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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
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Bosnija ir Hercegovina
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Banglades$as

Belgija
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Bulgarija

Bahreinas
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Boneras, Sint Eustatijus ir Saba
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Buveé Sala
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Beneliukso intelektinés nuosavybés
tarnyba (BOIP)

Baltarusija
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Kongo Demokratiné Respublika
Centrinés Afrikos Respublika
Kongas

Sveicarija
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Kurakao
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Dominikos Respublika
Alzyras
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Nauru

Naujoji Zelandija
Afrikos intelektinés nuosavybés
organizacija (OAPI)
Omanas

Panama
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Pakistanas

Lenkija
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ViSegrado patenty institutas (VPI)
nezinomos valstybeés, kiti subjektai ar
organizacijos

Jemenas

Piety Afrikos Respublika

Zambija

Zimbabvé
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI BB1A Paskelbtos paraiSkos (A)

E04C 2/38

Patento paraiskos, paskelbtos
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 26 straipsnj

(51)

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

(74)
(54)
(57)

Int. Cl. (2023.01):  E04C 2/38
E04B 9/22

2022 021

A

2022-09-27

Augra USONYTE, Peteliskiy g. 11-11, LT-01213 Vilnius, LT

Povilas KRAPONAS, LT
Alfridas PUTRAMENTAS, LT
Irena ANDRIULIONYTE, LT

Ramuné GARSVIENE, 30, Duksty g. 28-20, LT-07171 Vilnius, LT
Tarpbutiné pertvara

ISradimas priskiriamas statyby pramonés sriciai ir gali bati panaudotas jvairiy pastaty pertvaroms, tiksliau
tarpbutinéms pertvaroms, kur keliami padidinti garso izoliacijos reikalavimai. ISradimo tikslas — uztikrinant
gerg garso sulaikymg ir reikalaujamas triukSmo normas, sukurti nebrangig, plong tarpbutine pertvara,
pasizymincig nedidele apkrova, geromis mechaninémis ir eksploatacinémis savybémis, sumazinta statybos
darby kaina ir padidintu statybos darby nasumu. Tarpbutiné pertvara, apimanti bent vieng vertikalig garsg
izoliuojancig plokste (2) i§ malty naudoty padangy granuliy, pertvaros krastuose esancias gipso kartono
plokstes (1) o taip pat tvirtinimo priemones (3) ir tarpine (4) ties apatiniu ir virSutiniu pertvaros pagrindu, kur
tarpbutinés pertvaros storis yra 100-140 mm, vertikaliy garsa izoliuojanciy ploksciy (2, 2°) storis kartu paémus

sudaro 45-70 % tarpbutinés pertvaros storio, o tvirtinimo priemonés yra profilis (3).

Apibrézties punktai: 6, bréZiniai: 3.

OB 2023/06, 2023-03-27



LT-NACIONALINIAI PATENTAI FG9A ISduoti patentai (B) A01J 7/00

Patentai 6985-6989 paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 28 straipsnj

(51)
(11)
(13)
(21)
(22)
(41)
(72)

(73)

(74)
(54)
(57)

Int. Cl. (2023.01): A01J 7/00
6987

B

2021 542

2021-08-12

2023-02-27

Algimantas BUBULIS, LT
Vytautas JURENAS, LT

Joris VEZYS, LT

Antanas SEDEREVICIUS, LT
Rasa ZELVYTE, LT

Judita ZYMANTIENE, LT
Vaidas OBERAUSKAS, LT
Kristina MUSAYEVA, LT
Juozas ZEMAITIS, LT

KAUNO TECHNOLOGIJOS UNIVERSITETAS, K. Donelaic¢io g. 73, 44029 Kaunas, LT

LIETUVOS SVEIKATOS MOKSLY UNIVERSITETAS, A. Mickeviciaus g. 9, LT-44307 Kaunas, LT

Ausra PAKENIENE, 50, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Karvés teSmens stimuliacijos sistema

1. Karvés teSmens (7) stimuliacijos sistema, apimanti bent vieng virpesius generuojantj stimuliacijos Saltinj
(3), ir stimuliacijos $altinio (3) generuojamy virpesiy perdavimo j karvés teSmenj (7) priemone (1), besis
kiriantituo, kad virpesius generuojantis stimuliacijos Saltinis (3) yra mechaninius virpesius generuojanti
vibrostimuliaciné pavara (3), kuri yra standZiai sujungta su generuojamy virpesiy perdavimo | karvés
teSmenj (7) priemone (1), kuri yra melziklis (1), kur vibrostimuliaciné pavara (3) yra sujungta su valdikliu
(4) ir vakuumo padavimo keitikliu (5), taip, kad vibrostimuliaciné pavara (3) valdymo signalg i$ valdiklio (4)
gauty po vakuumo padavimo keitiklio (5) signalo gavimo j valdiklj (4).

2. Karveés teSmens (7) stimuliacijos sistema pagal 1 punkta, kur vibrostimuliaciné pavara (3) yra pritvirtinta
ant virSutinés melziklio (1) galo dalies, per kurj melziklis (1) yra uzmaunamas ant spenio (6).

3. Karvés teSmens (7) stimuliacijos sistema pagal 1 arba 2 punktag, apimanti keturias vibrostimuliacines
pavaras (3), kurios yra standziai sujungtos su atitinkamai keturiomis atskiromis generuojamy virpesiy
perdavimo j karvés teSmenj (7) priemonémis (1), kurios yra melzikliai (1), kur vibrostimuliacinés pavaros
(3) yra sujungtos su valdikliu (4) ir vakuumo padavimo keitikliu (5), taip, kad vibrostimuliacinés pavaros (3)
valdymo signalg i$ valdiklio (4) gauty po vakuumo padavimo keitiklio (5) signalo gavimo j valdiklj (4).

4. Karvés teSmens (7) stimuliacijos sistemos pagal bet kurj vieng i§ 1-3 punkty, valdymo bidas, kur visos
karvés teSmens (7) stimuliacijos sistemos vibrostimuliacinés pavaros (3) yra paleidZziamos ir stabdomos
sinchroniskai, su melzimo proceso vykdymu.

1 pav.
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI FG9A ISduoti patentai (B) Go01M 3/00

(51)
(11)
(13)
(21)
(22)
(41)
(72)

(73)
(74)

(54)
(57)

Int. Cl. (2023.01): B23B 5/00

6988

B

2022 535

2022-09-07

2023-03-10

Andrius MALIVSAUSKAS, LT

Kestutis PAUZA, LT

Andrius MALI$AUSKAS, Tulpiy g. 1§, 15145 PikeliSkiy k., Vilniaus r., LT

Kestutis PAUZA, Misko g. 4, 53148 Slienavos k., Kaunor., LT

Otilija KLIMAITIENE, 35, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai*, LT-03163 Vilnius, LT
Stabdziy disky pavirSiaus atnaujinimo budas, abrazyvinés stabdZiy trinkelés ir jy gamybos bidas

1. Transporto priemonés diskinio tipo stabdziy, apimanciy maziausiai stabdziy diskg (2) ir stabdziy trinkele
su frikcinio kompozito sluoksniu, kurie atlieka stabdymg tarpusavio prispaudimo ir trinties bddu, stabdziy
disko (2) darbinio pavirSiaus atnaujinimui skirta trinkelé

besiskirianti tuo, kad

-vietoje stabdziy trinkelés frikcinio kompozito sluoksnio, yra pritvirtintas abrazyvinés medziagos, skirtos
Slifuoti metalg, sluoksnis ar danga, arba

- minétas abrazyvinés medziagos sluoksnis ar danga yra pritvirtintas ant stabdziy trinkelés frikcinio
kompozito sluoksnio virSaus.

2. Trinkelé pagal 1 punkta, besiskirianti tuo, kad prie jos pritvirtinta abrazyviné medziaga
tinkamiausiu atveju yra armuota, ir yra metaly apdorojimo paskirties.

3. Trinkelé pagal 1 ir 2 punktus, besiskirianti tuo, kad armuotos abrazyvinés medziagos sluoksnis
arba danga yra prie trinkelés pritvirtinta badu ir priemonémis, leidzianciais eksploatuoti trinkele agresyvioje
aplinkoje, aukStose temperatdrose ir veikiant kinetinéms jégom, tinkamais atvejais, abrazyviné danga prie
trinkeles prilydyta arba priklijuota kompozitiniais klijais.

