C2.005.009 |760 917 1074 1231 1388 1545
2C2.005.010 |761 918 1075 1232 1389 1546
2C2.005.011 |762 919 1076 1233 1390 1547
2C2.005.012 |763 920 1077 1234 1391 1548
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2C2.005.013 |764 921 1078 1235 1392 1549
2C2.005.014 765 922 1079 1236 1393 1550
18F2.013 766 923 1080 1237 1394 1551
6H1.009 767 924 1081 1238 1395 1552
2C2.005.015 |768 925 1082 1239 1396 1553
5G12.006 769 926 1083 1240 1397 1554
17B11.002 770 927 1084 1241 1398 1555
5G12.006.001 |771 928 1085 1242 1399 1556
5G12.006.002 |772 929 1086 1243 1400 1557
5G12.006.003 |773 930 1087 1244 1401 1558
5G12.006.004 774 931 1088 1245 1402 1559
5G12.006.005 775 932 1089 1246 1403 1560
5G12.006.006 776 933 1090 1247 1404 1561
17B11.002.001 |777 934 1091 1248 1405 1562
17B11.002.002 | 778 935 1092 1249 1406 1563
17B11.002.003 779 936 1093 1250 1407 1564
17B11.002.004 |780 937 1094 1251 1408 1565
17B11.002.005 |781 938 1095 1252 1409 1566
17B11.002.006 | 782 939 1096 1253 1410 1567
17B11.002.007 | 783 940 1097 1254 1411 1568
17B11.002.008 784 941 1098 1255 1412 1569
5G12.005.001 |785 942 1099 1256 1413 1570

kur antikGinas arba jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminoriigsties aminorigsciy
pakeitimg vienoje ar daugiau konjugacijos viety, parinkty i$ grupés, susidedancios is:

D70 antikdino lengvojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikno sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;

T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

7. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antikinas arba jo fragmentas apima lengvosios grandinés
kintama sritj, apimancig seka, parinkta i$ grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 1-157, ir sunkiosios grandinés
kintama sritj, apimancig seka, parinkta iS grupés, susidedancios i§ SEQ ID Nr. 158-314, kur antikinas arba
jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminorgsties aminorigs¢iy pakeitimg vienoje ar
daugiau konjugacijos viety, parinkty i$ grupés, susidedancios is:

D70 antikdino lengvojoje grandinégje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;

T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

8. Kompozicija pagal 3 punktg, kur minétas antikinas arba jo fragmentas apima lengvosios grandinés
kintamosios srities ir sunkiosios grandinés kintamosios srities derinj, parinktg i grupés, susidedancios i$
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 1, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 158; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 2, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 159; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 3, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 160;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 4, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 161; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 5, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 162; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 6, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 163;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 7, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 164; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 8, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 165; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 9, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 166;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 10, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 167; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 11, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 168; lengvosios grandinés kintamosios
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srities, apimancios SEQ ID Nr. 12, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 169;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 13, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 170; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 14, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 171; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 15, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 172;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 16, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 173; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 17, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 174; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 18, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 175;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 19, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 176; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 20, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 177; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 21, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 178;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 22, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 179; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 23, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 180; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 24, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 181;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 25, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 182; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 26, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 183; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 27, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 184;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 28, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 185; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 29, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 186, lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 30, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 187;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 31, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 188; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 32, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 189; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 33, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 190;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 34, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 191; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 35, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 192; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 36, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 193;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 37, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 194; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 38, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 195; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 39, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 196;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 40, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 197; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 41, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 198; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 42, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 199;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 43, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 200; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 44, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 201; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 45, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 202;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 46, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 203; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 47, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 204; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 48, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 205;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 49, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 206; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 50, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 207; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 51, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 208;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 52, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 209; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 53, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 210; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 54, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 211;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 55, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 212; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 56, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 213; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 57, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 214;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 58, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 215; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 59, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 216; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 60, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 217;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 61, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 218; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 62, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 219; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 63, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 220;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 64, ir sunkiosios grandinés kintamosios
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srities, apimancios SEQ ID Nr. 221; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 65, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 222; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 66, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 223;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 67, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 224; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 68, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 225; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 69, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 226;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 70, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 227; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 71, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 228; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 72, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 229;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 73, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 230; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 74, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 231; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 75, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 232;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 76, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 233; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 77, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 234; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 78, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 235;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 79, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 236; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 80, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 237; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 81, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 238;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 82, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 239; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 83, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 240; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 84, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 241;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 85, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 242; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 86, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 243; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 87, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 244;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 88, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 245; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 89, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 246; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 90, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 247;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 91, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 248; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 92, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 249; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 93, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 250;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 94, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 251; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 95, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 252; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 96, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 253;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 97, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 254; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 98, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 255; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 99, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 256;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 100, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 257; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 101, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 258; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 102, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 259;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 103, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 260; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 104, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 261; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 105, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 262;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 106, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 263; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 107, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 264; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 108, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 265;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 109, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 266; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 110, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 267; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 111, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 268;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 112, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 269; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 113, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 270; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 114, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 271;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 115, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 272; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 116, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 273; lengvosios grandinés kintamosios
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srities, apimanc&ios SEQ ID Nr. 117, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 274;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 118, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 275; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 119, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 276; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 120, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 277;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 121, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 278; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 122, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 279; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 123, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 280;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 124, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 281; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 125, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 282; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 126, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 283;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 127, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 284; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 128, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 285; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 129, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 286;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 130, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 287; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 131, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 288; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 132, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 289;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 133, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 290; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 134, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 291; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 135, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 292;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 136, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 293; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 137, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 294; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 138, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 295;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 139, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 296; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 140, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 297; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 141, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 298;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 142, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 299; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 143, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 300; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 144, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 301;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 145, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 302; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 146, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 303; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 147, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 304;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 148, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 305; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 149, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 306; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 150, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 307;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 151, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 308; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 152, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 309; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 153, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 310;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 154, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 311; lengvosios grandinés kintamosios srities, apimanc¢ios SEQ ID Nr. 155, ir
sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 312; lengvosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 156, ir sunkiosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 313;
lengvosios grandinés kintamosios srities, apimancios SEQ ID Nr. 157, ir sunkiosios grandinés kintamosios
srities, apimancios SEQ ID Nr. 314, kur

antikiinas arba jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminorigsties aminortgsciy
pakeitimg vienoje ar daugiau konjugacijos viety, parinkty i$ grupés, susidedancios is:

D70 antik@ino lengvojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikno sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;

T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

9. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antikiinas arba jo funkcinis fragmentas yra antikinas ir kur
minétas antikinas apima lengvajg granding, apimancig seka, parinktag iS5 grupés, susidedancios i85 SEQ ID
Nr. 315-471, ir sunkigjg grandine, apimancia seka, parinktg i§ grupés, susidedancios iS5 SEQ ID Nr. 472-628,
kur

antikiinas arba jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminoriigsties aminortigsciy
pakeitimg vienoje ar daugiau konjugacijos viety, parinkty i§ grupés, susidedancios is:

D70 antik@ino lengvojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikno sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;
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T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

10. Kompozicija pagal 3 punkta, kur minétas antikinas arba jo funkcinis fragmentas yra antikdinas, ir kur
minétas antikinas apima lengvosios ir sunkiosios grandinés derinj, parinktg i§ grupés, susidedancios i$
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lengvosios grandinés,
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ir lengvosios grandinés, apimancios SEQ ID Nr. 471, ir sunkiosios grandinés, apimancios SEQ ID Nr. 628,
kur

antikiinas arba jo funkcinis fragmentas apima cisteino arba nekanoninés aminorigsties aminortgsciy
pakeitimg vienoje ar daugiau konjugacijos viety, parinkty i$ grupés, susidedancios is:

D70 antik@ino lengvojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 455;

E276 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612;

T363 antikino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka SEQ ID Nr. 612.

11. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kur GLP-1 receptoriaus agonistas yra parinktas i$ grupés,
susidedancios i§ SEQ ID Nr. 3184; SEQ ID Nr. 3185; liraglutido; albiglutido; taspoglutido; dulaglutido;
semaglutido; LY2428757; SEQ ID Nr. 3163; SEQ ID Nr. 3164; SEQ ID Nr. 3165; SEQ ID Nr. 3166; SEQ ID
Nr. 3167; SEQ ID Nr. 3168; SEQ ID Nr. 3169; SEQ ID Nr. 3170; SEQ ID Nr. 3171; SEQ ID Nr. 3172;
SEQ ID Nr. 3173; SEQ ID Nr. 3174; SEQ ID Nr. 3175; SEQ ID Nr. 3176; SEQ ID Nr. 3177; SEQ ID
Nr. 3178; SEQ ID Nr. 3179; SEQ ID Nr. 3180; SEQ ID Nr. 3181; SEQ ID Nr. 3182; SEQ ID Nr. 3183;
SEQ ID Nr. 3184; SEQ ID Nr. 3185; SEQ ID Nr. 3186; SEQ ID Nr. 3187; SEQ ID Nr. 3188; SEQ ID
Nr. 3189; SEQ ID Nr. 3190; SEQ ID Nr. 3191; SEQ ID Nr. 3192; SEQ ID Nr. 3193; SEQ ID Nr. 3194;
SEQ ID Nr. 3195; SEQ ID Nr. 3196; SEQ ID Nr. 3197; SEQ ID Nr. 3198; SEQ ID Nr. 3199; SEQ ID
Nr. 3200; SEQ ID Nr. 3201; SEQ ID Nr. 3202; SEQ ID Nr. 3206; SEQ ID Nr. 3207; SEQ ID Nr. 3208;
SEQ ID Nr. 3209; SEQ ID Nr. 3210; SEQ ID Nr. 3211; SEQ ID Nr. 3212; SEQ ID Nr. 3213; SEQ ID
Nr. 3214; SEQ ID Nr. 3215; SEQ ID Nr. 3216; SEQ ID Nr. 3217; SEQ ID Nr. 3218; SEQ ID Nr. 3219; SEQ
ID Nr. 3220; SEQ ID Nr. 3221; SEQ ID Nr. 3222; SEQ ID Nr. 3223; SEQ ID Nr. 3224; SEQ ID Nr. 3225;
SEQ ID Nr. 3226; SEQ ID Nr. 3227; SEQ ID Nr. 3228; SEQ ID Nr. 3229; SEQ ID Nr. 3230; SEQ ID
Nr. 3231; SEQ ID Nr. 3232; SEQ ID Nr. 3233; SEQ ID Nr. 3234; SEQ ID Nr. 3235; SEQ ID Nr. 3236;
SEQ ID Nr. 3237; SEQ ID Nr. 3238; SEQ ID Nr. 3239; SEQ ID Nr. 3240; SEQ ID Nr. 3241; SEQ ID
Nr. 3242; SEQ ID Nr. 3243; SEQ ID Nr. 3244; SEQ ID Nr. 3245; SEQ ID Nr. 3246; SEQ ID Nr. 3247,
SEQ ID Nr. 3248; ir SEQ ID Nr. 3249, pageidautina, GLP-1 receptoriaus agonistas yra konjuguotas su
antikdnu arba jo fragmentu prie liekanos, kuri atitinka minéto analogo K26, K36, K37, K39 arba C-galine
amino grupe.

12. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kur GLP-1 receptoriaus agonistas yra parinktas i§ grupés,
susidedancios i§ eksenatido, liraglutido, liksizenatido, albiglutido, dulaglutido, semaglutido ir taspoglutido.

13. Kompozicija pagal 1 punktg, kur GLP-1 receptoriaus agonistas yra konjuguotas su antikinu arba jo
fragmentu per peptidinj jungtuka, kuris apima seka, parinktg i§ grupés, susidedancios i§ (GlysSer)z,
(GlyaSer)2, (GlysSer)s, (GlysSer)s, (GlysSer)s, (GlyaSer)s, (GlysSer)s, (GlysSer)s, (GlysSer)s ir (GlysSer)s.

14. Kompozicija pagal 3 punktg,

(i) kur minétas antiklinas apima lengvosios grandinés kintamos srities ir sunkiosios grandinés kintamos srities
derinj, kur lengvosios grandinés kintama sritis apima SEQ ID Nr. 74, o sunkiosios grandinés kintama sritis
apima SEQ ID Nr. 231, ir kur minétas antikinas apima lengvosios grandinés ir sunkiosios grandinés derinj,
kur lengvoji grandiné apima SEQ ID Nr. 388, o sunkioji grandiné apima SEQ ID Nr. 545, ir

(i) kur minétas GLP-1 receptoriaus agonistas apima SEQ ID Nr. 3244,

kur minétas antikiinas apima cisteing ties E276, antikiino sunkiojoje grandinéje, lyginant su etalonine seka
SEQ ID Nr. 612.

15. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1-14 punkty, skirta naudoti metabolinio sutrikimo gydymo badui.
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Zmogaus anti-RANKL antikiiny kompozicijos ir jy panaudojimo badai
Apibrézties punktai: 14, bréZiniai: 2.
1. Vandeniné farmaciné kompozicija, apimanti:
- anti-RANKL antikling koncentracijos intervale nuo 100 iki 140 mg/ml; ir
- nuo 5 mM iki 180 mM L-fenilalanino arba L-triptofano
kur vandeniné farmaciné kompozicija turi pH reikSme intervale nuo 5,0 iki 5,4; ir kur anti-RANKL antikdnas
apima sunkigjg grandine, apimancig sekg SEQ ID Nr. 14, ir lengvajg grandine, apimancig sekg SEQ ID
Nr. 13.
2. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal 1 punkta, kur anti-RANKL antikiinas yra denosumabas.

3. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal 1 arba 2 punktg, kur anti-RANKL antikiino koncentracija yra
120 mg/ml + 12 mg/ml.

4. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punktg, apimanti:
(i) L-fenilalaning; arba
(ii) nuo 20 mM iki 50 mM L-fenilalanino arba L-triptofano, pasirinktinai, 40 mM L-fenilalanino.

5. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punktg, papildomai apimanti toniSkumo
modifikatoriy, pasirinktinai parinktg i$ grupés, susidedancios iS: sorbitolio, manitolio, sukrozés, trehalozés,
glicerolio ir jy deriniy, papildomai pasirinktinai apimanti nuo 1,0 (m/m) % iki 5,0 (m/m) % toniSkumo
modifikatoriaus.

6. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal 5 punkta, kur toniSkumo modifikatorius apima sorbitolj,
pasirinktinai, apimanti nuo 2,0 (m/m) % iki 5,0 (m/m) % sorbitolio arba nuo 3,5 (m/m) % iki 5,0 (m/m) %
sorbitolio, arba nuo 4,0% (m/m) iki 5,0 (m/m) % sorbitolio.

7. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj i$ 1-4 punkta, kurioje néra sorbitolio ir (arba) kurioje néra
jokio toniSkumo modifikatoriaus.

8. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punkta, papildomai apimanti pavirSinio
aktyvumo medziaga, kur, pasirinktinai, pavir§inio aktyvumo medziaga yra parinkta i$ grupés, susidedancios
i$ polioksietileno sorbitano riebaly rigsciy, alkilarilo polieteriy, poloksamery ir jy deriniy, kur, papildomai
pasirinktinai pavirSinio aktyvumo medZziaga yra polisorbatas 20.

9. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal 8 punktg, apimanti bent mazdaug 0,004 (m/t) % pavirSinio
aktyvumo medziagos, pasirinktinai apimanti maziau nei 0,15 (m/t) % pavirSinio aktyvumo medziagos,
papildomai pasirinktinai apimanti nuo 0,005 (m/t) % iki 0,015 (m/t) % pavirSinio aktyvumo medziagos.

10. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-9 punktg, apimanti nuo 5 mM iki 60 mM buferio,
pasirinktinai

(i) apimanti nuo 5 mM iki 50 mM buferio, pasirinktinai, nuo 9 mM iki 45 mM buferio; ir (arba)

(ii) kur buferis yra acetatas, citratas, sukcinatas, fosfatas arba hidroksimetilaminometanas (Tris).

11. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-9 punktg, kuri yra savaime buferinta.

12. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punkta, turinti pH reikSme nuo 5,0 iki 5,2,
pasirinktinai 5,1.
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13. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punktg,

(a) pasizyminti

(i) klampa, kuri yra ne didesné nei 6 cP 5 °C temperatiroje,

(i) laidumu intervale nuo 500 mS/cm iki 2000 mS/cm,

(iii) osmoliSkumu nuo 200 mOsm/kg iki 500 mOsm/kg,

(iv) mazesniu nei 2 % kiekiu didelés molekulinés masés junginiy (HMWS) ir (arba) daugiau nei 98 % antikino
pagrindinés smailés, matuojant SE-UHPLC, po sandéliavimo nuo 2 °C iki 8 °C temperatiroje bent 12
ménesiy; ir (arba)

(b) apimanti maziau nei 2 % didelés molekulinés maseés junginiy (HMWS) ir (arba) daugiau nei 98 % antikiino
pagrindinés smailés, matuojant SE-UHPLC, po sandéliavimo nuo 2 °C iki 8 °C temperatlroje bent 36
meénesius; ir (arba)

(c) apimanti maziau nei 2 % didelés molekulinés masés junginiy (HMWS) ir (arba) daugiau nei 98 % antikino
pagrindinés smailés, matuojant SE-UHPLC, po pirmojo sandéliavimo nuo 2 °C iki 8 °C temperataroje bent
36 ménesius, po to antrg kartg sandéliuojant nuo 20 °C iki 30 °C temperatiroje 1 ménes;.

14. Vandeniné farmaciné kompozicija pagal bet kurj ankstesnj punktg, skirta naudoti

(a) su skeletu susijusio jvykio (SRE) subjekto, kuris turi solidinio naviko metastazes kauluose, gydymui arba
prevencijai,

(b) SRE gydymui arba prevencijai subjektui, kuris yra suauges arba skeleto pozidriu subrendes paauglys su
milziniSky lasteliy kauly naviku, kuris yra neoperuotinas arba kur chirurginé operacija gali sukelti sunkia liga,
(c) piktybiniy naviky hiperkalcemijos, atsparios terapijai bisfosfonatais, gydymui,

(d) SRE gydymui arba prevencijai subjektui su daugybine mieloma arba su solidinio naviko metastazémis
kauluose,

(e) postmenopauzés amziaus motery, patirianciy didele kauly 1GZiy rizikg, osteoporozés gydymui,

(f) motery, patirian€iy didele kauly 10ziy rizikg, gaunanciy adjuvantinj gydymg aromatazés inhibitoriumi dél
krities vézio, gydymui siekiant padidinti kauly mase,

(9) vyry, patirianciy didele kauly 1Gziy rizika, gaunan&iy androgeny trdkumo terapijg nemetastazavusiam
prostatos véziui gydyti, gydymui siekiant padidinti kauly mase,

(h) vyry, patirianciy didele kauly 10ziy rizikg dél osteoporozés, gydymui siekiant padidinti kauly mase,

(i) terapijai su kalciu arba vitaminu D,

(j) kauly milzinisky lasteliy naviko gydymui pacientui, kuriam to reikia,

(k) piktybinio naviko hiperkalcemijos gydymui pacientui, kuriam to reikia,

() osteoporozés gydymui pacientui, kuriam to reikia, arba

(m) kauly masés padidinimui pacientui, kuriam to reikia.

(51) Int.Cl. AG61K 47/68 (2017.01)
A61P 35/00 (2006.01)
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(13) T
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(97) 2021-03-10

(97) 2024-11-06
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BLUM, Sabine, DE
UENO, Suguru, JP

(73)  Daiichi Sankyo Company, Limited, Tokyo 103-8426, JP
Daiichi Sankyo Europe GmbH, 81379 Miinchen, DE

(74) Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT

(54) Anti-HERS antikdino ir vaisto konjugato gamybos badas
Apibrézties punktai: 22, bréziniai: 0.

(57) 1. Antikdino ir vaisto konjugato gamybos bidas, apimantis reakcijg junginio, kurio formulé yra:
(maleimid-N-il)-(CH2)n3C(=0)-L2-LP-NH-(CH2)n-L2 -(CH2)n?-C(=0)-(NH-DX) arba
(maleimid-N-il)-(CH2)n3-C(=0)-L2-LP-(NH-DX)
su anti-HER3 antikiinu arba reaktyviu jo dariniu, ir konjugavimg vaisto ir jungtuko dalies su antikdnu,
naudojant bida, skirta tioeterio jungties suformavimui disulfidinés jungties dalyje, esancioje antikiino lanksto
dalyje,
kur
n3 reiskia sveikg skai¢iy nuo 2 iki 8,

L2 rei8kia -NH-(CH2CH2-O)n*-CH2CH2-C(=0)- arba viengubg jungtj, kur n* reiskia sveikg skaiciy nuo 1 iki 6,
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L reiskia peptido liekang, susidedancia i§ 2-7 aminorag$c¢iy, pasirinkty i$ fenilalanino, glicino, valino, lizino,
citrulino, serino, glutamo ragsties ir asparto rugsties,

n' reiskia sveikg skaiciy nuo 0 iki 6,

n? reiskia sveikg skai¢iy nuo 0 iki 5,

L2 reiSkia -O- arba viengubg jungtj, ir

(maleimid-N-il)- yra grupé, pavaizduota tokia formule:

kur azoto atomas yra prijungimo vieta, ir
-(NH-DX) reiskia grupe, pavaizduota tokia formule:

kur 1 padétyje esancios amino grupés azoto atomas yra prijungimo vieta.
2. Budas pagal 1 punkta, kur LP yra tetrapeptido liekana -GGFG-.

3. Budas pagal 1 punkta, kur junginys yra vienas, pasirinktas i$ Sios grupés:
(maleimid-N-il)-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),

(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2CH2CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2CH2CH,-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH:-C(=0)-DGGF G-NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-NH-CH2CH2CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-NH-CH2CH2CH2CH2CHa-C(=0)-(NHDX),
(maleimid-N-il-CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CHz-O-CH,-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CHz-0-CH,-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CHz-0O-CHz-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CHz-0-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CHz-0-CH,-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CHz-0-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CH2CHz-0-CH2-C(=0)-(NH-DX),

(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CHaCHz-0-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CHz-0-CH2CHz-C(=0)-GGF G-NHCH2CH,-C(=0)-
(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CH20-CHoCHa-C(=0)-GGF GNH-CH2CHz-
C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CH,-O-CH2CH2-OCH>CH,-C(=0)-GGF G-
NH-CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
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(maleimid-N-il)-CH2CHa-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NHCH2CH2CH2-C(=0)-
(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CHa-0-CH2CH2-O-CH2CH2-C(=0)-GGFGNH-
CH2CH2CH,-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)|-CH2CHa-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CH2-O-CH2CH2-OCH2CH2-C(=0)-GGF G-
NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)|-CHaCHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CHz-C(=0)-GGF G-NH-CHz-OCH2-C(=0)-
(NH-DX),
(maleimid-N-il)|-CH2CHa-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CHz-0-CH2CH2-C(=0)-GGF GNH-CH2-0-
CHo-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CH2CH2-O-CH2CH2-OCH2CH2-C(=0)-GGF G-
NH-CH2-O-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-0O-CH2CH2-0-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NHCH2CH2-O-CHa-
C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)|-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-0-CHaCHz-0-CH2CH2-C(=0)-GGF GNH-CH2CHo-
O-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-NH-CH2CH20-CH2CH20-CH2CH20-CH2CH20CH2CHo-C(=0)-GGF G-NH-
CH2CHz-0-CH,-C(=0)-(NH-DX),

(maleimid-N-il)-CH2CH2-C(=0)-GGF G-(NH-DX),

(maleimid-N-il)-CH2CH2CHz-C(=0)-GGF G-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CHz-C(=0)-DGGFG-(NH-DX),

(maleimid-N-il-CH2CH2CH;-C(=0)-DGGFG-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH,-C(=0)-DGGFG-(NH-DX) ir
(maleimid-N-il-CH2CH2CH2CH2CH,-C(=0)-DGGF G-(NH-DX).

4. Budas pagal 3 punktg, kur junginys yra vienas, pasirinktas i$ Sios grupés:
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGFG-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2-O-CH2-C(=0)-(NH-DX),
(maleimid-N-il)-CH2CH2-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-O-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NHCH2CH2CH2-C(=0)-
(NH-DX) ir

(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-(NH-DX).

5. Budas pagal 4 punkta, kur junginys yra:
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX).

6. Budas pagal 4 punkta, kur junginys yra:
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX).

7. Budas pagal 4 punktg, kur junginys yra:
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2-O-CH2-C(=0)-(NH-DX).

8. Budas pagal 4 punkta, kur junginys yra:
(maleimid-N-il)-CH2CH2-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-O-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NHCH2CH2CH2-C(=0)-
(NH-DX).

9. Budas pagal 4 punkta, kur junginys yra:
(maleimid-N-il)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGFG-(NH-DX).

10. Badas pagal 1 punktg, kur antikiino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktdrg, pavaizduotg tokia
formule:

-(sukcinimid-3-il-N)-(CH2)n3-C(=0)-L2-LP-NH-(CH2)n-La-(CH2)n2-C(=0)~(NH-DX) arba
-(sukcinimid-3-il-N)-(CH2)n3-C(=0)-L2-LP-(NH-DX),

kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rySio vietoje,
esancioje anti-HER3 antikdino lanksto dalyje.

11. Bddas pagal 5 punktg, kur antikGino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktdrg, pavaizduotg tokia
formule:

-(sukcinimid-3-il-N)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),

kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rysSio vietoje,
esancioje anti-HERS3 antikdno lanksto dalyje.
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12. Badas pagal 6 punktg, kur antikdino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktdra, pavaizduotg tokia
formule:

-(sukcinimid-3-il-N)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-NH-CH2CH2CH2-C(=0)-(NH-DX),

kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rySio vietoje,
esancioje anti-HER3 antikdino lanksto dalyje.

13. Bidas pagal 7 punktg, kur antiklino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktiirg, pavaizduotg tokia
formule:

-(sukcinimid-3-il-N)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-GGF G-NH-CH2-O-CH2-C(=0)-(NH-DX),

kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rysSio vietoje,
esancioje anti-HERS3 antikdno lanksto dalyje.

14. Budas pagal 8 punktg, kur antikdino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktdra, pavaizduotg tokia
formule:
-(sukcinimid-3-il-N)-CH2CH2-C(=0)-NH-CH2CH2-O-CH2CH2-O-CH2CH2-C(=0)-GGF G-NHCH2CH2CH2-
C(=0)-(NH-DX),

kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rysSio vietoje,
esancioje anti-HER3 antikdino lanksto dalyje.

15. Bidas pagal 9 punktg, kur antiklino ir vaisto konjugatas turi vaisto ir jungtuko struktiirg, pavaizduotg tokia
formule:

-(sukcinimid-3-il-N)-CH2CH2CH2CH2CH2-C(=0)-DGGF G-(NH-DX),
kuris yra konjuguotas su anti-HER3 antiklinu per tioeterine jungtj, susuformuotg disulfidinio rysSio vietoje,
esancioje anti-HERS3 antikdno lanksto dalyje.

16. Badas pagal bet kurj vieng i§ 1-15 punkty, kur anti-HERS3 antikinas apima nuo CDRH1 iki CDRH3 ir nuo
CDRL1 iki CDRL3 atitinkamai sunkiosiose ir lengvosiose U1-49, U1-53, U1-59, U1-7 arba U1-9 s grandinése.

17. Bildas pagal bet kurj vieng i§ 1-15 punkty, kur anti-HER3 antikiinas apima U1-49, U1-53, U1-59, U1-7
arba U1-9 sunkiosios grandinés kintamg sritj ir lengvosios grandinés kintamg sritj, atitinkamai.

18. Biudas pagal bet kurj vieng i§ 1-15 punkty, kur anti-HER3 antikinas apima aminorigSciy sekas,
pavaizduotas SEQ ID Nr. 42 ir 44, SEQ ID Nr. 54 ir 56, SEQ ID Nr. 70 ir 72, SEQ ID Nr. 92 ir 94 arba SEQ
ID Nr. 96 ir 98, atitinkamai sunkiosiose ir lengvosiose grandinése.

19. Bldas pagal bet kurj vieng i§ 1-15 punkty, kur anti-HER3 antikinas apima aminorigs€iy sekas,
pavaizduotas SEQ ID Nr. 583 ir 584, atitinkamai sunkiosiose ir lengvosiose grandinése.

20. Budas pagal 19 punktg, kur anti-HER3 antiklGnas neturi lizino liekanos sunkiosios grandinés karboksilo
gale.

21. Bldas pagal bet kurj vieng i§ 1-20 punkty, kur vidutinis pasirinktos vienos vaisto ir jungtuko struktdros
vienety, konjuguoty su vienu antikdinu, skaicius yra ribose nuo 2 iki 8.

22. Bidas pagal bet kurj vieng i§ 1-20 punkty, kur vidutinis pasirinktos vienos vaisto ir jungtuko struktdros
vienety, konjuguoty su vienu antikinu, skaicius yra ribose nuo 3 iki 8.
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PSMA ligandai, skirti vizualizavimui ir endoradioterapijai

Apibrézties punktai: 21, bréziniai: 0.
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(57) 1. Farmaciné kompozicija, apimanti:
a) (1) formulés junginj arba jo farmaciniu pozidriu priimting druska:

COOH

I-IDOC—(CH;).,-.—<

i,

(o] R L
R”—xa{lc*’z}n\')'l\m]i\"/"'\(’@_L'—‘K'—ICF&),"-“M(
CoCH
EHz)q r (o] Rz

(D

kur:

m yra sveikasis skaicius nuo 2 iki 6;

n yra sveikasis skaiius nuo 2 iki 6;

R yra CHz, NH arba O;

R?- yra C arba P(OH);

R3L yra CH2, NH arba O;

X' yra parinktas i amido jungties, eterio jungties, tioeterio jungties, esterio jungties, tioesterio jungties,
karbamido tiltelio ir amino jungties;

L" yra dvivalenté jungiamoji grupé, kurios struktira parinkta i$ oligoamido, oligoeterio, oligotioeterio, oligoesterio,
oligotioesterio, oligokarbamido, oligo(eterio-amido), oligo(tioeterio-amido), oligo(esterio-amido), oligo(tioesterio-
amido), oligo(karbamido- amido), oligo(eterio-tioeterio), oligo(eterio-esterio), oligo(eterio-tioesterio), oligo(eterio-
karbamido), oligo(tioeterio-esterio), oligo(tioeterio-tioesterio), oligo(tioeterio-karbamido), oligo(esterio-
tioesterio), oligo(esterio-karbamido) ir oligo(tioesterio-karbamido), kuriy jungiamoji grupé gali turéti EDS grupe;
X2 yra parinktas i§ amido jungties, eterio jungties, tioeterio jungties, esterio jungties, tioesterio jungties,
karbamido tiltelio ir amino jungties;

R? yra pasirinktinai pakeista arilo grupé arba pasirinktinai pakeista aralkilo grupé, kuriy arilo grupé arba
aralkilo grupé savo aromatiniame ziede gali bati pakeistos vienu arba daugiau pakaity, parinkty i$ halogeno
ir -OH;

R3 yra pasirinktinai pakeista arilo grupé arba pasirinktinai pakeista aralkilo grupé, kuriy arilo grupé arba aralkilo
grupé savo aromatiniame Ziede gali bati pakeistos vienu arba daugiau pakaity, parinkty i halogeno ir -OH;
ryra 0 arba 1;

p yra 0 arba 1;

gyra0arba 1;

R* yra parinktas i§ pasirinktinai pakeistos arilo grupés ir EDS grupés, kurios arilo grupé savo aromatiniame
Ziede gali bati pakeista vienu arba daugiau pakaity, parinkty i$ halogeno, -OH ir -NHz;

X3 yra parinktas i amido jungties, eterio jungties, tioeterio jungties, esterio jungties, tioesterio jungties,
karbamido tiltelio, amino jungties ir grupés, kurios formulé yra:

@]
N
r
kur pazymeéta jungtis prie karbonilo grupés prijungia X2 prie RM, o kita pazyméta jungtis prijungia X3 prie
likusios (1) formulés junginio dalies;
RM yra zymeny grupé, kuri apima kompleksony grupe, pasirinktinai turin¢ig chelatinj neradioaktyvy arba
radioaktyvy katijong;

ir kur EDS grupé bent vieng kartg yra (I) formulés junginyje ir turi struktdrg, parinktg i$ (E- 1A), (E-1B), (E-2A)
ir (E-2B):

.~+w

(¢)

—— (R, (R%A),

(E-1A) (E-2A)
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Wt

o

(R (RB),

(E-1B) (E-2B)

kur

Zymi jungtj, kuri prijungia EDS grupe prie likusios (l) formulés junginio dalies;

syra 1, 2 arba 3, geriau 1 arba 2 ir dar geriau 1;

tyra 1, 2 arba 3, geriau 1 arba 2 ir dar geriau 2;

R%A nepriklausomai kiekvienu atveju, kai s > 1, yra elektronus i$traukiantis pakaitas, kuris geriau yra parinktas
i8 -NOz ir -COOH, ir kuris dar geriau yra -COOH, ir kur jungtis tarp R ir fenilo Ziedo rodo, kad s grupés R
pakeicia s vandenilio atomus bet kurioje fenilo Zziedo padétyje;

R%8, nepriklausomai kiekvienu atveju, kai s > 1, yra pakaitas, turintis laisvg elektrony porg prie atomo,
tiesiogiai prijungtas prie fenilo Ziedo, parodyto (E-1B) formuléje, kurio pakaitas geriau yra parinktas i§ -OH ir
-NHz, ir kuris dar geriau yra -NHz, ir kur jungtis tarp R58 ir fenilo Ziedo rodo, kad s grupés R%® pakeicia s
vandenilio atomus bet kurioje fenilo Ziedo padétyje;

R®A nepriklausomai kiekvienu atveju, kait > 1, yra elektronus i$traukiantis pakaitas, kuris geriau yra parinktas
i -NOz2 ir -COOH, ir kuris dar geriau yra -COOH, ir kur jungtis tarp R® ir fenilo Ziedo rodo, kad t grupés R8*
pakeicia t vandenilio atomus bet kurioje fenilo Zziedo padétyje; ir

R®8, nepriklausomai kiekvienu atveju, kai t > 1, yra pakaitas, turintis laisvg elektrony porg prie atomo, tiesiogiai
prijungtag prie fenilo Ziedo, parodyto (E-1B) formuléje, kurio pakaitas geriau yra parinktas i§ -OH ir -NHy, ir

kuris dar geriau yra -OH, ir kur jungtis tarp R®8 ir fenilo Ziedo rodo, kad t grupés RBB pakeicia t vandenilio
atomus bet kurioje fenilo Ziedo padétyije; ir
b) farmaciniu poziariu priimting nesiklj, uzpildg ir/arba skiedikl].

2. Farmaciné kompozicija pagal 1 punkta, besiskiriantituo, kad myra2,nyra?2 arba 4, Rﬂ' yra NH,
R2L yraCir R3L yra NH.

3. Farmaciné kompozicija pagal 1 arba 2 punktg,besiskiriantituo, kad LdI yra dvivalenté jungiamoji
grupé, kurios struktdra parinkta i$ oligoamido, kuris i$ viso apima nuo 1 iki 5, dar geriau i$ viso nuo 1 iki 3, o
geriausiai i$ viso 1 arba 2 amido jungtis jo pagrinde, ir oligo(esterio-amido), kuris i$ viso turi nuo 2 iki 5, dar
geriau i$ viso nuo 2 iki 3, o geriausiai i§ viso 2 amido ir esterio jungtis savo pagrinde, kuriy jungiamoji grupé
gali turéti EDS grupe.

4. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i5 1-3 punkty, be siskiriantituo, kad (l) formulés fragmentas -
X2—L1-X1— turi struktdra, parinkta is:

*-C(O)—NH-R7-NH-C(O)—RB-C(O)-N H- {L-1),

*—C(O)—NH—RQA—N H—C(O)—RmA—C(O)—N H-R? 1A—MH—C(O)— (L-2A),
ir

*.C(0)-NH-R9B-C(0)-NH-R10B-C(O)-NH-R11B-NH-C(O)- (L-2B);

kur amido jungtis, pazyméta *, yra prijungta prie anglies atomo, turin¢io R? (1) formuléje, ir kur R7, R8, R%,
R9B, R"A ir R"B yra nepriklausomai parinkti i§ pasirinktinai pakeisto C2-C10 alkandiilo, kurio alkandiilo
grupés gali biti pakeistos vienu arba daugiau pakaity, nepriklausomai parinkty i§ -OH, -OCHs, -COOH, -
COOCHS3, -NH2, -NHC(NH)NHz, ir EDS grupés, ir R'® ir R'%8 yra parinkti i§ pasirinktinai pakeisto C2-C10
alkandiilo ir pasirinktinai pakeisto C6-C10 arenediilo, kuriy alkandiilo ir arenediilo grupé gali turéti vieng ar
daugiau pakaity, nepriklausomai parinkty i§ -OH, -OCHs, -COOH, -COOCHSs, -NH2, -NHC(NH)NH2, ir EDS
grupes.

5. Farmaciné kompozicija pagal 4 punktg, b e siskiriantituo, kad fragmentas -X?- L'-X'- turi struktara,

parinkta is:
*-C(0)-NH-CH(COOH)-R12-NH-C(0)-R 13-C(0O)-NH- (L-3),
*-C(0)-NH-CH(COOH)-R"4-NH-C(0)-R5-C(0)-NH-R16-CH(COOH)-NH-C(O)- (L-4),
' *-C(0)-NH-CH(COOH)-R17-C(0)-NH-R18-C(0)-NH-R19-CH(COOH)-NH-C(O)- (L-5);
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kur jungtis, pazyméta *, yra prijungta prie anglies atomo, turinc¢io R? (1) formuléje, R'2ir R' yra nepriklausomai
parinkti i$ linijinio C2-C6 alkandiilo,

R yra linijinis C2-C10 alkandiilas,

R ir R'® yra nepriklausomai parinkti i$ linijinio C2-C6 alkandiilo,

ir kur kiekvienas i§ R'® ir R gali turéti vieng EDS grupe kaip pakaitg, R'” yra linijinis C2-C6 alkandiilas,

R'8 yra fenileno grupé ir

R yra linijinis C2-C6 alkandiilas.

6. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, be sis kiriantituo, kad R? yra pasirinktinai
pakeista aralkilo grupe, parinkta i$ pasirinktinai pakeisto -CH2-fenilo ir pasirinktinai pakeisto -CH2-naftilo, o
fenilas ir naftilo grupé yra pasirinktinai pakeisti pakaitu, parinktu i$ halogeno, geriau I, ir -OH.

7. Farmaciné kompozicija pa gal bet kurj i§ 1-6 punkty, be sis kiriantituo, kad R® yra pasirinktinai
pakeista aralkilo grupe, parinkta i$ pasirinktinai pakeisto -CHa-fenilo ir pasirinktinai pakeisto -CH2-naftilo, o
fenilas ir naftilo grupé yra pasirinktinai pakeisti pakaitu, parinktu i§ halogeno ir -OH.

8. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, be siskiriantituo, kad ryra 1 ir tuo, kad R* yra
parinktas i$ pasirinktinai pakeisto fenilo, pasirinktinai pakeisto naftilo ir EDS grupés, kuriy fenilo grupé ir naftilo
grupé yra pasirinktinai pakeistos pakaitu, parinktu i§ halogeno, -OH ir -NHz.

9. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-8 punkty, be sis kirianttuo, kad X® yra amido jungtis arba
grupé, kurios formulé yra:

e~

N—N
kurioje pazyméta jungtis prie karbonilo grupés prijungia X3 prie RM, o kita pazyméta jungtis prijungia X2 prie
likusios molekulés dalies.

10. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-9 punkty, be siskiriantituo, kad RMyra kompleksony
grupé, pasirinktinai turinti chelatinj neradioaktyvy arba radioaktyvy katijong.

11. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i$ 1-10 punkty, besiskiriantituo, kad
() formulés junginys turi arba vieng EDS grupe, kurig nesa jungianti grupé L', arba dvi EDS grupes, i$ kuriy
viena zymima R?, o kitg ne$a L.

12. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-11 punkty, be siskiriantituo, kad turi EDS grupe, kurios
formulé (E-2A) yra:

~(R%),

(E24),

kurioje wwwaas Zymi jungtj, kuri jungia EDS grupe prie likusios (I) formulés junginio dalies, o t yra 1 arba 2 ir
R®A yra parinktas i§ -NOz ir -COOH.

13. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, be siskiriantituo, kad minétas junginys arba druska turi
vieng i$ Siy formuliy:
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14. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, be siskirian tituo, kad ji apima junginj, turintj tokios formulés
HOOC COH

—\—(C(S)

=<NH

O
o] o H o HO 00 NH
e
N w} COOH
HN ©
;EH OQ G OCH
(o}

struktdrg:

arba jo druska.

15. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, be siskiriantituo, kad ji apima junginj, turintj tokios formulés

HOOC OOH
OH —\—(rcs;

struktdrg:

arba jo druska.
16. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, be siskiriantituo, kad ji apima junginj, turintj tokios formulés

struktdrg:
HOOC COCH

o HO._.0 _gg , Ox, OH Ho0 . 9= y
o}—\ N N NS Ng e EJI/\/\N W Hj\/"'" &
H )
[ :[ “’\g Hun o
N~ ©H HN COOH
4(:;—/ \—& o COOH Q o
O
0% ~0H
OOH

arba jo druska.
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17. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, be siskiriantituo, kad ji apima junginj, turintj tokios formulés
struktdrg:

HOOC COOH
&)
H

o<
9o ¢ 0 m
RO G L o )lv\gn J\/ (o

arba jo druska.
18. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i$ 1-17 punkty, skirta naudoti medicinoje.

19. Farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal 18 punkta, b e sis kiriantituo, kad vaistas yra
radioterapija, skirta ligai, susijusiai su prostatos specifiniu membranos antigeno (PSMA) per didele
ekspresija.

20. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj i§ 1-17 punkty, skirta panaudoti vézio gydymui.

21. Farmaciné kompozicija pagal 20 punktg, be siskiriantituo, kad vézys yra prostatos vézys.

(51) Int.Cl. A61K 51/08 (2006.01)
CO7K 7/02 (2006.01)
A61P 35/00 (2006.01)

(11) 4188457

(13) T

(96) 21778502.1

(96) 2021-09-22

(97) 2023-06-07

(97) 2024-07-03

(86) PCT/EP2021/076107

(86) 2021-09-22

(87) WO 2022/063850

(87) 2022-03-31

(30) 20306109, 2020-09-28, EP

(72) TORGUE, Julien, US
STALLONS, Tania, US
WONG, Amy, US
SAIDI, Amal, FR

(73) Orano Med, 92320 Chatillon, FR

(74)  dr. Juozas LAPIENIS, 45, UAB ,MSP Europe®, Seimyniskiy g. 21-92, LT-09236 Vilnius, LT

(54) Konjugatas arba jo druska, apimantys gastring atpalaiduojantj peptidy receptoriaus antagonista, ir jy
panaudojimai
Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 7.

(57) 1. Konjugatas arba jo farmaciniu poziGriu priimtina druska, kur konjugato formulé: C-L- A, kurioje C yra
chelatorius, L yra jungiklis, kovalentiSkai suriStas su chelatoriumi, ir A yra gastring atpalaiduojantis peptido
receptoriaus antagonistas, kovalentiSkai suritas su jungikliu,b e siskiriantis tu o, kad:
- chelatoriaus formulé yra:

MY
Lo g
SIAAKA
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kur punktyriné linija reiSkia kovalentinj rysj su jungikliu;

- jungiklio formulé: -B-Ala-B-Ala-; ir

- gastring atpalaiduojancio peptido receptoriaus antagonistas yra aminorigs¢iy seka: -DPhe-GIn-Trp-Ala-
Val-Gly-His-Sta-Leu-NH2 (SEQ ID Nr. 1).

2. Konjugatas arba druska pagal 1 punkta, kuris papildomai apima chelatoriumi chelatuotg
radionuklida.

3. Konjugatas arba druska pagal 2 punkta, kuriame radionuklidas yra Svino radionuklidas, geriau 203Pb arba
212Pb.

4. Kompozicija, besiskirianti tuo,kad ji apima konjugatg arba druskg pagal 1 punktg farmaciniu
pozilriu priimtinoje terpéje.
5. Radiofarmacinis preparatas,besiskiriantis tu o, kad jis apima konjugatg arba druskg pagal 2 arba

3 punktg farmaciniu pozidriu priimtinoje terpéje.

6. Daliy rinkinys, besiskiriantis tuo,kad jis apima bent:
- pirmagjj konteinerj, kuriame yra konjugatas arba druska pagal 1 punkta; ir
- antrgjj konteinerj, kuriame yra radionuklidas.

7. Daliy rinkinys pagal 6 punkta, kuriame radionuklidas yra Svino radionuklidas, geriau
203Pb arba 212Pb.

8. Konjugato arba druskos pagal 1 punktg panaudojimas gaminant radiofarmacinj preparatg, apimant;
radionuklido chelatavimg konjugato arba jo druskos chelatoriumi.

9. Daliy rinkinio pagal 6 arba 7 punktg panaudojimas gaminant radiofarmacinj preparatg, apimant;
radionuklido chelatavimg konjugato arba jo druskos chelatoriumi.

10. Panaudojimas pagal 8 punktg arba 9 punkta, kuriame radionuklidas yra $vino radionuklidas, pageidautina
203Pb arba 212Pb.

11. Radiofarmacinis preparatas pagal 5 punkta, skirtas panaudoti véZio in vivo vaizdavimui arba gydymui,
kai gastring atpalaiduojancio peptido receptorius yra pernelyg iSreikstas.

12. Radiofarmacinis preparatas, skirtas panaudoti pagal 11 punktg, kuriame vézys yra prostatos, krities arba
plauciy vézys, geriau prostatos vézys.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)

(72)

Int. Cl.  A61L 29/14 (2006.01)
A61M 25/00 (2006.01)
A61M 25/01 (2006.01)

3793627

T

19729966.2
2019-05-17
2021-03-24
2024-11-27
PCT/US2019/032906
2019-05-17

WO 2019/222652
2019-11-21

201862672755 P, 2018-05-17, US
201862699993 P, 2018-07-18, US
201862739449 P, 2018-10-01, US
201862770275 P, 2018-11-21, US
201962821268 P, 2019-03-20, US
201962821284 P, 2019-03-20, US
201962842318 P, 2019-05-02, US
FARRELL, David J., US
PANESAR, Satwinder S., US
MURRAY, Michael G., US
NAUGHTON, Vincent, US
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(73)
(74)
(54)

(57)

O'DONNELL, Paul M., US

O'MAHONY, John P., US

CLARK, John T., US

Hollister Incorporated, Libertyville, IL 60048, US

Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS*, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

Hidrofiliniai medicinos produktai ir jy drékinimo terpés

Apibrézties punktai: 9, bréziniai: 41.

1. Drékinimo terpé, skirta Slapimo kateterio hidrofilinei medziagai drékinti, hidratacijos terpe apima:
drékinimo putas, apimancias drékinimo skystj, apimantj Slapimo kateterio hidrofilinei medziagai drékinti skirtg
skystj, o drékinimo putos apima ant drékinimo skysc¢io arba jame susiformavusiy dujy burbuliuky mase; ir
kur drékinimo putos apima:

drékinimo skystj, apimantj tirpalg, kuriame hidrofiline medziagg drékinantis skystis yra vanduo ir sudaro nuo
80 masés % iki 99 masés % tirpalo;

pavirSiaus jtempimag mazinancig medziaga, kurios kiekis yra nuo 0,05 masés % iki 5 masés % drékinimo
puty, kai pavirSiaus jtempimag mazinanti medziaga apima natrio dodecilo sulfatg arba natrio metilo kokocilo
taurata;

klampumg didinan¢iag medziagg, apimancig poliolj, kurio kiekis yra nuo 0,5 masés % iki 10 masés %
drékinimo puty; ir

puty stabilizatoriy, kurio kiekis yra nuo 0,01 masés % iki 2 masés % drékinimo skyscio, kai puty stabilizatorius
apima ksantano derva.

2. Drékinimo terpé pagal 1 punkta, kurioje dujy burbuliuky masé yra sudaryta i$ oro ar kity dujy.

3. Drékinimo terpé pagal 2 punkta, kurioje drékinimo skyscio ir oro arba dujy trio santykis yra nuo mazdaug
1 prie 7 iki mazdaug 2 prie 7.

4. Drékinimo terpé pagal bet kurj i 1-3 punkty, kurioje drékinimo puty tankis yra nuo 0,1 iki 0,5 g/cms3.
5. Drekinimo terpé pagal bet kurj i§ 4 punkty, kurioje drékinimo puty tankis yra nuo 0,16 iki 0,3 g/cm?®.

6. Drékinimo terpé pagal bet kurj pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, kurioje | drékinimo puty sudétj jeina gilaus
eutektinio skyscio komponentai.

7. Drékinimo terpé pagal 6 punktg, kurioje gilaus eutektinio skyscio kiekis yra nuo 0,1 masés % iki 15 masés %.
8. Drékinimo terpé pagal bet kurj, i8 6 ir 7 punkty, kurioje bent vienas i§ komponenty apima trehaloze.

9. Drékinimo terpé pagal bet kurj i§ 1-8 punkty, kurioje drékinimo putos papildomai sudaro krioprotektoriy.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
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(74) Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS®, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

(54) Pakuoté, kurioje yra hidrofilinis Slapimo kateteris ir puty hidratacijos terpé jo drékinimui
Apibrézties punktai: 14, bréziniai: 41.

(57) 1. Slapimo kateterio gaminys, apimantis:
pakuote, kurioje yra:
hidrofilinis $lapimo kateteris; ir
puty hidratacijos terpé, skirta $lapimo kateterio hidrofilinei medziagai drékinti; puty hidratacijos terpé apima
hidratacijos skystj, apimantj hidratacijos skystj, skirtg Slapimo kateterio hidrofilinei medziagai drékinti, ir
daugybe dujy burbuliuky, susidariusiy ant hidratacijos skys€io arba jo viduje.
2. Slapimo kateterio gaminys pagal 1 punktg, kurio daugybe burbuliuky sudaro oras arba dujos.
3. Slapimo kateterio gaminys pagal 2 punkta, kur hidratacijos skyséio ir oro ar dujy tario santykis yra nuo 1
prie 7 iki 2 prie 7.
4. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur hidratacijos skystis apima vanden;.
5. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur hidratacijos skystis apima tirpalg, kuriame
vanduo sudaro daugiau kaip 80 % masés hidratacijos skyscio.
6. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, kur puty hidratacijos terpé papildomai apima
pavirSiaus jtempimag mazinancig medziaga.
7. Slapimo kateterio gaminys pagal 6 punkta, kur pavir§iaus jtempima mazinanti medZiaga apima pavirsinio
aktyvumo medziaga.
8. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 6-7 punkty, kur pavir§iaus jtempimg maZinanti medziaga yra
joniné arba nejoniné.
9. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 6-8 punkty, kur pavir§iaus jtempima mazinanti medziaga apima
vieng ar daugiau i$ Siy komponenty: saponifikuotas kokosy aliejus, vitaminas E, polioksietileno sorbitano
monolauratas, natrio metilo kokoilo tauratas, natrio dodecilsulfatas, tvinas 20, tvinas 80, polisorbatas, L-a-
fosfatidilcholinas, lecitinas, stearilo stearatas, natrio stearatas, natrio lauratas, natrio miristatas, natrio
miristatas, natrio palmitatas, natrio oleatas, polietileno glikolio monodecilo eteris, glikolio riigsties etoksilato
laurilo eteris, glikolio riigsties etoksilato oleilo eteris, etileno glikolio monododecilo eteris, polioksietileno
glicerolio esteris, poliglicerilo esteriai, diglicerilo diizostearatas, diglicerilo monolauratas, diglicerilo
monooleatas, natrio dokuzatas, dioktilo sulfosukcinato natrio druska, dioktilsulfosukcinato natrio druska,
natrio dodecilbenzensulfonatas, perfluorobutano sulfoniné ragstis, 3-sulfopropilo etoksilato laurilfenilo eteris,
lauro ragsties natrio druska, N-acetilsarkozino natrio druska ir N-lauroilsarkozino natrio druska.
10. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 6-9 punkty, kur pavirsiaus jtempima mazinangios medziagos
yra nuo 0,01 iki 5 % masés puty hidratacijos terpés.
11. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kur puty hidratacijos terpe sudaro klampuma
didinanti medziaga, apimanti glicerolj, polietilenglikolj, cukraus alkoholius, poliolius, polisacharidus arba
cukry.
12. Slapimo kateterio gaminys pagal 11 punkta, kur klampumg didinangios medziagos yra nuo 0,1 iki 10 %
masés puty hidratacijos terpés.
13. Slapimo kateterio gaminys pagal bet kurj i§ 1-12 punkty, kur puty hidratacijos terpe papildomai sudaro
puty stabilizatorius, apimantis ksantano derva, guaro dervg, galaktomananus, gliukomananus, agara,
karagenano derva, polisacharidus arba polivinilpirolidona.
14. Slapimo kateterio gaminys pagal 13 punkta, kur puty stabilizatoriaus yra nuo 0,01 iki 2 % masés puty
hidratacijos terpés.

(51) Int.Cl. A61M 5/20 (2006.01)

A61M 5/28 (2006.01)

(11) 4119172

(13) T

(96) 22193763.4

(96) 2020-03-06

OB 2024/24, 2024-12-27 74



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61P 35/00

(97)
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(30)
(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

2023-01-18

2024-10-09

201962818889 P, 2019-03-15, US

ATTERBURY, William Godwin, US

DENNIS, Joseph Daniel, Jr., US

KELLEY, Brian Charles, US

LAFEVER, Mark, US

MADLAND, Steven Michael, US

SNOW, Andrew Thomas, US

YOUNG, Jessica Diane, US

Eli Lilly and Company, Indianapolis, IN 46285, US

Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS®, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

Automatiné injekcijy sistema

Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 18.

1. Automatinis injekcijy prietaisas, apimantis:

korpusg (22), sudarytg i$ proksimalinio galo (27) ir distalinio galo;

SvirkStg (130) su adata (134), Svirk8to korpusu ir stamokliu (136), stdmoklis (136) juda 3virkSto korpuso
atzvilgiu taip, kad per adatg (134) i$ SvirkSto korpuso iSstumty vaistus; ir

Svirksto laikiklj (185), visiSkai juosiantj iSorinj Svirk§to korpuso perimetrg ir apimantj pirmaja dalj (156) ir antrajg
dalj (157), kurios yra atskirtos viena nuo kitos ir tarpusavyje sujungtos, tiek pirmoji, tiek antroji dalys (156,
157) apima:

proksimalinj jungés pavirsiy (402);

distalinj jungés pavirSiy (404);

Ziedine suapvalintg sienele (410) tarp proksimalinio (402) ir distalinio (404) jungés pavirSiaus; ir

tarpg (460), esantj tarp proksimalinio jungés pavirSiaus (402), distalinio jungés pavirSiaus (404) ir Ziedinés
suapvalintos sienelés (410),

kuriame Svirksto korpusas apima Svirksto korpuso junge (133), jsiterpusig j tarpg (460); ir

kuriame S$virk$to laikiklis (185) apima pagalvéle (187), besilieCianCig su Svirk$to korpuso jungés (133)
distaliniu pavirSiumi (133B), palaikancig Svirksto korpuso junge (133), o proksimalinio jungés pavirSiaus (402)
ir distalinio jungés pavirSiaus (404) medziaga yra kietesné uz pagalvéle (187).

2. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punkta, kuriame tiek pirmoji, tiek antroji Svirksto laikiklio (185) dalys
(156, 157) apima iSsikiSusj smaigalj (420), kuris susijungia su kitu pirmosios ir antrosios daliy.

3. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punktg, kuriame pagalvélé (187) apima maziausiai vieng radialine
iSkySg (188), iSeinancig i$ vidinio radialinio pagalvélés (187) pavirSiaus (189).

4. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 3 punktg, kuriame maziausiai viena radialiné iSky3a (188) lie€iasi su
Svirksto korpusu po Svirksto korpuso junge (133).

5. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 4 punkta, kuriame maziausiai viena radialiné iSkySa (188) yra Salia
tiek pirmosios, tiek antrosios daliy (156, 157) pagalvélés vidinio radialinio pavirSiaus galo.

6. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 3 punkta, kuriame maziausiai viena radialiné iskySa (188) yra
pagaminta i$ tos pacios medziagos kaip ir pagalvéle (187).

7. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 6 punktg, kuriame maziausiai viena radialiné iSkySa (188) yra
vientisai suformuota su pagalvéle (187) kaip vienas komponentas.

8. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punkta, kuriame, kai pirmoji dalis (156) ir antroji dalis (157) yra
tarpusavyje sujungtos, pagalvelé (187) teikia visiSkg Ziedine atramg iSilgai Svirk§to korpuso jungés (133).

9. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punkta, kuriame Svirksto laikiklio (185) ziediné suapvalinta sienelé
(410) gaubia Svirk$to korpuso jungés (133) iSorinj perimetra, o tiek pirmosios, tiek antrosios daliy (156, 157)
proksimalinis jungés pavirSius (402) kartu visiSkai uzdengia SvirkSto korpuso jungés (133) proksimalinj
pavirsiy (133A).

10. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punktg, kuriame tiek pirmosios, tiek antrosios daliy (156, 157)
proksimalinis jungés pavirSius (402) kartu visiSkai uzdengia SvirkSto korpuso jungeés (133) proksimalinj
pavirsiy (133A).

11. Automatinis injekcijy prietaisas pagal 1 punkta, kuriame tiek pirmoiji, tiek antroji Svirksto laikiklio (185)
dalys (156, 157) apima pirmajj Soninés sienelés galg (411) ir antragjj Soninés sienelés galg (412), ziediné
suapvalinta sienelé (410) tesiasi nuo pirmojo Soninés sienelés galo (411) iki antrojo Soninés sienelés galo
(412), pirmasis Soninés sienelés galas (411) turi smaigalj (420), o antrasis Soninés sienelés galas (412) turi
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uzrakto iSkySag (430), kurioje Svirksto laikiklio (185) pirmosios dalies (156) smaigalys (420) susijungia su

Svirksto laikiklio (185) antrosios dalies (157) uzrakto iSkySa (430).