4. Trinkelé pagal 1 ir 3 punktus, besiskirianti tuo, kad armuotos abrazyvinés medziagos sluoksnis
arba danga yra Siek tiek didesné negu stabdziy trinkelés frikcinio kompozito sluoksnio dydis, tam, kad baty
Slifuojamas didesnis stabdziy disko plotas, negu yra disko pavirSiaus darbinis plotas naudojamas stabdymo
metu prisiglaudus stabdziy trinkelei.

5. Transporto priemonés diskinio tipo stabdziy, apimanciy maziausiai stabdziy diskg ir stabdziy trinkele,
kurie atlieka stabdymg tarpusavio prispaudimo ir trinties badu, stabdziy disky pavirSiaus atnaujinimo ir
nuslifavimo bldas, apimantis maziausiai Siuos zingsnius:

- transporto priemonés bent viena stabdziy trinkelé yra pakei¢iama atitinkamos formos trinkele su abrazyvine
danga vietoje frikcinio kompozito sluoksnio arba padengta ant Sio frikcinio kompozito sluoksnio vir§aus,

- vykdomas autotransporto priemonés vaziavimas ne eismo salygomis, nedideliu greiciu, periodiSkai
nuspaudziant stabdzius, kad bent viena abrazyviné trinkelé Slifuoty bent vieng stabdziy disky darbinj
pavirsiy,

- kur vaziavimas tokiomis sglygomis tesiamas, kol stabdziy disko Slifuojamas pavirSius tampa pakankamai
nulygintas ir tinkamas eksploatacijai su naujomis stabdziy trinkelémis.

6. Bldas pagal 5 punktg, besiskiriantis tuo, kad vaziavimas atliekamas 5-15 kilometry per valandg
greiciu, tinkamiausiu atveju, vaziavimo greitis yra apie 10 kilometry per valanda.

7. Bldas pagal 5-6 punktus, besiskiriantis tuo, kad stabdziy diskus $lifuoti skirtas vaziavimas
atliekamas vairuotojui vaziuojant transporto priemone saugioje teritorijoje ne eismo saglygomis,
tinkamiausiu atveju, uzdaroje aiksteléje.

8. Bldas pagal 5-6 punktus, besiskiriantis tuo, kad stabdziy diskus $lifuoti skirtas vaziavimas
atliekamas transporto priemone pastacius ant stacionaraus stendo, kur transporto priemonés ratus suka
jos savas variklis ir/arba paties stendo motorinés priemonés.

9. Bidas pagal 5-8 punktus, besiskiriantis tuo, kad tinkamiausiu atveju, vaziavimas atliekamas
vieno ar daugiau pravaziavimy ciklais, kur kiekvienas pravaziavimo ciklas trunka apie 5 minutes, o
pravaziavimo ciklo metu periodiSkai atliekama apie 20-30 stabdziy paspaudimy cikly nedidele jéga, kuri
turi bati pakankama, jog abrazyviné trinkelé Slifuoty besisukantj stabdziy disko pavirsiy.

10. Bldas pagal 9 punktg, besiskiriantis tuo, kad

- vieno periodinio stabdziy paspaudimo ciklo trukmé sudaro apie 2-4 sekundes, kuriy metu stabdziy diskas
turi suspéti apsisukti keletg karty, kad jo darbinis pavirSius baty Slifuojamas tolygiai visame jo Ziediniame
perimetre, o
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- stabdziy atleidimo trukmé sudaro apie 5-7 sekundes, kuriy metu prie$ tai Slifuotas diskas turi suspéti
atvésti, kad neperkaisty nuo Slifavimo trinties.

11. Badas pagal 5-10 punktus, besiskiriantis tuo, kad po pravaziavimo ciklo tikrinama stabdziy
disko Slifuojamo pavirSiaus nuslifavimo baklé ir temperatira, neleidziant stabdziy diskui perkaisti.

12. Bidas pagal 5-10 punktus, besiskiriantis tuo, kad stabdziy disko Slifuojamo darbinio pavirSiaus
baklé tikrinama vizualiai, taip pat, pagal naujo stabdziy disko pavirSiy.

13. Bldas pagal 5-12 punktus, besiskiriantis tuo, kad matuojamas $lifuojamo ir/arba nuslifuoto
stabdziy disko storis, kuris turi bati ne mazesnis negu disko gamintojo nurodytas minimalus Sio tipo
stabdziy disko storis.

14. Bidas pagal 5-13 punktus, besiskiriantis tuo, kad transporto priemoné yra varikliné transporto
priemoné, tokia kaip automobilis, motociklas, triratis motociklas, motoroleris, mopedas, motorinis dviratis,
keturratis, elektrinis paspirtukas, bei jy junginiai, tokie kaip priekabos, puspriekabés, Soninés priekabos, ir
kitos transporto priemonés, turin€ios rotorines stabdziy sistemas, kur stabdziy rotorius yra diskas.

a)

b)

<}

3 pav.

(51)

(11)
(13)
(21)
(22)
(41)
(72)
(73)
(74)
(54)
(57)

Int. Cl. (2023.01): GO01M 3/00

B25J 15/00
6989
B
2021 539
2021-07-30
2023-02-10
Andrius TARASOVAS, LT
UAB ,Terekas®, Vytauto g. 114A, LT-97134, Kretinga, LT
Ausra PAKENIENE, 50, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Plastikiniy pakuo€iy sandarumo testavimo integruojama sistema ir testavimo badas
1. Pakuociy sandarumo sléginio testavimo sistema, apimanti pakuociy (PK) griebtuvus (12), skirtus pakuociy
(PK) sugriebimui ir sandarumo testo atlikimui, besiskirianti tuo, kad sandarumo sléginio testavimo
sistema apima vienas nuo kito atskirtus tvirtinimo prie pakuo¢iy gamybos jrenginio rémus (1, 31, 34, K), skirtus
testavimo sistemos daliy tvirtinimui prie pakuociy gamybos jrenginio rémo (R), kur ant pirmo sistemos
tvirtinimo rémo (1) yra tvirtinamas testavimo sistemos manipuliatorius (7) su galva (G), apimancia sugriebimo
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ir sléginio testavimo dumplinius griebtuvus (12), ant sistemos kito rémo (31) yra tvirtinamas pakuociy dugng
Saldancios atramos (10) pakuociy dugng Saldantis Salto oro kolektorius (33), ant sistemos kity rémy (34) yra
tvirtinamos $Salto oro padavimo priemonés (32), skirtos $alto oro padavimui | Salto oro kolektoriy, ir ant
sistemos dar kity rémy (K) yra tvirtinamas oro resiveris (6), skirtas laikyti suslégtam, pakuociy sandarumo
testavimui skirtam orui.

2. Sistema pagal 1 punktg, kur pirmas sistemos tvirtinimo rémas (1) apima i§ esmés horizontaly skersinj
(HS) ir du i$ esmés vertikalius skersinius (VS, VS*), kur horizontalus skersinis (HS) yra tvirtinamas tarp
minéty dviejy vertikaliy skersiniy (VS*, VS*), o kiekvienas i§ vertikaliy skersiniy (VS‘, VS*), jy galuose,
apima po tvirtinimo prie pakuociy gamybos jrenginio rémo (R) papildomus skersinius (TM‘, TM*, TM*,

10

TM“*), kurie apima po bent vieng tvirtinimo elementg (TE).

3. Sistema pagal 1 arba 2 punkta, kur testavimo sistemos manipuliatorius (7) yra tvirtinamas prie
horizontalaus skersinio (HS) per tvirtinimo elementg (L), pirmajame manipuliatoriaus gale (G1), testavimo
sistemos manipuliatoriy (7) iSneSant per atstumg nuo horizontalaus skersinio (HS) ir statmenai tvirtinimo
elementui (L), kuris yra tvirtinamas statmenai prie horizontalaus skersinio (HS) taip, kad testavimo sistemos
manipuliatorius (7) bty pozicionuojamas toliau nuo pakuoliy gamybos jrenginio rémo (R), negu
horizontalus skersinis (HS).