12. Automatinis injekcijy prietaisas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur Svirksto korpuse yra vaistas.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl.  A61P 35/00
CO07D 401/04
A61K 31/517

3735299

T

19842848.4
2019-11-08
2020-11-11
2024-10-02
PCT/US2019/060578
2019-11-08

WO 2020/097537
2020-05-14

(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)

PCT/CN2018/114788, 2018-11-09, WO

MALHOTRA, Sushant, US

DO, Steven, US
TERRETT, Jack, US
XIN, Jianfeng, CN

F. Hoffmann-La Roche AG, 4070 Basel, CH
Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS*, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT

Kondensuotieji Ziedo junginiai
Apibrézties punktai: 16, bréZiniai: 0.

1. Junginys, kurio formulé (IVa), (1Vb), (IVd) arba (1Vg):

(Ivd); ir

jo stereoizomeras arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska;

kur:
Y yra
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U yra C(Rea);

V yra C(Reb);

W yra C(Rec);

Rea yra H;

Reb yra vandenilis, halogenas arba C1-3-halogenalkilas; ir
Rec yra vandenilis arba halogenas.

2. Junginys arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska pagal 1 punkta, kur junginys yra (IVa) arba (IVb)
formulés junginys.

3. Junginys arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska pagal 1 arba 2 punkta, kur Rec yra halogenas.

4. Junginys arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska pagal 1 punkta, parinkti i$ iy formuliy:

OY\

N

95

N
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6. Junginys pagal 5 punktg, kurio formulé yra:

7. Farmaciniu pozidriu priimtina junginio pagal 5 punktg druska, kur junginio formulé yra:
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8. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj pagal bet kurj i§ 1—7 punkty arba farmaciniu pozidriu priimting jo
druska ir farmaciniu pozidriu priimting pagalbine medziagg.

9. Junginys pagal bet kurj i§ 1-7 punkty arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska arba farmaciné
kompozicija pagal 8 punkta, skirti naudoti terapijai.

10. Mutavusio K-Ras G12C baltymo aktyvumo reguliavimo in vitro bladas, kur bldas apima mutavusio
baltymo reakcijg su junginiu pagal bet kurj i$§ 1-7 punkty arba su farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

11. Lasteliy populiacijos proliferacijos slopinimo in vitro bldas, kur bidas apima Igsteliy populiacijos salytj su
junginiu pagal bet kurj i§ 1-7 punkty arba su farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

12. Junginys pagal bet kurj i§ 1-7 punkty arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska arba farmaciné
kompozicija pagal 8 punktg, skirti naudoti taikant asmeniui, kuriam tai reikalinga, K-Ras G12C mutacijos
nulemto vézio gydymo bida, kur bidas pasirinktinai apima:

nustatyma, ar asmuo turi Sig mutacija; ir,

jei nustatoma, kad asmuo turi $ig mutacija, junginio arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos, arba
farmacinés kompozicijos terapiniu pozidriu veiksmingo kiekio skyrimg asmeniui.

13. Junginys, farmaciniu poziGriu priimtina jo druska arba farmaciné kompozicija, skirti naudoti pagal
12 punkta, kur vézys yra plauciy vézys, gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézys, kirmélinés ataugos vézys arba
kasos vézys.

14. Pazyméto mutavusio K-Ras G12C baltymo gamybos in vitro bidas, kur bidas apima mutavusio K-Ras
G12C baltymo reakcijg su pazymétu junginiu pagal bet kurj i§ 1-7 punkty arba farmaciniu pozidriu priimtina
jo druska tam, kad susidaryty pazymétas mutaves K-Ras G12C baltymas.

15. Junginys, farmaciniu pozidriu priimtina jo druska arba farmaciné kompozicija, skirti naudoti pagal
12 punkta, kur vézys yra kraujo vézys, kasos vézys, su MYH asocijuota polipozé, gaubtinés ir tiesiosios
zarnos vézys arba plauciy vézys, pvz., plau¢iy adenokarcinoma.

16. Junginys pagal bet kurj i§ 1-7 punkty arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, arba farmaciné
kompozicija pagal 8 punkta, skirti naudoti naviko metastaziy slopinimo badui.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(30)
(72)

Int. Cl.  A61P 35/00 (2006.01)
A61K 31/506 (2006.01)
CO7D 403/12 (2006.01)
CO7D 403/14 (2006.01)
CO7D 405/14 (2006.01)
CO7D 413/14 (2006.01)
CO7D 417/14 (2006.01)
CO7D 409/14 (2006.01)

3928836

I

21186831.0
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2021-12-29

2024-09-18

PCT/EP2015/077269, 2015-11-20, WO
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LYOTHIER, Isabelle, CH
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(74)
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N-pakeistieji indolo dariniai kaip PGE2 receptoriaus moduliatoriai

Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. Junginys, skirtas panaudoti taikant véZio profilaktikos arba gydymo biddg, kur minétas junginys yra
panaudojamas derinyje su vienu arba daugiau chemoterapiniy agenty ir (arba) spinduline terapija, ir (arba)
tiksline terapija; kur minéto junginio formulé (1)

R? Rea R

H Ar'

Vi N& Y\r
R5a R5b I

=~ R
s/ s
N R
(R"),

Formule {1}

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska,

kur

(R")n reiskia vieng, du arba tris pasirinktinius pakaitus indolo Ziede, kur minéti pakaitai yra nepriklausomai
pasirinkti i8 (C1-3)alkilo, (C1-3)alkoksilo, halogeno, (C1-3)fluoralkilo, (C1-3)fluoralkoksilo, arba ciano grupés; arba
du R' kartu suformuoja grupe -O-CH2-O-, ir like R, jeigu jie yra, reiskia halogena;

R? reiskia (C1-4)alkila, halogeng arba ciano grupe;

R3 reigkia vandenilj, metilg arba trifluormetilg;

R ir R* nepriklausomai rei$kia vandenilj, metilg, arba R*? ir R* kartu su anglies atomu, prie kurio jie yra
prijungti, reiSkia cikloprop-1,1-diilo grupe;

R%a ir R5% nepriklausomai reikia vandenilj, metilg, arba R52 ir R% kartu su anglies atomu, prie kurio jie yra
prijungti, reiSkia cikloprop-1,1-diilo grupe;

Ar' reikia

« fenilg arba 5 arba 6 nariy heteroarilg; kur minétas fenilas ar 5 arba 6 nariy heteroarilas nepriklausomai yra
mono-, di- arba tripakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i$

* (C1-6)alkilo;

* (C1-4)alkoksilo;

* (C1-3)fluoralkilo, kur minétas (C1-s)fluoralkilas yra pasirinktinai pakeistas hidroksilu;

* (C1-3)fluoralkoksilo;

* halogeno;

* ciano grupes;

* (Cs-s)cikloalkilo, kur minétas (Cs-s)cikloalkilas yra nepakeistas arba monopakeistas aminas;

* (Cas-e)cikloalkilo, kurio sudétyje yra ziedo deguonies atomas, kur minétas (Cas-s)cikloalkilas, kurio sudétyje
yra zZiedo deguonies atomas, yra nepakeistas arba monopakeistas fluoru, hidroksilu arba metoksilu;

* (Cs-6)cikloalkil-oksilo;

« hidroksilo;

* nitro grupeés;

* -B(OH)z;

e 2,2,2-trifluor-1,1-dihidroksi-etilo;

« -X'-CO-R©", kur

m X' reidkia tiesiogine jungtj, (C1-3)alkileng, -O-(C1-3)alkilen-*, -NH-(C1-3)alkilen-*, -S-CHz-*, -CF2-, -CH=CH-,
-C=C-, -NH-CO-*, -CO- arba (Cz.s)cikloalkileng; kur ZvaigZzdutés nurodo jungtj, kuri yra prijungta prie -CO-R®"
grupes; ir

m RO’ reigkia

* -OH;

+ -O-(C1-4)alkilg;

* -NH-S02-R$3, kur RS reiskia (C1-4)alkilg, (Cs-s)cikloalkilg, kur (Cs-s)cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra Ziedo
deguonies atomas, (Cs.s)cikloalkil-(C1-3)alkileng, kur (Cse)cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra Ziedo
deguonies atomas, (C1-3)fluoralkilg, fenilg arba-NHz;

* -O-fenilg;

* -O-CH2-CO-R%*, kur R®* reigkia hidroksilg arba (C1-4)alkoksilg arba -N[(C1-4)alkil]2:
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+ -O-CH2-0-CO-R%5, kur RS reiskia (C1-4)alkilg arba (C1-4)alkoksilg;
¢ -O-CH2-CH2-N[(C1-4)alkil]2; arba
* (5-metil-2-okso-[1,3]dioksol-4-il)-metiloksi-;

* -CO-CH2-CN;
 -CO-CHo-OH;
*-CO-H;
OH
i
-7 NH2

* 2-hidroksi-3,4-diokso-ciklobut-1-enila;

* hidroksi-(C1-4)alkilg;

« dihidroksi-(Cz-4)alkilg;

* hidroksi-(Cz-4)alkoksila;

* (C1.a)alkoksi-(C2-4)alkoksila;

* -(CH2)m-NRN'RN2, kur m reiSkia sveikg skai¢iy 0 arba 1; ir kur

m RN ir RV nepriklausomai reidkia vandenilj, (Ci4)alkila, (C1-4)alkoksi-(C24)alkila, (Css)cikloalkilg, (Co-
3)fluoralkilg arba -SO2-(C1-4)alkila;

m arba RN' nepriklausomai reidkia vandenilj arba (Ci4)alkila, ir RN? nepriklausomai reigkia -COH, -CO-(C-
s)alkilg, -CO-(C1-3)alkilen-OH arba -CO-O-(C1-3)alkila;

m arba RN' ir RN2 kartu su azotu, prie kurio jie yra prijungti, suformuoja 4, 5 arba 6 nariy soty zieda, kuriame
pasirinktinai yra vienas ziedo deguonies arba Ziedo sieros atomas, kur minétas Ziedas yra nepakeistas, arba
monopakeistas okso grupe ant Ziedo anglies atomo, arba dipakeistas okso grupe ant Ziedo sieros atomo;

+ -CO-NRN3RN kur RN3 jr RM nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-4)alkila, hidroksi-(C2-4)alkilg, (C1-3)alkoksi-
(Cz-4)alkila, dimetilamino-(Cz4)alkila, (C1-4)alkoksila, hidroksi-(C2-4)alkoksilg, benziloksilg arba hidroksila;

+ -NH-CO-NRNSRNS, kur RNS ir RN6 nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1-4)alkila;

+ -S02-R®", kur RS! reiskia hidroksilg, (C1-4)alkilg arba -NRN’RN8, kur RN ir RN® nepriklausomai reiskia
vandenilj arba (C1-3)alkila;

* -S-R$2, kur R%? reiskia (C1-4)alkilg, (Cs-s)cikloalkilg arba 2-fluor-vinilg;

* 5-0kso0-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-ilg arba 3-okso-2,3-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-5-il3;

« fenil-oksilg, kur fenilas yra pasirinktinai monopakeistas halogenu;

* benzooksazol-2-ilg; arba

* -(CHz)p-HET, kur p reiSkia sveikg skaiciy 0 arba 1; ir kur HET reiSkia 5 arba 6 nariy heteroarilg, kur minétas
5 arba 6 nariy heteroarilas yra nepakeistas arba mono- arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai
pasirinkti i§ (C1-4)alkilo, (C1-s)alkoksilo, -COOH, hidroksilo, fluoro, 2-amino-2-okso-etilo, 2-karboksi-etilo, (Cas-
s)cikloalkilo arba -NRN°RN10, kur RN? ir RN10 nepriklausomai reikia vandenilj arba (C1-3)alkilg:

« arba Ar’ reikia 8-10 nariy biciklinj heteroarilg; kur minétas 8-10 nariy biciklinis heteroarilas nepriklausomai
yra nepakeistas, mono-, di- arba tripakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i§ (C1-4)alkilo; (C1-
4)alkoksilo; (C1-s)fluoralkilo; (C1-3)fluoralkoksilo; halogeno; ciano grupés; hidroksilo arba -(Co-3)alkilen-
COOR®?, kur R9? reigkia vandenilj arba (C1-4)alkilg;

- arba Ar' reigkia 8-10 nariy i$ dalies aromatinj sulietg biciklinj heterociklilg, apimantj nuo vieno iki keturiy
heteroatomy, nepriklausomai pasirinkty iS azoto, deguonies ir sieros; kur minétas 8-10 nariy heterociklilas
yra prijungtas prie likusios molekulés aromatinio Ziedo fragmente; kur minétas 8-10 nariy heterociklilas yra
nepriklausomai nepakeistas, mono-, arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i okso, (Ci-
e)alkilo ir -(Co-3)alkilen-COOR©®3, kur R®3 reikia vandenilj arba (C1-3)alkila;

2. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 punkta; kur junginyje, kurio formulé (1), arba farmaciniu
pozidriu priimtinoje jo druskoje Ar' reigkia

« fenilo grupe, kurios struktdra (Ar-1V):

Rm1
RP

P Rm2

(Ar-IV)
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kur
* RP reiskia;

»  (Ca-s)cikloalkilg, kurio sudétyje yra Ziedo deguonies atomas, kur minétas (Ca-s)cikloalkilas,
kurio sudétyje yra zZiedo deguonies atomas, yra nepakeistas arba monopakeistas fluoru,
hidroksilu arba metoksilu;

» hidroksila;

» -X'-CO-R°', kur

> X' reidkia tiesiogine jungtj, (C1-3)alkileng, -O-(C1-3)alkilen-*, -NH-(C1-3)alkilen-*, -S-CHz-*, -
CF2-, -CH=CH-, -C=C-, -NH-CO-*, -CO- arba (Cs-s)cikloalkileng; kur Zvaigzdutés nurodo
jungtj, kuri yra prijungta prie -CO-R®" grupés; ir

> RO reiskia

m -OH;

m -O-(C14)alkila;

m -NH-S02-RS3, kur RS3 reigkia (C1-4)alkilg, (Cs-s)cikloalkilg, kur (Cs.6)cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra Ziedo
deguonies atomas, (Cas)cikloalkil-(C1-3)alkileng, kur (Cs.) cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra Zziedo
deguonies atomas, (C1-3)fluoralkilg, fenilg arba-NHz;

m -O-CH2-CO-R%, kur R%* reigkia hidroksilg arba (C1-4)alkoksilg arba -N[(C1-4)alkil]2:

m -O-CH2-O-CO-R®3, kur RO reigkia (C1-4)alkilg arba (C1-4)alkoksilg;

m -O-CH2-CHz-N[(C1-4)alkill; arba

m (5-metil-2-okso-[1,3]dioksol-4-il)-metiloksi-;

>
>

>
>

-CO-H;

2-hidroksi-3,4-diokso-ciklobut-1-enilg;
-NRN1RN2 kyr

m RN nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1-4)alkilg, ir RN? nepriklausomai reigkia -CO-H, -CO-(C1-3)alkilg
arba -CO-(C1-3)alkilen-OH;

» CO-NRMRM kur RM3 ir RN nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-4)alkilg, hidroksi-(C2-4)alkilg, (C1-
3)alkoksi-(Cz2-4)alkilg arba hidroksila;

> -NH-CO-NRNSRN6, kur RN ir RNS nepriklausomai reikia vandenilj arba (C1.4)alkilg;

» 5-0kso-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-ilg arba 3-okso-2,3-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-5-ilg;

» HET, kur HET reiSkia 5 arba 6 nariy heteroarila, kur minétas 5 arba 6 nariy heteroarilas yra
nepakeistas arba mono- arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i§ (C1-4)alkilo,
(C1-s)alkoksilo, -COOH, hidroksilo, fluoro, 2-amino-2-okso-etilo, 2-karboksi-etilo, (Cs-s)cikloalkilo
arba -NRNRN'0, kur RN jr RN10 nepriklausomai reikia vandenilj arba (C1-3)alkila;

* R™ reigkia

» (Cis)alkilg;

»  (C1-a)alkoksila;

»  (Ca-3)fluoralkila;

»  (Cs-3)fluoralkoksilg;

» halogeng;

»  (Css)cikloalkila;

»  (Cs.s)cikloalkil-oksilg;

> -NRV'RN2) kur RN' ir RN2 nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-4)alkilg arba (Cs-s)cikloalkilg; arba

> -S-R%2, kur R? reigkia (C1-4)alkilg, (Ca-s)cikloalkilg arba 2-fluor-vinilg; ir

« R™ reigkia vandenilj, fluorg arba chlorg;

« arba RP reiskia vandenilj;

R™ reigkia 1H-pirazol-1-ilg; arba -X'-COOH, kur X' reiskia tiesiogine jungtj, (Ci-3)alkileng arba -O-(Ci-
s)alkilen-*, kur zvaigzdutés nurodo jungtj, kuri yra prijungta prie -COOH grupés;

ir Rm2 reigkia vandenilj, (C1-4)alkoksilg; arba -S-(C1.4)alkila;

- arba Ar' reiSkia 5 nariy heteroarilo grupe, kurios struktdra (Ar-l1):

Ry

o

e

(Ar-Il)

kur (Ar-11) Ziede A reiSkia tiofenilg arba tiazolilo Zieds;
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kur
* R7 reikia
»  3-hidroksi-oksetan-3-ilg;
»  hidroksila;
»  2,2,2-trifluor-1,1-dihidroksi-etila;
» -X'-CO-R°', kur
> X' reiskia tiesiogine jungtj, (C1.3)alkilena, -O-(C1-3)alkilen-*, -NH-(C1-3)alkilen-*, -S-CHz-*, -CF2-, -

CH=CH-, -C=C-, -NH-CO-*, -CO- arba (Cs-s)cikloalkileng; kur zvaigzdutés nurodo jungtj, kuri yra
prijungta prie -CO-R®" grupés; ir
> RO reiskia
m -OH;
m -O-(C1.4)alkila;
m -NH-SO2-RS3, kur RS3 reigkia (C1-4)alkila, (Cs.s)cikloalkila, kur (Css) cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra
ziedo deguonies atomas, (Cs.)cikloalkil-(C+-3)alkileng, kur (Cs-s)cikloalkilo sudétyje pasirinktinai yra ziedo
deguonies atomas, (C1-3)fluoralkilg, fenilg arba-NHz;
m -O-fenilg;
m -O-CH2-CO-R®4, kur R®* reiskia hidroksilg arba (C1-4)alkoksilg arba -N[(C1.4)alkil]2;
m -O-CH2-O-CO-R93, kur RO reigkia (C1-4)alkilg arba (C1-4)alkoksilg;
m -O-CH2-CH2-N[(C14)alkil]2; arba
m (5-metil-2-okso-[1,3]dioksol-4-il)-metiloksi-;
» -CO-CH2-OH;
» -CO-H;
>

»  hidroksi-(C14)alkila;

» -NRN'RN2) kur
m RN ir RN2 nepriklausomai reigkia vandenilj, (C14)alkilg arba (Cs-s)cikloalkila;
m arba RN nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1.4)alkilg, ir RN? nepriklausomai reiskia -CO-H, -CO-(C1-
s)alkilg arba-CO-(C1-3)alkilen-OH,;

> -CO-NRN3RM kur RN3 ir RM nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-4)alkilg, hidroksi-(C2-4)alkilg, (C1-
3)alkoksi-(Cz4)alkila, dimetilamino-(Cz-4)alkilg, (C1-s)alkoksila, hidroksi-(Cz-4)alkoksilg, benziloksilg
arba hidroksilg;
-NH-CO-NRNSRN6 kur RNS jr RN6 nepriklausomai reigkia vandenilj arba (C1-4)alkilg;
5-okso-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-ilg arba 3-okso-2,3-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-5-ilg; arba
HET, kur HET reiSkia 5 arba 6 nariy heteroarilg, kur minétas 5 arba 6 nariy heteroarilas yra
nepakeistas arba mono- arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i§ (C1-4)alkilo,
(C1-a)alkoksilo, -COOH, hidroksilo, fluoro, 2-amino-2-okso-etilo, 2-karboksi-etilo, (Cs-s)cikloalkilo
arba -NRNRN10 kur RN jr RN10 nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1-3)alkilg;
« ir (R%)n reiskia vieng pasirenkamg pakaita, nepriklausomai pasirinktg i$
(C1-6)alkilo:
(C1-a)alkoksilo;
(C1-3)fluoralkilo;
(C1-3)fluoralkoksilo;
halogeno;
(Cs-e)cikloalkilo;
(Cs-s)cikloalkil-oksilo;
hidroksilo;
piridinilo; ir
-NRN'RN2 kur RN' ir RN2 nepriklausomai reikia vandenilj, (C1-4)alkilg arba (Cs-s)cikloalkilg;
« arba Ar’ reigkia 9 arba 10 nariy biciklinj heteroarilg; kur minétas 9- arba 10 nariy biciklinis heteroarilas yra
nepriklausomai nepakeistas, mono- arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i$ (C1-4)alkilo;
(C1-a)alkoksilo; (Cs-s)fluoralkilo; (C1-s)fluoralkoksilo; halogeno; ciano grupés; hidroksilo arba -(Co-3)alkilen-

COOR®?, kur R°? reigkia vandenilj arba (C1-4)alkilg;

- arba Ar' reiSkia grupe, kurios struktdra (Ar-111):
(Ar-1l)

Y V V

VVVVVVVVYVYYVY
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kur Ziedas (B) reiSkia nearomatinj 5 arba 6 nariy Ziedg, sulietg su fenilo grupe, kur Ziedas (B) apima vieng
arba du heteroatomus, nepriklausomai pasirinktus i§ azoto ir deguonies; kur minétas Ziedas (B) yra
nepriklausomai nepakeistas, mono- arba dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i$ okso
grupés, (C1-6)alkilo ir -(Co-3)alkilen-COOR®3, kur R®3 reigkia vandenilj arba (C1-3)alkilg.

3. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 arba 2 punkta; kur junginyje, kurio formulé (), arba farmaciniu
pozidriu priimtinoje jo druskoje grupé

R,

reiskia
R R13
R15 \ R2
16 N‘
R R '
kur

R? reigkia metilg, chlorg arba ciano grupe; ir

RS reigkia vandenilj; ir

« R™, R'®, R'6 ir R'” nepriklausomai reiskia Siuos:

R reigkia vandenilj, metilg, etilg, metoksilg, broma, chlorg, fluorg, trifluormetilg, trifluormetoksilg arba ciano
grupe;

RS reigkia vandenilj, metilg, metoksila, chlorg, fluorg;

R'6 reiskia vandenilj, metoksilg arba fluorg; ir

R reiSkia vandenilj, metilg, metoksilg, chlorg, fluorg arba ciano grupe;

kur maziausiai vienas i§ R, R'5, R'® ir R'7 reigkia vandenilj;

- arba R™ ir R'® kartu suformuoja -O-CH2-O- grupe, R'® reigkia vandenilj, ir R'” reiskia vandenilj arba
halogeng;

arba

R? reiskia (C1-3)alkila, halogeng arba ciano grupe; ir

R'3 reigkia fluorg; ir

« R™, R'®, R'6 ir R'” nepriklausomai reiskia Siuos:

R reigkia vandenilj, metilg, etilg, metoksilg, broma, chlorg, fluorg, trifluormetilg, trifluormetoksilg arba ciano
grupe;

RS reigkia vandenilj, metilg, metoksila, chlorg, fluorg;

R'6 reiskia vandenilj, metoksilg arba fluorg; ir

R reiSkia vandenilj, metilg, metoksilg, chlorg, fluorg arba ciano grupe;

kur maziausiai du i§ R, R'®, R¢ ir R'7 reiSkia vandenilj.

4. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i$ 1-3 punkty; kur junginyje, kurio formulé (1),
arba farmaciniu pozidriu priimtinoje jo druskoje grupé

(RYx

reiSkia grupe, pasirinktg i$ Siy grupiy A), B), C), D) ir E):

' 1 \ \ \ F \
Cl F
% Cl 0 F cl
i;[.f m m m m Fﬁ\—
Py O RN N FYN mm 5N
' \ F \ \
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5. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 punktg; kur junginys, kurio formulé (I), arba farmaciniu
pozilriu priimtina jo druska taip pat yra junginys, kurio formulé (Il), arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska

kur

RZ
H Ar'
/ N/\\/ \“/Y r
N N
R17 ~=
R14
R15 R15
Formule (I1)

R? reigkia metilg, chlorg arba ciano grupe; ir

« R, R, R ir R"7 nepriklausomai reiskia $iuos:

R reigkia metilg, metoksilg, halogeng arba ciano grupe;

R reiskia vandenilj, metilg, chlorg arba fluorg;

R'6 reigkia vandenilj arba fluorg; ir

R'” reigkia vandenilj, chlorg arba fluorg;

kur maziausiai vienas i§ R, R, R'6 ir R reiSkia vandenilj, ir Ar' reiskia
« fenilo grupe, kurios struktdra (Ar-1V):

kur

Rm1
RP

* RP reiskia;

YV V VY

VvV VvV

YV V V

hidroksila;

-COOCH;

-CO-CH2-CN;

-CO-(C1-4)alkoksilg;

-CO-NH-S02-R%3, kur RS2 reiskia RS3 reiskia (C1-4)alkila, (Cs-s)cikloalkilg; (Cs.s)cikloalkil-(C1-3)alkilg;
(C1-3)fluoralkila, fenilg arba -NHz;

-X1-CH2-COOH, kur X' reiskia O arba NH;

-CO-NRN3RN4 kur RN3 ir RM nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-s)alkilg, hidroksi-(C2-4)alkilg, (C1-
3)alkoksi-(C2-4)alkilg, dimetilamino-(Cz-4)alkila, (C1-4)alkoksilg arba hidroksi-(C2-4)alkoksila;
-NH-CO-NRN5RN6, kur RN® ir RN nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1.4)alkilg;

-S02-RS!, kur RS reiskia hidroksilg, (C1-4)alkilg arba -NRN’RN8, kur RN ir RN8 nepriklausomai reiskia
vandenilj arba (C1-3)alkila;

5-okso-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-il3;

tetrazolilg (ypa€ 1H-tetrazol-5-ilg); arba

5 arba 6 nariy heteroarila, pasirinktg iS oksazolilo, izoksazolilo, oksadiazolilo, tiazolilo, izotiazolilo,
tiadiazolilo, imidazolilo, pirazolilo, triazolilo, piridinilo, pirimidinilo, piridazinilo arba pirazinilo; kur
minétas 5 arba 6 nariy heteroarilas yra nepakeistas, arba mono- arba dipakeistas, kur pakaitai
yra nepriklausomai pasirinkti i$ (C1-3)alkilo, (C1-3)alkoksilo, -COOH, hidroksilo, fluoro, 2-amino-2-
okso-etilo, 2-karboksi-etilo arba -NRN®RN10, kur RN ir RN10 nepriklausomai reiskia vandenilj arba
(C1-3)alkila;
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* R™ reiskia

>
>
>
>
>
>
>
>
>
>

>

vandenilj;

(C16)alkila;

(C1-a)alkoksilg;

(C1-3)fluoralkilg;

(C1-3)fluoralkoksilg;

halogeng;

(Cs-6)cikloalkilg;

(Cs-s)cikloalkil-oksila;

hidroksilg;

-(CH2)m-NRN'RN2, kur m reiSkia sveikg skaiciy 0 arba 1; ir kur RN' ir RN? nepriklausomai reiskia
vandenilj, (C1.3)alkilg arba (C2-3)fluoralkila; arba RN' ir RN? kartu su azotu, prie kurio jie yra prijungti,
suformuoja pirolidinilo Zieda; arba

-S-R%2, kur R%? reigkia (C1-4)alkilg arba (Cs-)cikloalkilg

« ir R™ reigkia

>
>
>
>

vandenilj; arba

(C1-6)alkila;
(C1-3)alkoksila; arba
halogeng;
- arba Ar' reidkia 5 nariy heteroarilo grupe, kurios struktdra (Ar-V):
RAZ
RA1
e
7’
(Ar-V)

kur (Ar-V) fragmente Ziedas A reiSkia tiofenilg arba tiazolilo Zieda;
kur RA" reigkia

VV VY

Y V

-COOH;

tetrazolilg;

-CO-(C1-4)alkoksilg;

-CO-NH-S02-R%3, kur R reikia RS2 reidkia (C1-4)alkila, (Cs-s)cikloalkilg; (Ca.s)cikloalkil-(C1-3)alkila;
(C1-3)fluoralkilg, fenilg arba -NHz;

-X'-CH2-COOH, kur X' reigkia O arba NH; arba

-CO-NRN3RN4 kur RN3 ir RN nepriklausomai reiskia vandenilj, (C1-4)alkilg, hidroksi-(C2-4)alkilg arba
(C1-3)alkoksi-(C2-4)alkilg;

ir RA? reiskia

>
>
>
>
>

>

vandenilj;
(C1-e)alkila;
(C1-a)alkoksilg;
(C1-3)fluoralkila;
halogeng; arba
hidroksilg;

- arba Ar' reigkia 9 arba 10 nariy biciklinj heteroarilg pasirinktg i§ 1H-indol-5-ilo, 1H-indol-4-ilo, 1H-indol-6-ilo,
indazol-6-ilo, 1H-benzoimidazol-5-ilo, 1H-benzotriazol-5-ilo, chinoksalin-6-ilo, izochinolin-7-ilo ir chinolin-6-
ilo; kur minétas 9 arba 10 nariy biciklinis heteroarilas nepriklausomai yra nepakeistas, mono- arba
dipakeistas, kur pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i§ (C14)alkilo arba -COOH,;

- arba Ar' reiSkia grupe, kurios struktdra (Ar-111):

o]

7

(Ar-lIl)

kur Ziedas (B) reiSkia nearomatinj 5 nariy Zieda, sulietg su fenilo grupe, kur Ziedas (B) apima vieng arba du
Ziedo azoto atomus; kur minétas Ziedas (B) nepriklausomai yra nepakeistas, mono- arba dipakeistas, kur
pakaitai yra nepriklausomai pasirinkti i§ okso grupés ir (C1-6)alkilo.
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6. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 punktg; kur junginys, kurio formulé (I), arba farmaciniu
pozilriu priimtina jo druska taip pat yra junginys, kurio formulé (lll), arba farmaciniu pozidriu priimtina jo

druska:
RZ
H Ar'
r
R13<7 N \“/\r
N N
R17 \%
R14
R15 R1G
Formule (/1)
kur grupé:
R14 R13
R15 \ RZ
N
16 \
R R17 '

reiskia grupe, pasirinktg i$ Siy grupiy A), B), C), D) ir E):
A)

Cl Br
N N N ¢ N F N o N

F \
' \ F \ F \ Cl \
F N A o 0~ o F
@N\ Jilr - \ N
Fo TN oSN mm m
' FooA cloN o Vo
B)
F N F N N
Y F \ r F o
C)
\o E
Q- R
N _ N
Y ir Foo\V
D)
O/
®C|
N
F N ;
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E)
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N 2 N 2 X £
N CN N i\
S e CIpon Crpeen
\ F \ F \\ ir F b .
ir
Ar' reidkia

« fenilg arba 5 nariy heteroarila, pasirinktg i$ tiofenilo ir tiazolilo; kur minétas fenilas arba 5 nariy heteroarilas
nepriklausomai yra mono-, di- arba tripakeistas;

kur vienas i§ minéty pakaity yra pasirinktas i$

« -X'-CO-R©", kur

m X' reiskia tiesiogine jungtj, -CH2-CHz-, -O-CHz-*, -NH-CH2-*, -CH=CH- arba -NH-CO-*; kur ZvaigZdutés
nurodo jungtj, kuri yra prijungta prie -CO-R°" grupés; ir

m RO’ reigkia

* -OH;

+ -O-(C1-4)alkila;

* -NH-SO2-R%83, kur RS3 reiskia (C1-3)alkilg, ciklopropilg arba -NHz;

¢ -O-CH2-CO-R®4, kur R®* reiskia hidroksilg arba (C1-4)alkoksilg; arba

* -O-CH2-0-CO-R®5, kur R®? reigkia (C1-4)alkilg arba (C1-4)alkoksilg;

« -NRN'RN2| kur RN' nepriklausomai reiskia vandenilj arba (C1-3)alkilg, ir RN? reigkia -CO-H;

* 5-0kso0-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-ilg arba 3-okso-2,3-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-5-il3;

* 1H-tetrazol-5-ilg;

* 3-hidroksi-izoksazol-5-ila;

* imidazolilg, kuris yra nepakeistas arba mono-, arba dipakeistas metilas;

* pirazolilg;

* izoksazolilg, oksazolilg arba tiadiazolilg; kur minétas izoksazolilas, oksazolilas arba tiadiazolilas yra
monopakeistas -NRN®RN'0 kur RN® reigkia vandenilj, ir RN reigkia vandenilj arba metilg;

ir like vienas arba du i§ minéty pakaity (jeigu yra) yra nepriklausomai pasirinkti i$

* (C1-4)alkilo;

* (C1-4)alkoksilo;

* 2,2,2-trifluoroetoksilo;

* halogeno;

« -NRNTRN2 kur RN reigkia vandenilj, ir RN? reikia (C1-3)alkilg;

* -S-R$2, kur R%? reiskia (C1-4)alkilg;

« arba Ar' reiskia 8-10 nariy biciklinj heteroarilg, pasirinkta i§ nepakeisto benzimidazolo; nepakeistg indazolilg
ir indolilg, kuris yra nepakeistas arba monopakeistas -COOR®?, kur R°? reigkia vandenilj arba (C1-4)alkilg;

- arba Ar' reiskia oksopakeistg 8-10 nariy i$ dalies aromatinj sulietg biciklinj heterociklilg, pasirinktg i§ 2-okso-
2,3-dihidro-benzooksazolilo, 3-okso-2,3-dihidro-1H-indazolilo, 2-okso-1,2,3,4-tetrahidro-chinazolinilo, 1-
okso-1,2,3,4-tetrahidro-izochinolinilo; kur minétas oksopakeistas heterociklilas yra nepakeistas arba
monopakeistas ant Ziedo azoto atomo (C+-3)alkilu.

7. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 punktg; kur junginys, kurio formulé (I), arba farmaciniu
pozidriu priimtina jo druska yra pasirinktas i$ grupés, susidedancios is:
3-chlor-5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
[6-(2,3-dihidro-1H-indol-5-il)-pirimidin-4-il]-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
3-etil-5-{6-[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirigsties;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-metil-tiofen-2-karboksiragsties;
5-{6-[2-(4-chlor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
3-etil-5-{6-[2-(4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties;
3-chlor-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
4-{6-[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirigsties;
5-{6-[2-(5,7-difluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirlgsties;
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{6-[4-(3-amino-izoksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(2H-pirazol-3-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
3-etoksi-5-{6-[2-(4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(6-chlor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-2,5-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksiragsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksiragsties;
3-etil-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(4,6-dichlor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirlgsties;
5-{6-[2-(4-chlor-6-fluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksiragsties;
5-{6-[2-(4-chlor-7-fluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirtgsties;
5-{6-[2-(7-chlor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(4,6,7-trifluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtugsties;
3-etoksi-5-{6-[2-(4,5,7-trifluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtagsties;
5-{6-[2-(6,7-difluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
{6-[4-(3-amino-izoksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(5-metilamino-[1,3,4]tiadiazol-2-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
5-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
2-etilamino-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-benzenkarboksiragsties;
5-{6-[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
5-{6-[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-2-metil-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirigsties;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2- karboksiragsties;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksiragsties;
[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(5-metilamino-[1,3,4]tiadiazol-2-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-
amino;
4-(4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-tiazol-2-karboksirtagsties;
2-chlor-4-{6-[2-(6-chlor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-propil-
benzenkarboksirigsties;
2-chlor-4-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-propil-
benzenkarboksirigsties;
5-{6-[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-
karboksirtigsties;
4-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-izobutil-benzenkarboksirlgsties;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-2-metil-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-
karboksirtigsties;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-2-metil-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-
karboksirtigsties;
1-etil-3-(4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metoksi-fenil)-karbamido;
{6-[4-(2-amino-oksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
{6-[4-(2-amino-oksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
2-(4-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil )-tiazol-4-karboksirlgsties;
2-(4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil )-tiazol-4-karboksirlgsties;
[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(2-metil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(5-metilamino-[1,3,4]tiadiazol-2-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
4-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-izobutil-benzenkarboksirlgsties;
2-chlor-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-propoksi-
benzenkarboksirigsties;
2-butoksi-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-benzenkarboksirigsties;
{6-[4-(2-amino-oksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(6, 7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(2-metil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[4-(5-metilamino-[1,3,4]tiadiazol-2-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-
amino;
{6-[3-etoksi-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il]}-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
{6-[3-etilamino-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
[2-(7-chlor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[3-etilamino-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-amino;
{6-[3-etilamino-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
{6-[3-etilamino-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-il}-[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-amino;
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3-butoksi-5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties;
3-butoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-propoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-karboksiragsties;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-propoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
3-(4-{6-[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-4H-[1,2,4]oksadiazol-5-ono;
2-chlor-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-izobutoksi-
benzenkarboksirigsties;

[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-[6-(1H-indol-5-il)-pirimidin-4-il]-amino;
[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-[6-(1H-indol-5-il)-pirimidin-4-il]-amino;
6-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-1,2-dihidro-indazol-3-ono;
4-{6-[2-(2-chlor-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-benzenkarboksiragsties;
5-{6-[2-(2-chlor-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(4-brom-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[5-(1H-tetrazol-5-il)-tiofen-2-il]-pirimidin-4-il}-amino;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-hidroksi-tiofen-2-karboksiragsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
1-(2-{6-[3-etoksi-4-(1H-tetrazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-fluor-tiofen-2-karboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-benzenkarboksirtgsties;
(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenoksi)-acto rigsties;
N-(5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karbonil)-
metansulfonamido;
(2-etoksi-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenoksi)-acto ragsties;
(2-etoksi-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenilamino)-acto rugsties;
5-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirligsties;
N-(5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karbonil)-
benzenesulfonamido;

propan-2-sulfonrigsties (5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksitiofen-
2-karbonil)-amido;

ciklopropansulfonragsties (5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-
tiofen-2-karbonil)-amido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties
metilamido;

etansulfonragsties (5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-
karbonil)-amido;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(1H-imidazol-4-il)-3-metoksi-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-(2-{6-[4-(5-metil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-(2-{6-[3-etoksi-4-((5-okso-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-
metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-(2-{6-[4-(2,5-dimetil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;

1-{2-[6-(3-etil-4-hidroksi-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-(2-{6-[4-(1,5-dimetil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;
1-(2-{6-[4-(1,2-dimetil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;
7-fluor-1-(2-{6-[4-((5-okso-4,5-dihidro-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-
indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-1-(2-{6-[5-(3-hidroksi-oksetan-3-il)-4-metoksi-tiofen-2-il]-pirimidin-4-ilamino}-etil )-4-metoksi-1H-indol-
2-karbonitrilo;
1-(2-{6-[4-(2-ciklopropil-1-metil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi- 1H-indol-2-
karbonitrilo;
(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-trifluormetoksi-fenoksi)-acto ragsties;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(3H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
3-(2-etoksi-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-[1,2,4]oksadiazol-
5(4H)-ono;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(3-0kso-2,3-dihidro-1,2,4-oksadiazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-
indol-2-karbonitrilo;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-(2,2,2-trifluor-etoksi)-tiofen-2-
karboksirtigsties;
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(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etil-fenoksi)-acto rigsties;
3-(2-etoksi-4-{6-[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-[1,2,4]Joksadiazol-5(4H)-ono;
2-butoksi-6-chlor-4-(6-((2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-1H-indol-1-il)etil-1,1,2,2-d4 )amino)pirimidin-4-
illbenzenkarboksirigsties;
5-{6-[2-(7-chlor-5-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirgsties;
5-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-(2,2,2-trifluor-etoksi)-tiofen-2-
karboksirtigsties;
2-(2-etoksi-4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenilamino)-propiono
rigsties;

5-{6-[2-(2-cian-3-fluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-fluor-tiofen-2-karboksiragsties;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(3-hidroksi-izoksazol-5-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
N-(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenil )-oksalamo rdgsties;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(3-hidroksi-izoksazol-5-il)-3-metoksi-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirigsties;
(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto riigsties;
1-(2-{6-[4-(2-ciklopropil-1H-imidazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi- 1H-indol-2-
karbonitrilo;

5-{6-[2-(6-chlor-7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-
karboksirtigsties;

(4-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto ragsties;
7-fluor-1-{2-[6-(4-hidroksi-3-trifluormetoksi-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-{2-[6-(3-chlor-4-hidroksi-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
5-{6-[2-(4,6-dichlor-7-fluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(6-chlor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-karboksirlgsties;
(4-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenoksi)-acto ragsties;
5-{6-[2-(6-chlor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
2-butoksi-4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-benzenkarboksirtagsties;
4-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-trifluormetoksi-fenolio;
3-etoksi-5-{6-[2-(3-fluor-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-3-fluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
(2-etoksi-4-{6-[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenilamino)-acto rugsties;
2-butoksi-4-{6-[2-(6,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-benzenkarboksirtigsties;
5-{6-[2-(2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksiragsties;
3-(2-etoksi-4-{6-[2-(4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-[1,2,4]oksadiazol-5(4H)-ono;
5-{6-[2-(4,6-dichlor-2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-5,6-difluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirligsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksiragsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenoksi)-acto rtgsties;
(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto ragsties;
1-{2-[6-(3-etoksi-4-hidroksi-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirlgsties amido;
5-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-fluor-tiofen-2-karboksirigsties;
5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-6,7-difluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-fluor-tiofen-2-karboksiragsties;
2-butoksi-4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-fluor-
benzenkarboksirigsties;
2-butoksi-6-chlor-4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-
benzenkarboksirigsties;
2-chlor-4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-propoksi-
benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-fluor-6-propoksi-
benzenkarboksirigsties;
5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties;
5-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksirtigsties;
5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-6,7-difluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-karboksiragsties;
2-chlor-4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-6-izobutoksi-
benzenkarboksirigsties;
(4-{6-[2-(4-chlor-2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto ragsties;
(4-{6-[2-(4-chlor-2-cian-6,7-difluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto ragsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-difluormetoksi-
benzenkarboksirigsties;
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7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1-metil-2-okso-1,2,3,4-tetrahidro-chinazolin-7-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-
2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1-metil-3-0ks0-2,3-dihidro-1H-indazol-6-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}- 1H-indol-2-
karbonitrilo;
3-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-5-etilsulfanil-benzenkarboksirlgsties;
7-fluor-4-metoksi-1-(2-{6-[4-(3H-[1,2,3]triazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)- 1H-indol-2-karbonitrilo;
3-(3-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-5-etoksi-fenoksi)-propiono rigsties;
3-(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenoksi)-propiono rigsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-3-fluor-benzenkarboksirligsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-benzenesulfonamido;
1-(2-{6-[3-etoksi-4-(3H-[1,2,3]triazol-4-il)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;
3-(5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-il)-propiono ragsties;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(2-hidroksi-3,4-diokso-ciklobut-1-enil)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-indol-2-
karbonitrilo;

(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenil)-okso-acto rigsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-propilsulfanil-benzenkarboksirtgsties;
4-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-propilsulfanil-benzenkarboksirtgsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-izopropilsulfanil-
benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-izopropilsulfanil-
benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-fluor-6-propil-benzenkarboksirigsties;
5-{6-[2-(2-cian-5,7-difluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirligsties;
5-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirlgsties;
5-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties;
(4-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenoksi)-acto ragsties;
(4-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-fenilamino)-acto rlgsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-propil-benzenkarboksiragsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etil-benzenkarboksirtgsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-izobutoksi-benzenkarboksirligsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-propoksi-benzenkarboksirligsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etilsulfanil-benzenkarboksirtgsties;
4-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etilsulfanil-benzenkarboksirtgsties;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etilsulfanil-benzenkarboksirlgsties;
4-{6-[2-(2-cian-6-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etilsulfanil-benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etilsulfanil-
benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(2-cian-6,7-difluor-4-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-benzenkarboksirlgsties;
4-{6-[2-(2-cian-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirtgsties;
2-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-1H-indol-5-karboksirtgsties;
7-fluor-1-{2-[6-(1H-indol-2-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
2-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-1H-indol-5-karboksiragsties metilo
esterio;
7-fluor-1-(2-{6-[4-(2-hidroksi-etoksi)-fenil]-pirimidin-4-ilamino}-etil)-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-1-{2-[6-(1H-indol-6-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1H-pirolo[2,3-c]piridin-3-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-1-{2-[6-(1H-indol-3-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(2-0ks0-1,2,3,4-tetrahidro-chinazolin-6-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-
karbonitrilo;

N-(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-fenil)-formamido;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(2-0ks0-2,3-dihidro-benzooksazol-6-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-
karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(3-metil-2-okso-2,3-dihidro-benzooksazol-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}- 1H-indol-2-
karbonitrilo;

7-fluor-1-{2-[6-(1H-indazol-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1-metil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metoksi-fenil)-3-etilkarbamido;
1-{2-[6-(1H-benzoimidazol-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
1-{2-[6-(3H-benzotriazol-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
7-fluor-4-metoksi-1-{2-[6-(1-0ks0-1,2,3,4-tetrahidro-izochinolin-6-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-1H-indol-2-
karbonitrilo;
1-{2-[6-(3-etoksi-4-formil-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
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7-fluor-1-{2-[6-(1H-indol-5-il)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-fluor-benzenkarboksirigsties metilo
esterio;
7-fluor-1-{2-[6-(4-hidroksi-3-trifluormetil-fenil)-pirimidin-4-ilamino]-etil}-4-metoksi-1H-indol-2-karbonitrilo;
3-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-5-etoksi-benzenkarboksirlgsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-3-karboksirtgsties etilo esterio;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirigsties;
4-{6-[2-(5,7-difluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirtigsties;
3-(5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-izopropoksi-tiofen-2-il)-propiono

ragsties;
3-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-propiono
ragsties;
(E)-3-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-akrilo
ragsties;

4-{6-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metilamino-benzenkarboksirtgsties;
3-chlor-5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirigsties;
3-chlor-5-{6-[2-(4-chlor-2-cian-6,7-difluor-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karboksirigsties;
N-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-karbonil )-
metansulfonamido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
etilamido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
dimetilamido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties (2-
hidroksi-etil)-amido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
izopropilamido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksiragsties (2-
metoksi-etil)-amido;
5-(6-((2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-1H-indol-1-il)etil)Jamino)pirimidin-4-il)-3-etoksi-N-sulfamoiltiofen-2-
karboksamido;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
hidroksiamido;
(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-metanolio;
2-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-4-izopropoksi-tiazol-5-karboksirtigsties;
2-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-4-metoksi-tiazol-5-karboksirtgsties;
4-etoksi-2-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiazol-5-karboksiragsties;
2-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-4-propoksi-tiazol-5-karboksirtgsties;
2-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-4-izobutil-tiazol-5-karboksirlgsties;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirlgsties
karboksimetilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtgsties
dimetilkarbamoilmetilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
butiriloksimetilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties
etoksikarboniloksimetilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties 5-
metil-2-okso-[1,3]dioksol-4-ilmetilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties 2-
dimetilamino-etilo esterio;
5-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirigsties fenilo
esterio;

(4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-metoksi-fenil }-propiono rigsties etilo
esterio;
{6-[4-etoksi-5-(1H-tetrazol-5-il)-tiofen-2-il]-pirimidin-4-il}-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-N-hidroksi-tiofen-2-
karboksamidino;
3-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-[1,2,4]oksadiazol-
5(4H)-ono;
5-{6-[2-(3,7-difluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-etoksi-tiofen-2-karboksirtigsties;
[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-{6-[5-(2H-tetrazol-5-il)-4-trifluormetil-tiofen-2-il]-pirimidin-4-il}-
amino;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-N-hidroksi-3-trifluormetil-tiofen-2-
karboksamidino;

OB 2024/24, 2024-12-27 94



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai CO07D 213/79

3-(5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-il)-
[1,2,4]oksadiazol-5(4H)-ono;
4-{6-[2-(2-cian-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-etoksi-N-hidroksi-benzamido;
5-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-izoksazol-3-ol;
5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-piridin-2-il-tiofen-2-karboksirtgsties;
[6-(4-etilamino-tiofen-2-il)-pirimidin-4-il]-[2-(7-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-amino;
[6-(4-etilamino-tiofen-2-il)-pirimidin-4-il]-[2-(6-fluor-2,4-dimetil-indol-1-il)-etil]-amino;
[6-(4-etilamino-tiofen-2-il)-pirimidin-4-il]-[2-(6-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etil]-amino;
N-etil-N-(5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-3-il)-formamido;
N-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-formamido;
N-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-propionamido;
N-(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-3-hidroksi-
propionamido;
(3-etoksi-5-{6-[2-(7-fluor-4-metoksi-2-metil-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-tiofen-2-il)-karbamido;

ir

5-{6-[2-(2-cian-3,7-difluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-3-trifluormetil-tiofen-2-
karboksirtigsties;

arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska.

8. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1 punktg; kur junginys, kurio formulé (1), arba farmaciniu
pozilriu priimtina jo druska yra 4-{6-[2-(2-ciano-7-fluor-4-metoksi-indol-1-il)-etilamino]-pirimidin-4-il}-2-
etoksi-benzenkarboksirlgstis arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

9. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i§ 1-8 punkty, kur minétas vézys yra pasirinktas
i melanomos; plauciy vézio; inksty karcinomy; skrandzio ir zarnyno vézio formy; gimdos gleivinés vézio;
gimdos kaklelio vézio ir neuroblastomos.

10. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i$ 1-9 punkty, kur minétas junginys yra
panaudojamas derinyje su vienu arba daugiau chemoterapiniu agentu, nepriklausomai pasirinktu is:
a) alkilinimo agenty;

b) platinos vaisty;

c) antimetaboliniy vaisty;

d) prieSnavikiniy antibiotiky;

€) mitozés inhibitoriy; ir

f) topoizomerazés inhibitoriy.

11. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i§ 1-10 punkty, kur minétas vienas arba
daugiau chemoterapiniy agenty yra nepriklausomai pasirinkti is:

a) alkilinimo agenty, pasirinkty i§ mechloretamino, chlorambucilo, ciklofosfamido, ifosfamido, streptozocino,
karmustino, lomustino, melfalano, dakarbazino, temozolomido, fotemustino, tiotepos ir altretamino;

b) platinos vaisty, pasirinkty i$ cisplatinos, karboplatinos ir oksaliplatinos;

¢) antimetaboliniy vaisty, pasirinkty i§ 5-fluorouracilo, folio rigsties/leukovorino, kapecitabino, 6-
merkaptopurino, metotreksato, gemcitabino, citarabino, fludarabino arba pemetreksedo; ypac¢ 5-
fluorouracilo, folio ragsties/leukovorino, kapecitabino, metotreksato, gemcitabino ir pemetreksedo;

d) prieSnavikiniy antibiotiky, pasirinkty i§ daunorubicino, doksorubicino, epirubicino, idarubicino,
aktinomicino-D, bleomicino, mitomicino-C ir mitoksantrono;

€) mitozés inhibitoriy, pasirinkty i$ paklitakselio, docetakselio, iksabepilono, vinblastino, vinkristino,
vinorelbino, vindesino ir estramustino; ir

f) topoizomerazés inhibitoriy, pasirinkty i$§ etopozido, tenipozido, topotekano, irinotekano, diflomotekano ir
elomotekano.

12. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i$ 1-9 punkty; kur minétas junginys yra
panaudojamas derinyje su spinduline terapija.

13. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal bet kurj vieng i$ 1-9 punkty; kur minétas junginys yra
panaudojamas derinyje su tiksline terapija.

14. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1-9 arba 13 punkta, kur minéta tiksliné terapija yra
nepriklausomai pasirinkta is:

a) epidermio augimo faktoriaus receptoriaus (EGFR) inhibitoriy arba blokuojanciy antikiny;

b) RAS/RAF/MEK kelio inhibitoriy;

¢) aromatazeés inhibitoriy;

d) angiogenezés inhibitoriy;

€) imuninés kontrolés tasko inhibitoriy;
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f) vakcinacijos metody, pasirinkty i$ vakcinacijos dendritinémis lIgstelémis ir vakcinacijos peptidais arba
baltymais;

g) pakartotinio jvedimo i$ paciento kilusiy arba alogeniniy (ne savy) véziniy Igsteliy, genetiSkai modifikuoty
tam, kad iSskirty imunomodauliatorinius faktorius;

h) adaptyviyjy imunoterapijy T lasteliy pagrindu;

i) terapijos citokiny arba imunocitokiny pagrindu;

j) Toll tipo receptoriaus (TLR) agonistuy;

k) talidomido analogy (pavyzdziui, ledalidomido, pomalidomido);

1) indoleamin-2,3-dioksgenazés (IDO) ir (arba) triptofano-2,3- dioksgenazés (TDO) inhibitoriy;

m) T Igsteliy bendry stimuliavimo receptoriy aktyvatoriy;

n) molekuliy, besiriSanciy prie navikui specifinio antigeno, o taip pat T Igsteliy pavirSiaus zymens;

0) antikiiny arba mazos molekulinés masés inhibitoriy, nukreipty j kolonijas stimuliuojancio faktoriaus-1
receptoriy (CSF-1R);

p) agenty, nukreipty j imuniniy lgsteliy kontrolés taskus arba NK Igsteles;

q) agenty, nukreipty j adenozino receptorius arba ektonukleazes CD39 ir CD73, kurios ATF pavercia
adenozinu.

15. Junginys, skirtas panaudoti derinyje, pagal 1-9 arba 13 punkta, kur minéta tiksliné terapija yra
nepriklausomai pasirinkta is:

a) epidermio augimo faktoriaus receptoriaus (EGFR) inhibitoriy arba blokuojanciy antikiiny, pasirinkty i$
gefitinibo, erlotinibo, afatinibo, ikotinibo, lapatinibo, panitumumabo, zalutumumabo, nimotuzumabo,
matuzumabo ir cetuksimabo;

b) RAS/RAF/MEK kelio inhibitoriy, pasirinkty i§ vemurafenibo, sorafenibo, dabrafenibo, GDC-0879, PLX-
4720, LGX818, RG7304, trametinibo, kobimetinibo, binimetinibo ir selumetinibo;

c) aromatazés inhibitoriy, pasirinkty IS eksemestano, letrozolo, anastrozolo, vorozolo, formestano ir
fadrozolo;

d) angiogenezés inhibitoriy, pasirinkty i§ bevakuzimabo, ramucirumabo, sorafenibo ir aksitinibo;

€) imuninés kontrolés tasko inhibitoriy, pasirinkty i§ pembrolizumabo, nivolumabo, pidilizumabo, AMP-514,
PDR001, SHR-1210, REGN2810, BGBA317, AMP-224; BMS-936559, atezolizumabo, MEDI4736,
avelumabo, durvalumabo, ipilimumabo, tremilmumabo, BMS-986016, IMP701, MK-4280, ImmuFact IMP321,
MBG453, urelumabo, PF-05082566 ir RG6058;

f) vakcinacijos metody su gp100 peptidu arba MAGE-A3 peptidu;

g) pakartotinio jvedimo i$ paciento kilusiy arba alogeniniy (ne savy) véziniy lasteliy, genetiSkai modifikuoty
tam, kad iSskirty imunomoduliatorinius faktorius, pasirinkty i$ granulocity monocity kolonijas stimuliuojancio
faktoriaus (GMCSF) genu transfekuotos naviko Igsteliy vakcinos (GVAX) arba su Fms susijusios tirozino
kinazés 3 (FIt-3) ligando genu transfekuotos naviko Igsteliy vakcinos (FVAX) ir Toll tipo receptoriy sustiprintos
GM-CSF vakcinos naviko pagrindu (TEGVAX);

h) adaptyviyjy imunoterapijos T Igsteliy pagrindu, kuri yra CTL019;

i) terapijos citokiny arba imunocitokiny pagrindu, pasirinktos i$ interferono alfa, interferono beta, interferono
gama, interleukino 2 ir interleukino 15;

j) Toll tipo receptoriaus (TLR) agonisty, pasirinkty i$ rezikvimodo, imikvimodo, gliukopiranozillipido A ir CpG
oligodezoksinukleotidy;

k) talidomido analoguy, pasirinkty i$ ledalidomido, pomalidomido;

1) indoleamin-2,3-dioksgenazés (IDO) ir (arba) triptofano-2,3- dioksgenazes (TDO) inhibitoriy, pasirinkty i$
RG6078, indoksimodo, epakadostato, PF-06840003 ir F001287;

m) T Igsteliy bendry stimuliavimo receptoriy aktyvatoriy, pasirinkty i§ RG7888, 9B12, MEDI6469,
GSK3174998, MEDI0562, TRX518, MEDI1873, MK-4166, BMS-986156, dacetuzumabo, HCD122, CP-
870,893, RG7876, ADC-1013, APX005M, SEA-CD40; BG9588 ir varlilumabo;

n) molekuliy, besiriSanciy prie navikui specifinio antigeno, o taip pat T Igsteliy pavirSiaus zymens, pasirinkty
i§ AMG103 ir AMG330;

0) antikiiny arba mazos molekulinés masés inhibitoriy, nukreipty j kolonijas stimuliuojancio faktoriaus-1
receptoriy (CSF-1R), pasirinkty i§ emaktuzumabo, kabiralizumabo ir PLX3397;

p) agenty, nukreipty j imuniniy lgsteliy kontrolés taskus arba NK Igsteles, kuris yra lirilumabas; ir

q) agenty, nukreipty j adenozino receptorius arba ektonukleazes CD39 ir CD73, kurios ATF pavercia
adenozinu, pasirinkty i§ MEDI9447, PBF-509 ir CPI-444.
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(54) Lazerinis apdorojimo jtaisas
Apibrézties punktai: 9, bréziniai: 4.
(57) 1. Apdorojimo jtaisas, apimantis optinio grezimo antgalj (1), kuris apima:
- optomechanine sistemg (2) su antgalio korpusu (21), kuriame yra galas (26) ir sukamasis jtaisas (22),
apimantis besisukancig difrakcine gardele (R1),
- pikosekundinio arba femtosekundinio impulsinio lazerio Saltinj (3),
- maziausiai vieng optinj pluostg (4),
- pirmajj lesj (L1) ir
- antrgjj le§j (L2)
besiskiriantis tuo, kad antrasis lgsSis (L2) yra jrengtas sukamojo jtaiso (22) apacioje ir yra i8ilgai
pakreipiamas optomechaninés sistemos (2) iSilginés asies.
2. Jtaisas pagal 1 punkta, besiskiriantis tuo, kad besisukanti difrakciné gardelé (R1) yra apskritimo
formos.
3. Jtaisas pagal 1 arba 2 punktg, besiskiriantis tuo, kad besisukancios difrakcinés gardelés (R1)
storis yra mazesnis nei 1 milimetras.
4. |taisas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad besisukanti difrakciné gardelé
(R1) yra fazinés gardelés tipo.
5. Jtaisas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad sukamasis jtaisas (22) yra
suklys, kurio sukimosi greitis yra didesnis nei 180 000 sikiy per minute.
6. Jtaisas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad pirmasis leSis (L1) yra jrengtas
tarp lazerio (3) ir sukamojo jtaiso (22), ir tuo, kad jo zidinio nuotolis yra kintamas.
7. Jtaisas pagal 1 punktg, besiskiriantis tuo, kad minétas antrasis leSis (L2) yra kigio formos.
8. Jtaisas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad optomechaniné sistema apima
antgalio korpuso (21) gale (26) jrengtg paskutinj le$j (L3), kurio Zidinio nuotolis yra fiksuotas.
9. Optinio grezimo procesas naudojant apdorojimo jtaisg pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty ir apimantis:
- pikosekundinio arba femtosekundinio impulsinio lazerio spindulio (FL) fokusavimg j apdorojamos dalies (P)
virSutinj pavirsiy,
- pikosekundinio arba femtosekundinio impulsinio lazerio spindulio kritimo kampo | minétos apdorojamos
dalies (P) virSutinj pavirSiy valdyma,
- besisukancios difrakcinés gardelés (R1) atzvilgiu pakreipiamo antrojo leSio (L2) atstumo nustatyma,
- lazerio spindulio (FL) kampinio judéjimo minétos apdorojamos dalies (P) virSutiniame pavirSiuje jjungima,
kad lazerio spindulys (FL) judéty apskrita trajektorija.
(61) Int.Cl. B23K 103/00 (2006.01)
C03B 33/02 (2006.01)
B23K 26/53 (2014.01)
(11) 3624983
(13) T
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Komponentas, apimantis stiklg arba stiklo keramika, turiancig ankstesniy pazeidimy isilgai i$ anksto
nurodytos skiriamosios linjos, ir komponento gamybos bidas

Apibrézties punktai: 11, bréziniai: 8.

1. Komponentas, apimantis stiklg arba stiklo keramika, turin€ig ankstesniy pazeidimy, iSdéstyty iSilgai bent
vienos i$ anksto nustatytos skiriamosios linijos, besiskiriantis tuo, kad skiriamoji linija apima keleta
ankstesniy pazeidimy, esanciy vienas po kito, o ankstesni pazeidimai stikle arba stiklo keramikoje yra
iStisiniai, ne maziau kaip 90 % ankstesniy pazeidimy yra cilindriSkai simetriSki, stiklo arba stiklo keramikos
medziagos tankis yra ne mazesnis kaip 1 %, palyginti su faktiniu medziagos tankiu 3 ym spinduliu aplink
iSilgine atitinkamo ankstesnio pazeidimo a$j, santykinis svorio netekimas per ankstesnj pazeidimag yra
mazesnis nei 10 %, kai santykinis svorio netekimas pagal ankstesnj pazeidimg yra apskaiCiuojamas kaip
iSmatuoto svorio netekimo vienam ankstesnio pazeidimo atvejui ir teorinio svorio netekimo kiekvienam
ankstesniam pazeidimo atvejui koeficientas, kai i§ komponento reikia paSalinti visg ankstesnio pazeidimo
medziaga, ir komponento storis ne mazesnis kaip 3,5 mm.

2. Komponentas pagal 1 punktg, besiskiriantis tuo, kad medziagos sutankinimas apskaitiuojamas
pagal Ramano spektro liuminescencijos smailés padétj Ramano mikroskopo atitinkamo ankstesnio
pazeidimo atvaizde ir remiantis standartiniais skirtingy medziagy tankiy spektrais.

3. Komponentas pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad ankstesnio
pazeidimo kirtimo pavirSiai baty apskriti su bent vienu stiklo ar stiklo keramikos pavirSiumi.

4. Komponentas pagal 3 punktg, besiskiriantis tuo, kad kirtimo pavirSiy spinduliai i§ esmés yra
vienodi.

5. Komponentas pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad ankstesnio
pazZeidimo angos skersmens komponento pavirSiuje do ir komponento apacioje du dydZio skirtumo santykis
su komponento storiu h yra T = |do-du|/(2h) < 0,001.

6. Komponentas pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad komponentas
apima daugybe sluoksniy, kur sluoksniai apima tg pacig medziagg arba skirtingg medziaga.

7. Komponentas pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad jis yra atskirtas
iSilgai i$ anksto nustatytos skiriamosios linijos.

8. Komponentas pagal 7 punktg, besiskiriantis tuo, kad jis yra transporto priemonés arba jos dalies
jstiklinimas.

9. Komponento, kurio storis ne mazesnis kaip 3,5 mm, apimancio stiklo arba stiklo keramika, su ankstesniais
pazeidimais, kurie yra iSdéstyti iSilgai bent vienos i§ anksto nustatytos skiriamosios linijos, gamybos badas,
besiskiriantis tuo, kad skiriamoji linija yra sudaryta i$ eilés ankstesniy pazeidimy, kurie yra iSdéstyti
vienas uz kito, kai ankstesnio pazeidimo atvejai yra sukurti naudojant O eilés Besselio pluosta, ir kai ankstesni
pazeidimai stikle arba stiklo keramikoje yra padaryti iStisai, kur ne maziau kaip 90 % ankstesniy pazeidimy
yra iSdéstyti cilindriSkai simetriSku bddu, kur stiklas arba stiklo keramika 3 uym spinduliu apie atitinkamo
ankstesnio pazeidimo iSilgine asj yra numatyta su sutankinimu maziausiai 1 % faktinio medziagos tankio
atzvilgiu, kur santykinis svorio netekimas per ankstesnj pazeidimg yra mazZesnis nei 10 %, kur santykinis
svorio netekimas, tenkantis ankstesniam pazeidimui, yra apskaiciuojamas kaip iSmatuoto svorio netekimo ir
ankstesnio pazZeidimo atsiradimo teorinio svorio netekimo koeficientas, kai visa ankstesnio pazeidimo
atsiradimo medziaga turéty bati pasalinta i komponento.
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10. Bddas pagal 9 punktg, besiskiriantis tuo, kad medziagos sutankinimas yra apskai¢iuojamas
remiantis Ramano spektro liuminescencijos smailes padétimi Ramano mikroskopijos ekspozicijos atitinkamo
ankstesnio pazeidimo metu ir remiantis standartiniais spektrais skirtingiems medziagos tankiams.

11. Transporto priemoné, turinti komponentg pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy 1-8 punkty.
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Parahidrochinono dariniai, tokie kaip VEGF, TNF ir (arba) IL inhibitoriai, skirti uzdegiminéms nervy
sistemos ligoms gydyti

Apibrézties punktai: 21, bréziniai: 11.

1. Pakeistas hidrochinonas, kurio formulé (l):

OR,
R3
(M

kur:
Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCisalkilas, Cs-C10arilCO, HOOC(CH2)aCO, C4-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1i-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba Ci-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

= COORg4, (CH2)nCOOR4, SO3H, (CH2)aSO3H arba CONH-R10;
vienas i§ R2 arba R3 yra H, o kitas yra R5;
R4 = H, Ci.alkilas, arilCs.4alkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C-Cealkilas, N-metilpiperazino-Cs-
Cealkilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-¢etilas, C1-Cealkoksikarboniloksimetilas, Ci-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
Rs = Re, R7 arba Res;
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Reé = CONH-Rg, CONHCORg, CONH(CH2)n-Re, CONHCH(COORG4)(CH2)kRo; kur k = 0-4;

R7 = benzoheteroarilas pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§: COOR4, (CH2)aCOORa4,
SOsH, (CH2)aSO3H, OR4, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

Rs = (CH2)mX(CHz)pRo;

X =0, S, SO2, NH, NAc arba N(CH2)qR9;

Ro = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§ COOR4, (CH2)aCOORg4,
(CH2)aSO3H, OR4, SO3H, 5 nariy heterocikly su N, fluorino, C=0 arba NHCO-R1o;

R0 = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiuy, pasirinkty iS COOR4, (CH2)nCOOR4,
(CH2)nSOs3H, OR4, SO3H, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

kur arilas i$ Ro ir R10 yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 6 iki 14 anglies atomuy, pasirinkta i$ fenilo, nattilo,
bifenilo grupés; kur heteroarilas i$ Ro ir R10 yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 1 iki 14 anglies atomy ir
vienas ar daugiau azoto; ir

n, m, p ir q yra nepriklausomai 1-4.

2. Junginys pagal 1 punkta, kurio formulé (l):

OR,
R4 Rz
R
OR,
(n

kur:

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCiaalkilas, Cs-C10arilCO, HOOC(CH2)nCO, C+-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, Ci-Ceaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba C1-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1 = COOR4, (CH2)hCOOR4, SO3H, (CH2)aSOsH arba CONH-R1o;

vienas i$§ R2 arba R3 yra H, o kitas yra R5;

R4 = H, Ciaalkilas, arilCi4alkilas, morfolino-C1-Cesalkilas, pirolidino-Ci-Cealkilas, N-metilpiperazino-Cs-
Cealkilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cealkoksikarboniloksimetilas, C1-
Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

Rs = Re arba Ry;

Re = CONH-Rg, CONHCORg, CONH(CH2)n-Re arba CONHCH(COOR4)(CH2z)kRo; kur k = 0-4;

R7 = benzoheteroarilas pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§: COOR4, (CH2)aCOORg4,
SOsH, (CH2)aSO3H, OR4, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

R9 = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§ COOR4, (CH2)nCOOR4,
(CH2)nSO3H, OR4, SO3H, 5 nariy heterocikly su N, fluorino, C=0 arba NHCO-R1o;

R10 = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§ COOR4, (CH2)hCOORg4,
(CH2)aSOs3H, OR4, SOsH, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

kur arilas i$ Ro ir R10 yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 6 iki 14 anglies atomuy, pasirinkta i$ fenilo, nattilo,
bifenilo grupés; kur heteroarilas i$ Ro ir R10 yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 1 iki 14 anglies atomy ir
vienas ar daugiau azoto; ir n yra nepriklausomai 1-4.

3. Junginys pagal 2 punkta, kur:

(A)

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCiaalkilas, Cs-Ci0arilCO, HOOC(CH2)nCO, C4-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1i-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba Ci-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1= COOR4, Rs= H, Cisalkilas, arilCi4alkilas, morfolino-Cs-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-
metilpiperazino-C1-Cesalkilas, C1-Cesaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1-Csalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R2=H; R3 =Rs; ir

Rs = Re = CONH-Rg;

arba

(B)

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCisalkilas, Cs-C10arilCO, HOOC(CH2)aCO, C4-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, Ci-Ceaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba C1-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1= COOR4, Ra= H, Ciqalkilas, arilCi.salkilas, morfolino-Ci-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-
metilpiperazino-C1-Cesalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1-Csalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R3 =H; R2=Rs:ir
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Rs5 = Re = CONH-Rg;

arba

kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
4-(2-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-(2-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné rugstis;
4-(3-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(3-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-(3-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné rugstis;
4-(4-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
4-(4-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-(4-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
4-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(4-karboksi-3-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(4-karboksi-2,5-dihidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(2-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3,5-bis(2,5-dihidroksi-4-karboksibenzoilamino)benzoiné ragstis;
3-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio ragstis;
2-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)tereftalio rigstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio rigstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino riigstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)-5-fluoronikotino rigstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)piridino-2,5-dikarboksiliné ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)piridino-3,5-dikarboksiliné ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)-2-fluoroizonikotino ragstis;
-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
(4-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
-(3-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-(3-(1-hidroksi-1H-pirazol-4-il)fenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
4-(2-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;

etil 4-(2-(etoksikarbonil)fenilaminokarbonil)-2,5-diacetoksibenzoatas;

etil 4-(2-(etoksikarbonil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoatas;

etil 4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-diacetoksibenzoatas;

etil 4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoatas;

etil 2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-3-(metoksikarbonil)fenilaminokarbonil)benzoatas;
etil 3,5-bis(2,5-diacetoksi-4-etoksikarbonilbenzoilamino)benzoatas;

etil 3,5-bis(2,5-dihidroksi-4-etoksikarbonilbenzoilamino)benzoatas;

etil 3-(4-(etoksikarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotinatas;

etil 4-(4-etoksikarbonil-2,5-dihidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoatas;
3-(2-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
2,5-dihidroksi-3-(2-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
3-(3-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
3-(3-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rtgstis;
2,5-dihidroksi-3-(3-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
3-(4-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné riigstis;
3-(4-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-3-(4-sulfofenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
3-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3-(4-karboksi-3-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
3-(2-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3,5-Bis(2,5-dihidroksi-3-karboksibenzoilamino)benzoiné rigstis;
3-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio rigstis;
2-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)tereftalio rigstis;

2-
4-
5-
2-
2-
6-
6-
2-
6-
2-
3-
5-
5-
3-
5-
4-
4-
4-
4-
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-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)-5-fluoronikotino ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-2,5-dikarboksiliné ragstis;
-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-3,5-dikarboksiliné ragstis;
3-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
5-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
5-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
3-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino rigstis;
5-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)-2-fluoroizonikotino rigstis;
4-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
4-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
3-(4-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
3-(3-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-3-(3-(1-hidroksi-1H-pirazol-4-il)fenilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
3-(2-(karboksimetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
etil 3-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoatas; ir
etil 3-(2-(etoksikarbonilmetil)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoatas.

4. Junginys pagal 2 punktg, kur:
(A)
Ra, Rb = H,
= SOsH;
R2 =H; R3 =Rs; ir
Rs = Re = CONH-Rg;

arba

(B)

Ra, Rb = H,
R1 = SOsH;

R3 =H; R2=Rs; ir

Rs = Re = CONH-Rg;

arba

kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
2-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)benzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-(2-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonragstis;
3-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)benzoiné rigstis;
2,5-dihidroksi-4-(3-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonrigstis;
4-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)benzoiné rugstis;
2,5-dihidroksi-4-(4-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonragstis;
5-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)-2-hidroksibenzoiné rigstis;
4-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;
2-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)-5-hidroksibenzoiné ragstis;
3,5-bis(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)benzoiné rigstis;
3-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)ftalio rlgstis;
2-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)tereftalio rigstis;
(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)izoftalio ragstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)ftalio rigstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)izoftalio rigstis;
(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)nikotino ragstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)izonikotino ragstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)nikotino rigstis;
(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)-5-fluoronikotino ragstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)piridin-2,5-dikarboksiliné ragstis;
-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)piridin-3,5-dikarboksiliné rigstis;
3-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)izonikotino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)nikotino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)pikolino ragstis;

2-
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3-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)-2-fluoroizonikotino rigstis;
4-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)nikotino ragstis;
4-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
(4-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis;
(3-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis;
(2-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis;
2-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)benzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-3-(2-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonragstis;
3-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)benzoiné rigstis;
2,5-dihidroksi-3-(3-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonrigstis;
4-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)benzoiné rugstis;
2,5-dihidroksi-3-(4-sulfofenilaminokarbonil)benzensulfonragstis;
5-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-2-hidroksibenzoiné rigstis;
4-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-5-hidroksibenzoiné rugstis;
-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-5-(2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)benzoiné ragstis;
-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)ftalio rigstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)tereftalio ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)izoftalio ragstis;
-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)ftalio rigstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)izoftalio ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)nikotino ragstis;
-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)izonikotino ragstis;
-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)nikotino rigstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-5-fluoronikotino rigstis;
6-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)piridin-2,5-dikarboksiliné ragstis;
2-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)piridin-3,5-dikarboksiliné ragstis;
3-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)izonikotino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)nikotino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)pikolino rigstis;
3-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
5-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)-2-fluoroizonikotino rigstis;
4-(

(

2-
3-
3-
2-
2-
4-
5-
2-
2-
6-
6-
2-

-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)nikotino rgstis;
4-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)pikolino ragstis;
(4-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis;
(3-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis; ir
(2-(2,5-dihidroksi-3-sulfobenzamido)fenil)acto ragstis.

5. Junginys pagal 2 punkta, kur:
(A)
Ra, Rb = H,

= (CH2)nCOORg4; R4 = H, Cisalkilas, arilCi4alkilas, morfolino-C+-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-
metilpiperazino-C1-Cesalkilas, Ci-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R2 = H arba Rs, R3 = Rs; ir
Rs = Re = CONH-Rg;
arba
(B)
Ra, Rb = H,

= (CH2)nCOOR4; R4 = H, Cisalkilas, arilCi4alkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-Ci-Cealkilas, N-
metilpiperazino-C1-Cesalkilas, Ci-Ceaciloksimetilas, Ci-Csaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R3s=H; R2=Rs; ir
Rs = Re = CONH-Rg;
arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné ragstis;
(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(2,5-dihidroksi-4-(2-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto ragstis;
3-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné rigstis;
(2,5-dihidroksi-4-(3-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto rigstis;
4-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné ragstis;
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2-(2,5-dihidroksi-4-(4-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto ragstis;
5-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;
4-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-5-hidroksibenzoiné ragstis;
3,5-bis(2,5-dihidroksi-4-karboksimetilbenzoilamino)benzoiné rugstis;
3-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio rigstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)tereftalio rigstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;

4

—~ e~~~

)
)
-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio ragstis;
5-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
6-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino rigstis;
6-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-5-fluoronikotino ragstis;
6-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-2,5-dikarboksiliné ragstis;
2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-3,5-dikarboksiliné ragstis;
3-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
5-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
5-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
3-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
5-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-fluoroizonikotino ragstis;
4-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
4-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
(4-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis;
(3-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis;
(2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis;

metil 2-(4-(etoksikarbonilmetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoatas;

etil (4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acetatas;
dietil 5-(4-(etoksikarbonilmetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalatas;

metil 3,5-bis(4-(etoksikarbonilmetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoatas;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-(2-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto ragstis;
3-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné rigstis;
(2,5-dihidroksi-3-(3-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto rigstis;
4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)benzoiné ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-(4-sulfofenilaminokarbonil)fenil)acto rigstis;
5-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné riigstis;
4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-5-hidroksibenzoiné ragstis;
3,5-bis(2,5-dihidroksi-3-karboksimetilbenzoilamino)benzoiné rigstis;
3-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio rigstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)tereftalio rtgstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)ftalio ragstis;
5-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izoftalio ragstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
6-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino ragstis;
6-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-5-fluoronikotino ragstis;
6-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-2,5-dikarboksiliné ragstis;
2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)piridin-3,5-dikarboksiliné ragstis;
3-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)izonikotino ragstis;
5-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino rigstis;
5-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
3-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
5-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-fluoroizonikotino ragstis;
4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)nikotino rigstis;
4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)pikolino ragstis;
(4-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis;
(3-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis; ir
(2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksibenzamido)fenil)acto ragstis.
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6. Junginys pagal 2 punktg, kur:

(A)

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCiaalkilas, Cs-Ci0arilCO, HOOC(CH2)nCO, C+-CralkiiNHCO, fosfono,

fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1i-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba Ci-

Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1= CONH-R10; Rsa= H, Cisalkilas, arilCisalkilas, morfolino-C1-Csalkilas, pirolidino-C+-Cealkilas, N-

metilpiperazino-C1-Cesalkilas, Ci-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1-Cs alkoksikarboniloksimetilas,

C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R2=H; R3 =Rs; ir

Rs5 = Re = CONH-Rg;

arba

(B)

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCiaalkilas, Cs-Ci0arilCO, HOOC(CH2)nCO, C+-CralkiiNHCO, fosfono,

fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1i-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba Ci-

Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1 = CONH-R10; Rs4= H, Cisalkilas, arilCi4alkilas, morfolino-C+-Cealkilas, pirolidino-C1-Csalkilas, N-

metilpiperazino-Ci-Cealkilas, C1-Cs aciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas,

C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R3 =H; R2=Rs; ir

Rs = Re = CONH-Rg;

arba

kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:

5-(4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;

N1,N4-bis(2-(1H-tetrazol-5-il)fenil)-2,5-dihidroksitereftalamidas;

5-(4-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;

-(2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-3-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-2-hidroksibenzensulfonrigstis;

(4-(4-karboksi-3-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;

(2,5-dihidroksi-4-(3-hidroksi-4-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-2-hidroksibenzensulfonragstis;

-(2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-2-karboksifenilaminokarbonil)benzamido)-5-hidroksibenzoiné ragstis;

2-(2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-2-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-5-hidroksibenzensulfonrtgstis;

metil 5-(4-(2-(1H-tetrazol-5-il)fenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoatas;

metil 5-(2,5-diacetoksi-4-(4-acetoksi-3-(metoksikarbonil)fenilaminokarbonil)benzamido)-2-acetoksibenzoatas;

metil 5-(2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-3-(metoksikarbonil)fenilaminokarbonil)benzamido)-2-hidroksibenzoatas;

metil 2-(2,5-dihidroksi-4-(4-hidroksi-2-(metoksikarbonil)fenilaminokarbonil)benzamido)-5-hidroksibenzoatas;

1-(2,2-dimetilpropanoiloksi)etil 5-[[4-[[3-[1-(2,2-dimetilpropanoiloksi)etoksikarbonil]-4-hidroksi-

fenillJaminokarbonil]-2,5-dihidroksi-benzoilJamino]-2-hidroksibenzoatas;

5-(3-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;

2,5-dihidroksi-3-(4-hidroksi-3-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-2-hidroksibenzensulfonragstis;
-(3-hidroksi-4-karboksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-hidroksibenzoiné ragstis;

2,5-dihidroksi-3-(3-hidroksi-4-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-2-hidroksibenzensulfonrigstis;
-(2-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-5-hidroksibenzoiné ragstis; ir

2,5-dihidroksi-3-(4-hidroksi-2-sulfofenilaminokarbonil)benzamido)-5-hidroksibenzensulfonragstis.

5-
4-
4-
2-

5+(
4-(3
4-(
2-(3
2~(

7. Junginys pagal 2 punkta, kurio formulé (I):

OR,
R4 R,
R
ORy,
(D
kur:
Ra, Ro = H;
R4 = CONH-R10;
R10 = fenilas, pakeistas COOR4 ir ORg;
R2=H;
R3 = CONH-Rg;
Ro = fenilas, pakeistas COOR4 ir ORyg; ir
R4 =H;

ir kur minétas junginys yra 5-(4-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-
hidroksibenzoiné ragstis.
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8. Junginys pagal 2 punktg, kurio formulé (1):

OR,
R1 Rz
R
OR,
(D
kur:
Ra, Rb = H;
= CONH-R1o;
R10 = fenilas, pakeistas COOR4 ir ORg;
R2 = CONH-Rg;
Rz = H;
Ro = fenilas, pakeistas COOR4 ir ORyg; ir
R4 =H;

ir kur minétas junginys yra 5-(3-(3-karboksi-4-hidroksifenilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzamido)-2-
hidroksibenzoiné ragstis.

9. Junginys pagal 2 punkta, kur:

(A)

Ra, Rb = H,

R1 = COORg; (CH2)nCOORg4; R4 = H, C1.salkilas, arilC1-4alkilas, morfolino-C1-Csalkilas, pirolidino-C1-Csalkilas,

N-metilpiperazino-C1-Csalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Csalkoksikarboniloksimetilas,

C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R2=H; R3 =Rs; ir

Rs = Rs = CONHCORG;

arba

(B)

Ra, Rb = H,
= COORg4; (CH2)nCOOR4; R4 = H, C1.salkilas, arilC1-salkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas,

N-metilpiperazino-C1-Csalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Csalkoksikarboniloksimetilas,

C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R3z=H; R2=Rs; ir

Rs = Rs = CONHCORG;

arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;
N-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksi-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksi-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3,4-dihidroksibenzoil) 4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(3,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksi-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksi-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3,4-dihidroksibenzoil) 3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(3,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3,4-dihidroksibenzoil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(3,5-dihidroksibenzoil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;

N-(4-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3-karboksi-2,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksi-benzamidas;

N-(3,4-dihidroksibenzoil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas; ir

N-(3,5-dihidroksibenzoil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas.

10. Junginys pagal 2 punktg, kur

(A)
Ra, Rb = H;
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R1 = COORg; (CH2)nCOOR4; R4 = H, C1.4alkilas, arilC+-4alkilas, morfolino-C1-Csalkilas, pirolidino-C1-Csalkilas,
N-metilpiperazino-C1-Csalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R2=H; R3 =Rs; ir

Rs = Re = CONH(CH2)n-Rg;

arba

(B)

Ra, Rb = H;

R1 = COORg; (CH2)nCOOR4; R4 = H, C1.4alkilas, arilC+-4alkilas, morfolino-C1-Csalkilas, pirolidino-C1-Csalkilas,
N-metilpiperazino-C1-Csalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
Rs =H; R2=Rs; ir

Rs = Re = CONH(CH2)n-Rg;

arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
4-(3,4-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(2-(3,4-dihidroksifenil)etilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(3,5-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilaminokarbonil)benzoiné ragstis;
4-(2-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-(3-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
(4-karboksifenilmetilaminokarbonil) 2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
(3,4-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
(2-(3,4-dihidroksifenil)etilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
(3,5-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-3-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilaminokarbonil)benzoin ragstis;
3-(2-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
3-(3-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
3-(4-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
(4-(3,4-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto rigstis;
(4-(3,5-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(4-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(2,5-dihidroksi-4-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilaminokarbonil)fenil)acto ragstis;
(4-(2-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(4-(3-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(4-(4-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(3-(3,4-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(3-(3,5-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(3-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(2,5-dihidroksi-3-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilkarbonilamino)fenil)acto ragstis;
(3-(2-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(3-(3-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis; ir
(3-(4-karboksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis.

4-
3-
3-
3-
3-

11. Junginys pagal 2 punktg, kur minétas junginys yra pasirinktas i§ grupés, kurig sudaro:
N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 4-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;
N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 3-karboksi-2,5-dihidroksibenzamidas;
N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 4-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;
N-(1,3,4,5-tetrahidroksicikloheksilkarbonil) 3-karboksimetil-2,5-dihidroksibenzamidas;
4-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
2,5-dihidroksi-4-((3,4,5-trihidroksicikloheksil) metilaminokarbonil)benzoiné rigstis;
3-(3,5-dihidroksifenilmetilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
(4-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis;
(2,5-dihidroksi-4-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilaminokarbonil)fenil)acto ragstis;
(3-((4,5-dihidroksi-3-oksocikloheks-1-enil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis; ir
(2,5-dihidroksi-3-((3,4,5-trihidroksicikloheksil)metilkarbonilamino)fenil)acto ragstis.

12. Junginys pagal 2 punktg, kur:
Ra, Rb = H;

R1 = SOsH;

R2=H; R3 =Rs; ir

Rs = Re = CONH(CH2)n-Rg;
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arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
2-((2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)metil)benzoiné ragstis;
3-((2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)metil)benzoiné ragstis; ir
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfobenzamido)metil)benzoiné ragstis.

13. Junginys pagal 2 punktg, kur:
(A)
Ra, Rb = H,
R1 = COORg4; (CH2)nCOOR4; R4 = H, C14alkilas, arilC1-4alkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-
Cealkilas, N-metilpiperazino-Ci-Cealkilas, C1-Cs aciloksimetilas, C1-Cesaciloksi-1-etilas, C1-
Cealkoksikarboniloksimetilas, C1-Cesalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas
(gvajakolio esteris);
R2=H; R3 =Rs; ir
Rs = Re = CONHCH(COOR4)(CH2)kRsg;
arba
(B)
Ra, Rb = H,

= COORg4; (CH2)nCOOR4; R4 = H, C1.salkilas, arilC1-salkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas,
N-metilpiperazino-C1-Csalkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Csalkoksikarboniloksimetilas,
C1-Cealkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R3 =H; R2=Rs; ir
Rs = Re = CONHCH(COOR4)(CH2)kRsg;
arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
4-(1-karboksi-2-(3,4-dihidroksifenil)etilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
4-(karboksi(3,4-dihidroksifenil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
3-(1-karboksi-2-(3,4-dihidroksifenil)etilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoinés  rigsties  3-(karboksi(3,4-
dihidroksifenil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
(4-(karboksi(3,4-dihidroksifenil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto rtgstis; ir
(3-(karboksi(3,4-dihidroksifenil)metilaminokarbonil)-2,5-dihidroksifenil)acto ragstis.

14. Junginys pagal 2 punktg, kur:

(A)

Ra, Rb = H,

R1 = COOR4, (CH2)nCOOR4, SOsH, (CH2)nSO3H, CONH-R1o;

R4 = H, C1.4alkilas, arilC1.salkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-metilpiperazino-C1-

Cealkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas, C1-

Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R2=H; R3 =Rs; ir

Rs = Rz = benzoheteroarilas, pakeistas maZziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i5: COOR4,

(CH2)nCOOR4, SO3H, (CH2)aSOsH, OR4, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

arba

(B)

Ra, Rb = H;

R1 = COOR4, (CH2)nCOOR4, SO3H, (CH2)nSO3H, CONH-R1o;

R4 = H, C14alkilas, arilC1.salkilas, morfolino-C+-Cealkilas, pirolidino-C1-Csalkilas, N-metilpiperazino-C1-

Cealkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas, C1-

Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

R3s=H; R2=Rs; ir

Rs= Rz = benzoheteroarilas, pakeistas maZiausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i5: COORA4,

(CH2)nCOOR4, SO3H, (CH2)nSO3H, OR4, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:

2-(4-karboksi-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo ragstis;

Metil 2-(4-etoksikarbonil-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilatas;

2-(2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo ragstis;
2-(4-karboksi-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo ragstis;

2-(2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo ragstis;

2-(3-karboksi-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo ragstis;

2-(2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo ragstis;

2-(3-karboksi-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo ragstis;

2-(2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo ragstis;

2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo rugstis;

2-(4-(karboksimetil)-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo rigstis;

2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-4-karboksilo ragstis; ir

2-(3-(karboksimetil)-2,5-dihidroksifenil)-1H-benzo[d]imidazolo-5-karboksilo ragstis.
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15. Junginys pagal 1 punktg, kurio formulé (1):

OR,
R4 Ra
R
OR,
(D

kur:

Ra, Ro= H, Cisacilas, arilCiaalkilas, Cs-Ci0arilCO, HOOC(CH2)nCO, C+-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, Ci-Csaciloksi-1-etilas, C1i-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba Ci-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1 = COOR4, (CH2)hCOOR4, SOsH, (CH2)nSO3H arba CONH-R1o;

vienas i§ R2 arba R3 yra H, o kitas yra R5;

R4 = H, C1.4alkilas, arilC1.salkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-Csalkilas, N-metilpiperazino-C1-
Cealkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas, C1-
Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);

Rs = Rs

Rs = (CH2)mX(CHz)pRo;

X =0, S, SO2, NH, NAc arba N(CH2)qR9;

Ro = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiy, pasirinkty i§ COOR4, (CH2)aCOORg4,
(CH2)aSO3H, OR4, SO3H, 5 nariy heterocikly su N, fluorino, C=0 arba NHCO-R1o;

R10 = arilas, heteroarilas, pakeistas maziausiai viena ar daugiau grupiuy, pasirinkty iS COOR4, (CH2)nCOOR4,
(CH2)nSO3H, OR4, SO3H, 5 nariy heterocikly su N arba fluorino;

kur arilas i$ Ro ir R10 yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 6 iki 14 anglies atomy, pasirinkta i$ fenilo, naftilo
arba bifenilo grupés; ir

kur heteroarilas iS5 Ro ir R1o yra aromatiné grupé, kurig sudaro nuo 1 iki 14 anglies atomy ir vienas ar daugiau
azoto; ir

n, m, p ir q yra sveikieji skaiciai, nepriklausomai lygis 1-4.

16. Junginys pagal 14 punkta, kur:

(A)

Ra, Ro= H, Ci4acilas, arilCi4alkilas, Cs-C1oariiCO, HOOC(CH2)aCO, C1-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, Ci-Ceaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba C1-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1 = COORg4, (CH2)hCOOR4, SOsH, (CH2)nSO3H, CONH-R1o;

R4 = H, C1.4alkilas, arilC1.salkilas, morfolino-C1-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-metilpiperazino-C1-
Cealkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, Ci-Csalkoksikarboniloksimetilas, C1-
Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R2=H; R3 =Rs;ir

Rs = Rs = (CH2)mX(CH2)pRy;

kur X =0, S, SO2, NH, NAc arba N(CH2)qRg;

arba

(B)

Ra, Rb = H, Ci.4acilas, arilC1.salkilas, Ce-C1oarilCO, HOOC(CH2)nCO, C1-CralkiiNHCO, fosfono,
fosfonooksimetilas, C1-Ceaciloksimetilas, C1-Csaciloksi-1-etilas, C1-Cesalkoksikarboniloksimetilas arba C1-
Cealkoksikarboniloksi-1-etilas;

R1 = COORg4, (CH2)nCOOR4, SO3H, (CH2)nSO3H, CONH-R1o;

R4 = H, C1.4alkilas, arilC1.salkilas, morfolino-C+-Cealkilas, pirolidino-C1-Cealkilas, N-metilpiperazino-C1-
Cealkilas, C1-Csaciloksimetilas, C1-Ceaciloksi-1-etilas, C1-Cealkoksikarboniloksimetilas, C1-
Csalkoksikarboniloksi-1-etilas arba (oksodioksolil)metilas; o-metoksifenilas (gvajakolio esteris);
R3=H; R2=Rs; ir

Rs5 = Rs = (CH2)mX(CH2)pRg;

kur X = 0O, S, SO2, NH, NAc arba N(CH2)qRg;

arba kur minétas junginys yra pasirinktas i$ grupés, kurig sudaro:
bis(4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)Jaminas;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenilmetilamino)metil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
4-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenilmetilamino)metil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
bis(2,5-dihidroksi-4-sulfofenilmetil)aminas;

N,N-Bis(4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;

N-(2,5-dihidroksi-4-sulfofenilmetil) N-(4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;
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N-(2,5-dihidroksi-3-sulfofenilmetil) N-(4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;
N,N-Bis(2,5-dihidroksi-4-su|fofeni|meti|)acetamidas;
4-((2,5-dihidroksi-4-karboksifenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzensulfonragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-karboksifenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzensulfonriigstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-karboksifenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
4-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzensulfonrigstis;
tris (4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)aminas;
tris (4-etoksikarbonil-2,5-dihidroksifenilmetil)aminas;
bis(3-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)Jaminas;
3-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenilmetilamino)metil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenilmetilamino)metil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
Bis(2,5-dihidroksi-3-sulfofenilmetil)Jaminas;
N,N-Bis(3-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;
N-(2,5-dihidroksi-3-sulfofenilmetil) N-(3-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;
N-(2,5-dihidroksi-4-sulfofenilmetil) N-(3-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)acetamidas;
N,N-Bis(2,5-dihidroksi-3-suIfofeniImetiI)acetamidas;
3-((2,5-dihidroksi-3-karboksifenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
3-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné rigstis;
((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metiltiometil)-2,5-dihidroksibenzensulfonragstis;
((2,5-dihidroksi-3-karboksifenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné rugstis;
((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzensulfonrigstis;
((2,5-dihidroksi-3-karboksifenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
-((2,5-dihidroksi-4-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis;
3-((2,5-dihidroksi-3-sulfofenil)metoksimetil)-2,5-dihidroksibenzensulfonragstis;
metil 3-((2,5-diacetoksi-3-metoksikarbonilfenil)metilsulfonilmetil)-2,5-diacetoksibenzoatas;
metil 3-((2,5-dihidroksi-3-metoksikarbonilfenil)metilsulfonilmetil)-2,5-hidroksibenzoatas;
2-morfolinoetil 3-((2,5-dihidroksi-3-(2-morfolinoetoksikarbonil)fenil)metilsulfonilmetil)-2,5-hidroksibenzoatas;
tris (3-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)aminas; ir
tris (3-etoksikarbonil-2,5-dihidroksifenilmetil)aminas.
17. Junginys pagal 2 punktg, kurio formulé (1):

3-
3-
3-
3-
3-
3-
3-
3-
3-

OR,
R4 Ro
Rs3
ORy,
)]
kur:
Ra, Rb = H,
R1 = COORy;
Rz = H;
R3 = Rs;
R4 =H;

Rs = (CH2)mX(CHz)pRo;

Ro = fenilas, pakeistas COORs ir ORg;

X = N(CH2)qRo; ir

m,pirqg=1;ir

kur minétas junginys yra Tris (4-karboksi-2,5-dihidroksifenilmetil)aminas.
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18. Junginys pagal 2 punktg, kurio formulé (1):
OR,

R4 Rz

R
OR,,
(n

kur:
Ra, Rb = H,
= COORgy;
R2 = (CH2)mX(CHz)pRo;
Rs =H;
Ro = fenilas, pakeistas COORs ir ORg;
R4 = H;
X =80z; ir
mirp=1;
ir minétas junginys yra 3-((2,5-dihidroksi-3-karboksifenil)metilsulfonilmetil)-2,5-dihidroksibenzoiné ragstis.

19. Farmaciné kompozicija, kurig sudaro terapiskai veiksmingas junginio pagal bet kurj i§ 1-18 punkty arba
farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos arba stereoizomero kiekis, ir farmaciniu pozidriu priimtina pagalbiné
medziaga.

20. Junginys pagal bet kurj i§ 1-19 punkty, skirtas naudoti autoimuniniy, imunologiniy, reumatologiniy,
kraujagysliy sutrikimy, oftalmologiniy, fibroziniy, medziagy apykaitos ir vir§kinimo trakto sutrikimy,
uzdegiminiy nervy sistemos ir neurodegeneraciniy ligy, naviky ir su véziu susijusiy sutrikimy, su hormonais
susijusiy ligy arba imunologiniy sutrikimy, atsirandanciy dél virusiniy ir (arba) bakteriniy infekciniy ligy ir
(arba) jy komplikacijy, gydymo ir (arba) prevencijos badui.

21. Junginiy pagal 2 punktg sintezés tarpinés medziagos, kai minétos tarpinés medziagos yra pasirinktos i$
2,5-bis(benziloksi)-4-(etoksikarbonil)benzoinés rigsties; 2,5-bis(benziloksi)izoftalaldehido; 2,5-
bis(benziloksi)izoftalio rligsties; etil 2,5-bis(benziloksi)-4-(hidroksimetil)benzoato; arba etil 2,5-
bis(benziloksi)-3-(hidroksimetil)benzoato.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(30)
(72)
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CO7D 401/12 (2006.01)
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CO7D 417/12 (2006.01)
AG61P 35/00 (2006.01)
A61K 31/42 (2006.01)
A61K 31/438 (2006.01)
A61K 31/497 (2006.01)
A61K 31/4523 (2006.01)
A61K 31/416 (2006.01)
A61K 31/44 (2006.01)

3885340

I

21169615.8
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SALO, Harri, FI
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ORION CORPORATION, 02200 Espoo, FI

Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS*, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
Androgeny receptoriy moduliuojantys junginiai

Apibrézties punktai: 9, bréziniai: 0.

1. Junginys pagal formule (Il)

Ra
A\
| T Rg
R2_|
I\/\ e Ry
R/ E
an
kur
|T14
R Gz
13\%’,\ 1 I‘\
‘ [
Z
%
(1)

yra 5 nariy heterociklinis Ziedas, kurio 1-3 nariai yra heteroatomai;

Zyra O, N, C=0 arba C=S;

Xyra C arba N;

Y yra C arba N;

G yra CH, C=0 arba C=S;

M yra CH arba O;

R1 yra vandenilis, halogenas, ciano, nitro grupés arba 5 ar 6 nariy heterociklinis Ziedas, turintis 1-3
heteroatomus, atrinktus i$ grupés, sudarytos i§ N, O ir S, kuris gali turéti 1-3 pakaitus, atrinktus i$ halogeno,
C1.7 alkilo, hidroksi C+.7 alkilo, C4-C7 acilo, piridinilo, morfolinilo ir benzilo pakaity;

R2 yra vandenilis, halogenas, ciano, nitro, amino grupés, C1.7 alkilas, halogen C1.7 alkilas, hidroksi C1.7 alkilas,
tio C1-7 alkilas arba C+-7 alkoksilas;

R3 yra vandenilis, halogenas arba C1.7 alkilas,

arba Rz ir Rs kartu su anglies atomais, prie kuriy jie prijungti, sudaro 5 arba 6 nariy karbociklinj ziedag arba 5
arba 6 nariy heterociklinj zieda, turintj 1-3 heteroatomus, pasirinktus i$ grupés, sudarytos i$ N, O ir S, kurie
gali turéti 1-3 pakaitus, pasirinktus i$ halogeno, C+-7 alkilo, hidroksi C+-7 alkilo, C4-C7 acilo, piridinilo, morfolinilo
ir benzilo pakaity;

kur bent du i$ R1, Rz ir R3 néra vandeniliai;

R4, R4, Rs, Re ir R7 nepriklausomai yra vandeniliai, C1.7 alkilas, halogen C+.7 alkilas arba hidroksi C1.7 alkilas;
Ziedo atomas E yra C arba N;

brdksniné linija reiSkia neprivalomg dvigubg jungtj;

Ayra 5-12 nariy heterociklinis Ziedas, turintis 1-4 heteroatomus, pasirinktus i$ grupés, kurig sudaro N, O ir S;
Rs yra vandenilis, hidroksilas, halogenas, nitro, amino, ciano, okso grupés, Ci.7 alkilas, C1.7 alkoksilas,
halogen C1.7 alkilas, hidroksi C1.7 alkilas, ciano C1.7 alkilas, amino C+.7 alkilas, okso C1.7 alkilas, C1.7 alkoksi
Ci.7 alkilas, metilsulfonamid C1.7 alkilas, oksiran C+.7 alkilas, C1-7 alkilaminas, hidroksi C1.7 alkilaminas, C1.7
alkoksi C1-7 alkilaminas, C1-7 alkilamin C1.7 alkilas, hidroksi C1.7 alkilamin C1-7 alkilas, hidroksiimin C1-7 alkilas,
halogen C1-7 alkilhidroksi C1.7 alkilas, -C(O)R10, -OC(O)R17, -NH-C(O)R1s arba 5-12 nariy karbociklinis Ziedas,
arba 5-12 nariy heterociklinis Ziedas, turintis 1-4 heteroatomus, pasirinktus i$ grupés, sudarytos i N, O ir S,
kuriy Ziedai gali turéti 1-3 pakaitus, pasirinktus i$ halogeno, C1.7 alkilo, hidroksi C1.7 alkilo, C4-C7 acilo,
piridinilo, morfolinilo ir benzilo pakaity, kuriy kiekviena grupé gali bati sujungta su A Ziedu per C1.7 alkileno
jungtuka;

R9 yra vandenilis, halogenas, C+-7 alkilas, okso grupé, hidroksi C1.7 alkilas, okso C1.7 alkilas arba 5 ar 6 nariy
karbociklinis ziedas, arba 5 ar 6 nariy heterociklinis ziedas, turintis 1-3 heteroatomus, pasirinktus i$ grupés,
sudarytos i5 N, O ir S, kuriy Ziedai gali turéti 1-3 pakaitus, pasirinktus i$ halogeno, C1.7 alkilo, hidroksi C1-7
alkilo, C4-C7 acilo, piridinilo, morfolinilo ir benzilo pakaity, kuriy kiekviena grupé gali bati sujungta su A Ziedu
per C1.7 alkileno jungtuka;
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R10 yra vandenilis, hidroksilas, C+-7 alkilas, hidroksi C1.7 alkilas, halogen C1.7 alkilas, C1.7 alkoksilas, NR11R12
arba 5-12 nariy karbociklinis Ziedas, arba 5-12 nariy heterociklinis Ziedas, turintis 1-4 heteroatomus,
pasirinktus i$ grupés, kurig sudaro N, O ir S, kuriy ziedai gali turéti 1-3 pakaitus, pasirinktus i§ halogeno, C1-
7 alkilo, hidroksi C1.7 alkilo, C1-C7 acilo, piridinilo, morfolinilo ir benzilo pakaituy;

R11 yra vandenilis, C1-7 alkilas, hidroksi C1.7 alkilas, amino C1.7 alkilas, C+.7 alkil amino C1.7 alkilas,

R12 yra vandenilis arba C1.7 alkilas;

R13 ir R14 nepriklausomai yra vandenilis, C1.7 alkilas, halogenas, ciano grupé arba hidroksi C1-7 alkilas;

R17 yra C1-7 alkilas, C1-7 alkoksi, amino C+-7 alkilas arba C+.7 alkilamino C1-7 alkilas;

R1s yra C1.7 alkilas, amino C+.7 alkilas arba C1.7 alkilamino C1.7 alkilas;

ir farmaciniu pozidriu priimtinos jy druskos.

2. Junginys pagal 1 punktg, kur Ziedas A yra bet kuri i$ Siy grupiy arba jy tautomerai

~ R O o T
(&) ()

)] & 9
AN, S~ AN\ 0 N _(Nj ~ s
a1o0H (1M (129 131 149
N
O B0 D
(18 (199
(16) a7
Ny A RO YD O
O—nN \Q N—-N N
(20 21" (22 (239 (24h
ANGEE SN N s A
g\X‘? \LNP E—&/T\; EAQJ\/N
239 (26" 27 (281
N Nes ? \_/
KD =10 HD T
(299 (309 31) (329
Ne —S N 3 Ny O
=D =IO T =D
(337 (349 a5 36
3 \N\N 3 Mo -/N\o Ny
1 — S
=) =~
0 o}
@7 (389 (399 @0) @19

3. Junginys pagal 1 arba 2 punktus, kur
ziedo atomas E yra C,
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R1 yra halogenas, C1.7 alkilas, ciano, nitro grupés arba halogen C+-7 alkilas,

R2 yra ciano grupé, halogenas arba nitro grupé,

R3 yra vandenilis, halogenas arba C1.7 alkilas,

Avyra bet kuri i$ (5'), (6"), (7", (8'), (12", (20"), (21", (27") ir (28') grupiy arba jy tautomery,
R13 ir R14 yra vandeniliai,

R4 (ir R4 ', jei taikoma) yra vandenilis arba metilas,

Rs yra vandenilis arba C1.7 alkilas,

R (jei taikoma) yra vandenilis,

Rs yra vandenilis, C1.7 alkilas, C1.7 alkilas, halogenas, hidroksimino C1.7 alkilas, 5 arba 6 nariy heterociklinis
Ziedas arba -C(O)R1o, kur R1o yra C1.7 alkilas, ir

Ro yra vandenilis, halogenas arba C1.7 alkilas.

4. Junginys pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, pavaizduotas formule(VI)

Rs
Rs R
ﬂ\ QAN \N/N N °
R —
2 u/ s Ra o
Ri (VD

kur R1 yra halogenas, metilas, ciano, nitro grupés arba trifluormetilas; Rz yra ciano grupé, halogenas arba
nitro grupé; Rs yra vandenilis, halogenas arba metilas; R4 yra vandenilis arba metilas; Rs yra vandenilis arba
C1.3 alkilas.

5. Junginys pagal 4 punkta, kur R1 yra halogenas, Rz yra ciano grupé; Rs yra vandenilis, halogenas arba
metilas; R4 yra vandenilis, ir Rs yra metilas.

6. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj pagal bet kurj i§ 1-5 punkty kartu su farmaciniu pozidriu priimtinu
nesikliu.

7. Junginys pagal bet kurj i§ i§ 1-6 punkty, skirtas naudoti taikant nuo androgeny receptoriy (AR)
priklausomos biklés gydymo ar profilaktikos blda, apimantj terapiskai veiksmingo minéto junginio kiekio
skyrimg subjektui, kuriam to reikia.

8. Junginys, skirtas naudoti pagal 7 punktg, kur nuo androgeny receptoriy priklausoma bdklé yra prostatos
VézZys.

9. Junginys, skirtas naudoti pagal 7 punktg, kur nuo androgeny receptoriy priklausoma biklé yra kastracijai
atsparus prostatos vézys.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
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CO7D 413/12 (2006.01)
CO07D 413/14 (2006.01)
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A61K 31/553 (2006.01)
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WO 2022/042591
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202010871912, 2020-08-26, CN
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Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Nitrilo darinys, kuris veikia kaip dipeptidilpeptidazés 1 inhibitorius ir jo panaudojimas
Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.

1. Junginys arba jo stereocizomeras, deuteruotas produktas arba farmaciniu pozidriu priimtina druska, kur
junginio struktdros formulé (IV):

vy

kur

Rc yra H, halogenas, Ci-2 alkilas arba C1-2 alkoksilas;

R1, Rz ir R3 kiekvienas yra nepriklausomai pasirinktas i$§ H, deuterio, F, Cl, Br, metilo, etilo, metoksilo arba
etoksilo, ir metilas, etilas, metoksilas arba etoksilas yra pasirinktinai pakeistas 1-3 grupémis, pasirinktomis i$

F, Cl, Br, ciano, hidroksillo ir NH2;
H
N
-
O

Z yra CH arba N;

ziedas G yra

arba benzeno ziedas, i$ kuriy kiekvienas yra pasirinktinai pakeistas 1-2 Re grupémis; ir

kiekvienas Rg yra nepriklausomai pasirinktas i$ F, Cl, Br, |, metilo, etilo, propilo, SFs ir CN, kur metilas, etilas
arba propilas yra pasirinktinai papildomai pakeistas 1-3 grupémis, pasirinktomis i$ deuterio, F, CI, Brir I.

2. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu poziriu priimtina jo druska pagal
1 punkta, kur
Z yra CH.

3. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska pagal
1 arba 2 punkta, kur
Ziedas G yra

:
O>= °

pasirinktinai pakeistas 1-2 R grupémis.

4. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska pagal
3 punkta, kur

kiekvienas Rc yra nepriklausomai pasirinktas i§ metilo, etilo ir propilo, kuris yra pasirinktinai papildomai
pakeistas 1-3 grupémis, pasirinktomis i$ deuterio, F, Cl, Brir I.
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5. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska pagal
4 punkta, kur
kiekvienas Rg yra nepriklausomai pasirinktas i§ metilo, etilo ir propilo.

6. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska pagal
1 punkta, kur junginys yra pasirinktas i$ vieno i$ Siy junginiy:

(’\O H o)
HO HN\)" N N Q N en

HN “wN
0
FSF5
SF5
>
O O
H H
O H /N (/\
N -, N_CN
HN / HN HN\/' l|( Y

{

)t )i(
% h@ S -

arba bet kurio i$ jy farmaciniu pozidriu priimtina druska.

ZT

7. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj arba jo stereoizomerg, deuterintg produktg arba farmaciniu
pozidriu priimting jo druskg pagal bet kurj vieng i$ 1-6 punkty, ir farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (arba)
pagalbine medziaga.

8. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska pagal
bet kurj vieng i$ 1-6 punkty arba farmaciné kompozicija pagal 7 punkta, skirti panaudoti dipeptidilpeptidazés
1 nulemtos ligos gydymui.

9. Junginys arba farmaciné kompozicija, skirti panaudoti pagal 8 punktg, kur liga yra pasirinkta i$ obstrukciniy
kvépavimo taky ligy, bronchektazes, cistinés fibrozés, astmos, emfizemos ir Iétiniy obstrukciniy plauciy ligy.

10. Junginys arba jo stereoizomeras, deuterintas produktas arba farmaciniu poZiariu priimtina jo druska pagal
bet kurj vieng i$ 1-6 punkty, skirti panaudoti kaip farmacinis preparatas.

(51) Int.Cl. CO7D 403/14 (2006.01)
(11) 4157831
(13) T

(96) 217347285
(96) 2021-06-02

(97) 2023-04-05

(97) 2024-10-30

(86) PCT/US2021/035400

(86) 2021-06-02

(87) WO 2021/247668

(87) 2021-12-09

(30) 202063033618 P, 2020-06-02, US

(72) ZHOU, Jiacheng, US
DAl Yingrui, US
JIA, Zhongjiang, US
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JAK1 inhibitoriaus gamybos bidas

Apibrézties punktai: 33, bréziniai: 0.

1. Gamybos budas junginio:
F
NC 0
_><>N Me
N—N
/ HN(_S)<
Z F CF3

7
HN_,(, (Junginys 1, laisva bazé)

FsC R
NH CN
o
F

(Junginys 1x)

arba jo druskos, apimantis

reakcijg su

HNT\__/~NH
Nx =N
(Junginys 2x)

tam, kad baty suformuota junginio 1 laisva bazé arba jo druska.

2. Gamyba pagal 1 punkta, kur junginio 1x reakcija su junginiu 2x yra atliekama dalyvaujant 1,8-
diazabiciklo[5.4.0Jundec-7-enui (DBU) ir organiniam tirpiklio komponentui;
pasirinktinai, kur organinis tirpiklio komponentas apima dimetilformamidg (DMF).

3. Gamyba pagal 1 arba 2 punktg, kur:

(a) junginio 1x reakcija su junginiu 2x yra atliekama temperatdrai esant nuo mazdaug 50 °C iki mazdaug 60
°C; arba

(b) junginio 1x reakcija su junginiu 2x yra atliekama temperatirai esant mazdaug 60 °C;

kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

4. Gamyba pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur junginio 1 druska yra junginio 1 fosforo riagsties druska, kuri yra
gaminama bidu, apimanciu junginio 1 laisvosios bazés reakcijg su fosforo rigstimi tam, kad bty suformuota

NC )
—><>N Me

N NS

Z F CF3
* H;PO
Z ) 3 4
HN—=N (Junginys 1, fosforo rugsties druska);

pasirinktinai, kur junginio 1 laisvos bazés reakcija su fosforo ragstimi yra atliekama dalyvaujant tirpiklio
komponentui;
papildomai pasirinktinai, kur tirpiklio komponentas apima metanol;j, izopropanolj arba jy miSin;.
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5. Gamyba pagal 4 punktg, kur:

(a) junginio 1 laisvos bazés reakcija su fosforo riigstimi yra atliekama temperatdrai esant nuo mazdaug 40 °C
iki mazdaug 70 °C;

(b) junginio 1 laisvos bazés reakcija su fosforo rigstimi yra atliekama temperatdrai esant nuo mazdaug 45 °C
iki mazdaug 55 °C; arba

(c) junginio 1 laisvos bazés reakcija su fosforo ragstimi yra atliekama temperatarai esant mazdaug 50 °C;
kur terminas ,mazdaug"” reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

6. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 4 arba 5 punkto, kur fosforo rigstis yra mazdaug 85 masés % fosforo
rigsties vandeninis tirpalas;
kur terminas ,mazdaug"” reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

7. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 4-6 punkty, kur junginio 1 laisvos bazés reakcija su fosforo rigstimi
papildomai apima antrojo tirpiklio komponento pridéjimg j reakcijos misinj;
pasirinktinai, kur antrasis tirpiklio komponentas apima n-heptang.

8. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 1-7 punkty, papildomai apimanti junginio 2x paruo$img, naudojant procesg,
apimantj

HN™Y__/~NH-HCI
Nx =N
(Junginys 2x HCI)

reakcijg su baze;

pasirinktinai kur

(a) bazé yra NaOH; ir (arba)

(b) junginio 2x HCI reakcija su baze yra atliekama temperatirai esant nuo mazdaug 15 °C iki mazdaug 18
oC;

kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

9. Gamyba pagal 8 punktg, papildomai apimanti junginio 2x HCI paruo$img, naudojant procesa, apimantj

NN /M
Nx =N
(Junginys 2b)

reakcijg su druskos rtgstimi;

pasirinktinai kur:

(a) junginio 2b reakcija su druskos ragstimi yra atliekama dalyvaujant organinio tirpiklio komponentui;
papildomai pasirinktinai, kur organinio tirpiklio komponentas apima 2-propanolj; ir (arba)

(b) junginio 2b reakcija su druskos ragstimi yra atliekama temperatirai esant nuo mazdaug 60 °C iki mazdaug
65 °C;

kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

10. Gamyba pagal 9 punktg, papildomai apimanti junginio 2b paruo$img, naudojant procesg, apimant;

(Junginys 2a)

reakcijg su

/N

B
U

pasirinktinai, kur junginio 2a reakcija su 4-brom-3,5-dimetilpirazolu yra atliekama dalyvaujant K2HPOa, tirpiklio
komponentui ir paladzio kompleksui;
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papildomai pasirinktinai, kur:
(a) tirpiklio komponentas apima 1-propanolj, vandenj arba jy misinj; arba
(b) paladzio kompleksas yra [1,1’-bis(di-tretbutilfosfino)ferocen]dichlorpaladis(ll) (Pd-118).

11. Gamyba pagal 10 punktg, kur:

(a) junginio 2a reakcijg su 4-brom-3,5-dimetilpirazolu yra atliekama temperatdrai esant nuo mazdaug 80 °C
iki mazdaug 100°C; arba

(b) junginio 2a reakcija su 4-brom-3,5-dimetilpirazolu yra atliekama temperatdrai esant mazdaug 90 °C;

kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % verteés.

12. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 1-7 punkty, papildomai apimanti

(Junginys 2x)

paruo$img, naudojant procesg, apimant;:

S

(Junginys 2a)
reakcijg su

/ N\H

Br _N

tam, kad baty suformuotas

LOJ\N ¢/ \H

N —

N
(Junginys 2b);

junginio 2b reakcijg su druskos rigstimi tam, kad baty suformuotas

Hl\ll N\ / I}IH-HCI
N =N
(Junginys 2x HCI)
ir
junginio 2x HCI reakcijg su baze tam, kad baty suformuotas junginys 2x.

13. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 1-12 punkty, papildomai apimanti

F1C R
NH CN
() NO:/
0
F (Junginys 1x)

paruo$ima,
kur junginys 1x yra paruoSiamas naudojant procesg, apimant;
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FaC R

)—NH
N o
aSale
F (Junginys 1c)

reakcijg su dietil cianometilfosfonatu, dalyvaujant bazei;

pasirinktinai, kur junginio 1c reakcija su dietilo cianometilfosfonatu, dalyvaujant bazei, yra atliekama
dalyvaujant organinio tirpiklio komponentui;

papildomai pasirinktinai, kur organinio tirpiklio komponentas apima tetrahidrofurang, etanol;j, arba jy misinj.