4. Sistema pagal 2 arba 3 punktg, kur testavimo sistemos manipuliatorius (7), nuo tvirtinimo prie
horizontalaus skersinio (HS) tvirtinimo elemento (L) tesiasi statmenai Zemyn, kur testavimo sistemos
manipuliatoriaus (7) antrame gale (G2), kuris yra prieSingoje testavimo sistemos manipuliatoriaus (7)
puséje, zidrint iSilgai testavimo sistemos manipuliatoriaus (7), yra montuojama testavimo sistemos
manipuliatoriaus (7) galva (G) su dumpliniais griebtuvais (12), kur kiekvieno vertikalaus skersinio (VS‘,VS*)
vienas galas, su virSutiniais papildomais skersiniais (TM‘, TM*) yra tvirtinamas prie pakuociy gamybos
jrenginio rémo (R) ties horizontaliu skersiniu (HS), o kiekvieno vertikalaus skersinio (VS',VS*) kitas galas,
su apatiniais papildomais skersiniais (TM*, TM“*), yra tvirtinamas Zemiau negu virSutiniai papildomi
skersiniai (TM*, TM*).

5. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur testavimo sistemos manipuliatorius (7) apima pneumatinj
cilindrg (5), skirtg testavimo sistemos manipuliatoriaus (7) valdymui vertikalia kryptimi, pneumatinio cilindro
(5) laikiklj (8), kuris yra tvirtinamas prie testavimo sistemos manipuliatoriaus laikiklio (L), pareguliavimo
rankenéles (4), skirtas pneumatinio cilindro (5) tvirtinimo prie laikiklio (8) tvirtinimo elementy uzverzimui,
pakuociy (PK) sugriebimo ir testavimo galvg (G).

6. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur ant pirmo sistemos tvirtinimo rémo (1) yra sumontuoti oro
skirstytuvai (2), kurie paskirsto paduodama org j tikrinimo sistema, ir slégio relés (3), kurie yra tvirtinami
ant horizontalaus skersinio (HS), prieSingoje jo puséje negu testavimo sistemos manipuliatorius (7), uz
testavimo sistemos manipuliatoriaus (7) arba dalyje tarp testavimo sistemos manipuliatoriaus (7) ir
vertikalaus skersinio (VS*), tarp kurio ir testavimo sistemos manipuliatoriaus (7) nebity pozicionuojama
pakuociy gamybos jrenginio pakuociy iSnesimo liniuoté (IL).

7. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur pakuociy (PK) sugriebimo ir testavimo galva (G) apima
universaly flangg (13), skirtg pakuociy (PK) sugriebimo ir testavimo galvai (G) pritvirtinti prie pneumatinio
cilindro (5) stdmoklio koto (S°) ir kreipianciujy strypy (S), oro j dumplinius griebtuvus (12) ir pakuotes (PK)
skirstytuva (14), skirtg paskirstyti j dumplinius griebtuvus (12) jvedama org, oro paskirstymo Slangeles (15),
oro j griebtuvus skirstytuvo (14) ir griebtuvy (12) laikiklj (11, 11%), pakuociy (PK) sugriebimo ir
uzsandarinimo dumplinius griebtuvus (12).

8. Sistema pagal 7 punktg, kur oro j dumplinius griebtuvus (12) ir pakuotes (PK) skirstytuvo (14) ir dumpliniy
griebtuvy (12) laikiklis (11, 11°) apima pirmas kiaurymes, netoli laikiklio (11, 11°) periferijos, kuriose yra
jtvirtinti dumpliniai griebtuvai (12), antras kiaurymes, pro kurias yra pravestos bent dalis oro paskirstymo
Slangeliy (15), jungianciy skirstytuvg (14) ir dumplinius griebtuvus (12), centring kiauryme, kurioje yra
jtvirtintas oro | griebtuvg skirstytuvas (14) taip, kad oro padavimo j skirstytuvg (14) Slangeliy prijungimo
elementai (X) yra prieSingoje laikiklio (11, 11°) puséje, virSutinéje, negu oro paskirstymo j griebtuvus (12) ir
pakuotes (PK) prijungimo elementai (Y).

9. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur kiekvienas dumplinis griebtuvas (12) apima greito
sujungimo/atjungimo pirmg pneumatine jungtj (18°), stimoklj (22), pakuotés kakliuko atramg (17), dumplinj
pakuotés sugriebimo ir uzsandarinimo elementg (19), oro padavimo j pakuote asele (23), galine plokstele
(AT), kamerg (OK) j kurig paduodamas oras per antrg pneumatine jungtj (18*) aktyvuoja griebtuvo dumple
(19), arba per antrg pneumatine jungtj (18) iSleistas oras atpalaiduoja dumple (19), atleidzia laikomg
pakuote (PK).

10. Sistema pagal bet kurj ankstesnj, kur pakuociy (PK) dugng $aldanti atrama (10) apima, vieng
tvirtinimo rémag (31), Salto oro padavimo priemones (32), Salto oro kolektoriy (33), kitus tvirtinimo rémus
(34), kurie yra Salto oro padavimo priemoniy (32) tvirtinimo prie pakuociy gamybos jrenginio rémo (R)
tvirtinimo rémai (34).
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11. Sistema pagal 10 punktg, kur Salto oro kolektorius (33), ant kurio yra pozicionuojamos pakuociy (PK)
gamybos jrenginio liniuote (IL) atnestos pakuotés (PK), yra tvirtinamas ant pailgo, oro kolektoriaus padéties
reguliavimo vertikalia kryptimi strypo (AR), kur $alto oro kolektoriaus (33) padéties reguliavimo vertikalia
kryptimi strypas (AR) juda vieno tvirtinimo rémo (31) kreipianciojo elemento (KR) iSilgine ertme, kurio
ertmés skerspjavio forma atitinka reguliavimo strypo (AR) skerspjavio forma, kur kreipiantysis elementas
(KR) taip pat apima reguliavimo strypo (AR) uzfiksavimo kreipianciajame elemente priemone (UP), kur
pakuociy (PK) dugng Saldancios atramos (10) tvirtinimo vienas rémas (31) apima dvi tvirtinimo atSakas
(31%, 31%), kurios yra sujungtos su kreipianciuoju elementu (KR), i§ jo Sony taip, kad nuo kreipianciojo
elemento (KR) testysi prieSingomis kryptimis ir testysi iS esmeés horizontalioje plokStumoje, kur kiekviena
atSaka (31, 31“) apima kampu j pakuo€iy gamybos jrenginio rémg (R) nukreiptus tvirtinimo atSaky (31°,
31%) segmentus (TS, TS*), kuriy galuose yra suformuotos uzfiksavimo prie gamybos jrenginio rémo (R)
priemoneés (FP‘, FP*).

12. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur $alto oro kolektorius (33) apima oro padavimo j $alto oro
kolektoriy (33) jungtis (36), kur Salto oro kolektorius (33) yra suformuotas su vidine ertme, apribota dugno
(37), kuriame yra suformuotos oro padavimo | kolektoriy jungtys (36), Soninés sienelés (38), kuri apjuosia
visg Salto oro kolektoriy (33) ir yra suformuota tarp dugno (37) ir virSutinio pavirSiaus (39), kuriame yra
suformuotos oro tiekimo j pakuotés pavirdiy skylés (40), kur perforuotos skylés (40) yra suformuotos i$
esmés koncentriSkai, vir$ kiekvienos i$ oro padavimo j Salto oro kolektoriy (33) jungCiy (36), kur kiekvienas
perforuoty skyliy (40) sudaromas plotas (41) yra didesnio skersmens negu pakuotés (PK) dugno skersmuo,
arba bent pakuotés (PK) skersmens.

13. Pakuociy sandarumo sléginio testavimo bldas, apimantis pakuociy (PK) sandarumo testavimg slégiu,
naudojant griebtuvus (12), besiskiriantis tuo, kad pakuoCiy (PK) sandarumo testavimas yra
atliekamas pakuociy (PK) gamybos jrenginyje, naudojant prie pakuoc€iy (PK) gamybos jrenginio réemo (R)
tvirtinama sistema pagal bet kurj i§ 1-12 punkty, kur

- pakuotés iki testavimo sistemos i§ pakuociy (PK) gamybos jrenginio pakuociy gamybos formy yra
atneSamos pakuociy gamybos jrenginio griebtuvais (IM*, IM*“), kurie yra valdomi iSilgai pakuociy gabenimo
i$ pakuociy gamybos jrenginio liniuotés (IL),

- j testavimo sistemg atneStos pakuotés (PK) liniuotés (IL) griebtuvais (IM‘, IM“) yra pozicionuojamos ant
Salto oro kolektoriaus (33),

- testavimo sistemos manipuliatoriaus (7) pneumatinis cilindras (5) nuleidzia pakuocCiy sugriebimo ir
testavimo galva (G) su dumpliniais griebtuvais (12) iki kol pakuociy (PK) kakliukai atsiremia j griebtuvo
atramg (17),

- suveikia dumpliniy griebtuvy (12) dumplés (19), uzspausdamos pakuociy (PK) kakliukus i$ vidaus, tuo
paciu uzsandarindamos juos,

- per dumplése (19) esancig angg j pakuote (PK) yra paduodamas suslégtas oras,

- fiksuojamas atsirades sléegio kritimas,

- testavimo metu pakuociy (PK) dugnas yra Saldomas per Salto oro kolektoriaus (33) perforuotas skyles
(40),

- dumpliniai griebtuvai (12) paleidzia pakuote (PK),

- pakuoc€iy (PK) transportavimo mazgas pakuotes iSneSa i§ pakuoCiy gamybos jrenginio testavimo
sistemos,

- sandarumo testavimo sistemos valdymas yra atliekamas pakuociy gamybos jrenginio kompiuteriu.

1Pav.
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(51) Int. Cl. (2023.01): C10L 3/00

(11) 6985

(13) B

(21) 2022 009

(22) 2022-03-15

(41) 2023-02-27

(72) Nerijus STRIUGVA_S, LT
Andrius TAMOSIUNAS, LT

(73) Lietuvos energetikos institutas, Breslaujos g. 3, LT-44403 Kaunas, LT

(74) Gediminas PRANEVICIUS, 54, Advokaty profesiné bendrija IP FORMA, Uzupio g. 30, LT-01203 Vilnius,
LT

(54) H2/CO santykio reguliavimo sintetinése dujose budas, panaudojant vienalaikj kietosios ir skystosios
biomaseés ir (arba) atlieky dujinima

(57) 1. H2/CO santykio reguliavimo sintetinése dujose bidas, panaudojant kombinuotg kietosios ir skystosios
biomaseés ir (arba) atlieky dujinimag, besiskiriantistuo, kad
(a) naudoja vienalaikj kombinuotg, kietosios ir skystosios biomasés ir (arba) atlieky dujinimg, kad vienu
metu termiSkai suskaidyty skirtingy frakcijy biomase;
(b) parenka biomasés rasis su skirtingais H/C santykiais, tokiu badu vienu metu generuojamos sintetinés
dujos su skirtingais H2/CO santykiais;
(c) naudoja vandens garo terminés plazmos reaktoriy skystajai biomasei ir (arba) atliekoms duijinti, tokiu
bddu generuojamos sintetinés dujos su H2/CO santykiu didesniu uz 2;
(d) papildomai j plazmocheminj reaktoriy jveda kietosios biomasés dujinimo reaktoriuje generuotas
sintetines dujas su H2/CO santykiu mazZesniu uz 1 bei keicia srauty KB/SB santykj, tokiu badu reguliuojant
H2/CO santykj iSeinanciose dujose ribose nuo KB iki SB srautuose esancio santykio pagal kvadrating
reguliavimo priklausomybe.

(51) Int. Cl. (2023.01): F24F 13/00

(11) 6986

(13) B

(21) 2021 020

(22) 2021-08-12

(41) 2023-02-27

(72) Gediminas VEIKUTIS, LT

(73) Gediminas VEIKUTIS, Baltijos g. 53-48, 48299 Kaunas, LT

(54) Priglaistomo oro difuzoriaus pajungimo dézé ir jos panaudojimas

(57) 1. Priglaistomo oro difuzoriaus pajungimo dézé, skirta j jos angg (1) jmontuoti standy priglaistomo

difuzoriaus pagrindg (2) su angomis oro srautui pratekéti (3) ir vienoje puséje pritvirtintais i$ gipso
kompozito ar kitos lengvai SveiCiamos medziagos pagamintais elementais (4), apimanti dézés korpusg (5),
kurio atvirus prieSprieSinius galus dengia atitinkami dangteliai (6), pritvirtinti prie korpuso jy pradinéje
padétyje, besiskirianti tuo, kad bent vieng dézés korpuso galg dengiantis dangtelis (6) turi
prailgintas Sonines sieneles (7), atjungiamai pritvirtintas prie korpuso 5 ir sudarancias galimybe prailginti
dézés korpuso (5) angos (1) ilgj, nepilnai iStraukiant dangtelj (6) iS pradinés padéties j prailgintg padetj, ir
dangtelio Soniniy sieneliy (7) dalis, besilieCiancias su korpuso Sonais i$ iSorés ar vidaus, atjungiamai
pritvirtinant prie korpuso Sony.

2. Dézeé pagal 1 punkta, besiskirianti tuo, kad dangtelio (6) prailgintos Soninés sienelés (7) prie
korpuso Sony atjungiamai tvirtinamos srieginiu sujungimu.

3. Dézé pagal 2 punktg, besiskirianti tuo, kad srieginj sujungima sudaro dangtelio (6) prailgintose
Soninése sienelése (7) ir dézés korpuso (5) krastuose atitinkamai suformuotos reikiamo diametro
kiaurymés, skirtos tvirtinimo elementams (8) praverti.

4. Dézé pagal 3 punktg, besiskirianti tuo, kad dangtelio (6) prailginamose Soninése sienelése (7)
ir dézés korpuso (5) krastuose suformuoty minéty kiaurymiy skaicius ir jy iSdéstymas parenkamas taip,
kad dangtelio prailginamos sienelés (7) prie dézés korpuso (5) galéty bati atjungiamai pritvirtintos tiek
pradinéje padétyje tiek prailgintoje padétyje.

5. Dézé pagal bet kurj i§ 1-4 punkty, besiskirianti tuo, kad korpuso (5) Sonuose numatytos
atitinkamai iSdéstytos kiaurymés, skirtos difuzoriaus pagrindo (2) uzlenktiems krastams tvirtinti prie
korpuso (5) Sony prakiSant pro Sias kiaurymes tvirtinimo elementus, esant prailgintoms sieneléms tiek
pradinéje padétyje tiek prailgintoje padétyje.
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6. Dézé pagal bet kurj i8 1-5 punkty besiskirianti tuo, kad difuzoriaus pajungimo dézés korpusas
(5) ir jo galus dengiantys dangteliai (6) gali bdti pagaminti i$ cinkuotos skardos, nerddijancio plieno, kity
metaly, plastiko ar kity pastaty lauko ir vidaus sglygoms atspariy medziagy.

7. Dézé pagal 1-6 punktg, besiskirianti tuo, kad dangtelio (6) prailgintos Soninés sienelés (7) gali
bati jvairiy pasirinkty formy, dydziy ir skirtingy sulenkimo kampy, priklausomai nuo dézés korpuso (5)
formos, korpuso angoje (1) montuojamo difuzoriaus pagrindo (2) ir prie jo pritvirtinty gipso elementy (4)
dydzio bei kity faktoriy.