14. Gamyba pagal 13 punkta, papildomai apimanti junginio 1c paruosima, kur junginys 1c yra paruoSiamas,
naudojant procesg, apimantj

FaC R

)—NH

N OH
IaSaNs
F (Junginys 1b)

reakcijg su jodbenzeno diacetatu ir 2,2,6,6-tetrametil-1-piperidiniloksilo laisvuoju radikalu (TEMPO);
pasirinktinai, kur procesas papildomai apima junginio 1b paruoSima, kur junginys 1b yra paruoSiamas,
naudojant procesg, apimantj

FsC F
)—NH
F
0 .
F(Junginys 1a)
reakcijg su
ﬁ
N
H
H
Cl

dalyvaujant DBU;
papildomai pasirinktinai, kur procesas apima junginio 1a paruo$ima, kur junginys 1a yra paruoSiamas,
naudojant procesg, apimantj reakcijg

Cl

Me F
0
H2N CFS su F

dalyvaujant bazei.

15. Gamyba pagal bet kurj vieng i$ 1-12 punkty, papildomai apimanti

F1C, R
5N . <>:/CN
@)
F (Junginys 1x)
paruosimg, naudojant procesg, apimantj reakcijg
F
Cl
Me F

0

H2N CF3 su F

OB 2024/24, 2024-12-27 120



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai CO07D 403/14

dalyvaujant bazei tam, kad baty suformuotas

F3C R
}—NH
F
o)
F  (Junginys 1a);

junginio 1a reakcijg su

OH

&

N
H
H
C

dalyvaujant DBU tam, kad baty suformuotas

FaC, R
NH

Ni}OH

F (Junginys 1b);

0

junginio 1b reakcijg su jodbenzeno diacetatu ir TEMPO tam, kad bty suformuotas

F4C. R

)—NH
N 0
IaSale
F (Junginys 1c);
ir

junginio 1c reakcijg su dietilo cianometilfosfonatu dalyvaujant bazei tam, kad bty suformuotas junginys 1x.

16. Gamybos biidas junginio, kurio formulé A:

apimantis 3,5-dimetil-1H,1’H-4,4’-bipirazolo reakcijg su junginiu, kurio formulé B:
CN
Pg1—N<>=/
B
kur Pg' yra aming blokuojanti grupé.
17. Gamyba pagal 16 punkta, kur Pg" yra tret-butoksikarbonilas.

18. Gamyba pagal 16 arba 17 punkta, kur reakcija yra atliekama dalyvaujant 1,8-diazabiciklo[5.4.0]Jundec-7-
enui;

pasirinktinai kur:

(@) naudojama maziau nei 1 ekvivalentas 1,8-diazabiciklo[5.4.0Jundec-7-eno, skaiCiuojant pagal 1
ekvivalentg junginio, kurio formulé B; arba
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(b) naudojama mazdaug nuo 0,2 iki mazdaug 0,3 ekvivalento 1,8-diazabiciklo[5.4.0Jundec-7-eno,
skaiciuojant pagal 1 ekvivalentg junginio, kurio formulé B;
kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

19. Gamyba pagal bet kurj vieng i§ 16-18 punkty, kur:

(a) naudojama mazdaug nuo 1,0 iki mazdaug 1,1 ekvivalento 3,5-dimetil-1H,1’H-4,4’-bipirazolo, skai€iuojant
pagal 1 ekvivalentg junginio, kurio formulé B;

(b) reakcija yra vykdoma mazdaug kambario temperatiroje; ir (arba)

(c) 3,5-dimetil-1H,1’H-4,4’-bipirazolo reakcija su junginiu, kurio formulé B, yra vykdoma dalyvaujant tirpiklio
komponentui; pasirinktinai, kur tirpiklio komponentas apima dimetilo sulfoksidg, arba tirpiklio komponentas
apima dimetilo sulfoksidg ir metileno chloridg;

kur terminas ,mazdaug"” reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

20. Gamyba pagal bet kurj vieng i§ 16-19 punkty, papildomai apimanti blokuojancios grupés pasalinimg nuo
junginio, kurio formulé A, tam, kad baty suformuotas junginys, kurio formulé C:

NC
el
N—N
{ Va

@

HN-N
C

arba jo druska.

21. Gamyba pagal 19 punktg, kur blokuojancios grupés pasalinimas apima junginio, kurio formulé A, reakcija,
dalyvaujant trialkilsililo halogenidui;
pasirinktinai, kur trialkilsililo halogenidas yra trimetilsililo jodidas.

22. Gamyba pagal 21 punkta, kur blokuojancios grupés paSalinimas yra atliekamas dalyvaujant tirpiklio
komponentui; pasirinktinai, kur:

(a) tirpiklio komponentas apima metileno chloridg; arba

(b) tirpiklio komponentas apima metileno chloridg ir metanolj;

papildomai pasirinktinai, kur blokuojangios grupés paSalinimas yra atliekamas mazdaug kambario
temperatiroje;

kur terminas ,mazdaug"” reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

23. Gamyba pagal 21 arba 22 punktg, kur procesas papildomai apima junginio, kurio formulé C, arba jo
druskos reakcijg su amino baze tam, kad bty suformuota laisvos bazés formos junginys, kurio formulé C;
pasirinktinai kur:

(a) amino bazé yra trietilaminas; ir (arba)

(b) junginio, kurio formulé C, arba jo druskos reakcija su amino baze yra atliekama dalyvaujant tirpiklio
komponentui; pasirinktinai kur tirpiklio komponentas apima metileno chlorida.

24. Gamyba pagal 23 punkta, papildomai apimanti junginio, kurio formulé C, laisvos bazeés reakcijg su
junginiu 1a:

0
F
HN~<
F CF5
la
dalyvaujant bazei ir Sarminio metalo halogenidui tam, kad bity suformuotas junginys 1:
F
NC 0
_>CN
N—N HN—(
( F CF

@

HN-—N
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arba jo druska;

pasirinktinai, kur bazé yra:

(a) bikarbonato bazeé; arba

(b) natrio bikarbonatas;

papildomai pasirinktinai kur Sarminio metalo halogenidas yra li¢io chloridas.

25. Gamyba pagal 24 punkta, kur reakcija vykdoma mazdaug nuo 80 °C iki mazdaug 90 °C temperatiroje;
kur terminas ,mazdaug" reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

26. Gamyba pagal 24 arba 25 punktg, kur junginio, kurio formulé C, laisvosios bazés formos reakcija yra
atliekama dalyvaujant tirpiklio komponentui;

pasirinktinai kur:

(a) tirpiklio komponentas apima dimetilo sulfoksida; arba

(b) tirpiklio komponentas apima dimetilo sulfoksidg ir izopropilo acetata.

27. Gamyba pagal bet kurj vieng i§ 24-26 punkty, kur procesas papildomai apima junginio, kurio formulé 1,
reakcijg su stipria rigstimi tam, kad bty suformuota junginio 1 druskos forma.

28. Gamyba pagal bet kurj vieng i§ 24-26 punkty, papildomai apimanti junginio 1 reakcijg su druskos ragstimi
tam, kad baty suformuota junginio 1 druskos ragsties druska:

F
NC o)
—>CN
N-=N HN—(
@ F CF,
2 HCI
HN—N

29. Gamyba pagal 28 punkta, papildomai apimanti junginio 1 druskos rugsties druskos reakcijg su
bikarbonato baze tam, kad baty suformuota junginio 1 laisva bazé;
pasirinktinai, kur bikarbonato bazé yra kalio bikarbonatas.

30. Gamyba pagal 29 punktg, papildomai apimanti laisvos bazés formos junginio 1 reakcijg su fosforo ragstimi
tam, kad baty suformuota junginio 1 fosforo rigsties druska:

F
NC 0
—>CN
N HN—{(
F

N_

(2 CF,4

7 ) H3PO,
HN—N

pasirinktinai, kur reakcija yra vykdoma mazdaug kambario temperataroje;
kur terminas ,mazdaug"” reiSkia plius arba minus 10 % vertés.

31. Gamyba pagal 30 punktg, kur laisvos bazés formos junginio 1 reakcija su fosforo riigstimi yra vykdoma
dalyvaujant tirpiklio komponentui;

pasirinktinai, kur:

(a) tirpiklio komponentas apima vandenj; arba

(b) tirpiklio komponentas apima vandenj ir izopropilo alkoholj.

32. Junginio 1 fosforo rigsties druskos gamyba:
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F
NC 0
XCn ve
N—N
I HNTS}<
Z F Fs3
HsPO
y ; 3 4
HN—N Junginys 1, fosforo rugsties druska

apimanti:
3,5-dimetil-1H,1’H-4,4’-bipirazolo reakcijg su tret-butilo 3-(cianometilen)azetidin-1-karboksilatu dalyvaujant
1,8-diazabiciklo[5.4.0]Jundec-7-enui tam, kad bity suformuotas junginys, kurio formulé A-1:

NC‘>C O

N
S
[ ¥

@

HN—N
A-1,

>

blokuojancios grupés pasalinimg nuo junginio, kurio formulé A-1, tam, kad baty suformuotas junginys, kurio
formulé C-1:

arba jo druska;

junginio, kurio formulé C-1, reakcijg su trietilaminu tam, kad baty suformuota junginio, kurio formulé C-1,
laisvos bazés forma;

junginio, kurio formulé C-1, laisvos bazés formos reakcija su junginiu 1a:

F

0
F
HN—(
F CF3
la

dalyvaujant natrio bikarbonatui ir li€io chloridui tam, kad baty suformuotas junginys 1:
F
NC )
%N
N—N HN«(
(s F CF,

7

HN—N
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junginio 1 reakcijg su druskos ragstimi tam, kad bdty suformuota junginio 1 druskos rigsties druska:

F
NC
—>CN
N-N HN~(
(s

CF;
HCI

7

//

HN—N

junginio 1 druskos rugsties druskos reakcijg su kalio bikarbonatu tam, kad baty suformuota junginio 1 laisvos

bazés forma; ir

junginio 1 laisvos bazés formos reakcijg su fosforo rigstimi tam, kad bity suformuota junginio 1 fosforo

rigsties druska.

33. Gamyba pagal 30-32 punktus, papildomai apimantis junginio 1 fosforo ragsties druskos iSskyrimag;

pasirinktinai, kur:

(a) junginio 1 fosforo ragsties druska yra iSskiriama perkristalizavimo badu;
(b) junginio 1 fosforo ragsties druska yra iSskiriama perkristalizavimo bddu i§ metanolio, izopropanolio ir

metilcikloheksano miSinio.
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(57) 1. Junginys, kurio formulé (Il):

HoN N A /;3\ (Dm
S W,

S
O/ \O

(D),

arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska, kur;

myra0, 1, 2 arba 3;

Z yra nepriklausomai pasirinktas i$ F, Cl, Br, metilo, metoksilo, etilo, etoksilo, propilo, -CH20H, -CH2CH20H,
-CF3, -CH2CFs3, -OCF3, -OCHF2, -OCH2CFs3 ir ciklopropilo;

Ziedas A yra oksadiazolilas, oksazolilas, izoksazolilas, tiadiazolilas, izotiazolilas, tiazolilas, pirazolilas arba
imidazolilas;

ziedas B yra cikloheksilas, fenilas, pirazolilas, piridinilas arba izoksazolilas;

R3 yra H, F arba (C1-Cas)alkilas, kur minétas alkilas yra pasirinktinai pakeistas vienu arba daugiau halogenuy;
ir

R*yra H, F arba (C1-C4)alkilas, kur minétas alkilas yra pasirinktinai pakeistas vienu arba daugiau halogeny.

2. Junginys pagal 1 punktg arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, kurio formulé yra (ll), arba farmaciniu
pozidriu priimtina jo druska, kur;

myra 0, 1 arba 2;

Z yra nepriklausomai pasirinktas i§ F, Cl, Br, metilo, metoksilo, etilo, etoksilo, propilo, -CH20H, -CH2CH20H,
-CF3, -CH2CF3, -OCF3, -OCHF2, -OCH2CFs3 ir ciklopropilo;

Ziedas A yra oksadiazolilas, oksazolilas, izoksazolilas arba tiazolilas;

ziedas B yra fenilas, pirazolilas, piridinilas arba izoksazolilas; ir

R3ir R* abu yra H, arba R®ir R* abu yra F.

3. Junginys pagal 1 punkta, kuris yra pasirinktas i§ grupés, sudarytos i$
(1R)-1-{5-[2-metil-5-(trifluormetil )fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2,5-dimetilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;

4 ,4-difluor-1-{3-[3-(2,2,2-trifluoretoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido,
diastereomero C;
1-{3-[3-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-4-fluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido,
diastereomero E;
(1R)-1-{3-[4-fluor-2-(trifluormetilfenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{2-[3-(trifluormetoksi)fenil]-1,3-tiazol-4-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-metil-1-(2,2,2-trifluoretil)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-[5-(1,4-dimetil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[2-(difluormetoksi)piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-[3-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{3-[1-(2,2,2-trifluoretil)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-{5-[2-(difluormetoksi)-5-metilpiridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(2R)-1,1-difluor-2-{5-[1-metil-4-(trifluormetil)-1 H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(1R)-1-{1-[3-(trifluormetoksi)fenil]-1H-pirazol-4-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(1-ciklopropil-1H-pirazol-5-il)-1,3,4-oksadiazol-2-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2S)-2-[5-(1-ciklopropil-1H-pirazol-5-il)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{5-[1-metil-3-(trifluormetil)-1H-pirazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(2R)-1,1-difluor-2-[5-(1,3,4-trimetil-1 H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(1R)-1-[4-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,3-oksazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{2-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,3-oksazol-4-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(1-ciklopropil-4-metil-1 H-pirazol-3-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(1R)-1-[5-(1-etil-5-metil-1H-pirazol-3-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
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(1R)-1-[5-(3-ciklopropil-5-metilizoksazol-4-il)-1,3-oksazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[1-ciklopropil-3-(trifluormetil)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-
azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(2-ciklopropil-5-metilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[2-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,3-oksazol-4-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2-metilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(2,5-dimetilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{2-[2-(difluormetoksi)piridin-4-il]-1,3-oksazol-4-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
1,1-difluor-2-{1-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]-1 H-pirazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
1,1-difluor-2-{5-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]-1,2,4-tiadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[3-(5-chlor-2-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro [2.5] oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-(3-fenil-1,2,4-oksadiazol-5-il)-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{3-[5-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{3-[3-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[3-(3-fluorofenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[3-(2,4-difluorofenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5] oktan-6-sulfonamido;
2-[3-(3,5-dimetilizoksazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[3-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[3-(3-ciklopropil-5-metilizoksazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(2R)-2-(3-cikloheksil-1,2,4-oksadiazol-5-il)-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[3-(2-metilpiridin-3-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{3-[2-(trifluormetil)piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{3-[2-(difluormetoksi)piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-[3-(1-ciklopropil-4-metil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(1R)-1-{3-[5-ciklopropil-3-(trifluormetilJizoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

1-[3-(5-chlor-2-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[3-(1-ciklopropil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{3-[3-ciklopropil-5-(trifluormetilJizoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-
6-sulfonamido;
(2R)-2-{3-[5-ciklopropil-3-(trifluormetilJizoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-
6-sulfonamido;
1,1-dichlor-2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(5-chlor-2-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[5-brom-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-chlor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-(5-fenil-1,2,4-oksadiazol-3-il)-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(difluormetoksi)-4-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-chlor-2-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-fluor-6-(trifluormetil )fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(4-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-(difluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2,4-difluorofenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(2,2,2-trifluoretoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2,4-dimetilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(trifluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[5-fluor-2-(trifluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[5-chlor-2-(trifluormetoksi)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(difluormetoksi)-4-fluorofenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2,4,5-trimetilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro [2.5] oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(2-ciklopropilfenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(5-fluor-2-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2-metilpiridin-3-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(3-metilcikloheksil)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
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(1R)-1-[5-(3,6-dimetilpiridin-2-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;

(1R)-1- {5-[6-(trifluormetil)piridin-2-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro [2.5] oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(2,2,2-trifluoretoksi)piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-metil-6-(trifluormetil )piridin-2-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(1-etil-3-metil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[1-(2,2,2-trifluoretil)-1H-pirazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-(trifluormetil)-1,3-oksazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(4-etil-1,3-oksazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[1-(2,2,2-trifluoretil)-1H-pirazol-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(4,5-dimetilizoksazol-3-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(trifluormetil)izoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(1-ciklopropil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(1 H-imidazol-1-il)-5-(trifluormetil )piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(1R)-1-{5-[1-metil-4-(trifluormetil)-1 H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[2-(ciklopropiloksi)piridin-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-[5-(1-ciklopropil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[5-(3-ciklopropil-1-etil-1H-pirazol-4-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-

sulfonamido;

(2R)-1,1-difluor-2-{5-[1-metil-5-(trifluormetil)-1 H-pirazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-[5-(1-ciklopropil-4-metil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(2R)-1,1-difluor-2-[5-(1-metil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{5-[1-metil-3-(trifluormetil)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;

(2R)-2-{5-[1-ciklopropil-5-(trifluormetil)-1H-pirazol-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-
azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[1-ciklopropil-4-(trifluormetil)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-
azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(1,4-dimetil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[1-ciklopropil-5-metil-3-(trifluormetil)-1H-pirazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-
azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{5-[3-ciklopropil-5-(trifluormetilJizoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-
6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[5-(piridin-3-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-(trifluormetil)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(trifluormetil)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(2,2,2-trifluoretoksi)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[5-(2,2,2-trifluoretoksi)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-metil-5-(trifluormetil)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[1-(propan-2-il)-1H-pirazol-5-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[6-(2,2,2-trifluoretoksi)piridin-3-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(1-ciklopropil-4-metil-1H-pirazol-5-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[5-(piridin-2-il)-1,2,4-oksadiazol-3-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{5-[3-(trifluormetil)izoksazol-4-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(1R)-1-(5-{3-[5-(trifluormetil)-1H-pirazol-1-ilfenil}-1,2,4-oksadiazol-3-il)-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(pirimidin-2-il)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(1H-pirazol-1-il)fenil]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(2,2,2-trifluoretoksi)piridin-2-il]-1,2,4-oksadiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]-1,3,4-oksadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(trifluormetil)fenil]-1,3,4-oksadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(trifluormetoksi)fenil]-1,3,4-oksadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2,5-difluorofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(5-fluor-2-metilfenil)-1,3,4-oksadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(2,2,2-trifluoretoksi)fenil]-1,3,4-oksadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[2-(2,2,2-trifluoretoksi)fenil]-1,3,4-tiadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(2-metilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,3,4-tiadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-{5-[3-(difluormetoksi)fenil]-1,3,4-tiadiazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(3-ciklopropil-5-metilizoksazol-4-il)-1,3,4-oksadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[5-(3-ciklopropil-5-metilizoksazol-4-il)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
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(2R)-1,1-difluor-2-[5-(2-metilfenil)-1,3,4-oksadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[5-(2-metilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5] oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-(4-fenil-1,3-oksazol-2-il)-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[2-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,3-tiazol-4-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1R)-1-[1-(3,5-dimetilizoksazol-4-il)-1H-pirazol-4-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[2-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1,3-tiazol-4-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-{3-[2-(difluormetoksi)piridin-4-ilJizoksazol-5-il}-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-2-[4-(3-ciklopropilizoksazol-4-il)-1-metil-1 H-imidazol-2-il]-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-
sulfonamido;
(2R)-2-(3’-ciklopropil-3,4’-biizoksazol-5-il)-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-{4-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,3-oksazol-2-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(1S)-1-[3-(5-chlor-2-metoksifenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2S)-1,1-difluor-2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2S)-2-(3-cikloheksil-1,2,4-oksadiazol-5-il)-1,1-difluor-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2S)-1,1-difluor-2-[3-(3-fluorofenil)-1,2,4-oksadiazol-5-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(25)-1,1-difluor-2-[5-(2-metilfenil)-1,3,4-oksadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
(2R)-1,1-difluor-2-[5-(2-metilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;

4 4-difluor-1-(3-fenil-1,2,4-oksadiazol-5-il)-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
1,1-difluor-2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]-1,2,4-tiadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
1-fluor-2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
1-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-2-metil-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;
2-{3-[4-fluor-2-(trifluormetil)fenil]-1,2,4-oksadiazol-5-il}-1,1-dimetil-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido; ir
1,1-difluor-2-{5-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenillizotiazol-3-il}-6-azaspiro[2.5]oktan-6-sulfonamido;

arba farmaciniu pozitriu priimtina jo druska.

4. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (ii) junginj pagal bet kurj vieng i$
1-3 punkty arba farmaciniu poZidriu priimting jo druska.

5. Farmaciné kompozicija pagal 4 punktg, papildomai apimanti antrg terapinj agentg, pasirinktg i$ grupes,

susidedancios i acetilcholinesterazes inhibitoriy; NMDA receptoriy antagonisty; antipsichotiniy vaisty; MAO-
B inhibitoriy; ir levodopos.

6. Junginys pagal bet kurj vieng i$ 1-3 punkty arba farmaciniu poZidriu priimtina jo druska, skirti panaudoti
terapijoje.

7. Junginys pagal bet kurj vieng i$§ 1-3 punkty arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, skirti panaudoti
moduliuojant a7 nAChR aktyvuma arba gydant paciento pazinimo sutrikimus, susijusius su Alzheimerio liga,
Parkinsono liga ir Sizofrenija.

8. Junginys pagal 1 punktg, kuris yra

F

FoF o«(
N _ F
N
H,N_ N I\
258 N~Q
7\
o’ Yo ,

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

9. Junginys pagal 8 punktg, kuris yra

F
Fo F o,(
N\ N
H,No N |
Nig New N\

o
o Yo

10. Junginio pagal 9 punktg farmaciniu pozidriu priimtina druska.

11. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (ii) junginj pagal 9 punktg.
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12. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (ii) farmaciniu pozidriu priimting
druskg pagal 10 punktg.

13. Junginys pagal 9 punktg arba farmaciné druska pagal 10 punktg, skirti panaudoti taikant pacientui
Alzheimerio tipo demencijos gydyma.

14. Junginys pagal 1 punktg, kuris yra
Fo F
HoN N /N \\'\‘l
% o 7
o 0

2
arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

15. Junginys pagal 14 punkta, kuris yra

FC F
N =N
= |
HoN.__N 77 N\O
25N,
oo} ,

O-N

16. Junginio pagal 15 punktg farmaciniu pozidriu priimtina druska.
17. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu poziariu priimting nes$iklj ir (i) junginj pagal 15 punkta.

18. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (ii) farmaciniu pozidriu priimting
druska pagal 16 punktg.

19. Junginys pagal 15 punktg arba farmaciniu pozidriu priimtina druska pagal 16 punkta, skirti panaudoti
taikant pacientui Alzheimerio tipo demencijos gydyma.

20. Junginys pagal 1 punktg, kuris yra

FC F
FsC
N
F
H,N_ _N | \>’©‘
S of
b

o o

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

21. Junginys pagal 20 punkta, kuris yra

FOF
F3C,
N
F
A\
HoN N \ o@

oo
22. Junginio pagal 21 punktg farmaciniu pozidriu priimtina druska.
23. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (i) junginj pagal 21 punkta.

24. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (ii) farmaciniu pozidriu priimting
druska pagal 22 punktg.

25. Junginys pagal 21 punktg arba farmaciné druska pagal 22 punkta, skirti panaudoti taikant pacientui
Alzheimerio tipo demencijos gydyma.
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26. Junginys pagal 1 punktg, kuris yra

FF q
QKY”\ §i
HN._ N \ >"</\\
2 S/ N \ CF3
9

-

27N 9

O

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
27. Junginys pagal 26 punkta, kuris yra

x|

N N—

N
N |
H,N_ _N | >’§\)\
O;S\\O N~0 CF3.
28. Junginio pagal 27 punktg farmaciniu poZidriu priimtina druska.
29. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (i) junginj pagal 27 punkta.

30. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (i) farmaciniu pozidriu priimting
druskg pagal 28 punktg.

31. Junginys pagal 27 punktg arba farmaciniu pozidriu priimtina druska pagal 28 punkta, skirti panaudoti
taikant pacientui Alzheimerio tipo demencijos gydyma.

32. Junginys pagal 1 punkta, kuris yra

FOF
N
H,No N P
7 N~g
Me
b
arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
33. Junginys pagal 32 punktg, kuris yra
F. F
N
HoNo__N A D
=0
o Yo Me.

34. Junginio pagal 33 punktg farmaciniu pozidriu priimtina druska.
35. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (ii) junginj pagal 33 punkta.

36. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (i) farmaciniu pozidriu priimting
druskg pagal 34 punktg.

37. Junginys pagal 33 punktg arba farmaciniu pozidriu priimtina druska pagal 34 punkta, skirti panaudoti
taikant pacientui Alzheimerio tipo demencijos gydyma.

38. Junginys pagal 1 punkta, kuris yra

OB 2024/24, 2024-12-27 131



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai CO7D 471/14

F F

N \I\\l

HoNo__N | Y0
S, o

o o

b
arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

39. Junginys pagal 38 punkta, kuris yra

R F
N \I\\l
HZN\ /N \ D \ O
S o]

o Yo
40. Farmaciniu pozidriu priimtina junginio pagal 39 punktg druska.
41. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (ii) junginj pagal 39 punkta.

42. Farmaciné kompozicija, apimanti (i) farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (ii) farmaciniu pozidriu priimting
druska pagal 40 punktg.

43. Junginys pagal 39 punktg arba farmaciniu pozidriu priimtina druska pagal 42 punkta, skirti panaudoti
taikant pacientui Alzheimerio tipo demencijos gydyma.

44. Farmacinis derinys, apimantis:

(i) junginj pagal bet kurj vieng i§ 1-3 punkty arba farmaciniu pozidriu priimting jo druska ir

(ii) antrgjj terapinj agenta, pasirinktg iS grupés, susidedancios iS acetilcholinesterazés inhibitoriy; NMDA
receptoriy antagonisty; M4 mAChR agonisty arba teigiamy alosteriniy moduliatoriy; mGIuR2 antagonisty
arba neigiamy alosteriniy moduliatoriy, arba teigiamy alosteriniy moduliatoriy; 5-HT6 antagonisty; histamino
H3 receptoriy antagonisty; PDE4 inhibitoriy; PDE9 inhibitoriy; HDAC6 inhibitoriy; antipsichotiniy vaisty;
LRRK2 inhibitoriy; MAO-B inhibitoriy; ir levodopos;

skirtas panaudoti taikant pazinimo sutrikimy, susijusiy su Alzheimerio liga, Parkinsono liga arba Sizofrenija,
gydyma.

45. Farmacinis derinys, skirtas panaudoti pagal 44 punktg, kur antrasis terapinis agentas yra
acetilcholinesterazés inhibitorius, pasirinktas i§ donepezilio, rivastigmino ir galantamino.

46. Farmacinis derinys, skirtas panaudoti pagal 44 punkta, kur antrasis terapinis agentas yra memantinas.
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Piridazinilo tiazolkarboksamido junginys

Apibrézties punktai: 20, bréziniai: 0.

1. Junginys, kurio formulé (I):

[Cheminé formulé 1]

arba jo druska, kur
R' yra grupé, kurios formuleé (i), (ii), (iii) (iv) arba (v):

A T
N N b
e Te
Y N

[Cheminé formulé 2]
b K N
EN/E j R

rR® X H N a

m R R

a

0) (ii} (i) N Gy) v)
H

4

R2 yra C1 alkilas, Ca-s cikloalkilas, -O-(C1.6 alkilas), metansulfonilas, halogen-C1-¢ alkilas arba halogenas, R3
yra i) fenilas pasirinktinai pakeistas grupe, pasirinkta i§ grupés, susidedancios i§ C1 alkilo, halogen-C1.6
alkilo, Cs-s cikloalkilo, -O-(C1-6 alkilo), -O-(halogen-C1.s alkilo), ciano grupés, nitro grupés, metansulfonilo ir
halogeno, ii) Cs-s cikloalkilas, pasirinktinai pakeistas grupe, pasirinkta i$ grupés, susidedancios i§ C1-6 alkilo
ir halogeno, iii) piridilas, pasirinktinai pakeistas grupe, pasirinkta i§ grupés, susidedancios i§ C1s alkilo,
halogen-C1.6 alkilo, Cs-5 cikloalkilo, -O-(C16 alkilo), -O-(halogen-C1s alkilo), ciano grupés, nitro grupés,
metansulfonilo ir halogeno, iv) pirazolilas, pasirinktinai pakeistas grupe, pasirinkta i$ grupés, susidedancios
i§ C1.6 alkilo ir halogeno, arba v) pirolidinilas, pasirinktinai pakeistas C1.6 alkilu,

R* yra H arba F,

L yra jungtis, CO, SO2, O arba NH,

X yra CHz, O arba N-metilas,

Y yra CHz arba O,

R@ yra H arba metilas,

R® yra H, metilas, etilas arba -(CH2).0-CHs,

Re° yra H, metilas arba oksetanilas,

RY yra H, metilas, -(CH2)20H, -(CH2)20-CH3 arba oksetanilas,

m yra 1 arba 2, ir

nyra 1 arba 2.

2. Junginys arba jo druska pagal 1 punkta, kur R? yra halogen-C1.s alkilas arba halogenas, L yra jungtis, O
arba NH, X yra CH:2 arba N-metilas, R® yra H arba metilas, m yra 1.

3. Junginys arba jo druska pagal 2 punkta, kur R yra grupé, kurios formulé (i-a), (ii-a), (iii-a) arba (v):
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[Cheminé formulé 3]

. X y A X
}IQ RS N /ﬂn..Q Rt{
Ra/N H a
Rd/N R
(i-a) (ii-a) (iii-a) V)

4. Junginys arba jo druska pagal 3 punktg, kur R® yra fenilas, pasirinktinai pakeistas grupe, pasirinkta i§
grupeés, susidedancios i§ C1-6 alkilo ir halogeno; arba Cs-s cikloalkilo.

5. Junginys arba jo druska pagal 4 punkta, kur R? yra CF3, R* yra H, R° yra H arba metilas, ir R® yra H.

6. Junginys arba jo druska pagal 1 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés, susidedancios is:
N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido;

N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(3-fluorfenoksi)-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido;
N-{2-[9-(2-metoksietil)-1-oksa-4,9-diazaspiro[5.5]undekan-4-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-
il)-1,3-tiazol-4-karboksamido;

N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(2-fluorfenoksi)-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido;
N-[4-(2-fluorfenoksi)-2-{(3S)-3-[(metilamino)metil]piperidin-1-il}-3-(trifluormetil)fenil]-2-(piridazin-4-il)-1,3-
tiazol-4-karboksamido;

N-{2-[(2R)-2-(aminometil)pirolidin-1-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido;

N-{2-[(8R,8aS)-8-aminoheksahidropirolo[1,2-a]pirazin-2(1H)-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-
il)-1,3-tiazol-4-karboksamido; ir
N-{2-[(8R,8aS)-8-(dimetilamino)heksahidropirolo[1,2-a]pirazin-2(1H)-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil)fenil}-2-
(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4- karboksamido.

7. Junginys arba jo druska pagal 1 punkta, kur junginys arba jo druska yra pasirinkti i$ grupés, susidedancios is:
N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato];
N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(3-fluorfenoksi)-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato];

N- f 2-[(3 S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(2-fluorfenoksi)-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato];
N-[4-(2-fluorfenoksi)-2-{(3S)-3-[(metilamino)metil]piperidin-1-il}-3-(trifluormetil)fenil]-2-(piridazin-4-il)-1,3-
tiazol-4- karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato]; ir
N-{2-[(2R)-2-(aminometil)pirolidin-1-il]-4-fenoksi-3-(trifluormetil )fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-
karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato].

8. Junginys arba jo druska pagal 1 punkta, kuris yra DGK ¢ inhibitorius.

9. Junginys arba jo druska pagal 6 punktag, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-fenoksi-3-
(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido.

10. Junginys arba jo druska pagal 7 punkta, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-fenoksi-3-
(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato].

11. Junginys arba jo druska pagal 6 punktg, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(3-
fluorfenoksi)-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido.

12. Junginys arba jo druska pagal 7 punktg, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(3-
fluorfenoksi)-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato].

13. Junginys arba jo druska pagal 6 punktg, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(2-
fluorfenoksi)-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido.

14. Junginys arba jo druska pagal 7 punktg, kuris yra N-{2-[(3S)-3-(aminometil)piperidin-1-il]-4-(2-
fluorfenoksi)-3-(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato].

15. Junginys arba jo druska pagal 6 punktg, kuris yra N-[4-(2-fluorfenoksi)-2- f (3 S)-3-
[(metilamino)metillpiperidin-1-il}-3-(trifluormetil)fenil]-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido.
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16. Junginys arba jo druska pagal 7 punktg, kuris yra N-[4-(2-fluorfenoksi)-2-{(3S)-3-
[(metilamino)metil]piperidin-1-il}-3-(trifluormetil)fenil]-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido mono[(2E)-
but-2-endioato].

17. Junginys arba jo druska pagal 6 punktg, kuris yra N-{2-[(2R)-2-(aminometil)pirolidin-1-il]-4-fenoksi-3-
(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido.

18. Junginys arba jo druska pagal 7 punktg, kuris yra N-{2-[(2R)-2-(aminometil)pirolidin-1-il]-4-fenoksi-3-
(trifluormetil)fenil}-2-(piridazin-4-il)-1,3-tiazol-4-karboksamido mono[(2E)-but-2-endioato].

19. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj arba jo druskg pagal bet kurj i$ 1-18 punkty.
20. Junginys arba jo druska pagal bet kurj i5 1-18 punkty arba farmaciné kompozicija pagal 19 punkta, skirti

panaudoti gydymui vézio, susijusio su imuniniy lgsteliy aktyvavimu, arba vézio, turinio atsparuma anti-PD-
1 antikdnui/ anti-PD-L1.
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Antibiotiky junginiai, jy gamybos budas, farmacinés kompozicijos, kuriy sudétyje jie yra, ir jy panaudojimas
Apibrézties punktai: 23, bréziniai: 0.

1. Junginys, kuris yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendrgja formule |

O
A Q
1\’? / I \ 1\Q2

|

R’ I
kur
A1 reiSkia fragmenta, pasirinktg i8 A1 ir A12 grupiy, kuriy struktdros yra tokios

HsC
R’ ~
\_&,
2
R A1
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a
Q3

CH, As;

kur linija, sujungta su egzocikline metileno grupe, reiskia viengubg kovalentine jungtj, susiformavusig su azoto
atomu, kurio formulé I;

A2 reiSkia metilo grupe;

arba A1 ir A2 kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, suformuoja tokig dalj As:

R

kur egzocikliné linija, sujungta su biciklo azoto atomu, rei8kia kovalentine jungtj tarp azoto ir karbonilo grupés
kairéje formulés | puséje;

Q1 reiSkia CHz arba NH;

Q2 reiskia CR*R5-CR®R7, kur CR*R® grupé prisijungia prie Q1;

Qs reiSkia O arba S;

R reiSkia grupe, pasirinktg i$ H, -NHy;

R? reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -O-Ar', -O-Het'!, -NR°R'?, -O-Alk", kur Ar'! reiSkia fenilo grupe, kuri
pasirinktinai gali bdti pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i§ -CN, -O-C14-alkil, -O-
(CH2)14-NR°R°, arba kur fenilo grupé gali turéti dvi pakaity grupes prie gretimy Ziedo atomy taip, kad $ios
gretimos pakaity grupés gali bati sujungtos kartu taip, kad sudaryty 5 nariy heterocikla, kurio sudétyje yra
vienas arba du heteroatomai, individualiai pasirinkti i$ N ir O, kur Het" reiskia aromatinj heterociklg su 5 arba
6 ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2 heteroatomus, individualiai pasirinktus i§ N, S ir O, arba reiSkia nearomatinj
i$ dalies arba visiSkai sotuyjj heterociklg su 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 heteroatomg, pasirinktg i$ N ir O, kur
Het' grupé pasirinktinai gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i§ -C1.4-alkilo, -
O-C1.4-alkilo, -CN, -(CH2)0-4-OH; kur R® yra pasirinktas i§ H ir -C14-alkilo; kur R0 yra pasirinktas i§ H, -C1-4-
alkilo ir -C(=0)-CHs; kur Alk' reidkia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 6 anglies atomy, kurie yra linijiniai,
Sakotieji, cikliniai arba jy derinys, kur Alk' grupé pasirinktinai gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy,
pasirinkty i$ -OH, -O-alkilo;

R3 reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%;, -CH2-OPO3R3%; ir -CH2-0-C(=0)-R%;

R3 reigkia vandenilio atomg arba katijong, tinkamg farmaciniu pozZidriu priimtinai druskai sudaryti, arba -CHa-
0O-C(=0)-R%®, arba -CHMe-O-C(=0)-R?, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R%, arba -CHMe-
0O-C(=0)-0-R%, arba -CMe2-O-C(=0)-0-R%®;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R4 reiSkia grupe, pasirinktg i§ H, C14-alkilo, CN ir C1s-alkilen-F;

R? reigkia grupe, pasirinktg i§ H, C1.4-alkilo, C1s-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, -OH, -OPO3R32,;

arba R* ir R® kartu suformuoja cikline grupe, kurioje yra nuo 4 iki 6 Ziedo nariy, suformuoty i§ metileno grupiy
ir pasirinktinai deguonies atomo;

RS reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -OH, C1s-alkilo, -OPO3R32;;

R reigkia grupe, pasirinktg i§ H, C1.4-alkilo, C1s-alkilen-OH, C1.s-alkilen-OR3, C14-alkilen-F, -CN;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H;

arba R8 ir R7 kartu suformuoja cikline grupe, kurioje yra nuo 4 iki 6 Ziedo nariy, suformuoty i metileno grupiy
ir pasirinktinai deguonies atomo; cikliné grupé pasirinktinai gali turéti pakaitg, pasirinktg i$ -OH, -O-alkilo;

R8 reigkia grupe, pasirinktg i§ -O-Ar? ir -O-Het?;

kur Ar? reiskia fenilo grupe, kuri pasirinktinai gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai
pasirinkty i§ -CN, -O-C14-alkilo, arba kur fenilo grupé gali turéti dvi pakaity grupes prie gretimy ziedo atomy
taip, kad Sios gretimos pakaity grupés gali biti sujungtos kartu taip, kad sudaryty 5 nariy heterociklg kurio
sudétyje yra vienas arba du heteroatomai, individualiai pasirinkti i§ N, S ir O, kur minétas heterociklas
pasirinktinai gali turéti vieng arba du pakaitus, pasirinktus i§ okso, grupés halogeno, -O-C1.s-alkilo, C1-4-alkilo
ir CN;
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ir

kur Het? reigkia aromatinj heterociklg su 5 arba 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2 heteroatomus, individualiai
pasirinktus i§ N, S ir O, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty
i§ -O-C14-alkilo, -CN, F, C1-4-alkilo,

ir farmaciniu pozidriu priimtinos jy druskos arba solvatai.

2. Junginys pagal 1 punkta, kur

R* reigkia grupe, pasirinktg i§ C14-alkilo, CN ir C14-alkilen-F; ir

RS reigkia grupe, pasirinktg i§ H, C1.4-alkilo, C1s-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, -OH, -OPO3R32,;
ir likusios kei€iamosios grupés yra tokios, kaip apibrézta 1 punkte.

3. Junginys pagal 1 punkta, kur

R4 reiSkia grupe, pasirinktg i§ H, C14-alkilo, CN ir C14-alkilen-F; ir

RS reiSkia grupe, pasirinktg i§ C1.4-alkilo, C1-4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-ORS3, -OH, -OPO3R3;
ir likusios keiCiamosios grupés yra tokios, kaip apibrézta 1 punkte.

4. Junginys pagal 1, 2 arba 3 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra

formule Il
Q
= l AN 1‘Q2
AN
N I?I O
3
R
Il
kur

R, R?, R?, Q1, Q2, Qs turi tas padias reikdmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auks$éiau;

ir kur penkiy nariy heterociklas, apimantis Qs, yra prijungtas prie metilenamido fragmento 2 padétyje ir prie
metilo grupés 3 padétyje, arba yra prijungtas prie metilenamido fragmento 3 padétyje ir prie metilo grupés 2
padétyje.

5. Junginys pagal 4 punkta, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule Ill

HaC 9 .
1

e ww\j[

\_a CH, pZ /k

3
R
2

R I

kur
R', R?, R?, Q1, Q2, Qs turi tas padias reikSmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auks$ciau.

6. Junginys pagal 5 punkta, kur junginys yra pasirinktas i8 grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule VI
O H R4 5
N R
N =z A R’
I 6
CH, = R
N N
13 o
R
kur

R', R?, R3, R* R%, R®ir R7 turi tas pacias reikdmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auk&ciau.

Vi

7. Junginys pagal 6 punktg, kur
R reidkia H, NHz;
R2 reiskia H;
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R3 reikia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%2, -CH2-OPO3R3?; ir -CH2-O-C(=0)-R%;

R3 reigkia vandenilio atomg arba katijong, tinkamg farmaciniu pozidriu priimtinai druskai suformuoti, arba -
CH2-OC(=0)-R3%, arba -CHMe-O-C(=0)-R3®, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R®, arba -
CHMe-0-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-O-R®;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C1.4-alkilg;

RS reigkia H, C1.4-alkilg, C1-4-alkilen-OR3;

R® reigkia H, C1.s-alkilg, OH, -OPO3R32y; ir

R” reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci1-s-
alkilen-F,

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H.

8. Junginys pagal 5 punkta, kur junginys yra pasirinktas i§ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule VII

R Vi

kur
R, R?, R%, R8ir R” turi tas pacias reikdmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose aukséiau.

9. Junginys pagal 8 punktg, kur

R reiskia H, NHz;

R2 reiskia H;

R3 reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%;, -CH2-OPO3R3%; ir -CH2-0-C(=0)-R%;

R3 reiskia vandenilio atomg arba katijong, tinkamg farmaciniu poZidriu priimtinai druskai suformuoti arba -
CH2-O- C(=0)-R®, arba -CHMe-O-C(=0)-R%, arba -CMe2-O-C(=0)-R%, arba -CH2-O-C(=0)-0-R?®, arba -
CHMe-0-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-O-R®;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C1.4-alkilg;

RS reigkia H, C1.4-alkilg, C1-4-alkilen-OR3;

RO reidkia H, C1.4-alkilg, OH, -OPO3R3%2; ir

R” reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci1-s-
alkilen-F;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H.

10. Junginys pagal 4 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule VIl

1

R
O
Q4
2
R Hgo /
9 Scw, N N o

3

R VIII

kur
R', R?, R, Q1, Qz, Qs turi tas padias reikSmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auksciau.

11. Junginys pagal 10 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule XI
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R
N R
7 N = N R/
R2 I H cl; I R6
3 Z
CH N N
3 | 3 O
R Xl

kur
R, R?, R%, R* R® RO ir R7 turi tas padias reikdmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auks$giau.

12. Junginys pagal 11 punkta, kur

R reiskia H;

R? reidkia grupe, pasirinktg i§ H, -O-Ar", -O-Het", -NH2, kur Ar" reiskia fenilo grupe, kuri pasirinktinai gali bati
pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i$ -CN, -O-C14-alkilo, arba kur fenilo grupé gali
turéti dvi pakaity grupes prie gretimy ziedo atomy taip, kad Sios gretimos pakaity grupés gali bati sujungtos
kartu taip, kad sudaryty 5 nariy heterociklg kurio sudétyje yra vienas arba du heteroatomai, individualiai
pasirinkti i§ N ir O, kur Het' reigkia aromatinj heterociklg su 5 arba 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2
heteroatomus, individualiai pasirinktus i§ N, S ir O, arba reiSkia nearomatinj i§ dalies arba visiSkai sotuyjj
heterociklg su 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 heteroatoma, pasirinktg i§ N, S ir O, kur Het" grupé pasirinktinai
gali bti pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i$ -C1-s-alkilo, -O-C14-alkilo, -CN;

R3 reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%;, -CH2-OPO3R32; ir -CH2-0-C(=0)-R%;

R3 reigkia vandenilio atomg arba katijong, tinkama farmaciniu pozidriu priimtinai druskai suformuoti, arba -
CH2-OC(=0)-R3%, arba -CHMe-O-C(=0)-R3®, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R®, arba -
CHMe-0-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-O-R®;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C14-alkilg; ir

RS reigkia H, C1.4-alkilg, C1-4-alkilen-ORS3.

R® reigkia H, C1.s-alkilg, OH, -OPO3R32y; ir

R” reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci-s-
alkilen-F;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H.

13. Junginys pagal 10 punkta, kur junginys yra pasirinktas i§ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule XI|

Xl

kur
R', R?, R8, R ir R7 turi tas padias reikSmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auksgiau.

14. Junginys pagal 13 punkta, kur

R reiskia H;

R? reiskia grupe, pasirinktg i§ H, -O-Ar", -O-Het", -NHz2, kur Ar" reiskia fenilo grupe, kuri pasirinktinai gali bati
pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i -CN, -O-C1.4-alkilo, arba kur fenilo grupé gali
turéti dvi pakaity grupes prie gretimy ziedo atomy taip, kad Sios gretimos pakaity grupés gali bati sujungtos
kartu taip, kad sudaryty 5 nariy heterocikla, kurio sudétyje yra vienas arba du heteroatomai, individualiai
pasirinkti i§ N ir O, kur Het' reiskia aromatinj heterociklg su 5 arba 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2
heteroatomus, individualiai pasirinktus i§ N, S ir O, arba reiSkia nearomatinj i$ dalies arba visiSkai sotuyjj
heterociklg su 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 heteroatomg, pasirinktg i N, S ir O, kur Het! grupé pasirinktinai
gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty i$ -C1.s-alkilo, -O-C1-4-alkilo, -CN;

R3 reigkia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%2, -CH2-OPO3R3?; ir -CH2-O-C(=0)-R%;

R3a reiSkia vandenilio atomg arba katijong, tinkamg farmaciniu pozidriu priimtinai druskai suformuoti, arba -
CH2-OC(=0)-R3%, arba -CHMe-O-C(=0)-R3®, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R®, arba -
CHMe-O-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-O-R%;
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R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C1.4-alkilg;

RS reigkia H, C1.4-alkilg, C1-4-alkilen-OR3;

RS reiskia C1-s-alkilg, OH, -OPO3R32y; ir

R7 reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci-s-
alkilen-F;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H.

15. Junginys pagal 1 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule XIlI

o)
Q
N)‘\/\(\j[ q,
Z /k
N Iil O
R3

X1l

kur
R3, R8, Q1, Q2 turi tas padias reikSmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auksciau.

16. Junginys pagal 15 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule XV

(o] H R4 5
N R
H N ~ X R’
6
N/ R
s ©
R

XV

kur
R3, R*, RS, R8, R7, R® turi tas pacias reikSmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose aukséiau.

17. Junginys pagal 16 punktg, kur

R3 reikia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%2, -CH2-OPO3R3?; ir -CH2-O-C(=0)-R%®;

R3 reigkia vandenilio atomg arba katijong, tinkama farmaciniu pozidriu priimtinai druskai suformuoti, arba -
CH2-OC(=0)-R3%, arba -CHMe-O-C(=0)-R3®, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R®, arba -
CHMe-0O-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-0-R3;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C1.-alkilg; ir

RS reiskia H, C14-alkilg, C1.4-alkilen-OR3;

R® reigkia H, C1.s-alkilg, OH, -OPQO3R32y; ir

R” reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci1-s-
alkilen-F;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H; ir

R® reigkia grupe, pasirinktg i§ -O-Ar? ir -O-Het?,

kur Ar? reiSkia fenilo grupe, kuri pasirinktinai gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai
pasirinkty i§ -CN, -O-C14-alkilo, arba kur fenilo grupé gali turéti dvi pakaity grupes prie gretimy ziedo atomy
taip, kad Sios gretimos pakaity grupés gali bati sujungtos kartu taip, kad suformuoty 5 nariy heterocikla, kurio
sudétyje yra vienas arba du heteroatomai, individualiai pasirinkti i§ N, S ir O, kur minétas heterociklas
pasirinktinai gali turéti vieng arba du pakaitus, pasirinktus i$ okso grupés, F, -O-C14-alkilo, C1-s-alkilo, CN,

ir
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kur Het? rei$kia aromatinj heterociklg su 5 arba 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2 heteroatomus, individualiai
pasirinktus i§ N, S ir O, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty
i§ -O-C14-alkilo, -CN, F, C1-4-alkilo.

18. Junginys pagal 15 punktg, kur junginys yra pasirinktas i$ grupés junginiy, pavaizduoty bendra formule XVI

XVI

kur
R3, R* R5, R®, R7, R® turi tas pacias reikdmes, kaip nurodyta 1, 2 arba 3 punktuose auk&ciau.

19. Junginys pagal 18 punkta, kur

R3 reikia grupe, pasirinktg i§ H, -PO3R3%2, -CH2-OPO3R3?; ir -CH2-O-C(=0)-R%;

R3 reigkia vandenilio atomg arba katijong, tinkama farmaciniu pozidriu priimtinai druskai suformuoti, arba -
CH2-OC(=0)-R3%®, arba -CHMe-O-C(=0)-R3®, arba -CMe2-O-C(=0)-R%®, arba -CH2-O-C(=0)-0-R®, arba -
CHMe-0O-C(=0)-0-R%®, arba -CMe2-O-C(=0)-0O-R3;

R3® reiskia alkilo grupe, kurioje yra nuo 1 iki 11 anglies atomy, kurie yra linijiniai, $akotieji, cikliniai arba jy
derinys, kur R® grupé pasirinktinai gali biti pakeista viena arba daugiau grupiy, nepriklausomai pasirinkty i$
-OH ir -O-C1-6-alkilo;

R* reigkia H, C1.4-alkilg;

RS reigkia H, C1.4-alkilg, C1-4-alkilen-OR3;

R® reigkia H, C1.s-alkilg, OH, -OPO3R32y; ir

R7 reiskia H, Ci4-alkilg, Ci4-alkilen-OH, C1.4-alkilen-OR3, kur R® yra toks, kaip nurodyta auksciau, Ci1-s-
alkilen-F;

su sglyga, kad maziausiai vienas i§ R® ir R7 néra H;

R8 reigkia grupe, pasirinktg i§ -O-Ar? ir -O-Het?,

kur Ar? reiSkia fenilo grupe, kuri pasirinktinai gali bati pakeista viena arba daugiau grupiy, individualiai
pasirinkty i§ -CN, -O-C14-alkilo, arba kur fenilo grupé gali turéti dvi pakaity grupes prie gretimy ziedo atomy
taip, kad Sios gretimos pakaity grupés gali bati sujungtos kartu taip, kad suformuoty 5 nariy heterocikla, kurio
sudétyje yra vienas arba du heteroatomai, pasirinkti iS5 N, S ir O, kur minétas heterociklas pasirinktinai gali
turéti vieng arba du pakaitus, pasirinktus i$ okso grupés, F, -O-C1.s-alkilo, C14-alkilo, CN, ir

kur Het? reikia aromatinj heterociklg su 5 arba 6 Ziedo atomais, jskaitant 1 arba 2 heteroatomus, individualiai
pasirinktus i§ N, S ir O, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas viena arba daugiau grupiy, individualiai pasirinkty
i§ -O-C14-alkilo, -CN, F, C1-4-alkilo.

20. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj pagal bet kurj i§ 1-19 punkty.

21. Junginys pagal bet kurj i§ 1-19 punkty arba farmaciné kompozicija pagal 20 punkta, skirti panaudoti
gydymui bakterinés infekcijos, parinktos i$ infekcijy, sukelty N. gonorrhoeae,
Bacillus Spp.,

Bartonella Spp.,

Brucella Spp.,

Campylobacter Spp.,

Chlamydia trachomatis,

Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium, Legionella pneumophila,
Listeria Spp., Proteus mirabilis,

Providencia stuartii,

Rickettsia Spp.,

Bordetella pertussis, Bordetella parapertussis,

Burkholderia Spp.,

Haemophilus influenza,

Kingella kingae,

Moraxella catarrhalis,

Streptomyces Spp.,

Nocardioides Spp.,

Frankia Spp.,
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Propionibacterium acnes,
Mycobacterium Spp.

22. Junginys arba farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal 21 punkta, kur

Bacillus Spp. yra pasirinkta i$ Bacillus cereus, Bacillus coagulans, Bacillus megaterium, Bacillus subtilis ir
Baclillus anthacis,

Brucella Spp. yra pasirinkta i§ Brucella abortusm ir Brucella melitensis,

Campylobacter Spp. yra Campylobacter jejuni,

Listeria Spp. yra Listeria monocytogenes,

Rickettsia Spp. yra Rickettsia rickettsii,

Burkholderia Spp. yra pasirinkta i§ Burkholderia pseudomallei, Burkholderia mallei ir Burkholderia
cenocepacia,

Mycobacterium Spp. yra pasirinkta i§ Mycobacterium smegmatis, Mycobacterium abscessus, Mycobacterium
leprae, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium avium ir jy deriniy.

23. Junginys arba farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal 21 punkta,
kur bakteriné infekcija yra infekcija, kurig sukelia vien tik N. gonorrhoeae arba derinyje su Chlamydia
trachomatis.
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WO 2019/213544
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JIA, Zhongjiang, US
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Incyte Corporation, Wilmington, DE 19803, US

Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Kietos FGFR inhibitoriaus formos ir jy gamybos badai

Apibrézties punktai: 13, bréziniai: 0.

1. Junginys, skirtas panaudoti mieloidiniy/limfoidiniy neoplazmy gydymui paciento organizme, kuriam to
reikia, kur junginys yra junginys 1, kurio formulé:

\O

F o J
O,
~o o —~

F N
ASas
NT TN .
H Junginys |

kur mieloidinés/limfoidinés neoplazmos yra 8p11 mieloproliferacinis sindromas.
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2. Junginys, skirtas panaudoti pagal 1 punktg, kur mieloidiné/limfoidiné neoplazma yra susijusi su eozinofilija.
3. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-2 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas per burna.

4. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-3 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas vieng kartg per
diena.

5. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-4 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas dienos doze
nuo mazdaug 5 mg iki mazdaug 20 mg.

6. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 1-4 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas dienos doze
nuo mazdaug 10 mg iki mazdaug 15 mg.

7. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 1-4 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas mazdaug 13,5
mg dienos doze.

8. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 1-7 punkty, kur junginys 1 yra vartojamas kaip tableté.

9. Junginys, skirtas panaudoti pagal 8 punkta, kur tableté apima nuo mazdaug 1 mg iki mazdaug 10 mg
junginio 1.

10. Junginys, skirtas panaudoti pagal 8 punkta, kur tableté apima nuo mazdaug 1 mg iki mazdaug 5 mg
junginio 1.

11. Junginys, skirtas panaudoti pagal 8 punkta, kur tableté apima mazdaug 2 mg arba mazdaug 4,5 mg
junginio 1.

12. Junginys, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 1-11 punkty, kur junginys 1 yra jvedamas 21 dienos
dozavimo rezimu, kur 21 dienos dozavimo rezimas apima:

(a) pirmajj laikotarpj, kur junginys 1 yra vartojamas vieng kartg per dieng 14 dienu; ir

(b) antrajj laikotarpj, kur junginys 1 nevartojamas 7 dienas.