8. Dézes pagal bet kurj 1—7 punkta panaudojimas standziam priglaistomo difuzoriaus pagrindui su angomis
oro srautui pratekéti (3) ir vienoje puséje pritvirtintais i§ gipso kompozito ar kitos lengvai Sveiiamos
medziagos pagamintais elementais (4), transportuoti, saugoti arba jmontuoti j sieng ar lubas, kur minéto
difuzoriaus transportavimui ir saugojimui jis tvirtinamas dézéje apverstas panaudojant dangtelio prailgintg
padétj ir nukreipiant j dézés vidy difuzoriaus pagrindo puse su pritvirtintais i§ gipso kompozito ar kitos
lengvai SveiCiamos medziagos pagamintais elementais.
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(71) Pareigkéjas, valstybés kodas Zymejimas 51) (21) (13)
(72) I8radéjas, valstybés kodas P - pareiskéjas Klasifikaci Paraiskos numeris Dok i
(73) Patento savininkas, valstybés | - iSradejas ;s(jlékasggos (11) rugieinllig:s
kodas S - patento savininkas Patento numeris

ANDRIULIONYTE Irena, LT | E04C 2/38 2022 021 A
E04B 9/22

BUBULIS Algimantas, LT | A01J 7/00 6987 B

JURENAS Vytautas, LT | A01J 7/00 6987 B

KAUNO TECHNOLOGIJOS S,P A01J 7/00 6987 B

UNIVERSITETAS, LT

KRAPONAS Povilas, LT | E04C 2/38 2022 021 A
E04B 9/22

LIETUVOS SVEIKATOS MOKSLY S,P A01J 7/00 6987 B

UNIVERSITETAS, LT

Lietuvos energetikos institutas, LT S,P C10L 3/00 6985 B

MALISAUSKAS Andrius, LT S, P, B23B 5/00 6988 B

MUSAYEVA Kristina, LT | A01J 7/00 6987 B

OBERAUSKAS Vaidas, LT | A01J 7/00 6987 B

PAUZA Kestutis, LT S, P, B23B 5/00 6988 B

PUTRAMENTAS Alfridas, LT | E04C 2/38 2022 021 A
E04B 9/22

SEDEREVICIUS Antanas, LT | A01J 7/00 6987 B

STRIUGAS Nerijus, LT | C10L 3/00 6985 B

TAMOSIUNAS Andrius, LT | C10L 3/00 6985 B

TARASOVAS Andrius, LT | B25J 15/00 6989 B
G01M 3/00

UAB ,Terekas®, LT S,P B25J 15/00 6989 B
G01M 3/00

USONYTE Ausra, LT P E04C 2/38 2022 021 A
E04B 9/22

VEIKUTIS Gediminas, LT S, P, F24F 13/00 6986 B

VEZYS Joris, LT | A01J 7/00 6987 B
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Vardiné rodyklé

(71) Pareigkéjas, valstybés kodas Zymejimas 51) (21) (13)
(72) I8radéjas, valstybés kodas P - pareiskéjas Klasifikacii ParaiSkos numeris Dok i
(73) Patento savininkas, valstybés | - iradejas ie:]sdlékasgljsos (11) rugieinllig:s
kodas S - patento savininkas Patento numeris
ZELVYTE Rasa, LT | A01J 7/00 6987 B
ZEMAITIS Juozas, LT | A01J 7/00 6987 B
ZYMANTIENE Judita, LT | A01J 7/00 6987 B
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI Sisteminé rodyklé

SISTEMINE ISRADIMY RODYKLE

(21)

(51) o . (13)
Klasifikacijos Paralsk(o151 ;1umer|s Dokumento

indeksas . rasSies kodas
Patento numeris

A01J 7/00 6987 B
B23B 5/00 6988 B
B25J 15/00 6989 B
C10L 3/00 6985 B
E04B 9/22 2022 021 A
E04C 2/38 2022 021 A
F24F 13/00 6986 B
GO01M 3/00 6989 B
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Numeriné rodyklé

NUMERINE ISRADIMY

RODYKLE

(21)
ParaiSkos numeris

(11)

Patento numeris

2022 009

2021 020

2021 542

2022 535

2021 539
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LT-NACIONALINIAI PATENTAI Numeriné paraiSky rodyklé

NUMERINE ISRADIMY PARAISKU RODYKLE

(21) (51)

ParaiSkos numeris Klasifikacijos indeksas
2022 021 E04C 2/38
2022 021 E04B 9/22
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Europos patentai, paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 79 straipsnj

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
(72)
(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl. A01C 1/04 (2006.01)
DO4H 1/46 (2012.01)
DO4H 1/413 (2012.01)
B32B 5/08 (2006.01)
B32B 5/26 (2006.01)
B32B 5/02 (2006.01)
3720263

T

19853045.3

2019-08-23

2020-10-14

2022-11-02

PCT/SE2019/050778

2019-08-23

WO 2020/040689

2020-02-27

1851015, 2018-08-24, SE

Yilmaz, Hakan Isak, SE

Yilmaz, Hakan Isak, 141 44 Huddinge, SE

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

BiologiSkai skaidzios neaustinés tekstilés, apimancios séklas, gaminimo bidas ir masina

Apibrézties punktai: 12, bréZiniai: 5.

1. Neaustinés tekstilés masina (1) biologiSkai skaidZios neaustinés tekstilés, apimancios séklas, gamybai,
kur ji apima kryZminio klojimo dalj ir sékly paskirstymo masininj jrenginj (2), esantj neaustinés tekstilés
masinos (1) kryzminio klojimo dalyje (3), kuris kryZminio klojimo metu gali paskirstyti séklas bent per dalj
biologiSkai skaidziy pluosty (8) audinio plocio, kur sékly skirstymo masininis jrenginys (2) apima bent vieng
sékly talpyklg (14), skirta sékloms, turinCig iSdavimo angg (15), skirtg reguliuojamam sékly iSdavimui ant
biologi$kai skaidziy pluosty (8) audinio, sékly skirstymo jrenginys (2) juda horizontalioje plok§tumoje kryptimi,
kuri yra skersa biologiSkai skaidziy pluosty (8) audinio judéjimo krypciai, ir neaustinés tekstilés masina (1)
apima perforavimo adatomis dalj (4), esanc€ig po kryZzminiu klojimu (3), zidrint maSinos biologiSkai skaidzios
neaustinés tekstilés gamybos linijos (5) kryptimi.

2. Masina pagal 1 punkta, kur biologiskai skaidziy pluosty audinys yra tiekiamas i§ masinos karSimo jrenginio (7).

3. Masina pagal 1 arba 2 punktg, kur maiSytuvas (6) gali sujungti bent dviejy skirtingy dydziy biologiSkai
skaidZius pluostus, maisytuvas (6) yra masinos neaustinés tekstilés gamybos linijos (5) pradzioje.

4. Masina pagal 1, 2 arba 3 punktg, kur besisukanti aSis (16) su grioveliais (17) yra iS8davimo angoje (15),
pageidautina lygiagreciai iSilginei asiai.

5. Masina pagal 4 punktg, kur besisukancios asSies (16) sukimosi greitj reguliuoja variklis, taip
kontroliuodamas sekly kiekj, iSleidziama pro iSdavimo angg per laiko vienetg.

6. Masina pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur sékly skirstymo jrenginyje (2) yra bent dvi talpyklos (14) su
iSdavimo anga (15), pageidautina, kad bent viena baty skirta sékloms, o kita - trgSoms.

7. Biologiskai skaidZios neaustinés tekstilés, apimancios séklas, gamybos bidas, naudojant masing pagal
bet kurj i5 1-6 punkty, ir biologi$kai skaidziy pluosty (8) audinio gamybos budas, biologiskai skaidziy pluosty
audinio kryZminio klojimo bddu paskirstant séklas bent dalyje biologiSkai skaidziy pluosty tiekiamo audinio
plocio ir po to perforuojant adatomis kryZminio klojimo badu jterpiant biologidkai skaidziy pluosty audinj |
biologi$kai skaidy neaustinj pluostg su séklomis, kai séklos paskirstomos jeinancio plocio biologiskai skaidziy
pluosty (8) audinio centrinéje dalyje (21), o kryZminis klojimas vyksta tinkamu greiciu, kad baty gautas
kryzminio klojimo biologiskai skaidziy pluosty audinys, kur jeinancio plo€io centriné dalis (21) su séklomis yra
jterpta tarp ankstesnés jeinancio plocio galinés dalies (23), apacioje, ir vélesnés jeinancio plocio priekinés
dalies (22), virSuje.
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8. Bldas pagal 7 punkta, kur sékly paskirstymas gali bati perkeliamas kita kryptimi skersai jeinancio audinio
plotj, kad baty pasiektas persidengimas i$ virSaus, kai séklos i$ dalies patenka j virSutine galutinio biologiskai
skaidaus neaustinio pluosto puse, arba persidengimas i§ apacios, kai séklos i$ dalies patenka | apatine
galutinio biologiskai skaidaus neaustinio audinio (18) puse.

9. Budas pagal 7 arba 8 punkta, kai i$ pradziy sujungiami dviejy dydziy biologiSkai skaidus pluostai.

10. Bdas pagal 9 punkta, kai po sujungimo seka karSimo etapas.

11. Bldas pagal 8 punktg, kai prie$ perforavimg adatomis ant biologiSkai skaidziy pluosty audinio yra
uzpurSkiama kvapy, siekiant atbaidyti, pavyzdziui, nuo sraigiy ir vabaly.