13. Junginys, skirtas panaudoti pagal 12 punkta, kur:

a) junginys 1 per pirmajj laikotarpj yra vartojamas dienos doze nuo mazdaug 5 mg iki mazdaug 20 mg; arba
b) junginys 1 per pirmajj laikotarpj yra vartojamas dienos doze nuo mazdaug 10 mg iki mazdaug 15 mg; arba
c) junginys 1 per pirmajj laikotarpj yra vartojamas dienos doze lygia mazdaug 13,5 mg; arba

d) junginys 1 per pirmajj laikotarpj yra vartojamas dienos doze lygia mazdaug 9 mg.
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Tiazolopiridino dariniai kaip adenozino receptoriaus antagonistai

Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 0.
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(57) 1. Junginys, parinktas i$ grupés, kurig sudaro:

1

(R)-3-aminometil-pirolidin-1-karboksirtigsties (4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

2

N-{4-metoksi-7-[4-(oksan-4-iloksi)fenil]-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-8-oksa-2-
azaspiro[4.5]dekan-2-karboksamidas

(S)-3-aminometil-pirolidin-1-karboksirtigsties (4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

ciklopropankarboksirtigsties (6-fluor-4-metoksi-7-morfolin-4-il-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

N-(6-fluor-4-metoksi-7-morfolin-4-il-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-4-(1H-tetrazol-5-il)-benzamidas

7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (6-fluor-4-metoksi-7-morfolin-4-il-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas

N-[7-(1H-indol-6-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-8-0ksa-2-azaspiro[4.5]dekan-2-
karboksamidas

10

(R)-7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtigsties (6-fluor-4-metoksi-7-morfolin-4-il-
tiazol[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

11

(5S)-N-[6-fluor-4-metoksi-7-(morfolin-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-C]piridin-2-il]-7-oksa-2-
azaspiro[4.5]dekan-2-karboksamidas

12

(R)-7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties (6-fluor-4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas

13

(5S)-N-{6-fluor-4-metoksi-7-fenil-[1,3]tiazolo[4,5-C]piridin-2-il}-7-oksa-2-azaspiro[4.5]dekan-2-
karboksamidas

14

3-dimetilaminometil-biciklo[1.1.1]pentan-1-karboksirlgsties (4-metoksi-7-morfolin-4-il-tiazol[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas

15

7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

16

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(morfolin-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-oksa-7-azaspiro[4.4]nonan-
7-karboksamidas

17

N-[4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-[(2-metoksietil)Jamino]-1,3-tiazol-5-
karboksamidas

18

(R)-2-oksa-7-aza-spiro[4.4]nonan-7-karboksirigsties (6-fluor-4-metoksi-7-morfolin-4-il-
tiazol[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

19

(5S)-N-[6-fluor-4-metoksi-7-(morfolin-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-C]piridin-2-il]-2-oksa-7-
azaspiro[4.4]nonan-7-karboksamidas

20

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N',N'-dimetil-tereftalamidas

21

1-imidazol-1-ilimetil-ciklopropankarboksirtigsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

22

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1-(2-metoksietil)-1H-pirazol-4-
karboksamidas

23

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1-metil-1H-pirazol-4-
karboksamidas

24

(R)-7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

25

(S)-7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

26

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

27

4-hidroksi-4-metil-piperidin-1-karboksiragsties [6-fluor-7-(4-fluor-fenil)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

28

ciklopropankarboksiragsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidropiran-4-il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-
amidas

29

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [6-fluor-7-(4-fluor-fenil)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

30

ciklopropankarboksiragsties [7-(3-etilaminometil-fenil)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-
amidas

31

7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
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32

1H-imidazol-4-karboksiragsties (6-fluor-4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

33

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-C]piridin-2-il]-2-oksa-7-azaspiro[4.4]Jnonan-7-
karboksamidas

34

(R)-7-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

35

(5S)-N-[6-fluor-4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-7-oksa-2-
azaspiro[4.5]dekan-2-karboksamidas

37

(R)-2-oksa-7-aza-spiro[4.4]nonan-7-karboksiragsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

38

(5S)-N-[6-fluor-4-metoksi-7-(oksan-4-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-oksa-7-
azaspiro[4.4]nonan-7-karboksamidas

39

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtagsties [7-(3-aminofenil)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

40

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirugsties [4-metoksi-7-(3-okso-ciklopent-1-enil)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

41

biciklo[1.1.1]pentan-1,3-dikarboksirtgsties [6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il]-amidas (2-hidroksi-etil)-metil-amidas

42

N-[7-(2,5-dihidrofuran-3-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-ilJciklopropankarboksamidas

43

N-[7-(2,5-dihidrofuran-3-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1H-imidazol-4-karboksamidas

44

N-[7-(2,5-dihidrofuran-3-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-8-oksa-2-azaspiro[4.5]dekan-
2-karboksamidas

45

N-[7-(2,5-dihidrofuran-3-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-7-oksa-2-azaspiro[4.5]dekan-
2-karboksamidas

46

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties [7-(1-acetyl-1,2,3,6-tetrahidro-piridin-4-il)-4-
metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

47

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirigsties (4-metoksi-7-tiofen-2-il-tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)-amidas

48

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (7-furan-2-il-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)-amidas

49

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [7-(3-etilaminometil-fenil)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

50

N-[6-fluor-4-metoksi-7-(tetrahidro-piran-4-il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N'-(2-hidroksi-etil)-N'-metil-
tereftalamidas

51

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties (4-metoksi-7-piperidin-1-il-tiazolo[4,5-c]piridin-
2-il)-amidas

52

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (7-furan-3-il-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)-amidas

53

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(4-metil-piperazin-1-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

54

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirugsties [4-metoksi-7-(3-metoksi-fenil)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

56

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(6-metil-piridazin-3-il)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

57

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (7-azetidin-1-il-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-
2-il)-amidas

58

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [7-(3-hidroksi-azetidin-1-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

59

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtigsties (7-cikloheks-1-enil-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas

60

1H-imidazol-4-karboksirlgsties (4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

61

N4-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N1,N1-dimetilbenzen-
1,4-dikarboksamidas

62

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties (7-cikloheksil-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)-amidas
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8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirugsties [7-(4,4-difluor-cikloheks-1-enil)-4-metoksi-
63 . MR -
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-tiopiran-4-il)-4-metoksi-
64 . MR -
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
65 1H-imidazol-4-karboksiragsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-
amidas
66 N-[4-metoksi-7-(4-metoksicikloheks-1-en-1-il)-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-8-oksa-2-
azaspiro[4.5]dekan-2-karboksamidas
67 8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirugsties [4-metoksi-7-(2-metil-tiazol-4-il)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas
68 8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(1-piridin-3-ilmetil-1H-pirazol-4-
il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirigsties [4-metoksi-7-(1-piridin-2-ilmetil-1H-pirazol-4-
69 |.\ . Lo .
il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
71 N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-(1H-1,2,3-triazol-1-
ilbenzamidas
72 4-{[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]karbamoil}benzoiné
ragstis
73 8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (7-[1,4]dioksan-2-il-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties {7-[1-(2,2-difluoroetil)-1H-pirazol-4-il]-4-
74 T i, -
metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [4-metoksi-7-(1-piridin-4-ilmetil-1H-pirazol-4-
75 |\ . Lo .
il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(1-benzil-1H-pirazol-4-il)-4-metoksi-
76 . NG -
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtagsties [7-(1-difluorometil-1H-pirazol-4-il)-4-metoksi-
79 . TR -
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
80 8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties (4-difluorometoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-
2-il)-amidas
N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-[(2-metoksietil)Jamino]-
81 . :
1,3-tiazol-5-karboksamidas
82 N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-[(1H-imidazol-1-
il)metillbenzamidas
83 N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-[(1R)-1-
acetamidoetillbenzamidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties {4-metoksi-7-[1-(tetrahidro-piran-2-ilmetil)-1H-
84 . o Arpiiie :
pirazol-4-il]-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties {4-metoksi-7-[1-(tetrahidro-piran-4-ilmetil)-1H-
85 . P A -
pirazol-4-il]-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(1,1-diokso-heksahidro-116-tiopiran-4-il)-4-
86 T i, ;
metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas
8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties {4-metoksi-7-[1-(tetrahidro-piran-3-ilmetil)-1H-
87 . o A -
pirazol-4-il]-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-amidas
N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-(2,5-dioks0-2,5-dihidro-
88 ) iy )
1H-pirol-1-il)piperidin-1-karboksamidas
89 3-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1-[4-(2-oksopirolidin-1-
ilYfenillkarbamidas
20 N-[4-({[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-
illkarbamoil}amino)fenil]-2-(dimetilamino)acetamidas
N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-(2,4-diokso-1,3-
9 . e .
tiazolidin-3-il)piperidin-1- karboksamidas
92 N-[4-({[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]karbamoil}amino)-2-
metilfenilJacetamidas
N4-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-hidroksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N 1-(2-hidroksietil)-N 1-
93 : ) .
metilbenzen-1,4-dikarboksamidas
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94

3-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]- 1-[4-(3-metil-5-0ks0-4,5-
dihidro-1H-pirazol-1-il)fenillkarbamidas

95

3-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1-[4-(2-oks0-1,3-
oksazolidin-3-il)fenillkarbamidas

96

N 1-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N4,N4-dimetilpiperidin-
1,4-dikarboksamidas

97

[4-(4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-ilkarbamoil)-benzil]-metil-karbamo ragsties metilo
esteris

98

2,8-diaza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

99

4-(2,5-diokso-pirolidin-1-il)-piperidin-1-karboksirtgsties (4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)-amidas

100

4-(2,5-diokso-pirolidin-1-il)-piperidin-1-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

101

biciklo[1.1.1]pentan-1,3-dikarboksirtgsties (6-fluor-4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-
amidas (2-hidroksi-etil)-metilamidas

102

2,7-diaza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtigsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il]-amidas

103

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirigsties (4-metoksi-7-{1-[2-(2-metoksi-etoksi)-etil]-1H-
pirazol-4-il}-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

104

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirligsties (4-metoksi-7-{1-[(R)-1-(tetrahidro-piran-3-
ilYmetil]-1H-pirazol-4-il}-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

105

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties (4-metoksi-7-{1-[(S)-1-(tetrahidro-piran-3-
ilYmetil]-1H-pirazol-4-il}-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

106

N 1-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]piperidin-1,4-
dikarboksamidas

107

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-hidroksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-oksa-7-
azaspiro[4.4]nonan-7-karboksamidas

108

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-2-oksa-7-
azaspiro[4.4]nonan-7-karboksamidas

109

4-({4-metoksi-7-fenil-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}karbamoil)benzoiné ragstis

110

N-{4-metoksi-7-fenil-[1,3]tiazolo[4,5-C]piridin-2-il}-4-(1H-1,2,3,4-tetrazol-5-il)benzamidas

111

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(4,4-difluor-cikloheksil)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

112

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(3-metilamino-fenil)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

113

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(5-metil-tiofen-2-il)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

114

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(5-metil-furan-2-il)-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

115

4-[(4-metoksi-7-{1-[(piridin-3-il)metil]-1H-pirazol-4-il}-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-
il)karbamoillbenzoiné ragstis

116

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-1H-pirazol-4-
karboksamidas

17

N-{4-metoksi-7-fenil-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-1H-pirazol-4-karboksamidas

118

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties (4-metoksi-7-{1-[(S)-1-(tetrahidro-piran-2-
ilYmetil]-1H-pirazol-4-il}-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

119

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirligsties (4-metoksi-7-{1-[(R)-1-(tetrahidro-piran-2-
ilYmetil]-1H-pirazol-4-il}-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-amidas

121

(R)-2,7-diaza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

122

(S)-2,7-diaza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

123

piperidin-1,4-dikarboksirtigsties 4-dimetilamidas 1-[(4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il)-
amidas]
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124

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(2-amino-piridin-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

125

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-(4-metil-piperazin-1-
karbonil)-benzamidas

126

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-N'-(2-piperidin-1-il-etil)-
tereftalamidas

127

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [4-metoksi-7-(2-metilamino-piridin-4-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

128

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtugsties [4-metoksi-7-(5-metil-cikloheks-1-enil)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

129

N-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-4-(4-hidroksi-4-metil-
piperidin-1-karbonil)-benzamidas

130

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(3-fluor-5-metansulfonilamino-fenil)-4-
metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

131

4-(2,5-diokso-imidazolidin-1-il)-piperidin-1-karboksirtgsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-
metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

132

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [4-metoksi-7-(3-metil-3,6-dihidro-2H-piran-4-
il)-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

133

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties [4-metoksi-7-(3-trifluorometil-piperidin-1-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

134

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirlgsties [4-metoksi-7-(3-metoksi-piperidin-1-il)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

135

imidazo[1,2-a]piridin-3-karboksirigsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il]-amidas

136

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [4-metoksi-7-(5-okso-2,5-dihidro-1H-pirol-3-il)-

tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

137

4-(2,5-diokso-imidazolidin-1-il)-piperidin-1-karboksirtgsties (4-metoksi-7-fenil-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il)-amidas

138

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(5-amino-2-fluor-piridin-3-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

139

N-(2-azetidin-1-il-etil)-N'-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-
tereftalamidas

140

2-piridin-3-il-1H-imidazol-4-karboksiragsties [7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-ill-amidas

141

N-{4-metoksi-7-[3-(trifluormetil)fenil]-[1,3]tiazolo[4,5-c]piridin-2-il}-8-oksa-2-azaspiro[4.5]dekan-
2-karboksamidas

142

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(5-amino-6-fluor-piridin-3-il)-4-metoksi-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

143

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirtgsties [7-(5-amino-piridin-3-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-
c]piridin-2-il]-amidas

144

{4-[7-(3,6-dihidro-2H-piran-4-il)-4-metoksi-tiazolo[4,5-c]piridin-2-ilkarbamoil]-fenil}-acto rigstis

145

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksirligsties [4-metoksi-7-((S)-3-metil-cikloheks-1-enil)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

146

8-oksa-2-aza-spiro[4.5]dekan-2-karboksiragsties [4-metoksi-7-((R)-3-metil-cikloheks-1-enil)-
tiazolo[4,5-c]piridin-2-il]-amidas

ir fiziologiSkai priimtinos jy druskos, solvatai ir stereoizomerai, jskaitant jy miSinius visais santykiais.

2. Farmacinis preparatas, apimantis bent vieng junginj pagal 1 punktg ir (arba) fiziologiSkai priimtinas jo
druskas, solvatus ir stereoizomerus, jskaitant jy miSinius visais santykiais.

3. Farmacinis preparatas pagal 2 punkta, apimantis papildomas pagalbines medziagas ir (arba) adjuvantus.

4. Farmacinis preparatas, apimantis maziausiai vieng junginj pagal 1 punktg ir (arba) fiziologiskai priimtinas
jo druskas, solvatus ir stereoizomerus, jskaitant jy miSinius visais santykiais, ir maziausiai vieng papildoma
vaistinj aktyvyjj jungin;.
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5. Farmacinio preparato gamybos bldas,charakterizuojamas tuo, kad junginys pagal 1 punkta
ir (arba) viena i$ fiziologiSkai priimtiny jo drusky, solvaty ir stereocizomery, jskaitant jy miSinius visais
santykiais, yra sufasuojamas j tinkamg dozavimo formg kartu su kieta, skysta arba pusiau skysta pagalbine
medziaga arba adjuvantu.

6. Vaistas, apimantis maziausiai vieng junginj pagal 1 punktg ir (arba) vieng i$ fiziologiSkai priimtiny jo drusky,
solvaty ir stereoizomery, jskaitant jy miSinius visais santykiais, skirtas panaudoti patofiziologiniy blseny
gydymui ir (arba) profilaktikai.

7. Vaistas, apimantis maziausiai vieng junginj pagal 1 punktg ir (arba) vieng i$ fiziologiskai priimtiny jo druskuy,
solvaty ir stereoizomery, jskaitant jy miSinius visais santykiais, skirtas panaudoti patofiziologiniy biseny
gydymui ir (arba) profilaktikai, pasirinktas i$ grupés, susidedancios i$ hiperproliferaciniy ir infekciniy ligy bei
sutrikimy.

8. Vaistas, skirtas panaudoti pagal 7 punktg, kur hiperproliferaciné liga arba sutrikimas yra vézys.

9. Vaistas, skirtas panaudoti pagal 8 punkta, kur vézys yra pasirinktas i$ grupés, susidedancios i$§ Gminés
ir létinés limfocitinés leukemijos, Gminés granulocitinés leukemijos, antinks¢iy zievés vézio, Slapimo pislés
vézio, smegeny vezio, kraties vézio, gimdos kaklelio vézio, gimdos kaklelio hiperplazijos, choriovézio,
létinés granulocitinés leukemijos, 1étinés limfocitinés leukemijos, storosios Zarnos vézio, gimdos gleivinés
vézio, stemplés vézio, pirminés trombocitozés, urogenitalinés karcinomos, gliomos, glioblastomos,
plaukuotyjy lgsteliy leukemijos, galvos ir kaklo karcinomos, Hodzkino ligos, KapoSi sarkomos, plauciy
karcinomos, limfomos, piktybinés karcinoidinés karcinomos, piktybinés hiperkalcemijos, piktybinés
melanomos, piktybinés kasos insulinomos, medulinés skydliaukés karcinomos, melanomos, dauginés
mielomos, grybiSkosios granulomos, mieloidinés ir limfocitinés leukemijos, neuroblastomos, ne Hodzkino
limfomos, nesmulkialgstelinio plaudiy vézio, osteogeninés sarkomos, kiausidziy karcinomos, kasos
karcinomos, tikrosios policitemijos, pirminés smegeny karcinomos, pirminés makroglobulinemijos,
prostatos vézio, inksty Igsteliy vézio, rabdomiosarkomos, odos vézio, smulkialgstelinio plaugiy vezio,
minkstyjy audiniy sarkomos, ploks€iujy Iasteliy vézZio, skrandzio vézio, séklidziy vézio, skydliaukés vézio
ir Vilmso naviko.

10. Vaistas, skirtas panaudoti pagal 7 punktg, kur hiperproliferaciné liga arba sutrikimas yra pasirinktas i$
grupés, susidedancios i$ geltonosios démés degeneracijos, susijusios su amziumi, Krono ligos, cirozés,
létiniy su uzdegimu susijusiy sutrikimy, proliferacinés diabetinés retinopatijos, proliferacinés
vitreoretinopatijos, neiSneSioty naujagimiy retinopatijos, granulomatozés, imuninés hiperproliferacijos,
susijusi su organy arba audiniy transplantacija, ir imunoproliferaciné liga arba sutrikimas, pasirinktas i$
grupés, susidedancios i$ uzdegiminés Zzarnyno ligos, psoriazés, reumatoidinio artrito, sisteminés raudonosios
vilkligés (SLE), kraujagysliy hiperproliferacijos, atsiradusios dél tinklainés hipoksijos ir vaskulito.

11. Vaistas, skirtas panaudoti pagal 7 punkta, kur infekciné liga arba sutrikimas yra pasirinktas i$ grupés,
susidedancios i$

i. virusy sukelty infekciniy ligy, kurias sukelia retrovirusai, hepadnavirusai, herpesvirusai, flavivirusai ir (arba)
adenovirusai, kur retrovirusai yra pasirinkti i$ lentivirusy arba onkoretrovirusy, kur lentivirusas yra pasirinktas
iS grupés, susidedancios i$ ZIV-1, ZIV-2, FIV, BIV, SIV, SHIV, CAEV, VMV ir EIAV, ir onkotrovirusas yra
pasirinktas i$ grupés, susidedandios i§ HTLV-I, HTLV-II ir BLV, hepadnavirusas yra pasirinktas i$§ grupés,
susidedancios i§ HBV, GSHV ir WHV, herpesvirusas yra pasirinktas i$ grupés, susidedancios i§ HSV |, HSV
I, EBV, VZV, HCMV arba HHV 8, ir flavivirusas yra pasirinktas i$ grupés, susidedancios i§ HCV, Vakary Nilo
ir geltonosios karstinés,

ii. bakteriniy infekciniy ligy, kurias sukelia gramteigiamos bakterijos, kur gramteigiamos bakterijos yra
pasirinktos i§ grupés, susidedancios i§ meticilinui jautriy ir meticilinui atspariy stafilokoky (jskaitant
Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus
hominis, Staphylococcus saprophyticus ir koagulazés atzvilgiu neigiamus stafilokokus), glikopeptidams
vidutiniSkai jautriy Staphylococcus aureus (GISA), penicilinui jautriy ir penicilinui atspariy streptokoky
(jskaitant Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, Streptococcus
avium, Streptococcus bovis, Streptococcus lactis, Streptococcus sanguis and Streptococci Group C (GCS),
Streptococci Group G (GGS), Streptococci Group G (GGS) ir viridans streptokokus), enterokokus (jskaitant
vankomicinui jautrias ir vankomicinui atsparias padermes, tokias kaip Enterococcus faecalis ir Enterococcus
faecium), Clostridium difficile, Listeria monocytogenes, Corynebacterium jeikeium, Chlamydia spp (jskaitant
C. pneumoniae) ir Mycobacterium tuberculosis,

ii. bakteriniy infekciniy ligy, kurias sukelia gramneigiamos bakterijos, kur gramneigiamos bakterijos yra
pasirinktos S grupés, susidedancios i§ Enterobacteriacae genties, jskaitant Escherichia spp. (jskaitant
Escherichia coli), Klebsiella spp., Enterobacter spp., Citrobacter spp., Serratia spp., Proteus spp.,
Providencia spp., Salmonella spp., Shigella spp., Pseudomonas gentj (jskaitant P. aeruginosa), Moraxella
spp. (jskaitant M. catarrhalis), Haemophilus spp. ir Neisseria spp.

iv. infekciniy ligy, kurias sukelia vidulgsteliniai aktyvis parazitai, pasirinkti i§ grupés, susidedancios i$
Apicomplexa arba Sarcomastigophora (jskaitant Trypanosoma, Plasmodia, Leishmania, Babesia arba
Theileria), Cryptosporidia, Sacrocystida, Amebia, Coccidia ir Trichomonadia.
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12. Komplektas (rinkinys), susidedantis i$ atskiry pakuociy

a) veiksmingo kiekio junginio pagal vieng arba daugiau 1 i$ punkto ir (arba) fiziologiskai priimtiny jo druskuy,
solvaty ir sterecizomery, jskaitant jy misinius visais santykiais, ir

b) veiksmingo kito vaistinio veikliojo junginio kiekio.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(30)

(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl. CO7K 16/22 (2006.01)
A61K 39/395 (2006.01)

3722310

T

20158159.2

2009-06-25

2020-10-14

2024-08-28

75697 P, 2008-06-25, US

13321208 P, 2008-06-25, US

155041 P, 2009-02-24, US

7569208 P, 2008-06-25, US

BORRAS, Leonardo, CH

URECH, David, CH

GUNDE, Tea, CH

Novartis AG, 4056 Basel, CH

Otilija KLIMAITIENE, 35, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
StabilUs ir tirpds antikdnai, slopinantys VEGF

Apibrézties punktai: 11, bréziniai: 0.

1. Imunoglobinas arba jo fragmentas, j kurj jeina kintamoji sunkioji grandiné (VH) ir kintamoji lengvoji grandiné
(VL), kur kintamoji sunkioji grandiné (VH) apima aminorigs¢€iy sekg SEQ ID Nr. 164, ir kintamoji lengvoji
grandiné (VL) apima aminorigsciy sekg SEQ ID Nr. 87.

2. Imunoglobimas arba jo fragmentas pagal 1 punktg, kur imunoglobinas arba jo fragmentas yra scFv, Fab
fragmentas, Fab' fragmentas arba F(ab')2 fragmentas.

3. Imunoglobinas arba jo fragmentas pagal 1 arba 2 punktg, kur imunoglobino arba jo fragmento kintamojoje
lengvojoje grandinéje yra N-galiné metionino liekana galutiniame baltyme, iSgautame i$ pradinio kodono.

4. Imunoglobinas arba jo fragmentas pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur imunoglobinas arba jo fragmentas yra
scFv, o kintamoji sunkioji grandiné ir kintamoiji lengvoji grandiné yra sujungtos aminortgs¢iy seka SEQ ID Nr.
181.

5. Farmaciné kompozicija, kuri apima imunoglobing arba jo fragmentg pagal bet kurj i§ 1-4 punkty.
6. Farmaciné kompozicija pagal 5 punktg, skirta naudoti gydant VEGF sukeltg liga.
7. Farmacinés kompozicijos pagal 5 punktg naudojimas gaminant vaista, skirtg gydyti VEGF sukeltg ligg.

8. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 6 punktg arba pagal 7 punktg, kur VEGF sukelta liga yra
atrinkta i§ grupés, kurig sudaro su amziumi susijusi geltonosios démeés degeneracija, neovaskuliné
glaukoma, diabetiné retinopatija ir neiSnesioty naujagimiy retinopatija.

9. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 6 punktg arba pagal 7 punkta, kur VEGF sukelta liga yra
atrinkta i$ grupés, kurig sudaro retrolentiné fibroplazija, kraties karcinomos, plauciy karcinomos, skrandzio
karcinomos, stemplés karcinomos, storosios Zarnos karcinomos, kepeny karcinomos, kiausidziy karcinomos,
sarkomos, arenoblastomos, gimdos kaklelio karcinomos, endometriumo karcinoma, endometriumo
hiperplazija, endometrioze, fibrosarkomos, choriokarcinoma, galvos ir kaklo vézys, nosiaryklés karcinoma,
gerkly karcinomos, hepatoblastoma, KapoSio sarkoma, melanoma, odos karcinomos, hemangioma,
kaverniné hemangioma, hemangioblastoma, kasos karcinomos, retinoblastoma, astrocitoma, glioblastoma,
Svanoma, oligodendroglioma, meduloblastoma, neuroblastomos, rabdomiosarkoma, osteogeniné sarkoma,
minks$tyjy audiniy sarkomos, Slapimo taky karcinomos, skydliaukés karcinomos, Vilmso navikas, inksty
Igsteliy karcinoma, prostatos karcinoma, nenormalus kraujagysliy iSsiplétimas, susije su fakomatozémis,
edema (pavyzdziui, susijusi su smegeny navikais), Meigso sindromas, reumatoidinis artritas, psoriazé ir
aterosklerozeé.
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10. Farmaciné sudétis, skirta naudoti pagal bet kurj i$ 6, 8 ir 9 punkty arba pagal bet kurj i§ 7-9 punkty, kur
imunoglobinas arba jo fragmentas yra skirtas vietiniam, intraokuliniam vartojimui, vartojimui per burng, nosj,
storagjg Zarng arba parenteriniam vartojimui.

11. Rinkinys, skirtas naudoti diagnozuojant VEGF sukelta liga, rinkinj sudaro imunoglobinas arba jo
fragmentas pagal bet kurj i§ 1—4 punkty, arba farmaciné kompozicija pagal 5 punkta.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl. CO7K 16/28 (2006.01)
CO7K 16/32 (2006.01)
A61K 47/68 (2017.01)
4288456
T
22706158.7
2022-02-03
2023-12-13
2024-09-18
PCT/US2022/015116
2022-02-03
WO 2022/169975
2022-08-11
202163145348 P, 2021-02-03, US
FISKE, Brian P., US
GERA, Nimish, US
NICHOLS, Alexander J., US
Mythic Therapeutics, Inc., Waltham MA 02453, US
Reda ZABOLIENE, 7, METIDA, Verslo centras ,VERTAS*, Gynéjy g. 16, LT-01109 Vilnius, LT
AntikQinai prie§ MET ir jy panaudojimas
Apibrézties punktai: 24, bréZiniai: 0.
1. AntikGinas, kur antikinas apima:
(a) sunkiosios grandinés kintamg domeng ir lengvosios grandinés kintamg domeng, parinktus i$ grupés:
(i) SEQ ID Nr. 5 ir SEQ ID Nr. 6, atitinkamai;
(i) SEQ ID Nr. 7 ir SEQ ID Nr. 8, atitinkamai;
(iii) SEQ ID Nr. 9 ir SEQ ID Nr. 10, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 11 ir SEQ ID Nr. 12, atitinkamai;
(v) SEQ ID Nr. 13 ir SEQ ID Nr. 14, atitinkamai;
(vi) SEQ ID Nr. 15 ir SEQ ID Nr. 16, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 17 ir SEQ ID Nr. 18, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 19 ir SEQ ID Nr. 20, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 21 ir SEQ ID Nr. 22, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 23 ir SEQ ID Nr. 24, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 25 ir SEQ ID Nr. 26, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 27 ir SEQ ID Nr. 28, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 29 ir SEQ ID Nr. 30, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 31 ir SEQ ID Nr. 32, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 33 ir SEQ ID Nr. 34, atitinkamai;
(b) sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 sekg SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr. 189, apimancig vieng ar
daugiau i$ Siy elementy:
(i) lizino pakeitimg cisteinu 105 aminortgsties padétyje ir treonino iskritg 106 ir 108 aminorigsciy padetyse;
(i) metionino pakeitimg tirozinu 135 aminordgsties padétyje, serino pakeitimg treoninu 137 aminortgsties
padétyje ir treonino pakeitimg glutamo rigstimi 139 aminoriigsties padétyje;
(iii) metionino pakeitimg leucinu 311 aminortgsties padétyje ir asparagino pakeitimg serinu 317
aminortgsties padétyje;
(iv) alanino pakeitimg cisteinu 1 aminoragsties padétyje;
ir (arba) lengvosios grandinés C. sekg SEQ ID Nr. 157, apimancig valino pakeitimg cisteinu 98 aminortgsties
padétyje.

2. AntikGinas pagal 1 punkta, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr.
189 apima lizino pakeitimg cisteinu 105 aminoriigsties padétyje ir treonino iSkritg 106 ir 108 aminorigsciy
padétyse.

3. AntikGinas pagal 2 punktg, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupeés:
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(i) SEQ ID Nr. 35 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 43 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 51 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 59 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 67 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 75 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 83 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 91 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 99 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 107 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 115 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 123 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 131 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 139 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 147 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

4. AntikGinas pagal 1 punkta, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr.
189 apima:

lizino pakeitimg cisteinu 105 aminoragsties padétyje ir treonino i8kritg 106 ir 108 aminorags¢iy padétyse;
metionino pakeitimg leucinu 311 aminorigsties padétyje ir asparagino pakeitimg serinu 317 aminoriigsties
padétyje.

5. AntikGinas pagal 4 punktg, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:

(i) SEQ ID Nr. 36 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 44 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 52 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 60 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 68 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 76 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 84 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 92 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 100 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 108 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 116 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 124 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 132 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 140 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 148 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

6. AntikGinas pagal 1 punkta, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr.
189 apima:

lizino pakeitimg cisteinu 105 aminoragsties padétyje ir treonino i8kritg 106 ir 108 aminorags¢iy padétyse;
metionino pakeitimg tirozinu 135 aminortgsties padétyje, serino pakeitimg treoninu 137 aminoragsties
padétyje ir treonino pakeitimg glutamo ragstimi 139 aminorigsties padétyje.

7. AntikGnas pagal 6 punktg, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:

(i) SEQ ID Nr. 37 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 45 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 53 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 61 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 69 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 77 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 85 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 93 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 101 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 109 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 117 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 125 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 133 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 141 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 149 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

OB 2024/24, 2024-12-27 152



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai G02B 6/38

8. Antiklinas pagal 1 punktg, kur:

sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr. 189 apima lizino pakeitimg
cisteinu 105 aminorigsties padétyje ir treonino iSkritg 106 ir 108 aminorlgsciy padétyse; ir lengvosios
grandinés CL seka SEQ ID Nr. 157 apima valino pakeitimg cisteinu 98 aminoriigsties padétyje.

9. AntikGinas pagal 8 punkta, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupeés:

(i) SEQ ID Nr. 35 ir SEQ ID Nr. 42, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 43 ir SEQ ID Nr. 50, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 51 ir SEQ ID Nr. 58, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 59 ir SEQ ID Nr. 66, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 67 ir SEQ ID Nr. 74, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 75 ir SEQ ID Nr. 82, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 83 ir SEQ ID Nr. 90, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 91 ir SEQ ID Nr. 98, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 99 ir SEQ ID Nr. 106, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 107 ir SEQ ID Nr. 114, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 115 ir SEQ ID Nr. 122, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 123 ir SEQ ID Nr. 130, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 131 ir SEQ ID Nr. 138, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 139 ir SEQ ID Nr. 146, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 147 ir SEQ ID Nr. 154, atitinkamai.

10. Antiknas pagal 1 punktg, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID
Nr. 189 apima:

lizino pakeitimg cisteinu 105 aminorgsties padétyje ir treonino iskritg 106 ir 108 aminoragsciy padétyse; ir
metionino pakeitimg leucinu 311 aminorugsties padétyje ir asparagino pakeitimg serinu 317 aminoragsties
padétyje; ir lengvosios grandinés CL seka SEQ ID Nr. 157 apima valino pakeitimg cisteinu 98 aminoragsties
padétyje.

11. AntikGnas pagal 10 punkta, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:

(i) SEQ ID Nr. 36 ir SEQ ID Nr. 42, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 44 ir SEQ ID Nr. 50, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 52 ir SEQ ID Nr. 58, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 60 ir SEQ ID Nr. 66, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 68 ir SEQ ID Nr. 74, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 76 ir SEQ ID Nr. 82, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 84 ir SEQ ID Nr. 90, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 92 ir SEQ ID Nr. 98, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 100 ir SEQ ID Nr. 106, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 108 ir SEQ ID Nr. 114, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 116 ir SEQ ID Nr. 122, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 124 ir SEQ ID Nr. 130, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 132 ir SEQ ID Nr. 138, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 140 ir SEQ ID Nr. 146, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 148 ir SEQ ID Nr. 154, atitinkamai.

12. AntikGinas pagal 1 punktg, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID
Nr. 189 apima:

lizino pakeitima cisteinu 105 aminortgsties padétyje ir treonino iSkritg 106 ir 108 aminoragsciy padétyse;
metionino pakeitimg tirozinu 135 aminorlgsties padétyje, serino pakeitimg treoninu 137 aminoriigsties
padétyije ir treonino pakeitimg glutamo ragstimi 139 aminortgsties padétyje; ir

lengvosios grandinés CL seka SEQ ID Nr. 157, apima valino pakeitimg cisteinu 98 aminortgsties padétyje.

13. Antiklinas pagal 12 punktg, kur antiklnas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
pasirinktas iS grupés:

(i) SEQ ID Nr. 37 ir SEQ ID Nr. 42, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 45 ir SEQ ID Nr. 50, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 53 ir SEQ ID Nr. 58, atitinkamai;

(iv) SEQ ID Nr. 61 ir SEQ ID Nr. 66, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 69 ir SEQ ID Nr. 74, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 77 ir SEQ ID Nr. 82, atitinkamai;

(vii) SEQ ID Nr. 85 ir SEQ ID Nr. 90, atitinkamai;

(viii) SEQ ID Nr. 93 ir SEQ ID Nr. 98, atitinkamai;
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(ix) SEQ ID Nr. 101 ir SEQ ID Nr. 106, atitinkamai;

(x) SEQ ID Nr. 109 ir SEQ ID Nr. 114, atitinkamai;

(xi) SEQ ID Nr. 117 ir SEQ ID Nr. 122, atitinkamai;

(xii) SEQ ID Nr. 125 ir SEQ ID Nr. 130, atitinkamai;

(xiii) SEQ ID Nr. 133 ir SEQ ID Nr. 138, atitinkamai;

(xiv) SEQ ID Nr. 141 ir SEQ ID Nr. 146, atitinkamai; arba
(xv) SEQ ID Nr. 149 ir SEQ ID Nr. 154, atitinkamai.

14. Antikinas pagal 1 punktg, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID
Nr. 189 apima:

lizino pakeitima cisteinu 105 aminortgsties padétyje ir treonino iSkritg 106 ir 108 aminorags¢iy padétyse; ir
alanino pakeitimg cisteinu 1 aminorigsties padétyje.

15. Antikiinas pagal 14 punkta, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:

(i) SEQ ID Nr. 38 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 46 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 54 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 62 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQID Nr. 70 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 78 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 86 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 94 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 102 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 110 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 118 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 126 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 134 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 142 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 150 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

16. Antikinas pagal 1 punktg, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID
Nr. 189 apima:

lizino pakeitima cisteinu 105 aminortgsties padétyje ir treonino iskritg 106 ir 108 aminoragsciy padétyse;
metionino pakeitimg leucinu 311 aminorigsties padétyje ir asparagino pakeitimg serinu 317 aminoriigsties
padétyje; ir alanino pakeitimg cisteinu 1 aminoriigsties padétyje.

17. Antikiinas pagal 16 punktg, kur antikiinas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:

(i) SEQ ID Nr. 39 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 47 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 55 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 63 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 71 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 79 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 87 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 95 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 103 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 111 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 119 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 127 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 135 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 143 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 151 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

18. AntikGinas pagal 1 punktg, kur sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID
Nr. 189 apima:

lizino pakeitimg cisteinu 105 aminortgsties padétyje ir treonino i8kritg 106 ir 108 aminorags¢iy padétyse;
metionino pakeitimg tirozinu 135 aminortgsties padétyje, serino pakeitimg treoninu 137 aminoragsties
padétyje ir treonino pakeitimg glutamo ragstimi 139 aminortgsties padétyje; ir

alanino pakeitimg cisteinu 1 aminorigsties padétyje.

19. Antiklinas pagal 18 punktg, kur antiklnas apima sunkiosios grandinés ir lengvosios grandinés sekas,
parinktas i$ grupés:
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(i) SEQ ID Nr. 40 ir SEQ ID Nr. 41, atitinkamai;

(ii) SEQ ID Nr. 48 ir SEQ ID Nr. 49, atitinkamai;

(iii) SEQ ID Nr. 56 ir SEQ ID Nr. 57, atitinkamai;
(iv) SEQ ID Nr. 64 ir SEQ ID Nr. 65, atitinkamai;

(v) SEQ ID Nr. 72 ir SEQ ID Nr. 73, atitinkamai;

(vi) SEQ ID Nr. 80 ir SEQ ID Nr. 81, atitinkamai;
(vii) SEQ ID Nr. 88 ir SEQ ID Nr. 89, atitinkamai;
(viii) SEQ ID Nr. 96 ir SEQ ID Nr. 97, atitinkamai;
(ix) SEQ ID Nr. 104 ir SEQ ID Nr. 105, atitinkamai;
(x) SEQ ID Nr. 112 ir SEQ ID Nr. 113, atitinkamai;
(xi) SEQ ID Nr. 120 ir SEQ ID Nr. 121, atitinkamai;
(xii) SEQ ID Nr. 128 ir SEQ ID Nr. 129, atitinkamai;
(xiii) SEQ ID Nr. 136 ir SEQ ID Nr. 137, atitinkamai;
(xiv) SEQ ID Nr. 144 ir SEQ ID Nr. 145, atitinkamai;
(xv) SEQ ID Nr. 152 ir SEQ ID Nr. 153, atitinkamai.

20. Antiktnas pagal bet kurj i§ 2-19 punkty, kur antikinas yra konjuguotas su citotoksiniu vaistu, kur antikinas
apima:

(a) sunkiosios grandinés CH1-CH2-CH3 seka SEQ ID Nr. 155 arba SEQ ID Nr. 189, apimancig aminorigsciy
pakeitimg (-us) ir (arba) iSkritas, kaip apibrézta bet kuriame i§ 2-19 punkty, kur citotoksinis vaistas yra
konjuguotas su vienu ar daugiau i$ Siy:

(i) cisteinu 103 aminortgsties padétyje;

(ii) cisteinu, gautu i$ lizino pakeitimo cisteinu 105 aminorigsties padétyje;

(iii) cisteinu 109 aminoragsties padétyje;

(iv) cisteinu 112 aminortgsties padétyje; ir (arba)

(b) lengvosios grandinés CL seka SEQ ID Nr. 157, kur citotoksinis vaistas yra konjuguotas su cisteinu 107
aminorigsties padétyje; ir (arba)

(c) lengvosios grandinés CL seka SEQ ID Nr. 157, apimancig valino pakeitimg cisteinu 98 aminoriigsties
padétyje, kur citotoksinis vaistas yra konjuguotas su cisteinu, gautu i$§ valino pakeitimo cisteinu 98
aminorugsties padétyije.

21. Antikinas pagal bet kurj i 8-13 ir 20 punkty, kur antikinas papildomai apima citotoksinj arba citostatinj
agentg, konjuguota su cisteinu SEQ ID Nr. 158 98 padétyje.

22. Farmaciné kompozicija, apimanti bet kurio i§ 1-21 punkty antikliny veiksminga kiekj.

23. Rinkinys, apimantis bent vieng antikliny pagal bet kurj vieng i$ 1-21 punkty arba farmacinés kompozicijos
pagal 22 punktg doze.

24. Farmaciné kompozicija pagal 22 punktg, skirta naudoti vézZio gydymui subjekte, kur véZzys yrab e si s k
iriantisvéziniy lasteliy populiacija, kurios pavirSiuje yra MET arba MET epitopai, ir kur minétam subjektui
yra nustatytas vézys, be siskiriantis véziniy Igsteliy populiacija.
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| navika jsiskverbianciy limfocity gamybos bidai ir jy panaudojimas imunoterapijoje

Apibrézties punktai: 18, bréziniai: 0.

1. ] navikg jsiskverbianciy limfocity (TIL) padauginimo iki terapinés TIL populiacijos bldas, apimantis:

(a) apdoroty naviko fragmenty, apimanciy pirmajg TIL populiacijg i§ naviko, pasalinto i$ paciento, jdéjimg j
uzdarg sistemg;

(b) pirmajj padauginima, kultivuojant pirmaja TIL populiacijg lasteliy kultiros terpéje, apimancioje IL-2 tam,
kad batu gauta antroji TIL populiacija, kur pirmasis padauginimas atliekamas uzdaroje talpoje, sukuriant
pirmajj dujoms pralaidy pavirSiaus plotg, kur pirmasis padauginimas atliekamas 3-11 dieny tam, kad batu
gauta antroji TIL populiacija, kur antrosios TIL populiacijos skaicius yra bent 50 karty didesnis uz pirmosios
TIL populiacijos, ir kur peréjimas i$ pakopos (a) j pakopa (b) vyksta neatidarant sistemos;

(c) antrajj padauginimg, papildant antrosios TIL populiacijos lasteliy kultiros terpe papildomais IL-2, OKT-3
ir antigeng pateikian€iomis lgstelémis (APC) tam, kad bGtu gauta trecioji TIL populiacija, kur antrasis
padauginimas atliekamas 7-11 dieny tam, kad bitu gauta trecioji TIL populiacija, kur tre€ioji TIL populiacija
yra terapiné TIL populiacija, kur antrasis padauginimas atliekamas uzdaroje talpoje, sukuriant antrgjj dujoms
pralaidy pavirSiaus plotg, ir kur peréjimas i§ pakopos (b) j pakopg (c) vyksta neatidarant sistemos;

(d) treciosios TIL populiacijos, gautos pakopoje (c), surinkimg, kur peréjimas i§ pakopos (c) j pakopa (d)
vyksta neatidarant sistemos;

(e) treciosios TIL populiacijos, surinktos pakopoje (d), pernesimg j infuzinj maiselj, kur peréjimas i$ pakopos
(d) j pakopa (e) vyksta neatidarant sistemos; ir

(f) infuzinio maiselio, apimancio TIL populiacija, surinkta pakopoje (e), kriokonservavimg, naudojant
konservavimo $al€iu procesa, kur terapiné TIL populiacija, surinkta pakopoje (d), apima pakankamg kiekj TIL
terapiniu pozidriu efektyviai TIL dozei, kur bldas apima TIL gyvybingumo tyrima, ir kur terapinés TIL
populiacijos gyvybingumas po vieno atSildymo yra didesnis nei arba lygus 70 %.

2. Bdas pagal 1 punktg, papildomai apimantis $al€iu konservuoty TIL gyvybingumo tyrimg po atSildymo.

3. Bildas pagal 1 punkta, kur né vienoje i$ (a) — (f) pakopy neatliekama pirmosios TIL populiacijos, antrosios
TIL populiacijos, tre€iosios TIL populiacijos, surinktos TIL populiacijos ir (arba) terapinés TIL populiacijos
atranka.

4. Budas pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur APC yra periferinio kraujo vienbranduolés Igstelés (PBMCs).
5. Badas pagal 4 punktg, kur PBMC yra papildytos santykiu 1:25 TIL:PBMC.

6. Budas pagal bet kurj i 1-5 punkta, kur pakopos (a) — (e) atliekamos per 20 dieny - 22 dieny laikotarpj.

7. Budas pagal bet kurj i§ 1-5 punktg, kur pakopos (a) — (e) atliekamos per 22 dieny laikotarpj.

8. Budas pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur vézys yra parinktas i§ grupés, susidedancios i§ melanomos,
kiauSidziy vézio, gimdos kaklelio vézio, nesmulkialgstelinio plauciy vézio (NSCLC), plaudiy vézio, Slapimo
puslés vézio, kraties vézio, Zmogaus papilomos viruso sukelto vézio, galvos ir kaklo véZio (jskaitant galvos ir

kaklo plokscCialgsteling karcinomg (HNSCC)), inksty vézio ir inksty Igsteliy karcinomos.

9. Budas pagal 8 punkta, kur vézys yra parinktas i$ grupés, susidedancios i§ melanomos, HNSCC, gimdos
kaklelio vézio ir NSCLC.

10. Bddas pagal 9 punkta, kur vézys yra melanoma.

11. Bldas pagal 9 punkta, kur vézys yra HNSCC.

12. Bddas pagal 9 punkta, kur vézys yra gimdos kaklelio vézys.

13. Bdas pagal 9 punktag, kur vézys yra NSCLC.

14. Badas pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur prie§ pakopg (a) budas apima pirmosios TIL populiacijos
gavimg i$ naviko, paSalinto i$ subjekto organizmo, suskaidant i$ subjekto gautg naviko méginj j daug naviko

fragmenty.

15. Bldas pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur mikrobinio uzter§imo rizika yra sumazinta, lyginant su atvira
sistema.

16. Budas pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur trecioji TIL populiacija yra terapiné TIL populiacija, kuri apima
padidintg efektoriniy T Igsteliy ir (arba) centrinés atminties T Igsteliy subpopuliacija, lyginant su antrgja TIL
populiacija, kur efektorinés T Igstelés ir (arba) centrinés atminties T lgstelés, gautos terapinéje TIL
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populiacijoje, demonstruoja vieng arba daugiau charakteristiky, parinkty i$ grupés, susidedancios i§ CD27+
raiSkos, CD28+ raiskos, ilgesniy telomery, padidintos CD57 raiskos ir sumazintos CD56 raiSkos, lyginant su
efektorinémis T Igstelémis ir (arba) centrinés atminties T Igstelémis, gautomis i§ antrosios Igsteliy
populiacijos.

17. Badas pagal 1 punkta, kur vieng kartg atSildytos terapinés TIL populiacijos gyvybingumas yra didesnis
nei 70 %.

18. Budas pagal 1 punkta, kur vieng kartg atSildytos terapinés TIL populiacijos gyvybingumas yra didesnis
nei 86 %.
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Alfa-4 integrino aktyvumo skirtumo, koreliuojancio su skirtumais sVCAM ir/arba sMAdCAM lygiuose,
nustatymo budai
Apibrézties punktai: 13, bréziniai: 0.
1. In vitro bldas, skirtas nustatyti alfa-4 integrino aktyvumo skirtumg asmeniui, sergan¢iam autoimunine liga,
apimantis:
a) tirpios molekulés nustatymg pirmajame biologiniam meéginyje i§ kino skysCio, parinkto i§ grupés,
susidedancios i$ kraujo, serumo ir plazmos, ir gauto i$ individo prie$ pat skiriant alfa-4 integrino inhibitoriy;
b) tirpios molekulés nustatymg antrajame biologiniame méginyje i§ kino skyscio, parinkto i$ grupés,
susidedancios i$ kraujo, serumo ir plazmos, ir gauto i$ individo per trisdeSimt vienos dienos po alfa-4 integrino
inhibitoriaus skyrimo;
c) nustatymg, ar yra tirpios molekulés lygiy tarp pirmojo ir antrojo biologiniy méginiy sumazéjimas, kur
sumazeéjimas koreliuoja su alfa-4 integrino aktyvumo individe sumazéjimu, ir tokiu bddu nustatant, ar yra
alpfa-4 integrino aktyvumo skirtumas individe po alpfa-4 integrino inhibitoriaus skyrimo, palyginus su
aktyvumo prie$ skiriant alfa-4 integrino inhibitoriy,
kur tirpi molekulé yra sVCAM ir (arba) sMAdCAM ir kur autoimuniné liga atrenkama i$ grupés, kurig sudaro
iSsétiné sklerozé (IS), meningitas, encefalitas, Zzarny uzdegimas, reumatoidinis artritas (RA), astma,
aterosklerozé, nefritas, atopinis dermatitas, psoriazé, raudonoji vilklige ir epilepsija.

2. Budas pagal 1 punktg, papildomai apimantis tirpios molekulés lygiy sumazéjimo nustatymg antrajame
biologiniame méginyje palyginus su pirmuoju biologiniu méginiu ir uztikrinima, kad alfa-4 integrino aktyvumo
sumazeéjimas individe vykty suvartojus alfa-4 integrino inhibitoriy, palyginus su prie$ skiriant alfa-4 integrino
inhibitoriy, pageidautina, kai alfa-4 integrino aktyvumas yra alfa-4 beta-1 integrino aktyvumas, ir kur tirpi
molekulé yra sVCAM; arba kur alfa-4 integrino aktyvumas yra alfa-4 beta-7 integrino aktyvumas, ir kur tirpi
molekulé yra sMAdCAM.

3. Badas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur alfa-4 integrino inhibitorius yra antikiinas.

4. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur pirmasis ir/arba antrasis biologinis méginys yra uzsaldytos
plazmos arba serumo formos.

5. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur antrasis biologinis méginys yra gaunamas i$ individo viena
diena po alfa-4 integrino inhibitoriaus skyrimo.

6. Bldas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur tirpi molekulé yra nustatoma bldu, parinktu i$ grupés,
susidedancios i$ fermentais sujungto imunosorbento tyrimo (ELISA), radioimuninio tyrimo (RIA), Western
blotting tyrimo ir mikrodaleliy pagrindo baltymy nustatymo tyrimo.
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7. Badas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, papildomai apimantis nustatymg, ar individo gydymui reikia
reguliavimo, kai sumazéjimo nebuvimas arba statistiSkai nezymus sumazéjimas (p > 0,05) tirpios molekulés
lygiuose tarp pirmojo ir antrojo biologiniy méginiy rodo neefektyvy atsakg j alpfa-4 integrino inhibitoriy, kas
reikalauja gydymo individui reguliavimo.

8. Budas pagal 7 punktg, papildomai apimantis nustatymg, kad néra jokio sumazéjimo arba sumazéjimas yra
statistiSkai nezymaus lygio (p > 0,05) tirpios molekulés pirmajame biologiniame méginyje, palyginus su
antruoju biologiniu méginiu, ir nustatatyma, kad individui yra reikalingas gydymo reguliavimas.

9. Bldas pagal 6 arba 7 punktg, kur gydymo reguliavimas apima pakeitimg | skirtingg alfa-4 integrino
inhibitoriy arba alfa-4 integrino inhibitoriaus dozés padidinima.

10. sVCAM ir (arba) sMAdCAM naudojimas in vitro kaip farmakodinaminio biologinio Zymens i) alfa-4
integrino arba ii) alfa-4 integrino moduliatoriaus aktyvumui.

11. Naudojimas pagal 10 punktg, apimantis sVCAM ir (arba) sMAdCAM kaip farmakodinaminio biologinio
zymens naudojima in vitro minétam aktyvumui individe, kuriam taikomas gydymas alfa-4 integrino aktyvumo
moduliatoriumi, pageidautina, kai moduliatorius yra alfa-4 integrino inhibitorius.

12. Naudojimas pagal 11 punkta, kai asmuo serga liga arba turi sutrikima, susijusj su patologiniu arba létiniu
uzdegimu, pasirinktinai pasirinktu i§ grupés, kurig sudaro iSsétiné sklerozé (IS), meningitas, encefalitas,
uzdegiminé zarnyno liga, reumatoidinis artritas (RA), astma, Gminis jaunatvinis diabetas, AIDS demencija,
aterosklerozé, nefritas, retinitas, atopinis dermatitas, psoriazé, miokardo iSemija, létinis prostatitas,
pjautuvinés anemijos komplikacijos, iminé raudonoji vilkligé, ir leukocity sukeltas plauciy pazeidimas.

13. Naudojimas pagal bet kurj i$ 10 arba 11 punkty, kai alfa-4 integrino aktyvumas yra alfa-4 beta-1 integrino
aktyvumas, ir kai farmakodinaminis biologinis Zymuo yra sVCAM; arba kai alfa-4 integrino aktyvumas yra
alfa-4 beta-7 integrino aktyvumas, ir kai farmakodinaminis biologinis Zymuo yra sMAdCAM.
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Optinio pluosto galinio pavirSiaus apziaros mikroskopas, turintis adapterio antgalio aptikimo ir automatinio
konfigGravimo funkcijg
Apibrézties punktai: 15, bréZiniai: 6.
1. Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus apziGros mikroskopo sistema, skirta optinio pluosto jungties
(104) pavirSiaus apzidrai, apimanti:
Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus apZidros mikroskopg (102), apimantj vaizdo detektoriy (1048),
skirtg bent vienam apzitrimo galinio pavirSiaus vaizdui uzfiksuoti;
korpuso konstrukcijg (108), kurioje yra optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus apzitros mikroskopas (102),
ir kuri yra atkabinamai sujungta su adapterio antgaliu (106), sukonstruotu taip, kad bdty galima sujungti su
optinio pluosto jungtimi (104) ir apZiaréti jos galinj pavirSiy; adapterio antgalis (106) yra vieno tipo i§ daugybés
adapterio antgaliy tipy, pritaikyty atitinkamiems optinio pluosto jungéiy tipams apziréti;
pasizyminti tuo, kad
antgalio aptikimo sistema (116, 118) yra pritaikyta atpazinti minétg vieno tipo adapterio antgal;j i$ daugybés
adapterio antgaliy tipy;
apdorojimo blokas (114) yra sukonfiglruotas:
bent vieno jungties galinio pavirSiaus priémimo kriterijaus i$ jungties galinio pavirSiaus priémimo kriterijy
rinkinio nustatymui, bent i§ dalies pagrjstam pluosto tipu, atitinkanciu atpazintg adapterio antgalio tipa; ir
bent vieno vaizdo analizei, kad bity gautas galinio pavirSiaus apzidros rezultatas, pagrjstas nustatytu jungties
galinio pavirSiaus priémimo kriterijumi.
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2. Optinio pluosto jungties pavirSiaus apziGros mikroskopo sistema pagal 1 punktg, kur apdorojimo blokas
taip pat yra sukonfiglruotas nustatyti vaizdo gavimo parametrus bent i$§ dalies pagal atpazintg adapterio
antgalio tipg ir konfiglruoti optinio pluosto jungties pavirSiaus apzidros mikroskopg pagal nustatytus vaizdo
gavimo parametrus.

3. Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 1 arba 2 punktus, kur
antgalio aptikimo sistema apima Zymeklio skaitytuva, pritaikytg nuskaityti su adapterio antgaliu susietame
zymeklyje esancig informacija.

4. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 3 punktg, kur Zymekliy skaitytuvas
apima RFID skaitytuvg ir RFID anteng korpuso konstrukcijoje, ir kur adapterio antgalis apima RFID Zymekl;.

5. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 4 punktg, kur, RFID skaitytuvui
nuskaicius RFID zyme, antgalio aptikimo sistema yra pritaikyta atpazinti adapterio antgalio tipg ir su adapterio
antgaliu susijusio pluosto tipa.

6. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 4 arba 5 punktus, kur antgalio
aptikimo sistema yra sukonfigdruota taip, kad atpazinty vieng adapterio antgalio tipg, kai adapterio antgalis
priartinamas prie RFID antenos, taiau néra prijungtas prie korpuso konstrukcijos.

7. Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal bet kurj i$ 1-6 punkty, kur
antgalio aptikimo sistema yra uzdaryta korpuso konstrukcijoje.

8. Optinio pluosto jungties galo pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur
antgalio aptikimo sistema yra jrengta mobiliajame jrenginyje, fiziSkai atskirtame nuo korpuso konstrukcijos.

9. Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 1, 2 arba 3 punktus, kur
antgalio aptikimo sistema yra sukonfiglruota atpazinti vieno tipo adapterio antgalj po prijungimo prie korpuso
konstrukcijos.

10. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal 1 arba 2 punktus, kur antgalio
aptikimo sistema sukonfigiruota taip, kad gauty adapterio antgalio nuotraukg ir analizuoty nuotrauka
adapterio antgalio tipui atpazinti.

11. Optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kur
apdorojimo blokas taip pat yra sukonfiglruotas taip, kad galéty: parinkti galinio pavirSiaus analizés
parametrus, bent i$ dalies pagrjstus atpazintu adapterio antgalio tipu, kurie bus naudojami analizuojant bent
vieng vaizda, kad bty gautas galinio pavirSiaus tikrinimo rezultatas.

12. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema pagal bet kurj i§ 1-11 punkty, kur,
atpazinus adapterio antgalio tipg, apdorojimo blokas yra sukonfiglruotas nustatyti ribotg jungties pavirSiaus
priémimo kriterijaus pasirinkimy skaiciy ir kurioje jungties pavirSiaus priémimo kriterijus nustatomas i$ riboto
pasirinkimy skaiCiaus pagal naudotojo jvest;.

13. Optinio pluosto jungties pavirSiaus tikrinimo mikroskopo sistema, pagal bet kurj i§ 1-12 punkty, kur
apdorojimo blokas taip pat yra sukonfigruotas taip, kad ekrane rodomas vizualinis indikatorius, atitinkantis
bent vieng jungties tipg, galéty bati apzidrétas naudojant atpazintg vieno tipo adapterio antgalj.

14. Optinio pluo$to jungties (104) galinio pavirSiaus apzitros badas naudojant optinio pluosto jungties galinio
pavirS§iaus apzilros mikroskopo prietaisg, atkabinamai sujungiamg su adapterio antgaliu (106),
sukonfiglruotu sgsajai su optinio pluosto jungtimi (104), kad bdty galima apzidréti jos galinj pavirSiy, o
adapterio antgalis (106) yra vieno tipo i§ daugybés adapterio antgaliy tipy, pritaikyty apziaréti atitinkamy tipy
optinio pluosto jungtis (104), badas apima:

antgaliy aptikimo sistemos (116, 118) naudojima, atpaZjstant minéto vieno tipo adapterio antgalj (106) i$
daugybés adapterio antgaliy tipy;

optinio pluosto jungties galinio pavirSiaus apzidros mikroskopo (102) naudojimg, uzfiksuojant bent vieng
apzidrimo galinio pavirSiaus vaizdg;

bent vieno jungties galinio pavirSiaus priémimo kriterijaus iS jungties galinio pavirSiaus priémimo kriterijy
rinkinio nustatyma, bent i§ dalies pagrjsta pluosto tipu, atitinkanciu atpazintg adapterio antgalio tipa; ir

bent vieno vaizdo analize, skirtg galinio pavirSiaus apzidros rezultatui gauti, pagrjsta nustatytu jungties galinio
pavirSiaus priemimo kriterijumi.

15. Budas pagal 14 punkta, taip pat apimantis vaizdo gavimo parametry ir (arba) galinio pavirSiaus analizés
parametry nustatyma, bent i$ dalies pagrjstas atpazintu adapterio antgalio tipu.
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Pagalbinio akumuliatoriaus sprogimui atsparus lakstas ir pagalbinis akumuliatorius

Apibrézties punktai: 9, bréZiniai: 8.

1. Pagalbinio akumuliatoriaus (100) sprogimui atsparus lakstas (1), kur pagalbinis akumuliatorius (100) apima
virutinj dangtj (2), kuriame yra sprogimui atspari skylé (21); sprogimui atsparus lakstas (1) sumontuotas ant
virSutinio danggio (2) sprogimui atspariai skylei (21) uzdengti; kur sprogimui atsparus lakstas (1) apima:
pagrindinio korpuso dalj (11), esancig prieSais sprogimui atsparig angg (21), kur ant pagrindinio korpuso
dalies (11) suformuota sutvirtinangioji sritis (111);

tvirtinimo dalj (12) aplink pagrindinio korpuso dalj (11), jungiamg su sprogimui atsparios skylés (21) pakrasciu,
ir sutrokstancigjg dalj (13), esancig tarp tvirtinimo dalies (12) ir pagrindinio korpuso dalies (11) bei sujungtg
su tvirtinimo dalimi (12) ir pagrindinio korpuso dalimi (11), kur skersai sprogimui atsparaus laksto (1)
pagrindinio korpuso dalies (11) storis visose vietose, iSskyrus sutvirtinancigjg sritj (111), yra h1; pagrindinio
korpuso dalies (11) storis ties sutvirtinancigja sritimi (111) yra h2, o sutrikstanciosios dalies (13) yra h3, kur
h1>h2, 0 h1>h3, arba kur h1 =2 2h2, o h2 = h3;

kur sutvirtinancioji sritis (111), suformuota ant pagrindinio korpuso dalies (11), yra suspausta, i
sutvirtinanciosios srities (111) suformuotas griovelis (14) ant pagrindinio korpuso dalies (11), kur griovelis
(14) yra jgilintas pagrindinio korpuso dalies (11) virSutinio pavirSiaus (112) atzvilgiu ir kur pagrindinio korpuso
dalies (11) medziagos tankis prie sutvirtinanciosios srities (111) didesnis uz pagrindinio korpuso dalies (11)
medziagos tankj kitose vietose;

kur sprogimui atsparus lakstas (1) papildomai apima jungiancigjg dalj (15), esancig tarp tvirtinimo dalies (12)
ir pagrindinio korpuso dalies (11) bei prijungtg prie tvirtinimo dalies (12) ir pagrindinio korpuso dalies (11);
jungiamoji dalis (15) prijungta prie sutrikstanciosios dalies (13) galo; jungiamosios dalies (15) storis yra h4;
sutrikstanciosios dalies (13) storis yra h3, o pagrindinio korpuso (11) dalies storis kitose vietose yra h1, kur
h1>h4 > h3,

besiskiriantis tuo, kad

yra daugybé sutrikstanciyjy daliy (13) ir daugybé jungiamyjy daliy (15); daugybé sutrikstandiyjy daliy (13)
iSdéstytos tam tikrais tarpais; daugybé jungiamyjy daliy (15) atitinkamai prijungtos tarp daugybés
sutrokstanciyjy daliy (13), kur bent vienos jungiamosios dalies (15) storis mazZesnis nei kity jungiamujy daliy
(15), kur kiekvienos i$ daugybés sutrikstanciyjy daliy (13) storis h1 > h3, kai h1 > h2, arba h2 = h3, kai h1 2
2h2, ir kiekvienos i§ daugybés sutrikstanciyjy daliy (13) storis ir kiekvienos i§ daugybés jungiamujy daliy
(15) storis atitinka nelygybe h1 > h4 > h3 bei kur sutvirtinancioji dalis (111) apima pirmajj gala (1111) ir antrajj
galg (1112), kur pirmasis galas (1111) bei antrasis galas (1112) tesiasi iki jungiamosios dalies (15) ir
sutrokstanciosios dalies (13) sandaros.

2. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal 1 punkta, kur sutvirtinancioji sritis (111) tesiasi nuo pagrindinio
korpuso dalies (11) vidurio link abiejy pagrindinio korpuso dalies (11) Sony; sutvirtinanciosios srities (111)
iSkySos plotas ant pagrindinio korpuso dalies (11) yra S1, o pagrindinio korpuso dalies (11) pavirSiaus plotas,
kuriame yra sutvirtinancioji sritis (111), yra S2, kur 5 < S2/S1 < 10.

3. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal 2 punktg, kur yra daugybé sutvirtinanciyjy sri€iy (111), kurios
simetriSkai iSdéstytos (11) aplink pagrindinio korpuso dalies (11) centrg; bent dvi sutvirtinanciosios sritys
(111) susisiekia pagrindinés korpuso dalies viduryje (11) susisiekimo sriiai (111a) suformuoti ir susisiekimo
srities plotas (111a) yra S3, kur 80 < S2/S3 < 600.

4. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal bet kurj i 1-3 punkty, kur griovelio (14) plotis palaipsniui didéja nuo
pagrindinio korpuso dalies (11) apatinio pavirSiaus (113) link pagrindinio korpuso dalies (11) virSutinio
pavirSiaus (112); virSutinis pavirSius (112) ir apatinis pavirSius (113) yra du prieSingi pavirSiai skersai
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pagrindinés korpuso dalies (11) bei virSutinis pavirSius (112) yra tas, kuris nukreiptas tolyn nuo pagalbinio
akumuliatoriaus (100) vidaus.

5. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal 4 punkta, kur griovelio (14) pjavis yra apverstojo trapezoido pavidalo
bei apima kampa a tarp griovelio (14) Soninés sienelés (140) ir griovelio dugno (141), kuris atitinka nelygybe:
90° < a< 180°.

6. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal 5 punkta, kur griovelio (14) gylis yra H, kur H = 0,5 mm; griovelio (14)
dugno (141) plotis yra d1, kur d1 < 0,7 mm, o griovelio (14) dalies, esancios pagrindinio korpuso dalies (11)
virSutiniame pavirsiuje (112), plotis yra d2, kur d2 < 1mm, ir (arba) griovelio (14) dalies, esancios virSutiniame
pavirSiuje (112), plotis yra d2, o sutrikstanciosios dalies (13) Sono, nukreipto link virSutinio pavirdiaus (112),
plotis yra d3, kur d2 < d3.

7. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, kur jungiamoji dalis (15) sujungta su
sutrokstancigja dalimi (13) Ziediniam grioveliui (16), kuris yra elipsinis griovelis, suformuoti, kur elipsinis
griovelis apima du tiesius griovelius (160) ir du lenktus griovelius (161), abu tiesieji grioveliai (160) yra
lygiagretis vienas kitam, o abu lenktieji grioveliai (161) atitinkamai prijungti prie abiejy tiesiy grioveliy (160)
dviejy galy;

kur tiesds grioveliai (16) jformuoti j jungiamaja dalj (15), o lenktieji grioveliai (161) — j sutrokstandigjg dalj (13).

8. Sprogimui atsparus lakstas (1) pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, kur kryptimi, statmena sprogimui atspariam
laks$tui (1), pagrindinio korpuso dalies (11) virSutinis pavirSius (112) yra pavirSius, nukreiptas tolyn nuo
pagalbinio akumuliatoriaus (100) vidaus; sutvirtinancioji sritis (111) suformuota ant pagrindinio korpuso dalies
(11) virutinio pavirSiaus (112); pagrindinio korpuso dalies (11) apatinis pavirSius (113) yra plokscias ir
apatinis pavirSius (113) bei virutinis pavirSius (112) nukreipti tolyn vienas nuo kito.

9. Pagalbinis akumuliatorius (100), apimantis:

virSutinj dangtj (2), kuriame suformuota sprogimui atspari skylé (21);

sprogimui atspary lakstg (1) pagal bet kurj i§ 1-8 punkty, kur sprogimui atsparaus laksto (1) tvirtinimo dalis
(12) yra prijungta prie sprogimui atsparios skylés (21) pakras¢io; sprogimui atsparaus laksto (1) pagrindinio
korpuso dalis (11) yra prieSais sprogimui atsparig skyle (21); ir sprogimui atsparaus laksto (1) sutrikstancioji
dalis (13) yra sprogimui atsparioje skyléje (21).
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Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas, skirtas jkraunamiems akumuliatoriams iSkrauti, ir daugelio
jkraunamy akumuliatoriy iSkrovimo bidas

Apibrézties punktai: 14, bréziniai: 3.

1. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10), skirtas pakartotinai jkraunamy akumuliatoriy (20)
iSkrovimui perdirbimo proceso metu su

(a) pirmaja jkraunamo akumuliatoriaus jungtimi (12.1), skirta pirmam jkraunamam akumuliatoriui (20.1)
prijungti,

(b) antrgja jkraunamo akumuliatoriaus jungtimi (12.2), skirta antram jkraunamam akumuliatoriui (20.2)
prijungti,

(c) bent trecigja jkraunamo akumuliatoriaus jungtimi (12.3), skirta treCiam jkraunamam akumuliatoriui (20.3)
prijungti ir

(d) apkrovos jungtimi (14), skirta apkrovai (16), kuri i8sklaido elektros galig jkraunamy akumuliatoriy (20)
iSkrovimo metu,
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(e) iSkrovimo grandine (18), apimancia

(i) pirmajj voltmetrg (22.1), skirtg matuoti pirmo jkraunamo akumuliatoriaus jtampai (Uz20.1), nukritusiai per
pirmo jkraunamo akumuliatoriaus jungtj (12.1),

(i) antrgjj voltmetrg (22.2), skirta matuoti antro jkraunamo akumuliatoriaus jtampai (U20.2), nukritusiai per
antrojo jkraunamo akumuliatoriaus jungtj (12.2),

(iii) treCiajj voltmetrg (22.3), skirtg matuoti tre€io jkraunamo akumuliatoriaus jtampai (U20.3), nukritusiai per
trecio jkraunamo akumuliatoriaus jungtj (12.3) ir

(iv) valdymo bloka (27),

(f) valdymo bloku (27), suprojektuotu taip, kad automatiskai atlikty blda, kurj sudaro Sie etapai:

(i) atitinkamo jkraunamo akumuliatoriaus jtampos (Uzo.) nustatyma visiems voltmetrams (22.i),

(ii) kai atitinkamo jkraunamo akumuliatoriaus jtampa (Uzo.) virSija i anksto nustatytg maziausig jtampg (Umin),
atitinkamo jkraunamo akumuliatoriaus (20.i) perjungima j nuoseklig grandine su bent vienu kitu jkraunamu
akumuliatoriumi arba tokios jungties palaikyma, ir

(iii) kai atitinkamo jkraunamo akumuliatoriaus jtampa (Uzo.)) nevirSija minimalios jtampos (Umin), atitinkamo
jkraunamo akumuliatoriaus (20.i) paSalinimg i$ serijinés grandinés,

(9) kur maziausia jtampa (Umin) parenkama taip, kad baty iSvengta nutekéjimo jkraunamame akumuliatoriuje,
ir

(h) iSkrovimo grandiné (18) apima

(i) pirmajj trumpojo jungimo jungiklj (24.1), skirtg pirmo jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.1) trumpajam
jungimui,

(i) antrajj trumpojo jungimo jungiklj (24.2), skirtg antro jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.2) trumpajam
jungimui ir

(iii) tre€iagjj trumpojo jungimo jungiklj (24.3), skirta trecio jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.3) trumpajam
jungimui, ir

(iv) yra sukonfiglruota taip, kad atitinkamu trumpojo jungimo jungikliu (24.1, 24.2, 24.3) i$ nuoseklios
grandinés baty pasalintas atitinkamas jkraunamas akumuliatorius (20.i),

(i) kur kiekvienas trumpojo jungimo jungiklis (24.1, 24.2, 24.3) turi pirmajj jungiklio elementg (36a.1, 36a.2,
36a.3),

besiskiriantis tuo, kad

(j) kiekvienas trumpojo jungimo jungiklis (24.1, 24.2, 24.3) turi antrajj perjungimo elementg (36b.1, 36b.2,
36b.3), kurie yra sujungti taip, kad kiekvienam antrajam perjungimo elementui bity taikoma tokia nuostata:
nepriklausomai nuo pirmojo perjungimo elemento perjungimo bdsenos, prie atitinkamos jkraunamo
akumuliatoriaus jungties prijungtas jkraunamas akumuliatorius gali iSsikrauti tik tada, kai antrasis perjungimo
elementas yra uzdarytas.

2. lkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal 1 punktg, besiskiriantis prie apkrovos
jungties (14) prijungta apkrova (16) inverterio (17) pavidalu, skirta i§ anksto nustatyto daznio (f) ir jtampos
kintamai jtampai (Uac) generuoti.

3. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis tuo, kad apkrova yra nuolatinés jtampos keitiklis, skirtas i§ nuolatinés jtampos, veikiancios apkrovos
jungtj (14), generuoti i$ anksto nustatytg nuolatine jtampa.

4. [kraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis ekranu (28), skirtu rodyti jkraunamus akumuliatorius (20.i), kuriy atitinkamo jkraunamo akumuliatoriaus
jtampa (U20.)) nukrenta Zemiau minimalios jtampos (Umin) ir (arba) jkraunamy akumuliatoriy jungtis (14.i), kuriy
junggiy kontaktai (26) turi trumpajj jungima.

5. lkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis apsaugos nuo poliSkumo pasikeitimo grandine (30), skirta automatiskai

(i) aptikti pakartotinai jkraunamg akumuliatoriy (20), prijungtg su netinkamu poliSkumu ir duoti jspéjamajj
pranesimg apie poliSkumo pasikeitimg ir (arba)

(i) prijungti neteisingai prijungtg jkraunamg akumuliatoriy (20), kurio prijungimo poliSkumas teisingas.

6. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal net kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis tuo, kad valdymo blokas (27) yra sukonfiglruotas taip, kad automatiSkai atlikty bada, kurj sudaro Sie
etapai:

(i) ikraunamo akumuliatoriaus jtampos (U20) pokyCiy nustatyma laikui bégant ir

(i) atitinkamo pakartotinai jkraunamo akumuliatoriaus (20) sujungimg atitinkamu trumpojo jungimo jungikliu
(24) ir (arba) jspéjimo apie jtampos atjungimg iSdavima, kai jkraunamo akumuliatoriaus jtampos (U) pokytis
laikui bégant yra uz i$ anksto nustatyto tolerancijos intervalo riby.

7. lkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis tuo, kad valdymo blokas (27) yra sukonfiglruotas taip, kad automatiskai atlikty bidg, apimantj §j etapa:
kai kuriy jkraunamy akumuliatoriy (20.i) susijungima j nuoseklig grandine taip, kad jkraunamy akumuliatoriy
jtampy suma (Uz0.i) bty i$ anksto nustatytame tikslinés jtampos intervale (Z), tuo atveju, kai yra du ar daugiau
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jkraunamy akumuliatoriy jtampy (Uz0.i) deriniy, patenkanciy j tikslinés jtampos intervalg (Z), pasirenkamas
derinys su didZiausiu jkraunamy akumuliatoriy jtampy (Uzo.i) skai¢iumi.

8. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis bent vienu Silumos jutikliu (34), kuris yra skirtas bent vieno i§ pakartotinai jkraunamy akumuliatoriy
(20.i) temperatirg (Ti) nustatyti.

9. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas (10) pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiria
ntis tuo, kad valdymo blokas (27) yra sukonfiglruotas taip, kad automatiSkai atlikty blidg, apimantj Siuos
etapus:

(a) jkraunamo akumuliatoriaus (20.i), kuris yra prijungtas prie jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.i) ir
nevirsija minimalios jtampos (Umin), aptikima,

(b) jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.i) trumpojo jungimo jungiklio (24.i) pirmojo jungiklio elemento
(36a.i) uzdaryma arba minéto elemento laikymg uzdarytu;

(c) jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.i) trumpojo jungimo jungiklio (24.i) antrojo jungiklio elemento
(36b.i) uzdaryma arba minéto elemento laikymg uzdarytu,

(d) signalo, koduojan¢io, kad jkraunamg akumuliatoriy galima pasalinti, davima,

(e) aptikima, kad jkraunamas akumuliatorius (20.i) neprijungtas prie jkraunamo akumuliatoriaus jungties
(12.i),

(f) antrojo jungiklio elemento (36b.i) atidarymag arba jo laikymg atidarytu, tada

(g) pirmojo jungiklio elemento (36a.i) atidarymg arba jo laikyma atidarytu ir tada

(h) antrojo jungiklio elemento (36b.i) uzdaryma.

10. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas pagal bet kurj i$ ankstesniy 2 arba 4-9 punkty,
besiskiriantis tuo, kad

(a) inverteris (17) yra prijungtas prie elektros tinklo (38, 38'), prie kurio prijungti elektros vartotojai (40.j),

(b) valdymo blokas (27) suprojektuotas taip, kad automatiskai atlikty bldg, apimantj Siuos etapus:

(i) jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaiso (10) tikslinés iéjimo galios (Pson) aptikimg ir

(i) jkraunamy akumuliatoriy (20) iSkrovos sumazinima, kai faktiné galios iSvestis (Pist) virSija tiksline galios
iSvestj (Psol).

11. Jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaisas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, besiskiriantis
(a) elektros buferine saugykla (42),

(b) valdymo bloku (27), suprojektuotu taip, kad automatiskai atlikty blda, apimantj tokius etapus:

(i) ikraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaiso (10) tikslinés iSvesties galios (Pson) aptikima, ir

(ii) buferinés saugyklos (42) jkélimg taip, kad faktiné iSvesties galia (Pist) nevirSyty tikslinés iSvesties galios
(Psoll).

12. Daugelio jkraunamy akumuliatoriy (20) iSkrovimo bidas, naudojant jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo
prietaisg (10), apimantis automatiskai atliekamus etapus:

(a) vieno jkraunamo akumuliatoriaus jtampos (Uz0) nuolatinj matavima i§ daugybés jkraunamy akumuliatoriy
(20.i), kuriy kiekvienas yra prijungtas prie jkraunamo akumuliatoriaus iSkrovimo prietaiso (10) jkraunamo
akumuliatoriaus jungties (12.i),

(b) jkraunamy akumuliatoriy, kuriy jkraunamy akumuliatoriy jtampa (U20) nenukrenta Zemiau i$§ anksto
nustatytos minimalios jtampos (Umin), sujungima j nuoseklig grandine, kad jkraunami akumuliatoriai (20.i)
iSsikrauty, ir

(c) jkraunamo akumuliatoriaus (20.1), kurio jkraunamo akumuliatoriaus jtampa (U20.1) nukrenta Zemiau i$
anksto nustatytos minimalios jtampos (Umin), atjungimg kad jis nebebity nuosekliai prijungtas,

(d) kai maziausia jtampa (Umin) yra O volty ir (arba) badas apima jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.1),
prie kurios prijungtas jkraunamas akumuliatorius (20), trumpajj jungimg naudojant trumpojo jungimo jungiklj
(24.1),

besiskiriantis tuo, kad

(e) ikraunamo akumuliatoriaus (20.1), kurio jkraunamo akumuliatoriaus jtampa (Uz0.1) nukrenta Zemiau i$
anksto nustatytos minimalios jtampos (Umin), atjungima, kad jis nebebtty nuosekliai prijungtas, atjungimas
apima trumpojo jungimo jungiklio (24.i) pirmojo perjungimo elemento (36a.i) uzdaryma,

ir blidas apima §j etapa

(f) jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.i) trumpojo jungimo jungiklio (24.i) antrojo perjungimo elemento
(36b.i) uzdarymg arba minéto elemento laikymg uzdarytu, kur antrasis jungiklio elementas (36b.i) yra
prijungtas taip, kad, neatsiZzvelgiant j pirmojo jungiklio elemento (36a.i) perjungimo biseng, jkraunamas
akumuliatorius, prijungtas prie atitinkamos jkraunamo akumuliatoriaus jungties, gali bati iSkrautas tik tada,
kai antrasis jungiklio elementas (36b.i) yra uzdarytas.

13. Bldas pagal 12 punktg, besiskiriantis Siais etapais:

(a) aptikima, kad prie jkraunamo akumuliatoriaus jungties (12.i) neprijungtas joks jkraunamas akumuliatorius
(20.i),

(b) antrojo jungiklio elemento (36b.i) atidarymg arba jo laikyma atidarytu, tada
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(c) pirmojo jungiklio elemento (36a.i) atidaryma arba jo laikyma atidarytu, ir tada
(d) antrojo jungiklio elemento (36b.i) uzdaryma.

14. Bidas pagal 12 arba 13 punktg, besiskiriantis Siais etapais:

(i) pakartoting jkraunamo akumuliatoriaus (20), prijungto su netinkamu poliSkumu, aptikimg ir iSsiuntimg
ispéjimo apie poliSkumo pasikeitimg ir (arba)

(i) neteisingai prijungto jkraunamo akumuliatoriaus (20) prijungimg teisingu poliSkumu.
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Patento perdavimas
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 42 straipsnj

(11)
(51)

(13)
(54)

(73)

2629406

Int. Cl.  HO2K 15/04 (2006.01)
HO2K 3/51 (2006.01)
B23K 20/12 (2006.01)

T

Rotorinés masinos inkaro rotoriaus rité ir jos gamybos bidas

Perémeéjo pavadinimas/vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, sutarties jraSymo data

Mitsubishi Generator Co., Ltd., 1-2 Wadasaki-cho 1-chome, Hyogo-ku, Kobe-shi, Hyogo 652-8555, JP
2024-11-29
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Europos patento pakeitimai, paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos patenty
jstatymo 71 ir 79 straipsnius

(11)
(51)

(13)
(54)
(46)

(57)

2592938

Int. Cl. A23L 33/19 (2016.01)
A23C 9/15 (2006.01)
A23C 9/146 (2006.01)
A23L 2/66 (2006.01)
A23C 9/142 (2006.01)
A23J 3/08 (2006.01)
B01D 15/08 (2006.01)
A23L 33/10 (2016.01)

T

Pieno produktas ir procesas

2022-03-10

Pakeista iSradimo apibréZtis, pakeitimo data

1. Skysta maistiné kompozicija, apimanti

(a) 4-20 % pagal svorj kalciu nuskurdinto pieno baltymy koncentrato (MPC), kuris buvo pirmg kartg termiskai
apdorotas iki 80 °C — 140 °C temperatdroje nuo 1 sekundés iki 20 minuciy, ruoSiant kalciu nuskurdintg MPC,
ir i$ kurio buvo pasSalinta 15-45 % pagal svorj kalcio;

(b) 0-30 % pagal svorij riebaly;

(c) 545 % pagal svorj angliavandeniy;

kur skystos maistinés kompozicijos klampa yra mazesné nei 0,200 Pa.s (200 cP), esant 20 °C temperatdrai
ir 100 s Slyties greiciui, ir kurios energijos tankis yra lygus bent 0,5 kcal/ml, ir kur baltymas sudaro 10-40 %
viso kompozicijos energijos kiekio, ir

kur skysta maistiné kompozicija buvo antrg kartg termiskai apdorota tam, kad bdty prailgintas produkto
laikymo laikas.

2. Kompozicija pagal 1 punkta, kur kompozicija apima 5-25 % pagal svorj riebaly.
3. Kompozicija pagal 1 arba 2 punktg, kur angliavandeniy kiekis sudaro 540 % pagal svorj.

4. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur kalciu nuskurdintame MPC yra 25-40 % pagal svorj kalcio,
pakeisto kaliu arba natriu.

5. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1—4 punkty, kur kalcio pasalinimas i§ MPC vyksta dél katijony mainy su kaliu
arba natriu.

6. Kompozicija pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, kur MPC (kuriame néra drégmeés ir riebaly) apima bent 70 %
pagal svorj baltymo.

7. Kompozicija pagal 1 punktg, apimanti 4-15 % pagal svorj termiSkai apdoroto kalciu nuskurdinto MPC,
10-35 % pagal svorj angliavandeniy ir 5-15 % pagal svorj riebaly, kur maistinés kompozicijos klampa yra
mazesné nei 0,200 Pa.s (200 cP), energijos tankis yra lygus bent 0,5 kcal/ml, ir kur baltymas sudaro 10—
40 % viso kompozicijos energijos kiekio, kur kalciu nuskurdintame MPC yra 25-35 % pagal svorj kalcio,
pakeisto kaliu arba natriu, pageidautina, kur skysta maistiné kompozicija yra kaitinta 140 °C — 150 °C
temperatdroje 2-5 sekundes arba 120 °C — 130 °C temperatdroje 10—20 minuciy.

8. Kompozicija pagal 1 punkta, kur i$ pieno baltymy koncentrato (MPC) pasalintas kalcis buvo pakeistas
natriu arba kaliu; ir energijos tankis yra lygus bent 1,5 kcal/ml, ir baltymas sudaro 10-30 % visos kompozicijos
energijos kiekio.

9. Kompozicija pagal 8 punktg, kur kalciu nuskurdintame MPC yra 25-40 % pagal svorij kalcio, pakeisto kaliu
arba natriu.

10. Kompozicija pagal 8 arba 9 punkta, kur MPC (kurioje néra drégmés ir riebaly) apima bent 70 % pagal
svorj baltymo.

11. Kompozicija pagal 1 punkta, apimanti 4-15 % pagal svorj termiSkai apdoroto kalciu nuskurdinto MPC,
10-35 % pagal svorj angliavandeniy ir 5-15 % pagal svorj riebaly, kur maistinés kompozicijos klampa yra
mazesné nei 0,200 Pa.s (200 cP), energijos tankis yra lygus bent 1,5 kcal/ml, ir kur baltymas sudaro 10-30 %
viso kompozicijos energijos kiekio, kur kalciu nuskurdintame MPC yra 25-35 % pagal svorj kalcio, pakeisto kaliu
arba natriu.
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12. Milteliy kompozicija, gaunama dziovinant kompozicijg pagal 1 punkta.

13. Milteliy kompozicija pagal 12 punkta, kur dziovinimas yra dziovinimas purskiant.
2024-12-10

(11) 2602323
(51) Int. Cl C12N 15/13 (2006.01)
A01K 67/027 (2006.01)
CO7K 16/00 (2006.01)
13) T
(54) Kompozicijos ir bidai endogeniniy imunoglobuliny genams slopinti ir transgeniniams Zmogaus idiotipo
antikinams gaminti
(46) 2018-04-10
(73) OmniAb, Inc., 3911 Sorrento Valley Boulevard Suite 110, San Diego, CA 92121, US
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Open Monoclonal Technology, Inc., 3911 Sorrento Valley Boulevard Suite 110, San Diego, CA 92121, US
2024-12-03
(11) 2602323
(51) Int. Cl C12N 15/13 (2006.01)
AO01K 67/027 (2006.01)
CO7K 16/00 (2006.01)
13) T
(54) Kompozicijos ir badai endogeniniy imunoglobuliny genams slopinti ir transgeniniams Zmogaus idiotipo
antiklnams gaminti
(46) 2018-04-10
(73) OmniAb Operations, Inc., 5980 Horton Street, Suite 600, Emeryville, CA 94608, US
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
OmniAb, Inc., 3911 Sorrento Valley Boulevard Suite 110, San Diego, CA 92121, US
2024-12-03
(11) 3283136
(51) Int. Cl. AG61L 27/34 (2006.01)
13) T
(54) Hidrofilinés dangos ir jy sudarymo badai
(46) 2021-06-25
Pakeista iSradimo apibrézZtis, pakeitimo data
(57) 1. Medicinos priemoné, apimanti Slapimo kateter;:

hidrofiline dangg, esangig ant medicinos priemonés, hidrofiliné danga sudaryta i§ misinio, apimancio
hidrofilinj polimerg ir polietileno glikolio diakrilatg, kurio vidutiné molekuliné masé yra mazesné nei apytiksliai
1000, ir

kur nuo apytiksliai 80 % masés iki apytiksliai 99,5 % maseés hidrofilinés dangos apima hidrofilinj polimerag ir
nuo apytiksliai 0,5 % maseés iki apytiksliai 20 % masés apima polietileno glikolio diakrilata;

kur hidrofilinis polimeras apima polivinilpirolidona,

kur polietilenglikolio diakrilatas yra faziSkai atskirtas nuo hidrofilinio polimero,

minéta hidrofiliné danga apima faziSkai atskirtg morfologija, apimancig polivinilpirolidono istisine faze ir
polietilenglikolio diakrilato nepertraukiama faze.

2. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur vidutiné polietileno glikolio diakrilato
molekuliné masé yra mazesné nei apytiksliai 600.

3. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur polietileno glikolio diakrilato vidutiné
molekuliné masé yra nuo apytiksliai 200 iki apytiksliai 600.

4. Medicinos priemoné pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur nuo apytiksliai 94 % masés iki apytiksliai 98 %
masés hidrofilinés dangos apima hidrofilinj polimerg ir nuo apytiksliai 2 % masés iki 6 % masés apima
polietileno glikolio diakrilata.
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5. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur hidrofiliné danga apima polietileno glikolio
diakrilatg kaip i$ dalies nesusimai$antj arba nesusimai$antj komponenta.

6. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur hidrofiliné danga apima pagrindinj dangos
sluoksnj, esantj ant medicinos priemonés pavirSiaus, ir virSutinj dangos sluoksnj, esantj ant pagrindo dangos
sluoksnio.

7. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur hidrofiliné danga dar apima plastifikuojancig
medziagg, pageidautina, glicerol;.

8. Medicinos priemoné pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur hidrofiliné danga dar apima kietéjancig
medZziagg ir (arba) antioksidanta.

9. Badas sudaryti hidrofiline dangg ant medicinos priemonés, apimancios Slapimo kateterj, pavirSiaus, bidas
apima:

hidrofilinés dangos sudéties uzdéjima ant medicinos priemonés pavirSiaus, hidrofilinés dangos sudétis apima
hidrofilinio polimero ir polietileno glikolio diakrilato misinj, kurio vidutiné molekuliné masé yra mazesné nei
apytiksliai 1000; ir

hidrofilinés dangos sudéties dziovinimg ir kietinima, siekiant sudaryti hidrofiline danga, kur nuo apytiksliai
80 % masés iki apytiksliai 99,5 % masés apima hidrofilinj polimera ir nuo apytiksliai 0,5 % masés iki apytiksliai
20 % masés apima polietileno glikolio diakrilata;

kur hidrofilinis polimeras apima polivinilpirolidona,

kur polietilenglikolio diakrilatas yra faziSkai atskirtas nuo hidrofilinio polimero,

minéta hidrofiliné danga apima atskirtos fazés morfologijg, apimancig polivinilpirolidono istisine faze ir
polietilenglikolio diakrilato nepertraukiama faze.

10. Bldas pagal 9 punktg, kur hidrofilinés dangos sudéties uzdéjimas apima:

pagrindinés dangos sudéties uzdéjimg ant medicinos priemonés pavirSiaus ir pagrindinés dangos sudéties
dziovinima ir kietinima, siekiant sudaryti pagrindinj dangos sluoksnj;

virSutinés dangos sudéties uzdéjimg ant pagrindinio dangos sluoksnio ir virSutines dangos sudéties
dziovinima ir kietinima, siekiant sudaryti virSutinj dangos sluoksnj; ir

kur virSutines dangos sudétis apima hidrofilinj polimera ir polietileno glikolio diakrilata.

2024-12-06

(11)
(51)

(13)
(54)
(46)

(57)

3326463
Int. Cl.  AO7N 25/00 (2006.01)
AO01N 63/00 (2020.01)
A01K 67/033 (2006.01)
AO01P 7/02 (2006.01)
T
Preparatas erkéms ir jo, kaip biologinés kovos priemonés, naudojimas
2020-08-10

Pakeista iSradimo apibrézZtis, pakeitimo data

1. Paséliy apsaugos biudas, apimantis

bent vienos augancios Phytoseiidae Seimos plésriyjy erkiy rasies populiacijos ir pirmojo maisto Saltinio Siai
plésriyjy erkiy rasiai pateikimg paséliuose, kur auganti pléSriyjy erkiy rasies populiacija ir pirmasis maisto
Saltinis yra bendrojoje uzdaroje erdvéje, apimancioje bent vieng anga, per kurig plésriyjy erkiy rasies individai
gali palikti bendrajg uzdarg erdve,

antrojo plésriyjy erkiy raSies maisto Saltinio pateikima, kur antrasis maisto Saltinis apima bent vieng augancia
Astigmata erkiy rasies populiacijg ir

antrojo maisto Saltinio iSdéstyma to paties arba kito augalo, esancio uz bendrosios uzdaros erdves riby, kuris
yra atskirtas atstumu nuo bendrosios uzdaros erdves, viduje arba iSoréje.

2. Bldas pagal 1 punktg,

besiskiriantistuo, kad

plésriinai yra traukiami link ty augalo arba gridinés kultiros daliy, kurios turi polinkj j uzsikrétima kenkéjais,
iSdéstant antrajj maisto Saltinj ant lapo, kuris turi polinkj j uzsikrétimg kenkéjais arba yra ant augalo, kuris
linkes uzsikresti kenkéjais, taciau yra nutoles per nedidelj atstuma.

3. Erkinis preparatas, apimantis bent vienos augancios Phytoseiidae Seimos plésriyjy erkiy rasies
populiacijos, kur auganti pléSriyjy erkiy risies populiacija ir pirmasis maisto Saltinis yra bendrojoje uzdaroje
erdvéje, apimancioje bent vieng anga, per kurig plésriyjy erkiy rdsies individai gali palikti bendrajg uzdarg
erdve,

besiskiriantistuo, kad
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erkinis preparatas apima pléSriyjy erkiy risies antrgjj maisto Saltinj, kur antrasis maisto Saltinis yra bent
vienos Astigmata Seimos erkiy riSies auganti populiacija ir antrasis maisto Saltinis yra uz bendrosios uzdaros
erdvés riby, kur bendroji uzdara erdvé ir antrasis maisto Saltinis yra ant tos pacios gridinés kultdros.

4. Erkinis preparatas pagal 3 punkta,
besiskiriantistuo, kad
antrasis maisto Saltinis yra atskirtas tarpu nuo bendrosios uzdaros erdvés.

5. Erkinis preparatas pagal 3 arba 4 punkta,

besiskiriantistuo, kad

antrasis maisto Saltinis apima trecigjj maisto Saltinj, kur tre€iasis maisto Saltinis yra Astigmata Seimos erkiy
rasies maistas.

6. Erkinis preparatas pagal bet kurj i§ 3—5 punkty,
besiskiriantistuo, kad
bendroji uzdara erdvé yra maiselis.

7. Erkinis preparatas pagal 6 punkta,
besiskiriantistuo, kad
maiselis apima pakabg jam pakabinti augalo viduje arba ant jo.

8. Erkinis preparatas pagal bet kurj i$ 3—7 punkty,

besiskiriantistuo, kad

plésriyjy erkiy rasis parinkta i§ grupés, apimancios Amblyseius swirskii, Typhlodromips (=Amblyseius)
montdorensis, Neoseiulus californicus, Amblyseius andersoni, Neoseiulus cucumeris ir Typhlodromalus
(=Am-blyseius) limonicus, o Astigmata Seimos erkiy rasis parinkta i§ grupés, apimancios Tyrolichus casei,
Carpoglyphus lactis, Thyreophagus entomophagus ir Lepydoglyphus destructor, kur pageidautinas derinys
yra T. entomophagus ir T. montdorensis arba C. lactis ir A. swirskii.

9. Sistema, apimanti bent vienos augancios Phytoseiidae Seimos plésriyjy erkiy rdsies populiacijos, kur
auganti plésriyjy erkiy rasies populiacija ir pirmasis maisto Saltinis yra bendrojoje uzdaroje erdvéje,
apimancioje bent vieng anga, per kurig plésriyjy erkiy rasies individai gali palikti bendrajg uzdarg erdve, ir
plésriyjy erkiy rasies antrgjj maisto Saltinj, kur antrasis maisto Saltinis yra bent vienos Astigmata Seimos erkiy
rasies auganti populiacija ir antrasis maisto $altinis yra uz bendrosios uzdaros erdveés riby.

10. Sistema pagal 9 punkta,
besiskiriantituo, kad
antrasis maisto Saltinis yra atskirtas tarpu nuo bendrosios uzdaros erdveés.

11. Sistema pagal 9 arba 10 punkta,

besiskiriantistuo, kad

antrasis maisto 3altinis yra ant lapo, turin€io polinkj uzsikrésti kenkéjais, arba kuris yra ant augalo, linkusio
uzsikrésti kenkéjais, taciau nutolusio per nedidelj atstumg, arba antrasis maisto Saltinis yra mazesniu kaip 50
cm, geriau — mazesniu kaip 30 cm, o geriausia — mazesniu kaip 15 cm atstumu nuo augalo dalies, turincios
polinkj uzsikresti kenkéjais.

12. Sistema pagal bet kurj i§ 9-11 punkty,

besiskiriantituo, kad

plésriyjy erkiy rasis parinkta i§ grupés, apimancios Amblyseius swirskii, Typhlodromips (=Amblyseius)
montdorensis, Neoseiulus californicus, Amblyseius andersoni, Neoseiulus cucumeris ir Typhlodromalus
(=Am-blyseius) limonicus, o Astigmata Seimos erkiy rasis parinkta i§ grupés, apimancios Tyrolichus casei,
Carpoglyphus lactis, Thyreophagus entomophagus ir Lepydoglyphus destructor, kur pageidautinas derinys
yra T. entomophagus ir T. montdorensis arba C. lactis ir A. swirskii.

13. Sistema pagal bet kurj i§ 9-12 punkty,

besiskiriantituo, kad

antrasis maisto Saltinis apima trecigjj maisto Saltinj, kur tre€iasis maisto Saltinis yra Astigmata Seimos erkiy
raSies maistas.

14 .Sistema pagal bet kurj i§ 9-13 punkty,

besiskiriantituo, kad

-pateiktas pléSriyjy erkiy maisto Saltinis,

- plésriyjy erkiy rasies individai, esantys skyriuje, gali palikti bendrajg uzdarg erdve (1) per bendrosios
uzdaros erdves (1) anga (8), kur

- pirmasis maisto $altinis yra srityse, kuriose sudarytos saglygos erkéms sukurti stabilig populiacija.
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15. Sistema pagal 14 punktg,

besiskiriantituo, kad

sritys, kuriose sudarytos sglygos erkems sukurti stabilig populiacijg, apima sélenas ir (arba) kvieciy gemalus
ir (arba) kitus produktus, kurie yra maisto Saltinis ir (arba) apima ertmes, tinkamas sléptis bei déti kiauSinélius.
2024-11-28

(11)
(51)

(13)
(54)
(46)

(57)

3720893

Int. Cl. C08G 18/48 (2006.01)
C08G 18/76 (2006.01)
CO08K 5/00 (2006.01)
C08G 18/16 (2006.01)
C08G 18/18 (2006.01)
C08G 18/24 (2006.01)
CO08L 71/02 (2006.01)
CO8L 75/08 (2006.01)
C08G 101/00 (2006.01)

T

Antioksidantas mazo tankio poliuretano putplasgiui

2021-08-25

Pakeista iSradimo apibrézZtis, pakeitimo data

1. Poliuretano puty paruo$imo procesas, apimantis polieterio poliolio ir poliizocianato reakcijg, kuriai vykstant
naudojamas putokSilis ir antioksidantas, kai:

antioksidantg sudaro vienas fenolinis antioksidantas arba du ar daugiau fenoliniy antioksidanty, kur viename
ar daugiau fenoliniy antioksidanty néra kity atomy, iSskyrus anglj, vandenilj ir deguonj, o vieno ar daugiau
fenoliniy antioksidanty kiekis yra nuo 3 300 iki maziau kaip 10 000 milijoniniy daliy (ppmw) polieterio poliolio
mases;

vienas fenolinis antioksidantas arba bent vienas i$ fenoliniy antioksidanty yra formulés (ll) junginys:

H
30\ /CHS
HL™
HC X—Ra
Ry n
Formulé (I1)

kur

R1 yra vandenilis arba C1-Cs alkilas,

nyra 1, 2 arba 4,

X yra -CH2CH2-C(=0)-0O-, kur -CH2CH2 yra prijungtas prie benzeno Ziedo, o C(=0)-O- yra prijungtas prie Rz,
ir

jei nyra 1: Rz yra C4-C24 alkilas arba

jei nyra 2: Rz yra C2-C12 alkilenas arba C4-Ci2 alkilenas su jterptu deguonimi, arba

jei nyra 4: Rz yra Cs4-C1o alkanetetrailas;

izocianato indeksas yra nuo 110 iki 150, pageidautina nuo 110 iki 140, labiau pageidautina nuo 110 iki 130,
dar labiau pageidautina nuo 110 iki 125;

putokslis apima vandenj, o vandens naudojama ne maziau kaip 4 dalys Simtui poliolio masés daliy (pphp);
didziausia poliuretano puty paruoSimo temperatira yra aukstesné nei 140 °C, pageidautina nuo 150 iki
190 °C, labiau pageidautina nuo 160 iki 190 °C; ir

poliuretano puty tankis yra iki 23 kg/m?, pageidautina nuo 6 iki 23 kg/m?, labiau pageidautina nuo 10 iki
23 kg/m?®, dar labiau pageidautina nuo 12 iki 22 kg/m3, dar labiau pageidautina nuo 13 iki 20 kg/m?, labiausiai
pageidautina nuo 14 iki 18 kg/m?®.

2. Procesas pagal 1 punktg, kuriame vieno ar daugiau fenoliniy antioksidanty kiekis yra nuo 3 300 iki
8 000 ppmw, pageidautina nuo 3 300 iki 7 000 ppmw, labiau pageidautina nuo 3 300 iki 6 000 ppmw, dar
labiau pageidautina nuo 3 500 iki 5 500 ppmw, labiausiai pageidautina nuo 4 000 iki 5 000 ppmw.

3. Procesas pagal 1 arba 2 punktg, kur vienas fenolinis antioksidantas arba bent vienas i§ fenoliniy
antioksidanty yra oktadecil-3-(3,5-di-tert-butil-4-hidroksifenil) propionatas.

4. Procesas pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur vieno fenolinio antioksidanto arba bent vieno i$ fenoliniy
antioksidanty molekuliné masé yra didesné kaip 250 g/mol, pageidautina ne mazesné kaip 300 g/mol, labiau
pageidautina ne mazesné kaip 390 g/mol, dar labiau pageidautina ne mazesné kaip 450 g/mol, labiausiai
pageidautina ne mazesné kaip 500 g/mol ir ne didesné kaip 1 500 g/mol, pageidautina ne didesné kaip
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1 000 g/mol, labiau pageidautina ne didesné kaip 700 g/mol, labiausiai pageidautina ne didesné kaip
600 g/mol.

5. Procesas pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur poliolio funkcionalumas yra nuo 2 iki 6, pageidautina nuo
2,5 iki 4, labiau pageidautina nuo 2,5 iki 3,5.
2024-12-03
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1755562
2026674
2040722
2173250
2273648
2286328
2287160
2435410
2527051
2575846
2576999
2580246
2714910
2717873
2718271
2855426
2855641
2859267
2859299
2949568
2962837
3003268
3003363
3003401
3003661
3004076
3004077
3004082
3097791
3097921
3149048
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2024-05-26
2024-05-24
2024-05-25
2024-05-31
2024-06-01
2024-05-25
2024-06-06
2024-06-06
2024-05-23
2024-05-24
2024-06-04
2024-06-04
2024-05-29
2024-05-29
2024-06-05
2024-06-03
2024-06-05
2024-05-23
2024-05-26
2024-05-26
2024-05-28
2024-06-01
2024-05-26

2024-05-28

3151921
3151964
3152313
3152325
3191504
3303396
3305768
3338205
3463280
3463281
3464249
3466159
3569697
3597481
3669985
3802517
3802681
3802682

2024-06-03
2024-06-03
2024-06-03
2024-06-03
2024-06-01
2024-05-26
2024-05-26
2024-06-02
2024-05-31
2024-05-31
2024-06-03
2024-05-31
2024-06-05
2024-05-28
2024-06-03
2024-06-05
2024-05-27
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2321381 2024-08-28 2874730 2024-09-04
2375043 2024-08-28 2877216 2024-08-28
2407912 2024-08-28 2881927 2024-09-04
2448748 2024-08-28 2892960 2024-08-28
2459585 2024-09-04 2896793 2024-08-28
2546869 2024-08-28 2900982 2024-08-28
2551237 2024-09-04 2914641 2024-08-28
2591051 2024-08-28 2917704 2024-09-04
2593634 2024-09-04 2917998 2024-09-04
2607650 2024-09-04 2924143 2024-08-28
2607859 2024-08-28 2941658 2024-08-28
2630586 2024-08-28 2944428 2024-08-28
2650792 2024-09-04 2944429 2024-08-28
2669590 2024-08-28 2946844 2024-09-04
2682739 2024-09-04 2951737 2024-08-28
2698520 2024-08-28 2956756 2024-09-04
2714150 2024-08-28 2962844 2024-09-04
2716373 2024-08-28 2965641 2024-08-28
2743371 2024-09-04 2966642 2024-08-28
2748430 2024-08-28 2966680 2024-08-28
2753897 2024-09-04 2968865 2024-09-04
2756350 2024-09-04 2970868 2024-09-04
2778622 2024-08-28 2971565 2024-09-04
2778702 2024-09-04 2972769 2024-09-04
2784485 2024-09-04 2973481 2024-09-04
2796497 2024-09-04 2980729 2024-09-04
2814429 2024-09-04 3008224 2024-09-04
2849651 2024-09-04 3009851 2024-09-04
2869946 2024-09-04 3018629 2024-09-04
2870361 2024-09-04 3029347 2024-09-04
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3032038 2024-09-04 3114472 2024-08-28
3032296 2024-08-28 3115642 2024-09-04
3038694 2024-08-28 3115820 2024-09-04
3039397 2024-09-04 3118359 2024-08-28
3042607 2024-09-04 3119236 2024-09-04
3047860 2024-08-28 3119515 2024-08-28
3054092 2024-09-04 3121229 2024-08-28
3061699 2024-08-28 3122182 2024-09-04
3061828 2024-08-28 3125273 2024-08-28
3062589 2024-08-28 3126124 2024-08-28
3063556 2024-09-04 3127297 2024-09-04
3065711 2024-09-04 3128936 2024-09-04
3069012 2024-09-04 3132399 2024-09-04
3069655 2024-08-28 3133242 2024-08-28
3071721 2024-09-04 3134379 2024-08-28
3077318 2024-09-04 3135669 2024-08-28
3082481 2024-08-28 3138857 2024-09-04
3084082 2024-08-28 3140101 2024-08-28
3086056 2024-08-28 3144119 2024-09-04
3088931 2024-09-04 3145739 2024-08-28
3091298 2024-08-28 3146636 2024-08-28
3095993 2024-09-04 3148309 2024-08-28
3096592 2024-09-04 3149431 2024-09-04
3098877 2024-08-28 3149477 2024-08-28
3100043 2024-08-28 3155543 2024-08-28
3101463 2024-09-04 3159120 2024-09-04
3101589 2024-09-04 3160659 2024-08-28
3104725 2024-09-04 3161361 2024-08-28
3107606 2024-08-28 3164235 2024-09-04
3108619 2024-08-28 3164503 2024-08-28
3109388 2024-09-04 3165583 2024-09-04
3110571 2024-09-04 3168165 2024-09-04
3110605 2024-09-04 3169372 2024-09-04
3110747 2024-08-28 3169405 2024-08-28
3112076 2024-09-04 3169601 2024-09-04
3112191 2024-08-28 3169810 2024-09-04
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3170032 2024-08-28 3213310 2024-09-04
3170405 2024-09-04 3213828 2024-09-04
3170407 2024-09-04 3215079 2024-09-04
3171381 2024-09-04 3217002 2024-08-28
3171964 2024-09-04 3217013 2024-09-04
3174712 2024-09-04 3217437 2024-09-04
3175338 2024-08-28 3219569 2024-08-28
3175943 2024-08-28 3223612 2024-08-28
3177666 2024-08-28 3225500 2024-09-04
3177999 2024-09-04 3226053 2024-08-28
3179524 2024-09-04 3226763 2024-08-28
3181095 2024-08-28 3229703 2024-08-28
3182580 2024-08-28 3231651 2024-08-28
3183739 2024-08-28 3233915 2024-08-28
3184172 2024-09-04 3234214 2024-08-28
3184239 2024-08-28 3234546 2024-08-28
3185023 2024-09-04 3239105 2024-08-28
3185169 2024-08-28 3239187 2024-09-04
3188122 2024-08-28 3240586 2024-08-28
3191834 2024-09-04 3242286 2024-08-28
3193584 2024-09-04 3242397 2024-08-28
3195639 2024-08-28 3244374 2024-09-04
3196685 2024-08-28 3245760 2024-08-28
3197814 2024-09-04 3246388 2024-09-04
3198267 2024-08-28 3247396 2024-08-28
3200118 2024-09-04 3247802 2024-08-28
3200356 2024-08-28 3250012 2024-08-28
3200737 2024-08-28 3250157 2024-08-28
3203264 2024-08-28 3250296 2024-09-04
3205751 2024-08-28 3250807 2024-09-04
3207173 2024-08-28 3255300 2024-08-28
3208614 2024-08-28 3256188 2024-09-04
3210170 2024-08-28 3257540 2024-08-28
3210599 2024-08-28 3258444 2024-08-28
3211218 2024-08-28 3258602 2024-09-04
3213176 2024-09-04 3258704 2024-09-04
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3259648 2024-08-28 3294364 2024-09-04
3259995 2024-09-04 3294637 2024-09-04
3261987 2024-08-28 3294799 2024-09-04
3262617 2024-09-04 3295871 2024-08-28
3264460 2024-08-28 3298071 2024-09-04
3265046 2024-09-04 3298448 2024-09-04
3265304 2024-08-28 3301612 2024-09-04
3266326 2024-09-04 3301973 2024-09-04
3268683 2024-08-28 3302229 2024-09-04
3271570 2024-08-28 3303386 2024-08-28
3274542 2024-08-28 3303512 2024-09-04
3275724 2024-08-28 3303947 2024-08-28
3276366 2024-08-28 3305348 2024-08-28
3276515 2024-09-04 3306811 2024-09-04
3277362 2024-09-04 3307360 2024-08-28
3278254 2024-08-28 3308446 2024-08-28
3278424 2024-08-28 3308760 2024-09-04
3278946 2024-09-04 3309711 2024-09-04
3280078 2024-09-04 3309839 2024-09-04
3280566 2024-09-04 3311282 2024-09-04
3281911 2024-08-28 3311633 2024-09-04
3283620 2024-08-28 3311658 2024-08-28
3284032 2024-09-04 3316072 2024-09-04
3284059 2024-09-04 3316233 2024-08-28
3285914 2024-08-28 3317084 2024-09-04
3286400 2024-09-04 3318552 2024-08-28
3288793 2024-09-04 3319876 2024-08-28
3289713 2024-08-28 3320067 2024-09-04
3290055 2024-08-28 3320159 2024-09-04
3291555 2024-08-28 3320212 2024-08-28
3291835 2024-08-28 3320476 2024-08-28
3292354 2024-08-28 3320684 2024-09-04
3292825 2024-08-28 3320874 2024-08-28
3293901 2024-09-04 3322670 2024-09-04
3293997 2024-08-28 3323142 2024-08-28
3294067 2024-08-28 3324826 2024-08-28

OB 2024/24, 2024-12-27

178




LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
3324873 2024-09-04 3361120 2024-09-04
3324993 2024-09-04 3361302 2024-09-04
3325532 2024-09-04 3362344 2024-09-04
3325752 2024-09-04 3362345 2024-09-04
3325947 2024-09-04 3362902 2024-08-28
3326114 2024-09-04 3363168 2024-09-04
3326723 2024-09-04 3365428 2024-09-04
3328118 2024-09-04 3366811 2024-09-04
3328262 2024-09-04 3368861 2024-08-28
3328413 2024-09-04 3369047 2024-08-28
3329652 2024-09-04 3369346 2024-09-04
3329687 2024-08-28 3369536 2024-08-28
3332396 2024-09-04 3370100 2024-08-28
3334279 2024-08-28 3373028 2024-08-28
3334917 2024-08-28 3373069 2024-09-04
3335731 2024-09-04 3373839 2024-09-04
3336436 2024-08-28 3374619 2024-08-28
3338887 2024-09-04 3374841 2024-09-04
3340517 2024-08-28 3375048 2024-09-04
3340847 2024-09-04 3375160 2024-09-04
3345620 2024-08-28 3376971 2024-08-28
3345751 2024-08-28 3377549 2024-09-04
3346093 2024-09-04 3377829 2024-08-28
3346906 2024-09-04 3378803 2024-08-28
3347814 2024-08-28 3378886 2024-09-04
3348271 2024-09-04 3379036 2024-09-04
3348837 2024-09-04 3384213 2024-08-28
3349010 2024-08-28 3385307 2024-09-04
3350625 2024-09-04 3385321 2024-09-04
3351328 2024-09-04 3385322 2024-09-04
3352301 2024-08-28 3385703 2024-09-04
3352887 2024-09-04 3385992 2024-09-04
3355450 2024-09-04 3386546 2024-09-04
3355762 2024-09-04 3386941 2024-09-04
3357562 2024-08-28 3387849 2024-08-28
3358002 2024-08-28 3387864 2024-09-04
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3388475 2024-08-28 3424333 2024-08-28
3390296 2024-09-04 3424354 2024-08-28
3390308 2024-08-28 3426102 2024-09-04
3390469 2024-09-04 3427300 2024-09-04
3391465 2024-08-28 3428308 2024-09-04
3392354 2024-08-28 3430814 2024-08-28
3393533 2024-08-28 3431037 2024-08-28
3395290 2024-09-04 3431041 2024-08-28
3395852 2024-09-04 3431388 2024-08-28
3396148 2024-08-28 3431476 2024-09-04
3396201 2024-09-04 3431770 2024-09-04
3397364 2024-08-28 3431866 2024-09-04
3399201 2024-08-28 3431924 2024-09-04
3400160 2024-09-04 3432777 2024-09-04
3402291 2024-08-28 3433466 2024-09-04
3402730 2024-09-04 3433938 2024-08-28
3405284 2024-08-28 3434378 2024-09-04
3405724 2024-09-04 3434522 2024-09-04
3410162 2024-08-28 3435128 2024-09-04
3410254 2024-08-28 3435328 2024-08-28
3411829 2024-08-28 3436373 2024-08-28
3413022 2024-08-28 3436374 2024-08-28
3413224 2024-08-28 3436501 2024-08-28
3413707 2024-08-28 3437994 2024-09-04
3414757 2024-08-28 3438040 2024-09-04
3415108 2024-09-04 3438963 2024-08-28
3415699 2024-09-04 3440190 2024-08-28
3415725 2024-08-28 3443893 2024-08-28
3415883 2024-08-28 3445533 2024-09-04
3416599 2024-08-28 3445599 2024-09-04
3417299 2024-09-04 3446025 2024-08-28
3418495 2024-08-28 3446139 2024-08-28
3418591 2024-09-04 3446814 2024-09-04
3419089 2024-09-04 3447795 2024-08-28
3421810 2024-08-28 3449649 2024-09-04
3422854 2024-08-28 3451168 2024-09-04
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3451184 2024-09-04 3477331 2024-09-04
3451867 2024-09-04 3477732 2024-09-04
3452032 2024-09-04 3478456 2024-09-04
3452271 2024-09-04 3478728 2024-08-28
3453121 2024-09-04 3478828 2024-09-04
3454084 2024-09-04 3479059 2024-08-28
3455457 2024-09-04 3480208 2024-09-04
3455750 2024-08-28 3480415 2024-08-28
3457143 2024-09-04 3480599 2024-09-04
3458205 2024-09-04 3481576 2024-09-04
3460426 2024-08-28 3481867 2024-09-04
3462291 2024-09-04 3482420 2024-09-04
3463355 2024-08-28 3483157 2024-09-04
3463631 2024-09-04 3483293 2024-08-28
3463688 2024-08-28 3484052 2024-09-04
3464002 2024-09-04 3484401 2024-09-04
3464528 2024-08-28 3485203 2024-09-04
3464784 2024-09-04 3485268 2024-08-28
3466031 2024-09-04 3485381 2024-09-04
3467103 2024-09-04 3485589 2024-08-28
3467769 2024-08-28 3485825 2024-08-28
3467998 2024-08-28 3486958 2024-08-28
3468823 2024-09-04 3487105 2024-09-04
3469706 2024-09-04 3487394 2024-08-28
3469747 2024-09-04 3487448 2024-08-28
3469848 2024-09-04 3487630 2024-08-28
3470430 2024-08-28 3487868 2024-08-28
3471388 2024-09-04 3488249 2024-08-28
3471697 2024-09-04 3488391 2024-08-28
3472745 2024-08-28 3488436 2024-09-04
3473135 2024-09-04 3488570 2024-09-04
3474746 2024-09-04 3489676 2024-09-04
3475540 2024-08-28 3490398 2024-09-04
3475866 2024-09-04 3490553 2024-08-28
3476026 2024-09-04 3491095 2024-09-04
3476480 2024-08-28 3491661 2024-08-28
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3493057 2024-09-04 3515349 2024-09-04
3493338 2024-09-04 3516678 2024-08-28
3494623 2024-09-04 3518498 2024-08-28
3494750 2024-09-04 3519171 2024-09-04
3495400 2024-08-28 3519798 2024-08-28
3495858 2024-09-04 3520137 2024-08-28
3497549 2024-09-04 3520387 2024-09-04
3497997 2024-09-04 3520996 2024-09-04
3498160 2024-08-28 3521124 2024-08-28
3498201 2024-09-04 3521898 2024-08-28
3499286 2024-08-28 3523906 2024-09-04
3499330 2024-08-28 3524537 2024-08-28
3499649 2024-09-04 3526419 2024-08-28
3502227 2024-09-04 3526857 2024-08-28
3502757 2024-08-28 3526898 2024-08-28
3503073 2024-08-28 3526906 2024-08-28
3503189 2024-09-04 3528567 2024-08-28
3503495 2024-08-28 3528753 2024-09-04
3506241 2024-09-04 3528887 2024-08-28
3506545 2024-09-04 3530043 2024-09-04
3507596 2024-09-04 3530793 2024-09-04
3507687 2024-09-04 3531798 2024-08-28
3508272 2024-09-04 3532358 2024-08-28
3508336 2024-08-28 3532824 2024-09-04
3508379 2024-09-04 3532864 2024-08-28
3508443 2024-09-04 3534861 2024-09-04
3508862 2024-09-04 3534865 2024-09-04
3508946 2024-08-28 3535314 2024-09-04
3509129 2024-08-28 3535342 2024-09-04
3510239 2024-09-04 3535741 2024-09-04
3511228 2024-08-28 3536645 2024-09-04
3511870 2024-09-04 3537085 2024-08-28
3512078 2024-09-04 3537425 2024-08-28
3512744 2024-09-04 3537953 2024-08-28
3513236 2024-08-28 3538835 2024-09-04
3514907 2024-08-28 3538870 2024-09-04
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3539171 2024-09-04 3562771 2024-08-28
3539271 2024-09-04 3562907 2024-08-28
3539612 2024-09-04 3564135 2024-08-28
3539669 2024-09-04 3564541 2024-08-28
3541659 2024-08-28 3565902 2024-09-04
3542126 2024-09-04 3566682 2024-09-04
3542763 2024-09-04 3566709 2024-09-04
3545498 2024-08-28 3567581 2024-08-28
3545784 2024-08-28 3569690 2024-08-28
3545790 2024-09-04 3569921 2024-08-28
3546975 2024-09-04 3570139 2024-08-28
3548591 2024-09-04 3570777 2024-08-28
3549295 2024-08-28 3571631 2024-08-28
3550596 2024-09-04 3571722 2024-08-28
3552405 2024-09-04 3572713 2024-09-04
3552497 2024-09-04 3572855 2024-09-04
3553045 2024-09-04 3573682 2024-08-28
3553374 2024-08-28 3573898 2024-08-28
3554085 2024-09-04 3574108 2024-08-28
3554158 2024-09-04 3574498 2024-08-28
3554412 2024-09-04 3575076 2024-09-04
3555378 2024-08-28 3575318 2024-09-04
3555505 2024-09-04 3575451 2024-08-28
3555688 2024-09-04 3575741 2024-08-28
3555800 2024-09-04 3575977 2024-08-28
3556833 2024-08-28 3576017 2024-08-28
3557288 2024-08-28 3576029 2024-09-04
3557348 2024-09-04 3576578 2024-09-04
3557989 2024-09-04 3577051 2024-08-28
3558427 2024-09-04 3577496 2024-09-04
3558453 2024-09-04 3577677 2024-09-04
3558779 2024-09-04 3578051 2024-09-04
3559140 2024-08-28 3578272 2024-08-28
3561779 2024-08-28 3578378 2024-08-28
3561933 2024-08-28 3578398 2024-08-28
3562716 2024-08-28 3578488 2024-09-04