12. Bidas pagal 8 punktg, kai kryzminimo klojimo metu taip pat yra paskleidziamos trgsos.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
(30)
(72)
(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl.  A01K 31/19 (2006.01)
A01K 41/00 (2006.01)
A01K 43/00 (2006.01)
A01K 45/00 (2006.01)

3454646

T

17730271.8

2017-05-10

2019-03-20

2022-12-21

PCT/IB2017/052725

2017-05-10

WO 2017/195128

2017-11-16

201605334, 2016-05-11, BE

VERVAEKE, Steven, BE

Vervaeke-Belavi, 8700 Tielt, BE

Ausra PAKENIENE, 50, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT

Preinkubuoty kiausiniy transportavimo j paukstide bldas ir tam naudojama transportavimo masina

Apibrézties punktai: 16, bréZiniai: 1.

1. Kiausiniy, kurie buvo preinkubuoti inkubaciniuose padékluose (1), transportavimo | paukstide badas, kur

preinkubuoti kiau$iniai transportuojami | paukstide, paukstidéje pateikiamas izoliacinés dengiamosios

medziagos (3) sluoksnis ir preinkubuoti kiausiniai iSdéstomi ant minétos izoliacinés dengiamosios medziagos

(3), besiskiriantis tuo, kad preinkubuoti kiauSiniai transportuojami j paukstide minétuose

inkubaciniuose padékluose (1), paukstidéje jie nuimami nuo minéty inkubaciniy padékly (1) naudojant

transportavimo masinos (4) kiauSiniy paémimo elementy (9) rinkinj, po to jie iSdéstomi ant minétos

dengiamosios medziagos (3), naudojant transportavimo masing (4), kur transportavimo masina (4) vazinéja

po paukstide kiausSiniy perkélimo nuo inkubaciniy padékly (1) ant minétos dengiamosios medziagos (3) metu.

2. Bldas pagal 1 punktg, besiskiriantis tuo, kad preinkubuoti kiauSiniai iSdéstomi ant minétos
dengiamosios medZziagos (3), naudojant minétg kiausiniy paémimo elementy (9) rinkinj.

3. Bldas pagal 1 arba 2 punktg, besiskiriantis tuo, kad minéti kiauSiniai yra nustatytose susietosiose
padétyse ant minéty inkubaciniy padékly (1) ir kiauSiniai iSdéstomi papildomose susietosiose padétyse,
kurios skiriasi nuo minéty nustatyty susietyjy padéciy, ant minétos dengiamosios medziagos (3), keiCiant
minéty kiausiniy paémimo elementy (9) susietgsias padétis po kiausiniy nuémimo nuo inkubaciniy padékly
(1) i minétas papildomas susietgsias padétis.

4. Bldas pagal 3 punktg, besiskiriantis tuo, kad kiausSiniai iSdéstomi toliau vienas nuo kito minétose
papildomose susietosiose padétyse, nei jie buvo minétose nustatytose susietosiose padétyse.

5. Badas pagal bet kurj i8 1-4 punkty, besiskiriantis tuo, kad kiausiniy paémimo elementy (9)
skai€ius atitinka kiau$iniy viename ar daugiau inkubaciniy padékly (1), tiksliau — viename ar dviejuose
inkubaciniuose padékluose (1), skaiciy, ir tuo, kad ant kiekvieno inkubacinio padéklo (1) esantys kiauSiniai
nuimami nuo jo, vienu metu naudojant minéta kiauSiniy paémimo elementy (9) rinkinj.

6. Budas pagal bet kurj iS5 1-5 punkty, besiskiriantis tuo, kad minéti kiauSiniy paémimo elementai
(9) apima siurbtukus kiauSiniams suimti siurbimo badu.
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7. Bldas pagal bet kurj i$ 1-6 punkty, besiskiriantis tuo, kad kiauSiniai iSdéstomi dengiamosios
medziagos (3) jdubose, naudojant transportavimo masing (4), pageidautina — minétos jdubos dengiamojoje
medziagoje (3) formuojamos, naudojant minétg transportavimo masing (4) ir, pageidautina, kiausiniai
iSdéstomi minétose jdubose staciomis.

8. Bldas pagal bet kurj i 1-7 punkty, besiskiriantis tuo, kad bent dalis kiauSiniy, iSdéstyty ant
dengiamosios medziagos (3), uzdengiami papildoma izoliacija, tiksliau — lakStu.

9. Budas pagal bet kurj i 1-8 punkty, besiskiriantis tuo, kad dengiamosios medziagos (3) sluoksnio,
ant kurio iSdéstomi kiauSiniai, vidutinis storis (d) ne mazesnis kaip 2 cm, geriau — ne mazesnis kaip 3 cm, o
geriausia — ne mazesnis kaip 4 cm.

10. Badas pagal bet kurj i 1-9 punkty, besiskiriantis tuo, kad minéta dengiamoji medziaga (3)
klojama ant paukstidés grindy, pageidautina — viena ar daugiau juosty.

11. Bldas pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, besiskiriantis tuo, kad minéta transportavimo masina (4)
sustoja kaskart, kai kiausiniai iSdéstomi ant dengiamosios medziagos (3).

12. Budas pagal bet kurj i§ 1-11 punkty, besiskiriantis tuo, kad temperatira yra matuojama
skirtingose paukstidés vietose ir iSmatuotoji temperatiira naudojama nustatyti, kur paukstidéje bus iSdéstyti
kiauSiniai.

13. Transportavimo masina (4), naudojama budui pagal bet kurj i§ 1-12 punkty jgyvendinti, kur
transportavimo masina (4) apima kiau$iniy paémimo elementy (9) rinkinj preinkubuotiems kiauSiniams
paukstidéje suimti, minéta transportavimo masina (4) papildomai pritaikyta vazinéti paukstidéje jos grindimis
ir preinkubuotiems kiausiniams, paimtiems naudojant kiauSiniy paémimo elementus (9), iSdéstyti ant
izoliacinés dengiamosios medziagos (3) sluoksnio, pakloto ant paukstidés grindy.

14. Transportavimo masina pagal 13 punktg, besiskirianti tuo, kad transportavimo masina apima
ratus (14), ant kuriy ji vazinéja po paukstide.

15. Transportavimo mas$ina pagal 13 arba 14 punktg, besiskirianti tuo, kad transportavimo masina
yra savaeige.

16. Transportavimo masina pagal bet kurj i§ 13—15 punktg, besiskirianti tuo, kad yra minéti kiausiniy
paémimo elementai (9) preinkubuotiems kiauSiniams iSdéstyti ant izoliacinés dengiamosios medziagos (3)
sluoksnio.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)
(87)
(87)
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(72)
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C12N 15/85 2006.01

3462853

T

17733223.6
2017-06-02
2019-04-10
2023-03-01
PCT/US2017/035731
2017-06-02

WO 2017/210586
2017-12-07
201662345524 P, 2016-06-03, US
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(73)
(74)
(54)

(57)

Regeneron Pharmaceuticals, Inc., Tarrytown, NY 10591-6706, US

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

Grauzikai, vykdantys egzogeninés terminalinés deoksinukleotidiltransferazés raiskg

Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. GenetiSkai modifikuotas grauzikas, kurio genomas apima :

nukleoriigsCiy sekg, koduojancig Zmogaus terminaline deoksinukleotidiliransferaze (TdT), funkcionaliai
susietg su transkripcijos kontrolés elementu, kuris valdo nukleoriigsties sekos, koduojancios Zzmogaus TdT,
raiSkg pre-B lgstelése; ir

Zzmogaus imunoglobulino kintamajg sritj, apimancig nepertvarkytus Zmogaus imunoglobulino kintamosios
srities geno segmentus, kur Zmogaus imunoglobulino kintamoji sritis yra funkcionaliai susieta su
imunoglobulino pastoviaja sritimi.

2. Genetidkai modifikuotas grauzikas pagal 1 punktg, kur transkripcijos kontrolés elementas:

(i) valdo nukleortigs¢iy sekos, koduojancios Zzmogaus TdT, raiSkg pro-B Igstelése ir pre-B Igstelése; ir (arba)
(ii) yra parinktas i$ grupés, susidedancios i§ RAG1 transkripcijos kontrolés elemento, RAG2 transkripcijos
kontrolés elemento, imunoglobulino sunkiosios grandinés transkripcijos kontrolés elemento, imunoglobulino
K lengvosios grandinés transkripcijos kontrolés elemento ir (arba) imunoglobulino A lengvosios grandinés
transkripcijos kontrolés elemento.

3. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal 1 arba 2 punkta, kuriame Zzmogaus TdT raiSka néra pastoviai
vykdoma.

4. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kuriame nukleortgsCiy seka, koduojanti
Zmogaus TdT, yra iSsidésc€iusi imunoglobulino k lengvosios grandinés lokuse, imunoglobulino A lengvosios
grandinés lokuse, imunoglobulino sunkiosios grandinés lokuse, RAG1 lokuse arba RAG2 lokuse.

5. GenetiSkai modifikuotas grauzikas pagal bet kurj i$ 1-4 punkty, kuriame Zmogaus imunoglobulino kintamoji
sritis yra Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamoji sritis, apimanti nepertvarkytus Zmogaus
imunoglobulino sunkiosios grandinés V, D ir J geno segmentus, o imunoglobulino pastoviosios srities genas
yra imunoglobulino sunkiosios grandinés pastovioji sritis.

6. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal 5 punkta, kur

(i) imunoglobulino sunkiosios grandinés pastoviosios srities genas yra endogeninés rasies kilmés; ir (arba)
(i) Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamoji sritis ir imunoglobulino sunkiosios grandinés
pastovios srities genas yra iSsidéste endogeniniame imunoglobulino sunkiosios grandinés lokuse.

7. GenetiSkai modifikuotas grauzikas pagal 5 arba 6 punktg, papildomai savo genome apimantis Zmogaus
imunoglobulino lengvosios grandinés kintamajg sritj, apimancig nepertvarkytus Zmogaus lengvosios
grandinés kintamosios srities geno segmentus, funkcionaliai susietus su imunoglobulino lengvosios
grandinés pastoviaja sritimi.

8. GenetiSkai modifikuotas grauzikas pagal 7 punkta, kuriame imunoglobulino lengvosios grandinés kintamoji
sritis, funkcionaliai susieta su imunoglobulino lengvosios grandinés pastoviaja sritimi, yra i8sidésciusi
endogeniniame imunoglobulino lengvosios grandines lokuse.

9. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal 7 arba 8 punktg, kur

(i) Zmogaus imunoglobulino lengvosios grandinés kintamoji sritis apima Zmogaus k grandinés kintamosios
srities geno segmentus;

(ii) imunoglobulino lengvosios grandinés pastovioiji sritis yra imunoglobulino K pastovioji sritis;

(iii) imunoglobulino lengvosios grandinés pastovioji sritis yra endogeninés risies kilmés imunoglobulino k
pastovioiji sritis; ir (arba)

(iv) Zmogaus imunoglobulino lengvosios grandinés kintamoiji sritis ir imunoglobulino lengvosios grandinés
pastovioji sritis yra iSsidésciosios endogeniniame imunoglobulino lengvosios grandinés k lokuse.

10. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal 7 arba 8 punktg, kur:

(i) Zmogaus imunoglobulino lengvosios grandinés kintamoji sritis apima Zmogaus A grandinés kintamosios
srities geno segmentus;

(ii) imunoglobulino lengvosios grandinés pastovioji sritis yra imunoglobulino A pastovioji sritis;

(iii) imunoglobulino lengvosios grandinés pastovioji sritis yra endogeninés rasies kilmés imunoglobulino A
pastovioiji sritis; ir (arba)

(iv) Zmogaus imunoglobulino lengvosios grandinés kintamoiji sritis ir imunoglobulino lengvosios grandinés
pastovioji sritis yra iSsidésciosios endogeniniame imunoglobulino lengvosios grandinés A lokuse.

11. GenetiSkai modifikuotas grauzikas pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kuriame nepertvarkytos Zmogaus
imunoglobulino kintamosios srities geno segmentai B lagsteliy brendimo metu persitvarko generavimui
pertvarkyty Zmogaus imunoglobulino kintamuyjy sri¢iy gyviino, neapimant Zmogaus rasies, B Igstelése.
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12. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal 11 punktg, kur

(i) bent 10% pertvarkyty kintamosios srities geny apima pridéjimus, gautus nenaudojant matricos; ir (arba)
(i) bent 10% imunoglobulino lengvosios grandinés V-J sujungimy gyvdne sudaro pridéjimai, gauti
nenaudojant matricos.

13. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal bet kurj i$ 1-12 punkty, kur grauzikas yra Ziurké arba pelé.
14. Genetiskai modifikuotas grauzikas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur grauzikas yra pelé.

15. GenetiSkai modifikuotas grauZikas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur Zmogaus TdT yra trumpoji
TdT (TdTS) izoforma.

(51)

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

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl. AO1K 67/027 (2006.01)
C12N 15/85 (2006.01)
CO7K 16/00 (2006.01)
CO7K 16/46 (2006.01)

3501272

I

18210518.9

2014-03-13

2019-06-26

2023-03-01

201313798455, 2013-03-13, US

BABB, Robert, US

MCWHIRTER, John, US

MACDONALD, Lynn, US

STEVENS, Sean, US

DAVIS, Samuel, US

BUCKLER, David R., US

MEAGHER, Karolina A., US

MURPHY, Andrew J., US

Regeneron Pharmaceuticals, Inc., Tarrytown, NY 10591-6706, US

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

Pelés, vykdancios imunoglobulino lengvosios grandinés riboto rinkinio raiSkg

Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 0.

1. Zmogaus imunoglobulino sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés kintamosios srities sekos
generavimo bldas, apimantis Siuos etapus:

(a) genetiskai modifikuotos pelés imunizavimg antigenu, kur genetiSkai modifikuota pelé generuoja antikiinus,
kai yra imunizuota antigenu, ir kur genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genomas apima:

(i) du Zmogaus imunoglobulino Vk geno segmentus ir penkis Zmogaus imunoglobulino Jk geno segmentus,
funkcionaliai susietus su pelés arba Ziurkés imunoglobulino lengvosios grandinés pastoviosios srities seka,
kur du Zmogaus imunoglobulino Vk geno segmentai yra Zmogaus Vk1-39 ir Zmogaus Vk3-20 , o penki
Zmogaus imunoglobulino Jk geno segmentai yra Zmogaus Jk1, Zmogaus Jk2, Zmogaus Jk3, Zmogaus Jk4 ir
Zzmogaus Jk5; ir

(i) vieng ar daugiau nepertvarkyty Zmogaus imunoglobulino V4 geno segmenty, vieng ar daugiau
nepertvarkyty zmogaus imunoglobulino Dy geno segmenty ir vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus
imunoglobulino Ju geno segmenty, funkcionaliai susiety su pelés imunoglobulino sunkiosios grandinés
pastoviosios srities seka;

kur pelés nepertvarkyti Zmogaus sunkiosios grandinés geno segmentai ir nepertvarkyti Zmogaus kapa
lengvosios grandinés geno segmentai geba persitvarkyti ir koduoja Zmogaus sunkiosios grandinés antikiino
kintamus domenus ir Zmogaus kapa lengvosios grandinés antikiino kintamus domenus, atitinkamai, ir kur
pelé neapima endogeninio Vk geno segmento, kuris geba persitvarkyti ir suformuoti lengvosios grandinés
kintamosios srities seka, ir

(b) Zzmogaus imunoglobulino sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés kintamosios srities sekos,
koduojancios, atitinkamai Zmogaus imunoglobulino sunkiosios arba lengvosios grandinés antikiino, kuris
specifiSkai riSasi su antigenu ir kuris buvo generuotas genetiSkai modifikuotoje peléje, kintamajj domena,
nustatyma.