OB 2024/24, 2024-12-27

183




LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
3578998 2024-09-04 3596110 2024-09-04
3579046 2024-08-28 3596832 2024-09-04
3579390 2024-08-28 3597515 2024-09-04
3579736 2024-09-04 3597887 2024-09-04
3579989 2024-08-28 3597922 2024-08-28
3580520 2024-08-28 3598497 2024-08-28
3582653 2024-09-04 3598515 2024-09-04
3583139 2024-09-04 3598722 2024-09-04
3584278 2024-08-28 3598794 2024-08-28
3584498 2024-08-28 3598801 2024-08-28
3584772 2024-09-04 3600083 2024-08-28
3585218 2024-08-28 3600452 2024-09-04
3585543 2024-08-28 3600591 2024-09-04
3585570 2024-09-04 3600895 2024-08-28
3585960 2024-09-04 3601153 2024-09-04
3586520 2024-09-04 3601336 2024-08-28
3587133 2024-09-04 3601405 2024-08-28
3587947 2024-08-28 3601457 2024-09-04
3588640 2024-08-28 3601618 2024-09-04
3589100 2024-09-04 3601714 2024-08-28
3589201 2024-08-28 3602122 2024-08-28
3589595 2024-08-28 3602222 2024-08-28
3589717 2024-08-28 3602328 2024-08-28
3590214 2024-08-28 3602346 2024-08-28
3591409 2024-08-28 3603709 2024-09-04
3591851 2024-09-04 3603843 2024-08-28
3592921 2024-09-04 3603946 2024-09-04
3593212 2024-09-04 3604305 2024-08-28
3593708 2024-08-28 3604378 2024-08-28
3594000 2024-08-28 3604456 2024-09-04
3594507 2024-09-04 3604687 2024-09-04
3594656 2024-08-28 3604770 2024-08-28
3594681 2024-08-28 3604860 2024-09-04
3595445 2024-09-04 3604974 2024-08-28
3595595 2024-09-04 3604985 2024-08-28
3595947 2024-08-28 3605112 2024-09-04
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3605331 2024-08-28 3622474 2024-09-04
3605369 2024-08-28 3622477 2024-09-04
3606246 2024-09-04 3622721 2024-08-28
3606300 2024-08-28 3622892 2024-09-04
3606359 2024-09-04 3623398 2024-08-28
3606469 2024-08-28 3623581 2024-08-28
3606762 2024-08-28 3624173 2024-09-04
3607501 2024-09-04 3624217 2024-08-28
3607843 2024-09-04 3624624 2024-09-04
3609237 2024-08-28 3624710 2024-09-04
3609272 2024-08-28 3625122 2024-08-28
3611058 2024-09-04 3625349 2024-08-28
3611164 2024-08-28 3625755 2024-09-04
3612215 2024-08-28 3625763 2024-09-04
3612457 2024-09-04 3626162 2024-08-28
3612524 2024-08-28 3626673 2024-09-04
3612551 2024-09-04 3627119 2024-08-28
3612881 2024-09-04 3627245 2024-09-04
3612933 2024-09-04 3627430 2024-09-04
3613206 2024-09-04 3629003 2024-09-04
3613594 2024-08-28 3629396 2024-08-28
3614314 2024-09-04 3629711 2024-08-28
3614733 2024-08-28 3630387 2024-08-28
3614768 2024-08-28 3630427 2024-09-04
3615271 2024-08-28 3630770 2024-08-28
3617195 2024-08-28 3631173 2024-08-28
3617477 2024-08-28 3631200 2024-09-04
3617681 2024-09-04 3631410 2024-08-28
3618619 2024-09-04 3631562 2024-09-04
3618768 2024-08-28 3631628 2024-09-04
3619007 2024-08-28 3631732 2024-08-28
3619397 2024-08-28 3631858 2024-08-28
3619625 2024-08-28 3631887 2024-09-04
3619640 2024-08-28 3632127 2024-09-04
3619654 2024-09-04 3632592 2024-09-04
3620222 2024-08-28 3632769 2024-08-28
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3632846 2024-09-04 3645153 2024-09-04
3633244 2024-08-28 3645449 2024-08-28
3633524 2024-08-28 3646183 2024-09-04
3633919 2024-09-04 3646206 2024-08-28
3634010 2024-08-28 3646240 2024-09-04
3634069 2024-08-28 3646243 2024-09-04
3634379 2024-08-28 3646334 2024-08-28
3635340 2024-08-28 3647117 2024-09-04
3635467 2024-09-04 3647954 2024-09-04
3636186 2024-09-04 3648018 2024-08-28
3636227 2024-08-28 3648252 2024-08-28
3636357 2024-09-04 3648278 2024-08-28
3636724 2024-08-28 3648386 2024-08-28
3636905 2024-08-28 3648495 2024-08-28
3637479 2024-08-28 3648783 2024-09-04
3637758 2024-09-04 3649035 2024-09-04
3638338 2024-08-28 3649118 2024-08-28
3638924 2024-08-28 3649308 2024-09-04
3639714 2024-08-28 3649663 2024-08-28
3639821 2024-08-28 3649898 2024-09-04
3639918 2024-09-04 3650089 2024-08-28
3640314 2024-08-28 3650146 2024-08-28
3640404 2024-09-04 3650403 2024-09-04
3640766 2024-09-04 3650564 2024-09-04
3641425 2024-09-04 3650902 2024-09-04
3642820 2024-08-28 3650945 2024-08-28
3643048 2024-08-28 3651243 2024-09-04
3643204 2024-08-28 3651721 2024-09-04
3643206 2024-09-04 3651961 2024-09-04
3643818 2024-09-04 3652160 2024-09-04
3643908 2024-09-04 3652248 2024-09-04
3644051 2024-08-28 3652361 2024-09-04
3644056 2024-08-28 3652378 2024-09-04
3644641 2024-09-04 3652517 2024-09-04
3644799 2024-08-28 3652519 2024-09-04
3645088 2024-08-28 3652587 2024-09-04
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3652622 2024-08-28 3658698 2024-08-28
3652714 2024-09-04 3658721 2024-08-28
3652833 2024-09-04 3658833 2024-08-28
3652943 2024-09-04 3658968 2024-08-28
3652967 2024-09-04 3659075 2024-09-04
3653047 2024-08-28 3660363 2024-09-04
3653234 2024-09-04 3660404 2024-09-04
3653360 2024-08-28 3660973 2024-09-04
3653379 2024-08-28 3661127 2024-08-28
3653753 2024-09-04 3661132 2024-09-04
3653754 2024-08-28 3661469 2024-09-04
3653824 2024-09-04 3662012 2024-08-28
3654072 2024-09-04 3662083 2024-08-28
3654395 2024-08-28 3662104 2024-08-28
3654436 2024-08-28 3662473 2024-09-04
3654448 2024-09-04 3663137 2024-09-04
3654584 2024-08-28 3663246 2024-08-28
3655056 2024-08-28 3664327 2024-09-04
3655120 2024-09-04 3664360 2024-09-04
3655487 2024-09-04 3664742 2024-09-04
3655531 2024-09-04 3665456 2024-09-04
3655686 2024-09-04 3665862 2024-08-28
3655815 2024-09-04 3665940 2024-09-04
3656126 2024-09-04 3666368 2024-08-28
3656574 2024-08-28 3666980 2024-09-04
3656722 2024-08-28 3667054 2024-09-04
3656786 2024-08-28 3667335 2024-08-28
3656807 2024-09-04 3667612 2024-08-28
3656983 2024-09-04 3668285 2024-09-04
3657220 2024-09-04 3668324 2024-09-04
3657545 2024-08-28 3669509 2024-08-28
3657745 2024-09-04 3670709 2024-08-28
3658022 2024-09-04 3670850 2024-08-28
3658049 2024-08-28 3671021 2024-08-28
3658297 2024-08-28 3671539 2024-09-04
3658380 2024-08-28 3671727 2024-09-04
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3672289 2024-08-28 3685221 2024-08-28
3672866 2024-08-28 3685636 2024-08-28
3673244 2024-08-28 3686234 2024-09-04
3674024 2024-08-28 3686302 2024-08-28
3674296 2024-09-04 3686720 2024-09-04
3674829 2024-08-28 3686821 2024-09-04
3675052 2024-09-04 3687039 2024-09-04
3675175 2024-08-28 3687363 2024-09-04
3675196 2024-08-28 3687620 2024-09-04
3675378 2024-08-28 3687708 2024-08-28
3676529 2024-08-28 3687840 2024-08-28
3676741 2024-09-04 3687883 2024-09-04
3677034 2024-08-28 3688749 2024-08-28
3677160 2024-08-28 3688963 2024-09-04
3677709 2024-09-04 3689429 2024-08-28
3678049 2024-08-28 3689590 2024-08-28
3678103 2024-08-28 3690088 2024-08-28
3678115 2024-09-04 3690884 2024-09-04
3678250 2024-09-04 3691024 2024-08-28
3678566 2024-09-04 3691292 2024-09-04
3678631 2024-09-04 3691568 2024-08-28
3678736 2024-09-04 3692079 2024-09-04
3678843 2024-08-28 3692934 2024-09-04
3679131 2024-09-04 3693327 2024-08-28
3679488 2024-08-28 3693340 2024-09-04
3679499 2024-09-04 3693724 2024-08-28
3680678 2024-08-28 3693945 2024-09-04
3680701 2024-08-28 3694304 2024-08-28
3681208 2024-08-28 3694384 2024-09-04
3681425 2024-09-04 3694480 2024-08-28
3681450 2024-09-04 3695289 2024-09-04
3681887 2024-09-04 3695431 2024-08-28
3682043 2024-09-04 3695936 2024-08-28
3683099 2024-09-04 3696006 2024-08-28
3684552 2024-08-28 3696200 2024-08-28
3685189 2024-09-04 3696389 2024-08-28
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3696574 2024-09-04 3709746 2024-09-04
3696895 2024-08-28 3709763 2024-09-04
3696980 2024-08-28 3709786 2024-09-04
3697131 2024-09-04 3709854 2024-09-04
3697603 2024-08-28 3709888 2024-09-04
3697983 2024-09-04 3710806 2024-08-28
3698688 2024-09-04 3710922 2024-09-04
3698801 2024-09-04 3710952 2024-08-28
3698914 2024-08-28 3711011 2024-08-28
3698924 2024-09-04 3711159 2024-09-04
3699318 2024-09-04 3711223 2024-09-04
3700574 2024-08-28 3711394 2024-09-04
3700805 2024-09-04 3713719 2024-08-28
3701313 2024-08-28 3714147 2024-08-28
3701588 2024-08-28 3714456 2024-09-04
3701653 2024-08-28 3714603 2024-09-04
3701709 2024-09-04 3714992 2024-08-28
3701974 2024-08-28 3715330 2024-08-28
3703098 2024-08-28 3715749 2024-08-28
3703099 2024-09-04 3715858 2024-08-28
3703639 2024-08-28 3716407 2024-08-28
3703646 2024-09-04 3716466 2024-09-04
3703957 2024-09-04 3716592 2024-08-28
3704731 2024-08-28 3717418 2024-09-04
3704784 2024-08-28 3718258 2024-09-04
3705138 2024-08-28 3718507 2024-09-04
3705462 2024-08-28 3718963 2024-09-04
3705896 2024-09-04 3719088 2024-09-04
3706867 2024-09-04 3719094 2024-09-04
3706953 2024-09-04 3719762 2024-09-04
3707050 2024-08-28 3719807 2024-08-28
3707995 2024-09-04 3719864 2024-08-28
3708120 2024-08-28 3719867 2024-08-28
3708577 2024-09-04 3719974 2024-08-28
3709087 2024-08-28 3720222 2024-08-28
3709134 2024-09-04 3720518 2024-09-04
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3721218 2024-08-28 3731547 2024-08-28
3721353 2024-08-28 3732510 2024-09-04
3721620 2024-08-28 3733076 2024-08-28
3721666 2024-08-28 3733140 2024-08-28
3721882 2024-08-28 3733330 2024-09-04
3722090 2024-08-28 3733962 2024-08-28
3722196 2024-08-28 3734015 2024-09-04
3722374 2024-09-04 3734590 2024-08-28
3722391 2024-09-04 3734624 2024-08-28
3722445 2024-08-28 3735045 2024-08-28
3722687 2024-08-28 3735358 2024-08-28
3723010 2024-09-04 3735603 2024-09-04
3724264 2024-09-04 3735886 2024-08-28
3724555 2024-08-28 3736199 2024-08-28
3725153 2024-09-04 3737500 2024-08-28
3725855 2024-09-04 3737755 2024-08-28
3726029 2024-09-04 3737943 2024-09-04
3726064 2024-09-04 3738014 2024-08-28
3726152 2024-08-28 3738048 2024-08-28
3726231 2024-09-04 3738417 2024-08-28
3726305 2024-09-04 3739010 2024-09-04
3727189 2024-08-28 3739039 2024-08-28
3727494 2024-09-04 3739087 2024-08-28
3727566 2024-08-28 3739362 2024-09-04
3727569 2024-08-28 3739575 2024-08-28
3727624 2024-09-04 3739674 2024-08-28
3728275 2024-09-04 3740169 2024-08-28
3728499 2024-08-28 3740177 2024-08-28
3728641 2024-09-04 3740522 2024-09-04
3729023 2024-08-28 3740679 2024-09-04
3729315 2024-08-28 3741088 2024-09-04
3729397 2024-08-28 3741623 2024-09-04
3730003 2024-08-28 3741684 2024-08-28
3730448 2024-08-28 3742351 2024-09-04
3731166 2024-08-28 3742781 2024-08-28
3731496 2024-08-28 3743140 2024-08-28
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3743331 2024-09-04 3751131 2024-08-28
3744101 2024-09-04 3751594 2024-08-28
3744388 2024-09-04 3751690 2024-08-28
3744450 2024-09-04 3752263 2024-09-04
3744882 2024-08-28 3752885 2024-09-04
3745100 2024-08-28 3753470 2024-08-28
3745127 2024-08-28 3754494 2024-08-28
3745296 2024-08-28 3754847 2024-08-28
3745450 2024-08-28 3754926 2024-08-28
3745629 2024-09-04 3755001 2024-08-28
3745631 2024-08-28 3755123 2024-08-28
3745955 2024-08-28 3755250 2024-08-28
3746636 2024-09-04 3755538 2024-08-28
3746719 2024-09-04 3755593 2024-09-04
3746774 2024-08-28 3755597 2024-09-04
3746838 2024-08-28 3755705 2024-09-04
3746904 2024-08-28 3755730 2024-09-04
3747191 2024-09-04 3756247 2024-09-04
3747218 2024-09-04 3756365 2024-09-04
3747400 2024-08-28 3757091 2024-08-28
3747549 2024-08-28 3757325 2024-09-04
3748466 2024-09-04 3757414 2024-08-28
3748791 2024-08-28 3757895 2024-09-04
3748820 2024-08-28 3758437 2024-08-28
3749074 2024-09-04 3758851 2024-09-04
3749229 2024-09-04 3759298 2024-09-04
3749273 2024-09-04 3759881 2024-09-04
3749427 2024-08-28 3759961 2024-08-28
3749863 2024-08-28 3760108 2024-09-04
3750062 2024-09-04 3760279 2024-08-28
3750311 2024-08-28 3760424 2024-08-28
3750488 2024-09-04 3760474 2024-09-04
3750511 2024-08-28 3760549 2024-09-04
3750604 2024-09-04 3760559 2024-09-04
3750779 2024-09-04 3760604 2024-08-28
3750845 2024-08-28 3760867 2024-09-04
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3760968 2024-09-04 3766683 2024-09-04
3761115 2024-09-04 3766718 2024-09-04
3761391 2024-09-04 3766814 2024-09-04
3761630 2024-09-04 3766947 2024-08-28
3762074 2024-09-04 3767002 2024-08-28
3762150 2024-08-28 3767027 2024-09-04
3762191 2024-09-04 3767255 2024-08-28
3762531 2024-09-04 3767337 2024-09-04
3762908 2024-09-04 3767560 2024-09-04
3763384 2024-08-28 3767659 2024-09-04
3763400 2024-08-28 3767664 2024-08-28
3763453 2024-08-28 3768668 2024-08-28
3763454 2024-08-28 3768774 2024-09-04
3763554 2024-09-04 3769476 2024-08-28
3763621 2024-08-28 3769559 2024-09-04
3763623 2024-08-28 3770209 2024-09-04
3764071 2024-08-28 3770310 2024-09-04
3764125 2024-08-28 3770363 2024-09-04
3764328 2024-08-28 3770439 2024-09-04
3764359 2024-08-28 3770668 2024-08-28
3764532 2024-08-28 3770819 2024-08-28
3764603 2024-08-28 3770853 2024-08-28
3764726 2024-09-04 3770865 2024-08-28
3764727 2024-08-28 3770907 2024-08-28
3765296 2024-08-28 3771000 2024-08-28
3765531 2024-08-28 3771083 2024-09-04
3765569 2024-08-28 3771488 2024-09-04
3765630 2024-08-28 3771530 2024-08-28
3765782 2024-09-04 3771554 2024-08-28
3765865 2024-09-04 3771771 2024-09-04
3766402 2024-09-04 3771962 2024-09-04
3766406 2024-09-04 3771980 2024-09-04
3766444 2024-08-28 3772380 2024-09-04
3766459 2024-08-28 3772726 2024-09-04
3766589 2024-08-28 3772785 2024-09-04
3766658 2024-08-28 3772786 2024-09-04
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3773292 2024-08-28 3779925 2024-09-04
3773321 2024-09-04 3780199 2024-09-04
3773322 2024-09-04 3780500 2024-09-04
3773456 2024-08-28 3781242 2024-09-04
3773549 2024-08-28 3781358 2024-08-28
3773810 2024-08-28 3781405 2024-08-28
3773885 2024-09-04 3781637 2024-08-28
3774855 2024-08-28 3781889 2024-08-28
3774936 2024-09-04 3781914 2024-08-28
3775057 2024-09-04 3782028 2024-08-28
3775325 2024-08-28 3782125 2024-08-28
3775749 2024-08-28 3782155 2024-09-04
3775765 2024-09-04 3782441 2024-09-04
3775953 2024-09-04 3782568 2024-09-04
3776005 2024-09-04 3783350 2024-09-04
3776549 2024-08-28 3783534 2024-09-04
3776585 2024-08-28 3785058 2024-09-04
3776630 2024-09-04 3785517 2024-08-28
3776762 2024-09-04 3785576 2024-09-04
3776821 2024-09-04 3785583 2024-09-04
3777049 2024-09-04 3785673 2024-08-28
3777391 2024-09-04 3785791 2024-08-28
3777580 2024-09-04 3785869 2024-08-28
3777663 2024-08-28 3786053 2024-08-28
3777962 2024-08-28 3786663 2024-08-28
3778361 2024-09-04 3786675 2024-09-04
3778496 2024-08-28 3788050 2024-08-28
3778706 2024-08-28 3788186 2024-08-28
3778765 2024-08-28 3788189 2024-08-28
3778774 2024-09-04 3788357 2024-09-04
3778840 2024-08-28 3788448 2024-09-04
3778951 2024-08-28 3788797 2024-09-04
3779212 2024-08-28 3789054 2024-08-28
3779544 2024-08-28 3789174 2024-09-04
3779558 2024-08-28 3789181 2024-09-04
3779720 2024-08-28 3789202 2024-09-04
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3789664 2024-09-04 3796680 2024-08-28
3790078 2024-09-04 3796966 2024-08-28
3790229 2024-08-28 3797268 2024-09-04
3790312 2024-08-28 3797288 2024-09-04
3790483 2024-08-28 3797296 2024-09-04
3791334 2024-08-28 3797737 2024-08-28
3791616 2024-09-04 3797947 2024-09-04
3792014 2024-08-28 3798175 2024-09-04
3792075 2024-09-04 3798268 2024-09-04
3792694 2024-08-28 3798571 2024-09-04
3792710 2024-09-04 3798732 2024-08-28
3792947 2024-09-04 3798877 2024-09-04
3792950 2024-09-04 3799133 2024-08-28
3793133 2024-09-04 3799233 2024-08-28
3793191 2024-09-04 3799390 2024-09-04
3793202 2024-09-04 3799705 2024-09-04
3793248 2024-09-04 3799730 2024-08-28
3793341 2024-08-28 3799823 2024-08-28
3793402 2024-08-28 3800001 2024-09-04
3793425 2024-08-28 3800052 2024-09-04
3793448 2024-08-28 3801363 2024-09-04
3794572 2024-08-28 3801589 2024-08-28
3794661 2024-08-28 3801657 2024-09-04
3794927 2024-08-28 3802310 2024-09-04
3795433 2024-09-04 3802440 2024-09-04
3795759 2024-08-28 3802644 2024-09-04
3795816 2024-08-28 3803059 2024-08-28
3795985 2024-09-04 3803060 2024-08-28
3796035 2024-09-04 3803131 2024-09-04
3796056 2024-08-28 3803198 2024-08-28
3796143 2024-09-04 3803662 2024-09-04
3796235 2024-09-04 3803773 2024-09-04
3796281 2024-08-28 3803841 2024-09-04
3796410 2024-08-28 3804001 2024-08-28
3796424 2024-08-28 3804663 2024-08-28
3796621 2024-09-04 3804829 2024-08-28
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3804837 2024-09-04 3812856 2024-08-28
3805234 2024-09-04 3812878 2024-08-28
3805433 2024-08-28 3813118 2024-08-28
3805502 2024-09-04 3813223 2024-08-28
3805713 2024-08-28 3813370 2024-09-04
3805751 2024-09-04 3813724 2024-09-04
3805860 2024-09-04 3814047 2024-09-04
3805935 2024-09-04 3814069 2024-09-04
3806007 2024-08-28 3814144 2024-08-28
3806097 2024-08-28 3814253 2024-09-04
3806218 2024-09-04 3814585 2024-08-28
3806228 2024-09-04 3814594 2024-08-28
3806492 2024-09-04 3814769 2024-09-04
3806507 2024-09-04 3814909 2024-09-04
3806964 2024-08-28 3814958 2024-08-28
3807483 2024-09-04 3815884 2024-08-28
3807803 2024-08-28 3815996 2024-09-04
3808090 2024-09-04 3816139 2024-09-04
3808216 2024-08-28 3816738 2024-09-04
3808960 2024-09-04 3816769 2024-08-28
3809125 2024-09-04 3816918 2024-09-04
3809189 2024-08-28 3817046 2024-08-28
3809298 2024-08-28 3817242 2024-09-04
3809381 2024-09-04 3817462 2024-09-04
3809843 2024-09-04 3817471 2024-09-04
3809978 2024-09-04 3817627 2024-08-28
3810375 2024-08-28 3817775 2024-09-04
3810513 2024-09-04 3817860 2024-09-04
3810553 2024-09-04 3817909 2024-09-04
3810934 2024-08-28 3817937 2024-09-04
3811467 2024-09-04 3817956 2024-09-04
3811538 2024-09-04 3817959 2024-09-04
3811600 2024-08-28 3818482 2024-08-28
3811711 2024-09-04 3818545 2024-08-28
3811774 2024-09-04 3818603 2024-08-28
3812791 2024-09-04 3819065 2024-08-28
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3819288 2024-09-04 3824745 2024-08-28
3819563 2024-08-28 3825029 2024-08-28
3819904 2024-08-28 3825239 2024-08-28
3819954 2024-09-04 3825414 2024-08-28
3820044 2024-08-28 3825415 2024-08-28
3820353 2024-08-28 3825469 2024-09-04
3820453 2024-09-04 3825572 2024-08-28
3820542 2024-08-28 3825692 2024-09-04
3820664 2024-09-04 3825792 2024-09-04
3820665 2024-09-04 3825826 2024-09-04
3820937 2024-08-28 3826350 2024-09-04
3821255 2024-08-28 3826558 2024-09-04
3821265 2024-09-04 3826783 2024-09-04
3821271 2024-08-28 3827122 2024-08-28
3821816 2024-08-28 3827235 2024-09-04
3822212 2024-09-04 3827473 2024-09-04
3822223 2024-08-28 3827518 2024-09-04
3822229 2024-09-04 3827655 2024-08-28
3822326 2024-08-28 3827957 2024-09-04
3822522 2024-09-04 3828046 2024-09-04
3823436 2024-09-04 3828235 2024-09-04
3823473 2024-09-04 3829233 2024-09-04
3823599 2024-08-28 3829379 2024-09-04
3823784 2024-09-04 3829423 2024-09-04
3823800 2024-09-04 3829479 2024-09-04
3823831 2024-08-28 3829527 2024-08-28
3823836 2024-09-04 3829775 2024-08-28
3824004 2024-09-04 3829827 2024-08-28
3824034 2024-08-28 3829890 2024-08-28
3824123 2024-09-04 3830011 2024-09-04
3824190 2024-08-28 3830262 2024-08-28
3824250 2024-08-28 3830456 2024-09-04
3824304 2024-08-28 3830458 2024-08-28
3824589 2024-09-04 3830802 2024-08-28
3824598 2024-08-28 3830894 2024-09-04
3824661 2024-08-28 3831152 2024-09-04
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3831699 2024-08-28 3840364 2024-09-04
3831701 2024-09-04 3841468 2024-09-04
3831713 2024-09-04 3841567 2024-09-04
3831803 2024-09-04 3841732 2024-08-28
3832061 2024-08-28 3841786 2024-09-04
3832211 2024-09-04 3841941 2024-08-28
3832418 2024-08-28 3842016 2024-08-28
3832660 2024-08-28 3842901 2024-08-28
3832694 2024-09-04 3842997 2024-09-04
3832799 2024-09-04 3843081 2024-08-28
3832800 2024-08-28 3843300 2024-09-04
3833072 2024-08-28 3843358 2024-08-28
3833411 2024-08-28 3843844 2024-08-28
3833474 2024-09-04 3844035 2024-08-28
3833818 2024-09-04 3844356 2024-09-04
3833847 2024-09-04 3844741 2024-08-28
3833957 2024-08-28 3845014 2024-08-28
3834227 2024-09-04 3845268 2024-09-04
3834399 2024-08-28 3845312 2024-09-04
3835072 2024-08-28 3846025 2024-09-04
3835186 2024-09-04 3846173 2024-08-28
3835231 2024-08-28 3846176 2024-09-04
3835337 2024-09-04 3846893 2024-08-28
3835651 2024-09-04 3846996 2024-08-28
3836349 2024-09-04 3847082 2024-09-04
3836468 2024-08-28 3847522 2024-09-04
3837826 2024-08-28 3847526 2024-08-28
3837922 2024-08-28 3847911 2024-08-28
3838220 2024-08-28 3847971 2024-09-04
3838397 2024-09-04 3848489 2024-09-04
3838460 2024-08-28 3848602 2024-09-04
3838561 2024-09-04 3849007 2024-08-28
3838699 2024-08-28 3849087 2024-08-28
3839266 2024-09-04 3849571 2024-09-04
3839431 2024-09-04 3849626 2024-09-04
3839610 2024-08-28 3850048 2024-09-04
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3850580 2024-09-04 3858128 2024-09-04
3850706 2024-09-04 3858535 2024-09-04
3850835 2024-08-28 3858917 2024-09-04
3850982 2024-09-04 3859172 2024-09-04
3851373 2024-09-04 3859185 2024-09-04
3851382 2024-08-28 3859303 2024-08-28
3851568 2024-09-04 3860166 2024-09-04
3851696 2024-09-04 3860195 2024-08-28
3851783 2024-08-28 3860513 2024-08-28
3851801 2024-08-28 3861134 2024-09-04
3851908 2024-09-04 3861459 2024-09-04
3851917 2024-08-28 3861476 2024-08-28
3851930 2024-09-04 3861740 2024-08-28
3851950 2024-09-04 3862040 2024-09-04
3852101 2024-09-04 3862143 2024-08-28
3852434 2024-08-28 3862154 2024-09-04
3852699 2024-09-04 3862179 2024-09-04
3853688 2024-08-28 3862250 2024-08-28
3853993 2024-09-04 3862436 2024-08-28
3854061 2024-08-28 3862711 2024-08-28
3854211 2024-09-04 3862843 2024-09-04
3854477 2024-08-28 3862898 2024-09-04
3854695 2024-08-28 3863060 2024-09-04
3854720 2024-08-28 3863228 2024-09-04
3854859 2024-08-28 3863264 2024-09-04
3855360 2024-09-04 3863391 2024-09-04
3855795 2024-08-28 3863586 2024-08-28
3855895 2024-09-04 3864370 2024-08-28
3856080 2024-08-28 3864527 2024-08-28
3856362 2024-08-28 3864622 2024-09-04
3856542 2024-08-28 3864675 2024-08-28
3856545 2024-08-28 3865075 2024-08-28
3856801 2024-09-04 3865094 2024-08-28
3856947 2024-09-04 3865372 2024-08-28
3857153 2024-09-04 3865439 2024-09-04
3857173 2024-08-28 3865649 2024-09-04
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3865938 2024-08-28 3873697 2024-09-04
3866001 2024-08-28 3873804 2024-08-28
3866070 2024-08-28 3874919 2024-09-04
3866371 2024-08-28 3874987 2024-09-04
3866383 2024-08-28 3875158 2024-09-04
3866424 2024-08-28 3875189 2024-09-04
3866731 2024-08-28 3875281 2024-09-04
3866773 2024-08-28 3875414 2024-09-04
3867003 2024-08-28 3875801 2024-09-04
3867088 2024-08-28 3875945 2024-09-04
3867816 2024-08-28 3876510 2024-08-28
3868174 2024-09-04 3876791 2024-08-28
3868513 2024-08-28 3877186 2024-08-28
3868828 2024-08-28 3877442 2024-09-04
3868878 2024-08-28 3877837 2024-09-04
3869081 2024-09-04 3878033 2024-09-04
3869737 2024-09-04 3878592 2024-09-04
3869783 2024-09-04 3878614 2024-09-04
3869891 2024-08-28 3878679 2024-09-04
3870941 2024-09-04 3879263 2024-08-28
3871019 2024-08-28 3879365 2024-08-28
3871093 2024-08-28 3880056 2024-09-04
3871314 2024-09-04 3880389 2024-08-28
3871543 2024-08-28 3880444 2024-09-04
3871619 2024-09-04 3880555 2024-08-28
3871777 2024-08-28 3880648 2024-08-28
3871890 2024-09-04 3881027 2024-08-28
3872111 2024-08-28 3881148 2024-09-04
3872287 2024-09-04 3881258 2024-09-04
3872328 2024-08-28 3881411 2024-08-28
3872528 2024-08-28 3881741 2024-08-28
3873030 2024-09-04 3881983 2024-09-04
3873467 2024-08-28 3882022 2024-09-04
3873526 2024-09-04 3882089 2024-08-28
3873553 2024-09-04 3882481 2024-08-28
3873632 2024-08-28 3882912 2024-08-28
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3883056 2024-09-04 3889619 2024-08-28
3883275 2024-09-04 3889769 2024-08-28
3883992 2024-08-28 3889806 2024-08-28
3885551 2024-08-28 3889874 2024-08-28
3885563 2024-08-28 3889952 2024-09-04
3885564 2024-08-28 3890164 2024-09-04
3885856 2024-08-28 3890359 2024-08-28
3885887 2024-09-04 3890559 2024-08-28
3885926 2024-08-28 3890801 2024-08-28
3886020 2024-09-04 3890971 2024-08-28
3886098 2024-08-28 3891105 2024-09-04
3886359 2024-09-04 3891205 2024-08-28
3886367 2024-09-04 3891499 2024-09-04
3886453 2024-09-04 3891850 2024-09-04
3886653 2024-08-28 3891977 2024-08-28
3886731 2024-09-04 3892173 2024-08-28
3886845 2024-09-04 3892920 2024-09-04
3887073 2024-08-28 3893799 2024-09-04
3887215 2024-09-04 3893853 2024-08-28
3887253 2024-09-04 3894096 2024-08-28
3887254 2024-08-28 3894754 2024-09-04
3887459 2024-09-04 3894769 2024-08-28
3887543 2024-08-28 3894792 2024-08-28
3887941 2024-09-04 3894819 2024-08-28
3888281 2024-08-28 3894884 2024-09-04
3888306 2024-08-28 3895348 2024-08-28
3888809 2024-08-28 3895637 2024-08-28
3888921 2024-08-28 3896313 2024-08-28
3888922 2024-08-28 3896415 2024-09-04
3888953 2024-09-04 3896511 2024-08-28
3888988 2024-09-04 3896742 2024-09-04
3888994 2024-08-28 3896966 2024-09-04
3889075 2024-08-28 3897161 2024-09-04
3889203 2024-08-28 3897242 2024-09-04
3889414 2024-09-04 3897879 2024-09-04
3889521 2024-08-28 3897896 2024-08-28
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3898135 2024-09-04 3904346 2024-08-28
3899061 2024-08-28 3904783 2024-08-28
3899191 2024-08-28 3904952 2024-08-28
3899282 2024-09-04 3905036 2024-08-28
3899414 2024-08-28 3905039 2024-09-04
3899415 2024-08-28 3905614 2024-09-04
3899558 2024-08-28 3905684 2024-09-04
3899995 2024-09-04 3905851 2024-08-28
3900010 2024-09-04 3906394 2024-09-04
3900032 2024-08-28 3906840 2024-09-04
3900332 2024-08-28 3907003 2024-09-04
3900358 2024-08-28 3907148 2024-08-28
3900485 2024-09-04 3907230 2024-08-28
3900508 2024-08-28 3907376 2024-08-28
3900509 2024-09-04 3907511 2024-09-04
3900510 2024-09-04 3907545 2024-08-28
3900725 2024-08-28 3907559 2024-08-28
3900919 2024-09-04 3907728 2024-09-04
3900942 2024-09-04 3908074 2024-08-28
3901032 2024-09-04 3908279 2024-08-28
3901070 2024-08-28 3908458 2024-09-04
3901445 2024-08-28 3909227 2024-09-04
3902093 2024-09-04 3909511 2024-09-04
3902298 2024-09-04 3909755 2024-08-28
3902323 2024-09-04 3910098 2024-09-04
3902609 2024-08-28 3910322 2024-08-28
3902656 2024-08-28 3910473 2024-09-04
3902977 2024-09-04 3910474 2024-08-28
3903073 2024-09-04 3910637 2024-09-04
3903271 2024-08-28 3910694 2024-09-04
3903372 2024-09-04 3910914 2024-09-04
3903471 2024-09-04 3910923 2024-09-04
3903703 2024-09-04 3911051 2024-08-28
3903848 2024-08-28 3911272 2024-08-28
3904022 2024-09-04 3911847 2024-08-28
3904099 2024-08-28 3912492 2024-08-28
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3912663 2024-08-28 3923609 2024-08-28
3912704 2024-09-04 3923629 2024-09-04
3912903 2024-09-04 3923645 2024-09-04
3912915 2024-08-28 3923743 2024-08-28
3913196 2024-08-28 3924235 2024-09-04
3913400 2024-09-04 3924761 2024-08-28
3913720 2024-09-04 3924767 2024-09-04
3914138 2024-08-28 3924850 2024-08-28
3914394 2024-08-28 3924851 2024-09-04
3914509 2024-08-28 3925003 2024-09-04
3914643 2024-09-04 3925154 2024-09-04
3914672 2024-09-04 3925157 2024-09-04
3915475 2024-09-04 3925188 2024-09-04
3915773 2024-08-28 3925234 2024-09-04
3915891 2024-08-28 3925483 2024-08-28
3916279 2024-09-04 3925510 2024-09-04
3916315 2024-08-28 3925842 2024-08-28
3916928 2024-09-04 3926021 2024-09-04
3917238 2024-09-04 3926111 2024-09-04
3917863 2024-09-04 3926160 2024-08-28
3918858 2024-09-04 3926224 2024-08-28
3918882 2024-09-04 3926359 2024-08-28
3919237 2024-09-04 3926916 2024-08-28
3919344 2024-08-28 3926920 2024-08-28
3919500 2024-08-28 3927095 2024-09-04
3920036 2024-08-28 3927132 2024-09-04
3920038 2024-09-04 3927539 2024-08-28
3920606 2024-08-28 3927558 2024-09-04
3920630 2024-09-04 3927620 2024-08-28
3921569 2024-09-04 3927670 2024-09-04
3921619 2024-09-04 3927876 2024-08-28
3922172 2024-08-28 3928005 2024-08-28
3922489 2024-09-04 3928378 2024-08-28
3922626 2024-09-04 3928735 2024-08-28
3922901 2024-09-04 3929271 2024-09-04
3923267 2024-09-04 3929635 2024-08-28
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3930387 2024-08-28 3937338 2024-09-04
3930538 2024-09-04 3937439 2024-09-04
3930552 2024-08-28 3937492 2024-09-04
3931138 2024-09-04 3937541 2024-09-04
3931139 2024-09-04 3937735 2024-09-04
3931344 2024-09-04 3937842 2024-08-28
3931541 2024-08-28 3938075 2024-08-28
3931579 2024-09-04 3938141 2024-09-04
3931793 2024-09-04 3938875 2024-09-04
3932323 2024-09-04 3939422 2024-09-04
3932400 2024-08-28 3939520 2024-08-28
3932456 2024-08-28 3939860 2024-09-04
3932566 2024-09-04 3940275 2024-09-04
3932744 2024-09-04 3940462 2024-09-04
3933122 2024-09-04 3940654 2024-09-04
3933213 2024-09-04 3940727 2024-09-04
3933603 2024-08-28 3940733 2024-08-28
3933781 2024-08-28 3940810 2024-08-28
3934209 2024-09-04 3940820 2024-09-04
3934363 2024-09-04 3940914 2024-09-04
3934739 2024-09-04 3941015 2024-08-28
3934929 2024-09-04 3941234 2024-08-28
3934939 2024-08-28 3941718 2024-09-04
3935665 2024-09-04 3942830 2024-09-04
3936214 2024-09-04 3942916 2024-09-04
3936347 2024-08-28 3942946 2024-09-04
3936375 2024-09-04 3942989 2024-08-28
3936547 2024-08-28 3943242 2024-08-28
3936712 2024-08-28 3943250 2024-08-28
3936722 2024-09-04 3943275 2024-08-28
3936853 2024-09-04 3943395 2024-09-04
3936878 2024-08-28 3943533 2024-09-04
3936879 2024-08-28 3943541 2024-08-28
3937093 2024-09-04 3943755 2024-09-04
3937285 2024-09-04 3943776 2024-08-28
3937310 2024-09-04 3943957 2024-09-04
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3943977 2024-09-04 3947361 2024-08-28
3944130 2024-08-28 3948200 2024-09-04
3944191 2024-09-04 3949144 2024-09-04
3944206 2024-09-04 3950181 2024-08-28
3944230 2024-09-04 3950860 2024-09-04
3944270 2024-09-04 3951172 2024-08-28
3944275 2024-08-28 3951176 2024-09-04
3944536 2024-08-28 3951195 2024-08-28
3944593 2024-08-28 3951264 2024-09-04
3944604 2024-08-28 3951298 2024-08-28
3944872 2024-08-28 3951631 2024-09-04
3944905 2024-08-28 3951822 2024-08-28
3944964 2024-09-04 3951923 2024-09-04
3944999 2024-09-04 3952222 2024-09-04
3945049 2024-08-28 3952233 2024-09-04
3945061 2024-09-04 3952255 2024-09-04
3945192 2024-08-28 3952437 2024-08-28
3945275 2024-09-04 3952695 2024-08-28
3945364 2024-09-04 3952804 2024-09-04
3945394 2024-08-28 3953273 2024-09-04
3945418 2024-08-28 3953434 2024-09-04
3945445 2024-08-28 3953678 2024-08-28
3945513 2024-09-04 3953896 2024-08-28
3945602 2024-08-28 3954420 2024-08-28
3945649 2024-09-04 3954652 2024-08-28
3945678 2024-09-04 3954880 2024-08-28
3945684 2024-08-28 3954905 2024-08-28
3945705 2024-09-04 3954931 2024-09-04
3945709 2024-09-04 3954935 2024-08-28
3946496 2024-09-04 3954954 2024-08-28
3946526 2024-09-04 3955049 2024-09-04
3946540 2024-09-04 3955065 2024-09-04
3946895 2024-09-04 3955066 2024-08-28
3946905 2024-08-28 3955183 2024-08-28
3946960 2024-08-28 3955313 2024-08-28
3947072 2024-08-28 3955545 2024-09-04
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3955760 2024-08-28 3964429 2024-08-28
3956144 2024-08-28 3964597 2024-09-04
3956167 2024-09-04 3964678 2024-09-04
3956297 2024-09-04 3964710 2024-09-04
3956824 2024-08-28 3964797 2024-08-28
3957267 2024-08-28 3964843 2024-08-28
3957312 2024-08-28 3964937 2024-08-28
3958008 2024-09-04 3964945 2024-09-04
3958009 2024-08-28 3965092 2024-08-28
3958405 2024-08-28 3965380 2024-08-28
3959711 2024-08-28 3965390 2024-09-04
3960902 2024-09-04 3965398 2024-08-28
3961013 2024-09-04 3965533 2024-08-28
3961378 2024-09-04 3965600 2024-09-04
3961452 2024-08-28 3966030 2024-08-28
3961677 2024-09-04 3966614 2024-09-04
3961930 2024-08-28 3967007 2024-08-28
3962051 2024-08-28 3967185 2024-09-04
3962052 2024-08-28 3967242 2024-08-28
3962179 2024-09-04 3967533 2024-08-28
3962230 2024-08-28 3967584 2024-09-04
3962247 2024-08-28 3967619 2024-08-28
3962319 2024-08-28 3967857 2024-09-04
3962416 2024-08-28 3968132 2024-08-28
3962596 2024-08-28 3968166 2024-09-04
3962666 2024-08-28 3968329 2024-09-04
3962767 2024-09-04 3968619 2024-09-04
3962791 2024-08-28 3968669 2024-08-28
3963025 2024-08-28 3968694 2024-08-28
3963154 2024-09-04 3968752 2024-09-04
3963425 2024-08-28 3968919 2024-09-04
3963616 2024-09-04 3969030 2024-09-04
3963980 2024-08-28 3969208 2024-08-28
3964047 2024-08-28 3969252 2024-08-28
3964060 2024-09-04 3969257 2024-08-28
3964160 2024-09-04 3969259 2024-08-28
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3969465 2024-09-04 3976352 2024-08-28
3970119 2024-08-28 3976845 2024-09-04
3970229 2024-08-28 3977295 2024-09-04
3970556 2024-09-04 3977807 2024-08-28
3970649 2024-08-28 3977829 2024-08-28
3970707 2024-08-28 3977837 2024-08-28
3970922 2024-08-28 3977903 2024-09-04
3971397 2024-08-28 3978108 2024-08-28
3971401 2024-08-28 3978138 2024-08-28
3971597 2024-08-28 3978205 2024-09-04
3971673 2024-09-04 3978257 2024-09-04
3971717 2024-08-28 3978340 2024-09-04
3971946 2024-08-28 3978378 2024-08-28
3972168 2024-09-04 3978536 2024-08-28
3972665 2024-08-28 3978598 2024-08-28
3973159 2024-08-28 3978739 2024-09-04
3973263 2024-08-28 3978865 2024-08-28
3973378 2024-09-04 3979502 2024-08-28
3973642 2024-08-28 3980354 2024-08-28
3973718 2024-08-28 3980675 2024-09-04
3973754 2024-08-28 3980682 2024-08-28
3973894 2024-08-28 3980683 2024-09-04
3973970 2024-08-28 3980684 2024-09-04
3974633 2024-09-04 3980767 2024-08-28
3974689 2024-08-28 3980776 2024-08-28
3974718 2024-08-28 3980801 2024-09-04
3974889 2024-08-28 3981019 2024-09-04
3974923 2024-09-04 3981191 2024-09-04
3975217 2024-09-04 3981264 2024-08-28
3975441 2024-09-04 3981656 2024-08-28
3975584 2024-08-28 3981659 2024-09-04
3975635 2024-09-04 3981679 2024-08-28
3975648 2024-08-28 3981922 2024-09-04
3975654 2024-09-04 3982021 2024-08-28
3975937 2024-09-04 3982129 2024-09-04
3976018 2024-08-28 3982440 2024-08-28
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3982532 2024-09-04 3990107 2024-08-28
3982601 2024-09-04 3990269 2024-08-28
3983272 2024-08-28 3990816 2024-08-28
3983301 2024-08-28 3990842 2024-08-28
3983567 2024-09-04 3990959 2024-08-28
3983605 2024-09-04 3991475 2024-08-28
3983837 2024-08-28 3991607 2024-08-28
3983947 2024-08-28 3992064 2024-08-28
3984062 2024-09-04 3992131 2024-08-28
3984404 2024-08-28 3992140 2024-08-28
3984720 2024-09-04 3992245 2024-08-28
3985079 2024-09-04 3992271 2024-08-28
3985406 2024-09-04 3992434 2024-08-28
3985450 2024-08-28 3992439 2024-08-28
3985531 2024-09-04 3992672 2024-09-04
3986060 2024-09-04 3992727 2024-09-04
3986106 2024-09-04 3992828 2024-08-28
3987526 2024-08-28 3992948 2024-08-28
3988060 2024-08-28 3992972 2024-09-04
3988065 2024-08-28 3993167 2024-08-28
3988144 2024-08-28 3993287 2024-09-04
3988145 2024-09-04 3993592 2024-08-28
3988269 2024-08-28 3993661 2024-09-04
3988319 2024-08-28 3993709 2024-08-28
3988413 2024-09-04 3993723 2024-09-04
3988804 2024-09-04 3993944 2024-09-04
3988827 2024-08-28 3993949 2024-09-04
3988979 2024-09-04 3993997 2024-09-04
3988985 2024-08-28 3994288 2024-09-04
3988995 2024-09-04 3994380 2024-08-28
3989266 2024-08-28 3994406 2024-09-04
3989371 2024-08-28 3994465 2024-09-04
3989457 2024-08-28 3994849 2024-09-04
3989520 2024-09-04 3995077 2024-09-04
3989699 2024-09-04 3995281 2024-08-28
3989700 2024-09-04 3995421 2024-08-28
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3995559 2024-09-04 3999327 2024-08-28
3995619 2024-09-04 3999380 2024-09-04
3995826 2024-09-04 3999499 2024-09-04
3995936 2024-09-04 3999716 2024-09-04
3995953 2024-08-28 3999719 2024-08-28
3996203 2024-08-28 3999746 2024-08-28
3996291 2024-08-28 3999754 2024-08-28
3996419 2024-09-04 3999787 2024-08-28
3996449 2024-08-28 3999790 2024-09-04
3996452 2024-09-04 3999791 2024-09-04
3996500 2024-09-04 3999845 2024-09-04
3996800 2024-09-04 3999864 2024-08-28
3996839 2024-08-28 4000214 2024-09-04
3997071 2024-09-04 4000244 2024-08-28
3997177 2024-08-28 4000245 2024-09-04
3997312 2024-08-28 4000273 2024-09-04
3997326 2024-09-04 4000299 2024-09-04
3997355 2024-09-04 4000873 2024-09-04
3997523 2024-09-04 4001204 2024-08-28
3997557 2024-08-28 4001228 2024-09-04
3997624 2024-09-04 4001363 2024-08-28
3997665 2024-09-04 4001585 2024-08-28
3997681 2024-08-28 4001924 2024-09-04
3997714 2024-08-28 4002105 2024-09-04
3997973 2024-09-04 4002139 2024-08-28
3997989 2024-08-28 4002398 2024-09-04
3998240 2024-09-04 4002962 2024-08-28
3998300 2024-09-04 4002972 2024-08-28
3998397 2024-09-04 4002977 2024-09-04
3998403 2024-08-28 4003166 2024-08-28
3998415 2024-09-04 4003503 2024-09-04
3998470 2024-09-04 4003644 2024-09-04
3998691 2024-08-28 4003655 2024-08-28
3998877 2024-09-04 4003735 2024-09-04
3999295 2024-08-28 4003891 2024-09-04
3999305 2024-09-04 4004296 2024-08-28
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4004419 2024-08-28 4009136 2024-08-28
4004565 2024-08-28 4009280 2024-09-04
4004657 2024-09-04 4009659 2024-09-04
4004776 2024-09-04 4009723 2024-09-04
4004782 2024-09-04 4010161 2024-09-04
4004905 2024-08-28 4010166 2024-08-28
4005235 2024-08-28 4010356 2024-09-04
4005315 2024-09-04 4010744 2024-08-28
4005338 2024-09-04 4010885 2024-08-28
4005453 2024-09-04 4011154 2024-09-04
4005895 2024-09-04 4011159 2024-08-28
4006072 2024-08-28 4011302 2024-09-04
4006266 2024-09-04 4011411 2024-09-04
4006380 2024-09-04 4011595 2024-08-28
4006541 2024-08-28 4011733 2024-09-04
4006592 2024-09-04 4011753 2024-09-04
4006634 2024-09-04 4011890 2024-08-28
4006966 2024-09-04 4011923 2024-08-28
4007089 2024-09-04 4012167 2024-08-28
4007226 2024-09-04 4012418 2024-08-28
4007311 2024-09-04 4012560 2024-09-04
4007331 2024-09-04 4012815 2024-09-04
4007404 2024-09-04 4012841 2024-08-28
4007429 2024-09-04 4012981 2024-09-04
4007720 2024-08-28 4013691 2024-09-04
4007795 2024-08-28 4013957 2024-08-28
4007862 2024-08-28 4014013 2024-09-04
4008346 2024-09-04 4014328 2024-09-04
4008438 2024-09-04 4015256 2024-09-04
4008591 2024-09-04 4015265 2024-08-28
4008622 2024-09-04 4015354 2024-09-04
4008677 2024-09-04 4015436 2024-09-04
4008733 2024-08-28 4015803 2024-09-04
4008908 2024-08-28 4015808 2024-08-28
4009006 2024-09-04 4016091 2024-08-28
4009056 2024-08-28 4016095 2024-08-28
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4016222 2024-09-04 4024174 2024-08-28
4016357 2024-08-28 4024175 2024-08-28
4016548 2024-08-28 4024736 2024-09-04
4016674 2024-09-04 4024744 2024-08-28
4016740 2024-08-28 4024823 2024-08-28
4016784 2024-09-04 4024914 2024-08-28
4017077 2024-09-04 4025348 2024-08-28
4017087 2024-08-28 4025376 2024-08-28
4017232 2024-08-28 4025825 2024-09-04
4017281 2024-08-28 4026000 2024-09-04
4017716 2024-09-04 4026704 2024-09-04
4018146 2024-09-04 4026723 2024-09-04
4018241 2024-09-04 4026884 2024-09-04
4018268 2024-09-04 4027203 2024-08-28
4018743 2024-09-04 4027554 2024-09-04
4019309 2024-09-04 4027586 2024-09-04
4019408 2024-09-04 4027609 2024-09-04
4019477 2024-08-28 4027752 2024-08-28
4019997 2024-09-04 4027764 2024-08-28
4020014 2024-09-04 4028297 2024-09-04
4020145 2024-08-28 4028648 2024-09-04
4020180 2024-09-04 4028665 2024-08-28
4020528 2024-09-04 4028853 2024-08-28
4020717 2024-08-28 4028899 2024-08-28
4020939 2024-09-04 4029012 2024-09-04
4021083 2024-09-04 4029167 2024-08-28
4022264 2024-08-28 4029190 2024-09-04
4022726 2024-08-28 4029205 2024-08-28
4023061 2024-08-28 4029590 2024-09-04
4023171 2024-09-04 4030324 2024-09-04
4023192 2024-08-28 4030454 2024-09-04
4023446 2024-08-28 4030614 2024-08-28
4023516 2024-08-28 4030814 2024-09-04
4023568 2024-08-28 4031326 2024-08-28
4023571 2024-08-28 4032050 2024-09-04
4023575 2024-08-28 4032235 2024-09-04
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4032495 2024-09-04 4039053 2024-09-04
4032575 2024-08-28 4039195 2024-09-04
4032695 2024-09-04 4039388 2024-08-28
4032761 2024-08-28 4039439 2024-09-04
4032801 2024-08-28 4039488 2024-08-28
4032804 2024-08-28 4039497 2024-09-04
4033231 2024-09-04 4039633 2024-09-04
4033750 2024-09-04 4039783 2024-08-28
4034890 2024-09-04 4039938 2024-08-28
4034894 2024-08-28 4039945 2024-08-28
4035368 2024-09-04 4040027 2024-08-28
4035426 2024-08-28 4040172 2024-08-28
4035432 2024-09-04 4040609 2024-09-04
4035544 2024-09-04 4040640 2024-09-04
4035581 2024-08-28 4041444 2024-08-28
4035918 2024-08-28 4041551 2024-08-28
4036121 2024-09-04 4041598 2024-09-04
4036382 2024-09-04 4041602 2024-08-28
4036463 2024-08-28 4042454 2024-09-04
4036625 2024-09-04 4042456 2024-09-04
4036679 2024-09-04 4042520 2024-09-04
4036960 2024-09-04 4042791 2024-09-04
4037156 2024-08-28 4042857 2024-09-04
4037175 2024-08-28 4042983 2024-09-04
4037437 2024-08-28 4043084 2024-09-04
4037692 2024-08-28 4043198 2024-08-28
4037918 2024-08-28 4043216 2024-09-04
4037962 2024-08-28 4043364 2024-09-04
4038001 2024-08-28 4043753 2024-08-28
4038257 2024-08-28 4043764 2024-08-28
4038271 2024-08-28 4043945 2024-08-28
4038299 2024-09-04 4043992 2024-09-04
4038328 2024-09-04 4044921 2024-09-04
4038484 2024-09-04 4045459 2024-08-28
4038498 2024-09-04 4045769 2024-09-04
4038856 2024-09-04 4045783 2024-09-04
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4046075 2024-09-04 4052916 2024-09-04
4046154 2024-09-04 4052966 2024-09-04
4046734 2024-09-04 4053565 2024-09-04
4046951 2024-08-28 4054304 2024-09-04
4047115 2024-09-04 4054321 2024-08-28
4047191 2024-09-04 4054349 2024-08-28
4047344 2024-08-28 4054416 2024-08-28
4047444 2024-08-28 4054825 2024-09-04
4047879 2024-09-04 4055642 2024-09-04
4047920 2024-08-28 4055663 2024-09-04
4048428 2024-08-28 4055801 2024-09-04
4048580 2024-08-28 4055849 2024-09-04
4048903 2024-08-28 4055869 2024-09-04
4048967 2024-08-28 4056251 2024-08-28
4049083 2024-09-04 4056829 2024-08-28
4049142 2024-09-04 4057337 2024-08-28
4049525 2024-09-04 4057545 2024-09-04
4049581 2024-09-04 4057601 2024-08-28
4049614 2024-08-28 4057708 2024-08-28
4049643 2024-08-28 4057727 2024-09-04
4049769 2024-08-28 4057841 2024-09-04
4049845 2024-08-28 4058229 2024-09-04
4049862 2024-09-04 4058673 2024-09-04
4050363 2024-08-28 4059169 2024-09-04
4050433 2024-08-28 4059231 2024-09-04
4050445 2024-08-28 4059241 2024-09-04
4050596 2024-09-04 4059717 2024-09-04
4050642 2024-09-04 4059966 2024-08-28
4050875 2024-09-04 4060190 2024-09-04
4051658 2024-09-04 4060359 2024-08-28
4051810 2024-08-28 4060430 2024-08-28
4052038 2024-08-28 4060455 2024-08-28
4052181 2024-08-28 4060647 2024-09-04
4052484 2024-08-28 4060816 2024-09-04
4052663 2024-08-28 4060853 2024-08-28
4052871 2024-08-28 4060971 2024-08-28

OB 2024/24, 2024-12-27

212




LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
4061012 2024-09-04 4069588 2024-09-04
4061013 2024-09-04 4069787 2024-08-28
4061276 2024-09-04 4069909 2024-08-28
4061445 2024-09-04 4070391 2024-09-04
4061631 2024-09-04 4070976 2024-09-04
4061980 2024-08-28 4071102 2024-08-28
4062617 2024-09-04 4071376 2024-08-28
4062849 2024-08-28 4071569 2024-08-28
4063018 2024-09-04 4071588 2024-08-28
4063021 2024-09-04 4071606 2024-09-04
4063272 2024-08-28 4072038 2024-08-28
4063278 2024-08-28 4072162 2024-08-28
4063433 2024-09-04 4072243 2024-09-04
4063633 2024-08-28 4072268 2024-08-28
4063642 2024-08-28 4073473 2024-09-04
4064043 2024-08-28 4073528 2024-08-28
4064096 2024-08-28 4074134 2024-09-04
4064657 2024-09-04 4074517 2024-09-04
4064792 2024-09-04 4074850 2024-08-28
4065119 2024-09-04 4075784 2024-09-04
4065403 2024-08-28 4076834 2024-08-28
4065452 2024-09-04 4076893 2024-09-04
4065550 2024-09-04 4077167 2024-09-04
4065746 2024-09-04 4077514 2024-08-28
4065994 2024-09-04 4077604 2024-09-04
4066110 2024-08-28 4077895 2024-09-04
4067126 2024-08-28 4078189 2024-09-04
4067272 2024-09-04 4078243 2024-08-28
4067288 2024-08-28 4078361 2024-08-28
4067364 2024-08-28 4078380 2024-08-28
4067473 2024-09-04 4079134 2024-08-28
4067633 2024-08-28 4079431 2024-08-28
4067818 2024-08-28 4079543 2024-09-04
4067831 2024-08-28 4079627 2024-09-04
4067947 2024-09-04 4079628 2024-08-28
4069393 2024-08-28 4080063 2024-09-04
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4080361 2024-08-28 4089382 2024-08-28
4080508 2024-08-28 4089452 2024-08-28
4081002 2024-09-04 4090052 2024-08-28
4081003 2024-09-04 4090055 2024-09-04
4081050 2024-09-04 4090250 2024-08-28
4081459 2024-09-04 4090516 2024-09-04
4081722 2024-08-28 4090604 2024-08-28
4081814 2024-09-04 4091167 2024-08-28
4082213 2024-09-04 4091429 2024-09-04
4082236 2024-09-04 4091495 2024-08-28
4082780 2024-08-28 4091591 2024-09-04
4082855 2024-08-28 4091725 2024-09-04
4082915 2024-08-28 4091889 2024-08-28
4082939 2024-09-04 4092114 2024-08-28
4083376 2024-08-28 4092434 2024-08-28
4083777 2024-09-04 4092696 2024-08-28
4083842 2024-09-04 4092828 2024-09-04
4084619 2024-09-04 4092999 2024-08-28
4085106 2024-08-28 4093136 2024-09-04
4086072 2024-09-04 4093244 2024-08-28
4086165 2024-08-28 4093954 2024-09-04
4086450 2024-09-04 4094114 2024-09-04
4086483 2024-09-04 4094729 2024-08-28
4086609 2024-08-28 4094932 2024-09-04
4086635 2024-08-28 4095039 2024-09-04
4086731 2024-08-28 4095167 2024-08-28
4087146 2024-08-28 4095242 2024-08-28
4087688 2024-09-04 4096298 2024-09-04
4087759 2024-09-04 4097618 2024-08-28
4087970 2024-08-28 4098423 2024-09-04
4087971 2024-08-28 4098454 2024-08-28
4088499 2024-09-04 4098658 2024-09-04
4088850 2024-08-28 4098970 2024-09-04
4089015 2024-08-28 4100243 2024-08-28
4089072 2024-08-28 4100409 2024-08-28
4089286 2024-08-28 4101355 2024-09-04
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4101356 2024-09-04 4109006 2024-08-28
4101357 2024-09-04 4109080 2024-09-04
4101394 2024-08-28 4109151 2024-09-04
4101401 2024-09-04 4109337 2024-08-28
4101409 2024-09-04 4109340 2024-09-04
4101649 2024-09-04 4109826 2024-09-04
4101676 2024-08-28 4110003 2024-09-04
4101749 2024-08-28 4110499 2024-08-28
4101754 2024-08-28 4110541 2024-09-04
4101758 2024-09-04 4111269 2024-08-28
4101967 2024-09-04 4112331 2024-09-04
4101976 2024-09-04 4112821 2024-09-04
4102156 2024-08-28 4112917 2024-09-04
4102757 2024-08-28 4113009 2024-08-28
4102902 2024-09-04 4113019 2024-09-04
4103158 2024-09-04 4113220 2024-08-28
4103431 2024-08-28 4113638 2024-09-04
4103912 2024-08-28 4113819 2024-08-28
4104292 2024-08-28 4114255 2024-09-04
4104349 2024-08-28 4114537 2024-09-04
4104659 2024-08-28 4115047 2024-08-28
4104727 2024-09-04 4115100 2024-09-04
4104787 2024-08-28 4115585 2024-09-04
4104796 2024-08-28 4115768 2024-09-04
4105244 2024-09-04 4116050 2024-09-04
4105891 2024-08-28 4116536 2024-08-28
4106199 2024-08-28 4116554 2024-08-28
4106267 2024-08-28 4116627 2024-08-28
4106987 2024-08-28 4116660 2024-09-04
4107106 2024-09-04 4116788 2024-08-28
4108044 2024-09-04 4116963 2024-08-28
4108147 2024-09-04 4117000 2024-09-04
4108190 2024-09-04 4117392 2024-09-04
4108568 2024-09-04 4117706 2024-09-04
4108646 2024-08-28 4117879 2024-08-28
4108867 2024-09-04 4118145 2024-09-04
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4118705 2024-08-28 4124963 2024-08-28
4119006 2024-08-28 4125121 2024-08-28
4119243 2024-08-28 4125141 2024-08-28
4119361 2024-08-28 4125152 2024-08-28
4119433 2024-09-04 4125163 2024-08-28
4119475 2024-09-04 4125486 2024-09-04
4119484 2024-09-04 4125723 2024-09-04
4119811 2024-09-04 4126203 2024-09-04
4119920 2024-09-04 4126473 2024-08-28
4120095 2024-09-04 4126575 2024-09-04
4120223 2024-09-04 4126662 2024-08-28
4120301 2024-09-04 4127279 2024-08-28
4120589 2024-09-04 4127469 2024-08-28
4120963 2024-09-04 4127562 2024-08-28
4121830 2024-08-28 4127905 2024-08-28
4122290 2024-09-04 4127945 2024-09-04
4122368 2024-08-28 4127948 2024-09-04
4122706 2024-09-04 4128226 2024-08-28
4122780 2024-09-04 4128712 2024-08-28
4122789 2024-09-04 4128732 2024-09-04
4122845 2024-08-28 4128987 2024-08-28
4122988 2024-08-28 4129138 2024-08-28
4123049 2024-08-28 4129734 2024-08-28
4123151 2024-09-04 4129735 2024-08-28
4123233 2024-08-28 4129795 2024-09-04
4123238 2024-08-28 4130203 2024-09-04
4123327 2024-09-04 4130400 2024-09-04
4124007 2024-08-28 4130442 2024-08-28
4124190 2024-08-28 4130520 2024-08-28
4124236 2024-08-28 4130863 2024-08-28
4124463 2024-09-04 4131215 2024-09-04
4124500 2024-08-28 4131882 2024-09-04
4124599 2024-08-28 4132239 2024-09-04
4124722 2024-08-28 4132251 2024-09-04
4124804 2024-09-04 4132392 2024-08-28
4124939 2024-09-04 4133001 2024-09-04
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4133126 2024-09-04 4142225 2024-08-28
4133166 2024-08-28 4142405 2024-09-04
4133913 2024-09-04 4142658 2024-08-28
4133935 2024-09-04 4142924 2024-08-28
4134147 2024-09-04 4143381 2024-08-28
4134203 2024-08-28 4143503 2024-09-04
4134457 2024-08-28 4143504 2024-09-04
4134479 2024-09-04 4143505 2024-09-04
4134613 2024-09-04 4144054 2024-08-28
4135082 2024-09-04 4144247 2024-09-04
4135798 2024-09-04 4144324 2024-08-28
4135799 2024-09-04 4144474 2024-08-28
4135946 2024-08-28 4144518 2024-08-28
4136793 2024-09-04 4145152 2024-08-28
4136993 2024-08-28 4145254 2024-08-28
4137214 2024-08-28 4145470 2024-08-28
4137426 2024-08-28 4146473 2024-08-28
4137492 2024-08-28 4146578 2024-09-04
4137690 2024-08-28 4147106 2024-09-04
4137799 2024-08-28 4147796 2024-08-28
4138079 2024-08-28 4148243 2024-09-04
4138158 2024-08-28 4148876 2024-09-04
4138177 2024-08-28 4149428 2024-08-28
4138219 2024-08-28 4150242 2024-09-04
4138253 2024-08-28 4150618 2024-09-04
4138608 2024-08-28 4151129 2024-09-04
4139059 2024-08-28 4151327 2024-09-04
4139215 2024-09-04 4151388 2024-08-28
4139234 2024-08-28 4151679 2024-08-28
4139334 2024-09-04 4151689 2024-09-04
4141195 2024-09-04 4151799 2024-09-04
4141221 2024-09-04 4151963 2024-08-28
4141264 2024-08-28 4152023 2024-08-28
4141384 2024-08-28 4152478 2024-08-28
4141934 2024-09-04 4152782 2024-09-04
4142044 2024-08-28 4153668 2024-08-28
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4153875 2024-09-04 4161864 2024-09-04
4154086 2024-09-04 4162509 2024-09-04
4154144 2024-08-28 4162559 2024-09-04
4154180 2024-08-28 4162830 2024-08-28
4154824 2024-09-04 4163130 2024-08-28
4154900 2024-08-28 4163185 2024-08-28
4154914 2024-08-28 4163221 2024-08-28
4155219 2024-08-28 4163602 2024-08-28
4155549 2024-09-04 4164190 2024-09-04
4155558 2024-09-04 4164323 2024-08-28
4155677 2024-09-04 4164846 2024-08-28
4155950 2024-09-04 4165017 2024-09-04
4155984 2024-08-28 4165398 2024-08-28
4156218 2024-08-28 4165625 2024-08-28
4156440 2024-09-04 4166369 2024-08-28
4156629 2024-09-04 4166545 2024-09-04
4156670 2024-09-04 4166799 2024-08-28
4156982 2024-08-28 4166818 2024-09-04
4157054 2024-09-04 4166925 2024-08-28
4157207 2024-08-28 4166936 2024-09-04
4157655 2024-09-04 4167428 2024-08-28
4157719 2024-09-04 4168233 2024-08-28
4158062 2024-09-04 4168245 2024-09-04
4158201 2024-09-04 4169561 2024-08-28
4159020 2024-08-28 4169627 2024-09-04
4159363 2024-09-04 4169635 2024-09-04
4159466 2024-09-04 4169804 2024-08-28
4159628 2024-08-28 4169835 2024-08-28
4159706 2024-08-28 4169841 2024-09-04
4159883 2024-09-04 4169906 2024-09-04
4159987 2024-08-28 4170082 2024-09-04
4160091 2024-09-04 4170127 2024-08-28
4160856 2024-08-28 4170432 2024-09-04
4160951 2024-08-28 4170507 2024-09-04
4161037 2024-08-28 4171170 2024-08-28
4161758 2024-08-28 4171321 2024-09-04
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4171344 2024-08-28 4178890 2024-08-28
4171511 2024-09-04 4178905 2024-08-28
4171979 2024-08-28 4179226 2024-09-04
4172297 2024-08-28 4179299 2024-08-28
4172371 2024-09-04 4179435 2024-09-04
4172405 2024-08-28 4179516 2024-08-28
4172465 2024-08-28 4179527 2024-08-28
4173026 2024-09-04 4179538 2024-08-28
4173321 2024-09-04 4179736 2024-08-28
4173512 2024-09-04 4179939 2024-09-04
4173595 2024-08-28 4180096 2024-08-28
4173812 2024-08-28 4180558 2024-08-28
4174276 2024-09-04 4180680 2024-08-28
4174298 2024-08-28 4180763 2024-08-28
4174337 2024-08-28 4180977 2024-09-04
4174339 2024-08-28 4181528 2024-09-04
4174369 2024-08-28 4181829 2024-08-28
4174611 2024-08-28 4182038 2024-08-28
4175726 2024-09-04 4182159 2024-08-28
4175761 2024-09-04 4182176 2024-09-04
4175916 2024-08-28 4182178 2024-08-28
4176121 2024-09-04 4182188 2024-08-28
4176170 2024-08-28 4182308 2024-09-04
4176181 2024-09-04 4182495 2024-09-04
4176459 2024-08-28 4182545 2024-09-04
4176827 2024-09-04 4182551 2024-08-28
4177120 2024-08-28 4182624 2024-08-28
4177123 2024-08-28 4183124 2024-08-28
4177140 2024-08-28 4183154 2024-08-28
4177762 2024-09-04 4183464 2024-08-28
4177808 2024-09-04 4183646 2024-09-04
4178002 2024-09-04 4183924 2024-09-04
4178037 2024-08-28 4184033 2024-09-04
4178407 2024-08-28 4184109 2024-08-28
4178647 2024-09-04 4184891 2024-08-28
4178767 2024-08-28 4184947 2024-09-04
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4185457 2024-09-04 4192228 2024-09-04
4185522 2024-08-28 4192316 2024-09-04
4185670 2024-09-04 4192389 2024-09-04
4185707 2024-08-28 4192725 2024-09-04
4185775 2024-08-28 4192910 2024-08-28
4185779 2024-09-04 4192983 2024-09-04
4186349 2024-09-04 4193080 2024-08-28
4186610 2024-09-04 4193115 2024-09-04
4187128 2024-08-28 4193884 2024-09-04
4187244 2024-09-04 4193930 2024-08-28
4187662 2024-08-28 4194208 2024-08-28
4187676 2024-09-04 4194293 2024-09-04
4187850 2024-09-04 4194770 2024-08-28
4188253 2024-09-04 4195059 2024-08-28
4188523 2024-08-28 4195061 2024-08-28
4188588 2024-09-04 4195136 2024-09-04
4188648 2024-09-04 4195207 2024-08-28
4188826 2024-09-04 4195619 2024-09-04
4188874 2024-09-04 4195893 2024-09-04
4188875 2024-09-04 4196340 2024-09-04
4189031 2024-08-28 4196343 2024-09-04
4189033 2024-09-04 4196805 2024-09-04
4189048 2024-09-04 4197175 2024-09-04
4189152 2024-09-04 4197833 2024-09-04
4189224 2024-08-28 4197859 2024-08-28
4189304 2024-09-04 4198294 2024-08-28
4189406 2024-09-04 4198328 2024-09-04
4189749 2024-09-04 4198623 2024-08-28
4189869 2024-09-04 4198790 2024-08-28
4190063 2024-09-04 4198972 2024-08-28
4190269 2024-08-28 4199470 2024-09-04
4190421 2024-09-04 4199550 2024-08-28
4190481 2024-08-28 4200111 2024-09-04
4190970 2024-09-04 4200241 2024-09-04
4191758 2024-08-28 4201001 2024-09-04
4192095 2024-09-04 4201686 2024-09-04
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4201755 2024-08-28 4212442 2024-08-28
4201823 2024-09-04 4213412 2024-09-04
4202308 2024-08-28 4214621 2024-09-04
4202546 2024-08-28 4214684 2024-09-04
4202573 2024-09-04 4214828 2024-08-28
4203437 2024-09-04 4214919 2024-08-28
4203843 2024-08-28 4214946 2024-09-04
4204934 2024-08-28 4215253 2024-09-04
4205140 2024-08-28 4215326 2024-09-04
4205370 2024-08-28 4215394 2024-08-28
4205592 2024-09-04 4215813 2024-08-28
4205627 2024-09-04 4215863 2024-08-28
4205685 2024-08-28 4215954 2024-08-28
4205711 2024-08-28 4216262 2024-08-28
4205859 2024-08-28 4216715 2024-09-04
4206020 2024-09-04 4216789 2024-08-28
4206089 2024-08-28 4217219 2024-09-04
4206189 2024-08-28 4217235 2024-09-04
4206379 2024-09-04 4217245 2024-08-28
4206427 2024-08-28 4217253 2024-09-04
4206644 2024-08-28 4217302 2024-08-28
4206710 2024-08-28 4217600 2024-08-28
4206724 2024-08-28 4217647 2024-09-04
4206847 2024-08-28 4217662 2024-08-28
4207182 2024-08-28 4217962 2024-08-28
4207858 2024-09-04 4218037 2024-09-04
4207987 2024-09-04 4218182 2024-08-28
4208407 2024-08-28 4218197 2024-08-28
4208515 2024-08-28 4218406 2024-09-04
4209630 2024-09-04 4218538 2024-08-28
4209988 2024-09-04 4218919 2024-08-28
4210515 2024-09-04 4218960 2024-09-04
4211001 2024-08-28 4218998 2024-09-04
4211327 2024-08-28 4219112 2024-09-04
4212188 2024-09-04 4219188 2024-08-28
4212376 2024-08-28 4219203 2024-09-04
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4219293 2024-09-04 4229108 2024-09-04
4219305 2024-09-04 4229111 2024-09-04
4219332 2024-08-28 4229131 2024-08-28
4219383 2024-08-28 4229609 2024-08-28
4219641 2024-09-04 4229638 2024-09-04
4219655 2024-09-04 4229821 2024-09-04
4220240 2024-08-28 4230030 2024-09-04
4220403 2024-08-28 4230326 2024-09-04
4220420 2024-09-04 4230422 2024-09-04
4220787 2024-09-04 4230425 2024-08-28
4220788 2024-09-04 4230488 2024-08-28
4221024 2024-09-04 4230795 2024-08-28
4221280 2024-08-28 4230959 2024-08-28
4221557 2024-09-04 4231280 2024-08-28
4221560 2024-09-04 4231763 2024-09-04
4221780 2024-08-28 4232261 2024-09-04
4221920 2024-08-28 4232834 2024-08-28
4223265 2024-08-28 4233218 2024-09-04
4223387 2024-09-04 4233293 2024-09-04
4224238 2024-09-04 4233609 2024-09-04
4224643 2024-09-04 4233998 2024-09-04
4225518 2024-09-04 4235290 2024-09-04
4225563 2024-08-28 4235369 2024-09-04
4225582 2024-08-28 4235475 2024-09-04
4225820 2024-08-28 4237496 2024-08-28
4226034 2024-08-28 4237587 2024-08-28
4226048 2024-09-04 4237903 2024-09-04
4226542 2024-09-04 4237905 2024-09-04
4226989 2024-09-04 4238317 2024-08-28
4227157 2024-09-04 4239750 2024-09-04
4227500 2024-09-04 4239751 2024-09-04
4227609 2024-08-28 4240529 2024-09-04
4228116 2024-09-04 4240721 2024-08-28
4228377 2024-09-04 4240745 2024-08-28
4228476 2024-08-28 4240779 2024-09-04
4228932 2024-08-28 4240906 2024-08-28
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LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
4240943 2024-08-28 4249456 2024-09-04
4240950 2024-08-28 4249837 2024-09-04
4241091 2024-09-04 4249902 2024-08-28
4241107 2024-09-04 4251228 2024-09-04
4241830 2024-08-28 4251285 2024-09-04
4242067 2024-09-04 4251371 2024-09-04
4242166 2024-08-28 4251398 2024-08-28
4242295 2024-08-28 4251453 2024-08-28
4242402 2024-08-28 4251573 2024-08-28
4242773 2024-08-28 4251720 2024-09-04
4243287 2024-09-04 4251897 2024-08-28
4243376 2024-09-04 4252225 2024-09-04
4244109 2024-09-04 4252256 2024-08-28
4244519 2024-08-28 4252690 2024-08-28
4245385 2024-09-04 4253882 2024-08-28
4245571 2024-09-04 4254126 2024-09-04
4245624 2024-09-04 4254465 2024-09-04
4245817 2024-09-04 4255376 2024-09-04
4246061 2024-08-28 4256182 2024-08-28
4246083 2024-09-04 4256502 2024-08-28
4246158 2024-09-04 4257232 2024-08-28
4247140 2024-08-28 4257342 2024-09-04
4247323 2024-09-04 4257640 2024-08-28
4247541 2024-08-28 4259765 2024-08-28
4247607 2024-08-28 4260159 2024-09-04
4247631 2024-09-04 4260675 2024-09-04
4247925 2024-09-04 4261371 2024-09-04
4248288 2024-08-28 4261630 2024-08-28
4248440 2024-09-04 4263222 2024-09-04
4248552 2024-08-28 4263223 2024-08-28
4248596 2024-09-04 4263348 2024-09-04
4248755 2024-09-04 4263768 2024-09-04
4248919 2024-09-04 4263992 2024-09-04
4249212 2024-09-04 4264014 2024-09-04
4249317 2024-09-04 4264173 2024-09-04
4249335 2024-09-04 4264466 2024-09-04
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(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
4265067 2024-09-04 4295678 2024-08-28
4265158 2024-09-04 4295705 2024-09-04
4267779 2024-09-04 4295822 2024-08-28
4267815 2024-08-28 4296044 2024-09-04
4269300 2024-09-04 4298189 2024-08-28
4269842 2024-08-28 4298194 2024-08-28
4271282 2024-08-28 4298863 2024-08-28
4271944 2024-09-04 4298932 2024-09-04
4272403 2024-09-04 4299436 2024-09-04
4273085 2024-09-04 4299446 2024-08-28
4275818 2024-09-04 4299882 2024-08-28
4275852 2024-09-04 4303165 2024-08-28
4275982 2024-09-04 4304287 2024-08-28
4277019 2024-09-04 4305867 2024-09-04
4278126 2024-08-28 4307975 2024-09-04
4278201 2024-09-04 4311642 2024-09-04
4278428 2024-09-04 4311735 2024-08-28
4279872 2024-08-28 4311851 2024-09-04
4279874 2024-09-04 4311900 2024-09-04
4280917 2024-09-04 4311903 2024-09-04
4282046 2024-09-04 4314459 2024-08-28
4282228 2024-08-28 4314716 2024-09-04
4282714 2024-08-28 4320133 2024-08-28
4283156 2024-08-28 4321066 2024-09-04
4285073 2024-08-28 4322809 2024-09-04
4287233 2024-08-28 4323162 2024-09-04
4288813 2024-09-04 4323880 2024-09-04
4289649 2024-09-04 4327586 2024-09-04
4289661 2024-08-28 4328568 2024-09-04
4289668 2024-08-28 4331450 2024-09-04
4289684 2024-09-04 4335533 2024-08-28
4290096 2024-08-28 4335959 2024-09-04
4290203 2024-09-04 4338140 2024-09-04
4292044 2024-08-28 4340813 2024-09-04
4292856 2024-08-28 4344121 2024-08-28
4292915 2024-08-28 4345104 2024-08-28
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(11) Pripazinimo negaliojangiu
EPT paskelbimo numeris data
4345308 2024-09-04
4345575 2024-09-04
4347463 2024-08-28
4347943 2024-09-04
4351448 2024-09-04
4355662 2024-09-04
4356015 2024-09-04
4359602 2024-09-04
4361036 2024-08-28
4361600 2024-08-28
4362852 2024-08-28
4367579 2024-09-04
4381462 2024-08-28
4384766 2024-09-04
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LT-EUROPOS PATENTAI ND9D Papildomos apsaugos liudijimai

ParaiSkos papildomos apsaugos
liudijimui gauti, paskelbtos
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 37 straipsnj

(68) 2190837

(21) PA 2024 534

(22) 2024-12-04

(71) Idorsia Pharmaceuticals Ltd, Hegenheimermattweg 91, CH-4123 Allschwil, CH
(54)  4-Pirimidinsulfamido darinys

(93) EU/1/24/1818, 2024-06-27

(95)  Aprocitentanas arba jo farmaciniu pozitriu priimtina druska

(68) 4063397

(21) PA 2024 535

(22) 2024-12-09

(71)  Legend Biotech Ireland Limited, One Spencer Dock,, North Wall Quay, Dublin 1, IE
(54) Chimeriniai antigeno receptoriai, sukonstruoti vieno domeno antikiiny pagrindu, ir jy panaudojimo badai
(93) EU/1/22/1648, 2022-05-30

(95) Ciltakabtagenas autoleucelas
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Papildomos apsaugos
liudijimai, paskelbti

pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 37 straipsnj

(11)
(94)
(21)
(22)
(68)
(93)
(9%)

(24)
(73)
(74)
(54)

C 1934174

2031-05-24

PA 2016 016

2016-05-17

1934174

EU/1/15/1048, 2015-11-20

Kobimetinibas, pasirinktinai kaip jo farmaciniu pozidriu priimtinos druskos ir solvatai, ypa¢ kobimetinibo
hemifumaratas

2026-10-06

Exelixis, Inc., 1851 Harbor Bay Parkway, Alameda, CA 94502, US

Jurga PETNIUNAITE, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai*, LT-03163 Vilnius, LT
Azetinidai kaip MEK inhibitoriai, skirti proliferaciniy ligy gydymui

PraSymo pratesti papildomos apsaugos liudijimo galiojimo terming padavimo data

2023-05-12

Papildomos apsaugos liudijimo galiojimo termino pratesimo data

2031-05-24

(11)
(94)
(21)
(22)
(68)
(93)
(95)
(24)
(73)
(74)
(54)

C 2132206

2033-02-19

PA 2022 512

2022-06-21

2132206

EU/1/21/1616, 2022-02-16

Finerenonas

2028-02-20

Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-Nobel-Strasse 50, 40789 Monheim, DE
Jurga PETNIUNAITE, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Pakeistieji 4-aril-1,4-dihidro-1,6-naftiridinamidai ir jy panaudojimas

Paraiskos liudijimui gauti paskelbimo data

2022-07-11
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LT-ISRADIMAI ND9D Papildomos apsaugos liudijimai

Sprendimai neisduoti papildomos
apsaugos liudijimo, paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 37 straipsnj

(68)
(21)
(22)
(71)
(54)
(93)
(9%)

3409274

PA 2020 005

2020-11-17

Novartis AG, Lichtstrasse 35, 4056 Basel, CH

Dozavimo schema S1P receptoriaus agonistui

EU/1/20/1442/001-003, 2020-05-20

Ozanimodas arba jo farmaciniu pozitriu priimtina druska, jskaitant hidrochlorido druskg

Sprendimo nei$duoti papildomos apsaugos liudijimo priémimo data
2024-11-27
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LT-EUROPOS PATENTAI

Sisteminé patenty rodyklé

SISTEMINE EUROPOS PATENTY RODYKLE

(61)

(11)

(61)

A01K 67/027
A01K 67/0275
AO1N 37/34
AO1TN 37/34
AO1N 37/34
AO1N 37/46
AO1TN 37/46
AO1N 37/50
AO1TN 37/50
AO1TN 37/52
AO1N 37/52
AO1TN 43/30
AO1N 43/30
AO1N 43/30
AO1TN 43/32
AO1N 43/32
AO1TN 43/36
AO1TN 43/36
AO1N 43/40
AO1TN 43/40
AO1N 43/40
AO1TN 43/40
AO1TN 43/40
AO1N 43/42
AO1TN 43/42
AO1N 43/54
AO1N 43/54
AO1TN 43/56
AO1N 43/56
AO1TN 43/56
AO1TN 43/56
AO1N 43/56
AO1TN 43/88
AO1N 43/88
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4023059
4023059
4135523
4135518
4135518
4135523
4135523
4135523
4135518
4135523
4135523
4135523
4135519
4135519
4135518
4135518
4135523
4135523
4135523
4135520
4135520
4135519
4135518
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135520
4135520
4135519
4135518
4135523
4135520

(11)

AO1TN 43/88
AO1N 43/653
AO1N 43/653
AO1TN 43/653
AO1N 43/653
AO1TN 43/653
AO1TN 43/653
AO1N 43/653
AO1TN 43/653
AO1N 47/04
AO1N 47/04
AO1TN 47/14
AO1N 47/14
AO1TN 47/14
AO1TN 47/26
AO1N 47/26
AO1TN 47/32
AO1N 47/32
AO1N 59/16
AO1TN 59/16
AO01P 3/00
AO1P 3/00
AO1P 3/00
AO01P 3/00
A61B 5/18
AG1B 5/18
AG1B 5/145
A61B 5/145
AG1B 5/145
A61B 5/145
AG1B 5/145
AG1B 5/1486
AG1B 5/1486
AG1B 5/1486

4135518
4135523
4135523
4135520
4135520
4135519
4135519
4135518
4135518
4135518
4135518
4135523
4135518
4135518
4135518
4135518
4135523
4135523
4135523
4135518
4135523
4135520
4135519
4135518
3917393
3917393
3917396
4241681
4241683
3917394
3917393
3917396
4241681
4241683
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LT-EUROPOS PATENTAI

Sisteminé patenty rodyklé

(61)

(11)

AG1B 5/1486
AG1B 5/1486
AG1B 5/6849
AG1B 5/6849
A61B 5/14503
A61B 5/14503
AG1B 5/14503
AG61B 5/14532
AG1B 5/14532
AG1B 5/14532
AG61B 5/14532
AG1B 5/14532
AG1B 5/14546
AG1B 5/14546
AG1B 5/14865
A61B 5/14865
AG1B 5/14865
A61B 5/14865
A61B 5/14865
AG1B 5/150022
A61B 5/150022
A61B 5/150969
A61B 5/150969
A61B2560/063
AG61B2560/063
A61B2562/166
A61B2562/166
AG1B2562/242
A61B2562/242
AG1K 31/16
AG1K 31/16
A61K 31/19
AG1K 31/19
AG1K 31/22
AG1K 31/22
AG1K 31/40
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3917394
3917393
4241681
4241683
4241681
4241683
3917394
3917396
4241681
4241683
3917394
3917393
3917396
3917394
3917396
4241681
4241683
3917394
3917393
4241681
4241683
4241681
4241683
4241681
4241683
4241681
4241683
4241681
4241683
3435993
3435993
3435993
3435993
3435993
3435993
3435993

(61)

(11)

AG1K 31/40

ABG1K 31/41

A61K 31/41

AG1K 31/42

AG1K 31/44

AG1K 31/165
ABG1K 31/165
AG1K 31/192
AG1K 31/192
AG1K 31/196
AG1K 31/341
AG1K 31/341
AG1K 31/351
AG1K 31/351
AG1K 31/416
AG1K 31/421
AG1K 31/421
AG1K 31/427
AG1K 31/428
AG1K 31/428
AG1K 31/437
AG1K 31/438
AG1K 31/438
AG1K 31/439
AG1K 31/444
AG1K 31/445
AG1K 31/445
AG1K 31/445
AG1K 31/445
AG1K 31/497
AG1K 31/501
AG1K 31/501
ABG1K 31/506
AG1K 31/506
AG1K 31/517
AG1K 31/519

3435993
3435993
3435993
3885340
3885340
3435993
3435993
3435993
3435993
4118069
3435993
3435993
3435993
3435993
3885340
3435993
3435993
3706739
3706739
3706739
3914600
3788043
3885340
3788043
3788043
3331516
3331516
3331508
3331508
3885340
3788043
4083038
3788043
3928836
3735299
3662910
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LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

AG1K 31/519 3662910 AG1K 47/26 3331516
AG1K 31/519 3788047 AG1K 47/26 3331516
AG1K 31/551 3880675 AG1K 47/26 3331508
ABG1K 31/553 4129989 AG1K 47/26 3331508
AG1K 31/675 3730608 A61K 47/68 3789042
AG1K 31/4196 3435993 A61K 47/68 4288456
AG1K 31/4196 3435993 ABG1K 47/6803 3570885
AG1K 31/4523 3885340 AG1K 47/6849 4288456
AG1K 31/4985 3706739 ABG1K 47/6851 3789042
ABG1K 31/5375 3435993 ABG1K 47/6855 3789042
AG1K 31/5375 3435993 AG1K 47/6857 3789042
AG1K 31/5377 4083038 ABG1K 47/6861 3789042
A61K 31/5386 4083038 AG1K 47/6863 3789042
AG1K 31/7068 3706762 AG1K 47/6869 3789042
AG1K 31/7068 3706762 AG1K 47/6889 3789042
AG1K 31/7076 3730608 AG1K 47/6889 4288456
AG1K 35/17 3730608 ABG1K 47/68031 4288456
A61K 38/00 3220937 AG1K 47/68035 4288456
A61K 38/00 3220937 AG1K 47/68037 3789042
AG1K 38/2013 3730608 AG1K 51/04 4008359
A61K 39/00 3220937 A61K 51/08 4188457
AG1K 39/092 3220937 AG1K 51/088 4188457
ABG1K 39/395 4190355 ABG1K 51/0482 4008359
AG1K 39/395 3722808 AG61K 9/00 3331516
ABG1K 39/395 3722310 AG1K 9/00 3331508
AG1K 39/395 3570885 A61K 9/08 3914600
AG1K 39/395 3570885 A61K 9/08 3331516
AG1K 39/4611 3730608 AG1K 9/08 3331516
AG1K 39/39558 3789042 A61K 9/08 3331508
AB1K 39/39591 4190355 AG1K 9/0019 3914600
ABG1K 39/464499 3730608 AG1K 9/0019 3331516
A61K 45/06 3914600 AG61K 9/0019 3331508
ABG1K 47/02 3914600 AG1K 9/20 3706739
A61K 47/02 3331508 AG1K 9/48 3706739
A61K 47/02 3331508 AG1K 9/485 3706739
AG1K 47/12 3331508 ABG1K 9/2063 3706739
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ABG1K 9/4858 3706739 AG1P 11/00 4129989
ABG1K 9/4866 3706739 AG1P 13/02 3789042
A61K2039/505 3789042 AG1P 13/08 4190355
ABG1K2039/55505 3220937 AG1P 13/08 3789042
A61K2239/26 3730608 A61P 13/10 3789042
AG1L 29/14 4015008 AG1P 13/12 4190355
AG1L 29/14 4015008 AG1P 13/12 3789042
AG1L 29/14 3793627 A61P 15/00 3789042
AG1L 29/14 3793627 AG1P 15/00 3722310
AG61L2400/10 4015008 AG1P 15/08 3722310
A61L2400/10 3793627 AG1P 15/14 4190355
AG1M 25/00 4015008 AG1P 17/00 3789042
A61M 25/00 3793627 AG1P 17/06 3722310
AG1M 25/01 4015008 AG1P 19/02 3722310
AG1M 25/01 3793627 AG1P 19/08 4190355
A61M 25/002 4015008 A61P 19/10 4190355
AG1M 25/002 3793627 AG1P 25/00 3788043
A61M 25/0009 4015008 AG1P 25/00 3788043
A61M 25/0009 3793627 AG1P 25/00 3789042
AG1M 25/0111 4015008 AG1P 25/14 3706739
A61M 25/0111 3793627 AG1P 25/14 3706739
AG1M 5/20 4119172 AG1P 27/00 3435993
AG1M 5/28 4119172 AG1P 27/00 3435993
A61M 5/283 4119172 AG1P 27/02 3722310
AG1M 5/2033 4119172 AG1P 27/06 3722310
A61M2005/206 4119172 AG1P 29/00 3722310
A61M2005/2073 4119172 AG1P 29/00 3435993
AG61M2005/2086 4119172 AG1P 29/00 3435993
A61M2005/2418 4119172 AG1P 3/00 4118069
AG1P 1/02 3789042 AG1P 3/00 4118069
AG1P 1/04 3789042 AG1P 3/10 3570885
AG1P 1/16 3789042 AG1P 3/10 3570885
AG1P 1/18 3789042 AG1P 3/14 4190355
A61P 11/00 4190355 AG1P 31/04 3880675
A61P 11/00 3789042 AG1P 31/04 3880675
AG1P 11/00 4129989 AG1P 31/04 3220937
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(51) (11) (51) (11)

AG1P 31/12 3706762 AG1P 43/00 4083038
AG1P 31/12 3706762 AG1P 43/00 4083038
AG1P 31/14 3706762 AG1P 43/00 3722310
AG1P 31/14 3706762 AG1P 43/00 3885340
AG1P 33/14 3722310 A61P 7/10 3722310
A61P 35/00 4190355 A61P 9/10 3722310
AG1P 35/00 3789042 B23K 103/00 3624983
A61P 35/00 3789042 B23K 26/06 4021677
AG1P 35/00 4118069 B23K 26/53 3624983
AG1P 35/00 4118069 B23K 26/53 3624983
A61P 35/00 3735299 B23K 26/073 4021677
AG1P 35/00 3735299 B23K 26/384 4021677
A61P 35/00 3662910 B23K 26/384 4021677
AG1P 35/00 3662910 B23K 26/388 4021677
AG1P 35/00 4008359 B23K 26/388 4021677
A61P 35/00 4083038 B23K 26/0622 4021677
AG1P 35/00 4083038 B23K 26/0624 4021677
A61P 35/00 3722310 B23K 26/0648 4021677
A61P 35/00 3885340 B23K 26/0652 4021677
AG1P 35/00 3885340 B23K 26/0734 4021677
A61P 35/00 3928836 B23K2103/54 3624983
AG1P 35/00 3928836 B60K 28/06 3917393
AG1P 35/00 3914600 B60K 28/063 3917393
A61P 35/00 3914600 B60K 28/066 3917393
AG1P 35/00 3706739 B60W 40/08 3917393
A61P 35/00 3706739 B60W2040/0836 3917393
A61P 35/00 4188457 B60W2540/24 3917393
AG1P 35/00 3730608 C03B 33/02 3624983
A61P 35/00 3788047 C03B 33/0222 3624983
AG1P 35/00 3788047 C07C 229/38 4118069
AG1P 35/02 3662910 C07C 229/38 4118069
AG1P 35/04 4190355 C07C 233/47 4118069
AG1P 37/00 4118069 C07C 233/47 4118069
A61P 37/00 4118069 C07C 233/51 4118069
A61P 37/00 3722310 C07C 233/51 4118069
AG1P 43/00 3789042 C07C 233/81 4118069
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C07C 233/81 4118069 C07D 403/14 4157831
C07C 235/64 4118069 C07D 403/14 4157831
C07C 235/64 4118069 CO07D 403/14 3928836
C07C 275/42 4118069 C07D 403/14 3928836
C07C 275/42 4118069 C07D 405/12 3885340
C07C 309/51 4118069 CO07D 405/12 3885340
C07C 309/51 4118069 C07D 405/14 3885340
C07C 317/46 4118069 CO07D 405/14 3928836
C07C 317/46 4118069 C07D 405/14 3928836
C07C 323/56 4118069 C07D 409/14 3885340
C07C 323/56 4118069 CO07D 409/14 3928836
C07C 66/00 4118069 C07D 409/14 3928836
CO07D 213/79 4118069 CO07D 413/04 3788043
C07D 213/79 4118069 C07D 413/04 3788043
C07D 231/12 3885340 C07D 413/12 3885340
C07D 231/14 3885340 CO07D 413/12 3885340
C07D 231/14 3885340 C07D 413/12 4129989
C07D 235/18 4118069 CO07D 413/12 4129989
C07D 235/18 4118069 CO07D 413/14 3788043
C07D 257/04 4118069 C07D 413/14 3788043
C07D 257/04 4118069 CO07D 413/14 3885340
C07D 267/10 4129989 C07D 413/14 3928836
C07D 267/10 4129989 C07D 413/14 3928836
CO07D 277/82 3706739 CO07D 413/14 4129989
C07D 277/82 3706739 C07D 413/14 4129989
C07D 401/04 3788043 CO07D 417/04 3788043
C07D 401/04 3788043 CO07D 417/04 3788043
C07D 401/04 3735299 C07D 417/12 3885340
C07D 401/04 3735299 CO07D 417/12 3885340
C07D 401/12 3885340 C07D 417/12 3706739
C07D 401/12 3885340 C07D 417/12 4129989
CO07D 401/14 3885340 CO07D 417/12 4129989
C07D 403/12 3885340 C07D 417/14 3788043
CO07D 403/12 3885340 CO07D 417/14 3788043
CO07D 403/12 3928836 CO07D 417/14 4083038
C07D 403/12 3928836 C07D 417/14 4083038
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LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

CO07D 417/14 3885340 C07H 19/067 3706762
CO07D 417/14 3928836 CO07H 19/067 3706762
CO07D 417/14 3928836 CO7K 14/315 3220937
C07D 471/04 3788043 CO7K 14/705 4023059
CO07D 471/04 3788043 CO7K 14/3156 3220937
CO07D 471/04 3885340 CO7K 14/70503 4023059
C07D 471/04 3880675 CO7K 16/22 3722310
CO07D 471/04 3880675 CO7K 16/22 3722310
C07D 471/08 3788043 CO7K 16/28 4190355
C07D 471/08 3788043 CO7K 16/28 3570885
CO07D 471/10 4083038 CO7K 16/28 3570885
C07D 471/10 4083038 CO7K 16/28 4288456
CO07D 471/10 3880675 CO7K 16/32 3789042
C07D 471/10 3880675 CO07K 16/32 4288456
CO07D 471/14 3662910 CO07K 16/32 4288456
C07D 471/14 3662910 CO7K 16/2863 3789042
C07D 471/14 3788047 C07K 16/2863 4288456
CO07D 471/14 3788047 CO7K 16/2875 4190355
CO07D 487/04 3788043 CO07K 16/3015 3789042
C07D 487/04 3788043 C07K 16/3023 3789042
CO07D 487/04 4083038 CO07K 7/02 4188457
C07D 487/04 3885340 C07K 7/02 4188457
C07D 491/20 3880675 C07K2317/21 4190355
CO07D 491/20 3880675 CO07K2317/21 3789042
C07D 498/04 3885340 C07K2317/24 3789042
CO07D 498/10 4083038 CO07K2317/24 3722310
CO07D 498/10 4083038 CO07K2317/52 4190355
C07D 513/04 3788043 C07K2317/52 4288456
CO07D 513/04 3788043 CO07K2317/55 4190355
C07D 513/04 3885340 C07K2317/73 3722310
C07D 513/04 3914600 C07K2317/76 4190355
CO07D 513/04 3914600 CO07K2317/76 3789042
C07D 519/00 3914600 CO7K2317/77 3789042
C07D 519/00 3914600 CO7K2317/77 4288456
CO7H 19/10 3706762 CO07K2317/92 3722310
C07H 19/10 3706762 C07K2317/565 3722310

OB 2024/24, 2024-12-27 235



LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

C07K2317/567 3722310 GO01N2333/70546 3722808
C07K2317/622 3722310 GO01N2500/00 3722808
C12M 1/04 3730608 G01N2800/52 3722808
C12N 15/85 4023059 G02B 27/09 4021677
C12N 15/8509 4023059 G02B 27/42 4021677
C12N 5/10 4023059 G02B 27/4233 4021677
C12N 5/12 4023059 G02B 6/38 3968068
C12N 5/0634 3730608 GO02B 6/385 3968068
C12N 5/0636 3730608 G02B 6/3825 3968068
C12N 5/0638 3730608 HO1M 10/48 4179605
C12N 5/0783 3730608 HO1M 10/052 4167369
C12N2015/8518 4023059 HO1M 10/052 4167369
C12N2015/8527 4023059 HO1M 10/482 4179605
C12N2500/90 3730608 HO1M 10/486 4179605
C12N2501/04 3730608 HO1M 50/15 4167369
C12N2501/24 3730608 HO1M 50/15 4167369
C12N2501/603 3730608 HO1M 50/51 4179605
C12N2501/2302 3730608 HO1M 50/103 4167369
C12N2501/2315 3730608 HO1M 50/103 4167369
C12N2501/2321 3730608 HO1M 50/342 4167369
C12N2502/11 3730608 HO1M 50/3425 4167369
C12N2510/00 4023059 H01M2200/20 4167369
C12N2510/02 4023059 HO01M2220/10 4179605
C12N2517/02 4023059 H02J 7/00 4179605
C12Q 1/00 3917393 H02J 7/0013 4179605
C12Q 1/006 3917393 H02J 7/0034 4179605
GO01M 11/00 3968068 H02J 7/0036 4179605
GO1M 11/31 3968068 H02J 7/00306 4179605
GO1N 33/68 3722808 HO02J 7/342 4179605
GO1N 33/98 3917393 H02J 7/007182 4179605
GO1N 33/98 3917393 H02J 7/007184 4179605
GO1N 33/566 3722808 Y02A 50/30 3706762
GO1N 33/566 3722808 Y02A 50/30 3914600
GO1N 33/6893 3722808 YO02E 60/10 4179605
GO01N2333/7056 3722808 YO02E 60/10 4167369
GO01N2333/70503 3722808 Y02E 60/50 4118069
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(51) (11)

Y02P 40/57 3624983
Y02T 10/70 4179605
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LT-EUROPOS PATENTAI Numeriné patenty rodyklé

NUMERINE EUROPOS PATENTY RODYKLE

(11) (61) (11) (51)

3220937 A61K 38/00 3435993 A61K 31/351
3220937 CO7K 14/315 3435993 AB1K 31/40
3220937 AG1K 38/00 3435993 A61K 31/41
3220937 AG1K 39/092 3435993 A61K 31/4196
3220937 ABG1K2039/55505 3435993 AG1K 31/421
3220937 CO7K 14/3156 3435993 A61K 31/5375
3220937 AG1P 31/04 3435993 AB1K 31/16
3220937 A61K 39/00 3435993 A61K 31/165
3331508 AG1K 9/00 3435993 AG1K 31/19
3331508 AG1K 9/08 3435993 A61K 31/192
3331508 A61K 47/02 3435993 A61K 31/22
3331508 AG1K 47/12 3435993 AG1K 31/341
3331508 A61K 47/26 3435993 A61K 31/351
3331508 AG1K 31/445 3435993 AB1K 31/40
3331508 A61K 9/0019 3435993 A61K 31/41
3331508 A61K 47/02 3435993 ABG1K 31/4196
3331508 AG1K 47/26 3435993 AG1K 31/421
3331508 AG1K 31/445 3435993 A61K 31/5375
3331516 AG1K 9/00 3435993 AG1P 27/00
3331516 A61K 9/08 3435993 AG1P 29/00
3331516 AG1K 47/26 3570885 ABG1K 39/395
3331516 AG1K 31/445 3570885 CO7K 16/28
3331516 AG61K 9/0019 3570885 A61P 3/10
3331516 AG1K 47/26 3570885 ABG1K 39/395
3331516 A61K 9/08 3570885 CO7K 16/28
3331516 AG1K 31/445 3570885 AB1P 3/10
3435993 A61K 31/16 3570885 A61K 47/6803
3435993 AG1P 27/00 3624983 B23K 103/00
3435993 AG1P 29/00 3624983 C03B 33/02
3435993 AG1K 31/165 3624983 B23K 26/53
3435993 AG1K 31/19 3624983 CO03B 33/0222
3435993 AG1K 31/192 3624983 B23K 26/53
3435993 AB1K 31/22 3624983 B23K2103/54
3435993 AG1K 31/341 3624983 YO2P 40/57
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

(11)

3662910
3662910
3662910
3662910
3662910
3662910
3662910
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706739
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3706762
3722310

OB 2024/24, 2024-12-27

AG1K 31/519
C07D 471/14
AG1P 35/00
AG1K 31/519
C07D 471/14
A61P 35/00
AG1P 35/02
AG1K 31/428
AG1K 31/427
AG1K 31/4985
AG1P 35/00
COo7D 277/82
C07D 417/12
AG1K 9/48
A61K 9/20
AG1P 25/14
AG1K 31/428
C07D 277/82
AG1P 35/00
AG1K 9/2063
ABG1K 9/4858
AG1K 9/4866
A61K 9/485
AG1P 25/14
AG1K 31/7068
CO07H 19/067
CO7H 19/10
AG1P 31/14
AG1P 31/12
AG1K 31/7068
C07H 19/067
C07H 19/10
AG1P 31/12
AG1P 31/14
Y02A 50/30
CO7K 16/22

(51)

3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722310
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3722808
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608

AB1K 39/395
C07K2317/24
C07K2317/565
CO07K2317/567
C07K2317/622
CO7K2317/73
CO07K2317/92
CO7K 16/22
A61P 15/00
AG1P 15/08
AG1P 17/06
A61P 19/02
AG1P 27/02
AB1P 27/06
AG1P 29/00
AG1P 33/14
AG1P 35/00
AG1P 37/00
AG1P 43/00
A61P 7/10
AG1P 9/10
GO1N 33/566
GO1N 33/68
ABG1K 39/395
GO1N 33/566
GO01N2333/70503
G01N2333/70546
G01N2333/7056
GO01N2500/00
G01N2800/52
GO1N 33/6893
C12N 5/0783
C12M 1/04
C12N 5/0638
C12N2501/24
A61K 38/2013
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3730608
3735299
3735299
3735299
3735299
3735299
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043

OB 2024/24, 2024-12-27

AG1K 31/675
AG1K 31/7076
AG1P 35/00
C12N2502/11
C12N2501/2302
C12N2501/04
C12N2501/2315
C12N2501/2321
AG1K 35/17
C12N2501/603
C12N2500/90
C12N 5/0636
AG1K 39/4611
A61K2239/26
C12N 5/0634
ABG1K 39/464499
A61P 35/00
C07D 401/04
AG1K 31/517
C07D 401/04
AG1P 35/00
CO07D 413/14
CO07D 413/04
C07D 417/04
CO07D 417/14
AG1P 25/00
AG1K 31/438
C07D 401/04
C07D 471/04
CO07D 471/08
C07D 487/04
C07D 513/04
AG1K 31/439
AG1K 31/444
AG1K 31/501
AG1K 31/506

(11)

(51)

3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788043
3788047
3788047
3788047
3788047
3788047
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042

CO07D 401/04
C07D 413/04
C07D 413/14
CO7D 417/04
C07D 417/14
CO7D 471/04
CO07D 471/08
CO07D 487/04
CO07D 513/04
AG1P 25/00
C07D 471/14
A61K 31/519
AG1P 35/00
CO7D 47114
A61P 35/00
AG1K 47/68
AG1P 35/00
ABG1K 47/6855
AG1K 47/6863
AB1K 39/39558
C07K 16/3015
CO7K 16/3023
A61K2039/505
C07K2317/21
CO07K2317/24
C07K2317/76
CO7K2317/77
AB1K 47/6851
AG1K 47/6857
A61K 47/6861
AG1K 47/6869
C07K 16/2863
CO7K 16/32
AG1P 1/02
AG1P 1/04
A61P 1/16
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3789042
3793627
3793627
3793627
3793627
3793627
3793627
3793627
3793627
3880675
3880675
3880675
3880675
3880675
3880675
3880675
3880675
3880675
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340

OB 2024/24, 2024-12-27

AG1P 1/18
AG1P 11/00
AG1P 13/02
AG1P 13/08
AG1P 13/10
AG1P 13/12
A61P 15/00
AG1P 17/00
AG1P 25/00
AG1P 35/00
AG1P 43/00
AG1K 47/6889
AG1K 47/68037
AG1L 29/14
A61M 25/00
AG1M 25/01
A61L2400/10
AG1L 29/14
AG1M 25/002
A61M 25/0009
AG1M 25/0111
CO07D 471/04
C07D 471/10
C07D 491/20
AG1P 31/04
AG1K 31/551
CO07D 491/20
CO07D 471/04
AG1P 31/04
CO07D 471/10
C07D 231/14
C07D 401/12
CO07D 403/12
C07D 405/12
CO07D 413/12
CO07D 417/12

(11)

(51)

3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3885340
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600
3914600

AG1P 35/00
AB1K 31/42
AG1K 31/438
A61K 31/497
AG1K 31/4523
A61K 31/416
AG1K 31/44
C07D 401/12
CO07D 403/12
C07D 405/12
C07D 413/12
CO7D 417/12
C07D 231/14
CO07D 405/14
CO07D 231/12
C07D 401/14
CO07D 409/14
C07D 413/14
C07D 417/14
CO7D 471/04
C07D 487/04
CO07D 498/04
CO07D 513/04
AG1P 35/00
AG1P 43/00
C07D 513/04
C07D 519/00
AG1P 35/00
AG1K 31/437
CO07D 513/04
C07D 519/00
AG1P 35/00
A61K 45/06
AG1K 9/0019
A61K 9/08
A61K 47/02
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

3914600
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917393
3917394
3917394
3917394
3917394
3917394
3917394
3917396
3917396
3917396
3917396
3917396
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836

OB 2024/24, 2024-12-27

Y02A 50/30
AG1B 5/18
B60K 28/06
B60OW 40/08
C12Q 1/00
GO1N 33/98
AG61B 5/1486
AG1B 5/145
AG61B 5/14532
AG1B 5/14865
AG1B 5/18
C12Q 1/006
GO1N 33/98
B60W2540/24
B60W2040/0836
B60K 28/063
B60K 28/066
AG1B 5/145
AG1B 5/1486
A61B 5/14503
AG1B 5/14546
A61B 5/14865
AG61B 5/14532
AG1B 5/145
AG1B 5/1486
AG1B 5/14532
AG1B 5/14546
A61B 5/14865
AG1P 35/00
AG1K 31/506
C07D 403/12
C07D 403/14
CO07D 405/14
C07D 413/14
CO07D 417/14
CO07D 409/14

(11)

(51)

3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3928836
3968068
3968068
3968068
3968068
3968068
4008359
4008359
4008359
4015008
4015008
4015008
4015008
4015008
4015008
4015008
4015008
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677
4021677

AG1P 35/00
C07D 403/12
C07D 409/14
CO07D 403/14
C07D 413/14
CO7D 41714
CO07D 405/14
G02B 6/38
G01M 11/00
G02B 6/385
G02B 6/3825
GO1M 11/31
AG1K 51/04
AB1K 51/0482
A61P 35/00
AG1L 29/14
A61M 25/00
AG1M 25/01
AG61L2400/10
AG1L 29/14
AG1M 25/002
A61M 25/0009
A61M 25/0111
B23K 26/0622
B23K 26/06
B23K 26/388
B23K 26/073
B23K 26/384
G02B 27/09
G02B 27/42
B23K 26/0624
B23K 26/0648
B23K 26/0652
B23K 26/388
G02B 27/4233
B23K 26/384
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

4021677
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4023059
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4083038
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069

OB 2024/24, 2024-12-27

B23K 26/0734
A01K 67/027
C12N 15/85
C12N 5/10
C12N 5/12
CO7K 14/705
A01K 67/0275
C12N 15/8509
C12N2015/8518
C12N2015/8527
C12N2510/02
C12N2510/00
C12N2517/02
CO7K 14/70503
CO07D 417/14
AG1K 31/501
AG1K 31/5377
ABG1K 31/5386
AG1P 35/00
AG1P 43/00
C07D 471/10
CO07D 498/10
A61P 35/00
AG1P 43/00
CO07D 417/14
C07D 471/10
CO07D 498/10
CO07D 487/04
C07D 213/79
C07D 235/18
C07D 257/04
C07C 235/64
C07C 66/00
C07C 229/38
C07C 233/51
C07C 275/42

(11)

(51)

4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4118069
4119172
4119172
4119172
4119172
4119172
4119172
4119172
4119172
4129989
4129989
4129989

C07C 309/51
C07C 317/46
C07C 323/56
C07C 233/47
C07C 233/81
A61K 31/196
A61P 3/00
AG1P 35/00
A61P 37/00
C07C 235/64
C07C 309/51
C07C 229/38
C07C 323/56
C07C 317/46
C07C 275/42
C07C 233/51
CO07D 257/04
C07D 213/79
C07D 235/18
AG1P 37/00
AG1P 35/00
A61P 3/00
C07C 233/81
C07C 233/47
YO02E 60/50
AG1M 5/20
A61M 5/28
A61M 5/2033
A61M2005/206
A61M2005/2073
A61M2005/2086
AG1M 5/283
A61M2005/2418
C07D 267/10
CO7D 413/12
CO7D 413/14
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

(11)

4129989
4129989
4129989
4129989
4129989
4129989
4129989
4129989
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135518
4135519
4135519
4135519
4135519
4135519
4135519
4135519
4135520
4135520
4135520

OB 2024/24, 2024-12-27

CO07D 417/12
ABG1K 31/553
AG1P 11/00
A61P 11/00
C07D 267/10
CO07D 413/12
CO07D 413/14
C07D 417/12
AO1TN 37/34
AO1N 43/32
AO1N 43/653
AO1TN 47/04
AO1N 47/14
AO1TN 47/26
AO1TN 59/16
AO1N 43/56
AO1TN 43/40
AO1N 43/88
AO1N 37/50
AO1P 3/00
AO1N 43/653
AO1TN 47/04
AO1TN 37/34
AO1N 43/32
AO1TN 47/14
AO1N 47/26
AO1TN 43/653
AO1TN 43/30
AO1N 43/56
AO1TN 43/40
AO01P 3/00
AO1N 43/653
AO1TN 43/30
AO1N 43/653
AO1TN 43/40
AO1TN 43/56

(51)

4135520
4135520
4135520
4135520
4135520
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4135523
4157831
4157831
4167369
4167369
4167369
4167369
4167369
4167369

AO1TN 43/88
AO01P 3/00
AO1N 43/653
AO1N 43/56
AO1N 43/40
AO01P 3/00
AO1N 37/46
AO1TN 37/52
AO1N 43/36
AO1N 43/42
AO1N 43/54
AO1N 47/32
AO1N 43/653
AO1N 43/30
AO1N 43/56
AO1N 43/40
AO1TN 43/88
AO1N 37/50
AO1N 37/34
AO1N 47/14
AO1N 59/16
AO1N 43/653
AO1N 47/32
AO1N 37/46
AO1N 43/36
AO1N 43/54
AO1N 37/52
AO1TN 43/42
C07D 403/14
CO07D 403/14
HO1M 50/342
HO1M 10/052
HO1M 50/103
HO1M 50/15
YO02E 60/10

HO1M 50/3425
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LT-EUROPOS PATENTAI

Numeriné patenty rodyklé

(11)

(61)

(11)

4167369
4167369
4167369
4167369
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4179605
4188457
4188457
4188457
4188457
4188457
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4190355

OB 2024/24, 2024-12-27

HO1M 10/052
HO1M 50/103
HO1M 50/15
HO01M2200/20
H02J 7/00
HO1M 50/51
HO1M 10/48
H02J 7/007182
H02J 7/007184
H02J 7/0013
H02J 7/00306
H02J 7/0034
H02J 7/0036
HO02J 7/342
HO1M 10/482
HO1M 10/486
HO01M2220/10
Y02E 60/10
Y02T 10/70
A61K 51/08
C07K 7/02
A61P 35/00
A61K 51/088
C07K 7/02
AG1K 39/395
CO7K 16/28
AG1K 39/39591
CO7K 16/2875
C07K2317/21
CO07K2317/52
C07K2317/55
C07K2317/76
A61P 11/00
AG1P 13/08
AG1P 13/12
AG1P 15/14

(51)

4190355
4190355
4190355
4190355
4190355
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241681
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4241683
4288456
4288456
4288456
4288456
4288456
4288456
4288456
4288456
4288456

AG1P 19/08
AG1P 19/10
AG1P 3/14
AG1P 35/00
AG1P 35/04
A61B 5/145
A61B 5/1486
A61B2560/063
A61B 5/6849
AG1B 5/14503
AG1B 5/14532
A61B2562/166
A61B2562/242
A61B 5/150022
A61B 5/150969
AG1B 5/14865
A61B 5/145
AG1B 5/1486
A61B2560/063
A61B 5/6849
AG1B 5/14503
A61B 5/14532
A61B2562/166
A61B2562/242
A61B 5/150022
AG1B 5/150969
A61B 5/14865
CO7K 16/28
C07K 16/32
AG1K 47/68
C07K 16/2863
C07K 16/32
CO7K2317/77
C07K2317/52
AB1K 47/6849
A61K 47/6889

245



LT-EUROPOS PATENTAI Numeriné patenty rodyklé

(11) (51)

4288456 AG1K 47/68031
4288456 AG1K 47/68035
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Klasifikacijos skyriai

TARPTAUTINES PATENTY KLASIFIKACIJOS SKYRIU SARASAS

A skyrius — Zmogaus poreikiy tenkinimas. G skyrius — Fizika.

B skyrius — |vairGs technologiniai procesai, H skyrius — Elektra.
transportavimas.

C skyrius — Chemija, metalurgija.

D skyrius — Tekstile, popierius.

E skyrius — Statyba, kalnakasyba.

F skyrius — Mechanika; apSvietimas; Sildymas; ginklai;
sprogdinimo darbai.
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