2. Zmogaus imunoglobulino sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés kintamos srities sekos
generavimo bildas, apimantis Siuos etapus:

(a) genetiskai modifikuotos pelés imunizavimg dominanciu antigenu, kur genetiSkai modifikuotos pelés
gonocity linijjos genomas apima:
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(i) lygiai du nepertvarkytus Zmogaus imunoglobulino Vk geno segmentus ir penkis nepertvarkytus Zmogaus
imunoglobulino Jk geno segmentus, funkcionaliai susietus su pelés imunoglobulino lengvosios grandinés
pastovios srities seka pelés endogeniniame kapa lengvosios grandinés lokuse, kur du nepertvarkyti Zmogaus
imunoglobulino Vk geno segmentai yra Zmogaus Vk1-39 geno segmentas ir Zmogaus Vk3-20 geno
segmentas, o penki nepertvarkyti Zmogaus imunoglobulino Jk geno segmentai yra Zmogaus Jk1, Zmogaus
Jk2, Zmogaus Jk3, Zmogaus Jk4 ir Zmogaus Jk5; ir

(i) vieng ar daugiau nepertvarkyty Zmogaus imunoglobulino V4 geno segmenty, vieng ar daugiau
nepertvarkyty zmogaus imunoglobulino Dy geno segmenty ir vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus
imunoglobulino Ju geno segmenty, funkcionaliai susiety su pelés imunoglobulino sunkiosios grandinés
pastovios srities seka pelés endogeniniame sunkiosios grandinés lokuse;

kur genetiSkai modifikuotos pelés nepertvarkyti Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés ir kapa
lengvosios grandinés geno segmentai geba persitvarkyti ir koduoja Zmogaus sunkiosios grandinés antikiino
kintamus domenus ir Zmogaus kapa lengvosios grandinés antikiino kintamus domenus, atitinkamai, ir kur
genetiSkai modifikuota pelé neapima endogeniniy VK arba Jk geno segmenty, kurie geba persitvarkyti ir
suformuoti imunoglobulino lengvosios grandinés kintamosios srities seka, ir

(b) Zmogaus imunoglobulino sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés antiklino, kuris specifiSkai riSasi
su antigenu ir kuris buvo generuotas genetiSkai modifikuotoje peléje, kintamojo domeno sekos nustatyma.

3. Bldas pagal 2 punktg, kur Zmogaus imunoglobulino sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés
kintamojo domeno sekos nustatymas apima nukleotidy sekos, koduojanéios Zmogaus imunoglobulino
sunkiosios ir (arba) kapa lengvosios grandinés kintamojo domeno seka, nustatyma.

4. Budas pagal 1 arba 2 punkta, kur genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genomas eilés tvarka
apima: zmogaus Vk1-39 geno segmentg, zmogaus Vk3-20 geno segmenta, zmogaus Jk1 geno segments,
zmogaus Jk2 geno segmentg, Zmogaus Jk3 geno segmenta, Zmogaus Jk4 geno segmentg ir Zmogaus Jk5
geno segmenty.

5. Budas pagal 1 arba 2 punkta, kur genetiSkai modifikuota pelé apima nefunkcionaly imunoglobulino A
lengvosios grandinés lokusa.

6. Bldas pagal 1 arba 2 punkta, kur genetiSkai modifikuota pelé neapima endogeninio pelés imunoglobulino
VH geno segmento, gebancio persitvarkyti ir suformuoti imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamajg sritj.

7. Antikiny gamybos bidas, apimantis:

(1) raiSkos vykdymag vienoje lgsteléje:

(a) pirmosios nukleorigsciy sekos, koduojandios pirmajg imunoglobulino sunkigjg grandine, Si pirmoji
nukleortgsCiy seka, apima pirmajg Zzmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamosios srities seka,
funkcionaliai susietg su Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés pastoviosios srities seka, kur pirmoji
Zzmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamosios srities seka buvo gauta iS genetiSkai
modifikuotos pelés B lIgstelés, kur genetiSkai modifikuota pelé buvo imunizuota pirmuoju dominandiu
antigenu, o genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genomas apima:

(i) du nepertvarkytus Zmogaus Vk geno segmentus ir penkis nepertvarkytus Zzmogaus Jk geno segmentus,
funkcionaliai susietus su lengvosios grandinés pastoviosios srities seka, kur du nepertvarkyti Zzmogaus Vk
geno segmentai yra Zmogaus Vk1-39 geno segmentas ir Zmogaus Vk3-20 geno segmentas, ir kur penki
nepertvarkyti Zmogaus Jk geno segmentai yra Zmogaus Jk1 geno segmentas, Zmogaus Jk2 geno segmentas,
Zmogaus Jk3 geno segmentas, zmogaus Jk4 geno segmentas ir zmogaus Jk5 geno segmentas; ir

(i) vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus V1 geno segmenty, vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus
Du geno segmenty ir vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus Ju geno segmenty, funkcionaliai susiety su
pelés sunkiosios grandinés pastoviosios srities seka;

kur genetiS8kai modifikuotos pelés nepertvarkyti Zmogaus sunkiosios grandinés geno segmentai ir
nepertvarkyti Zmogaus kapa lengvosios grandinés geno segmentai geba persitvarkyti ir koduoja antikiino
sunkiosios grandinés kintamus domenus ir Zmogaus kapa lengvosios grandinés kintamus domenus,
atitinkamai;

kur genetiSkai modifikuota pelé neapima endogeninio Vk geno segmento, kuris geba persitvarkyti ir
suformuoti lengvosios grandinés kintamos srities seka; ir

kur pirmoji Zmogaus sunkiosios grandinés kintamosios srities seka koduoja pirmajj Zmogaus sunkiosios
grandinés kintamajj domeng, kuris kartu su kapa lengvosios grandinés kintamuoju domenu atpazjsta pirmajj
antigenag; ir

(b) antrosios nukleorigs¢iy sekos, koduojancios imunoglobulino lengvajg grandineg, Si antroji nukleortigsciy
seka, apima Zmogaus kapa lengvosios grandinés kintamosios srities sekg, funkcionaliai susietg su Zmogaus
lengvosios grandinés pastoviosios srities seka, kur Zmogaus kapa lengvosios grandinés kintamosios srities
seka apima: Zmogaus Vk1-39 geno segmenta, Zmogaus Vk3-20 geno segmentg arba somatinés
hipermutacijos budu gautg jy variants;

(2) Igsteliy palaikyma tokiomis sglygomis, kurios yra pakankamos vykdyti visiSkai Zmogaus savo sudétimi
antikdno raiska; ir

(3) antikdino iSskyrima.
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8. Bidas pagal 7 punkta, kur du nepertvarkyti Zmogaus Vk geno segmentai ir penki nepertvarkyti Zzmogaus
JKk geno segmentai genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genome yra funkcionaliai susieti su pelés
lengvosios grandinés k pastoviosios srities seka.

9. Bidas pagal 7 punkta, kur du nepertvarkyti Zmogaus Vk geno segmentai ir penki nepertvarkyti Zzmogaus
Jk geno segmentai genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genome yra endogeniniame imunoglobulino
lengvosios grandinés lokuse.

10. Badas pagal 7 punkta, kur genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genomas eilés tvarka apima:
Zmogaus Vk1-39 geno segmentg, Zmogaus Vk3-20 geno segmentg, Zmogaus Jk1 geno segmentg, Zmogaus
JKk2 geno segmentg, Zmogaus Jk3 geno segmenta, Zmogaus Jk4 geno segmentg ir Zmogaus Jk5 geno
segmenty.

11. Badas pagal 7 punkta, kur vienas arba daugiau nepertvarkyty Zmogaus V4 geno segmenty, vienas ar
daugiau nepertvarkyty Zmogaus Du geno segmenty ir vienas ar daugiau nepertvarkyty Zmogaus Ju geno
segmenty genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijos genome yra endogeninio imunoglobulino sunkiosios
grandinés lokuse.

12. Budas pagal bet kurj i$ 7-11 punkty, kur Igstelé apima tre€igjg nukleortigsciy seka, kuri koduoja antrgjg
Zmogaus imunoglobulino sunkiagjg grandine, Si tre€ioji nukleorigs€iy seka apima antrgja Zmogaus
imunoglobulino kintamajg sritj, funkcionaliai susietg su Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés
pastoviaja sritimi, kur antroji Zmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinés kintamosios srities seka yra
gauta i$ antrosios genetiSkai modifikuotos pelés B Igstelés, kur antroji genetiS§kai modifikuota pelé buvo
imunizuota antruoju dominanciu antigenu ir antrosios genetiSkai modifikuotos pelés gonocity linijjos genomas
apima:

(i) du nepertvarkytus Zmogaus Vk geno segmentus ir penkis nepertvarkytus Zmogaus Jk geno segmentus,
funkcionaliai susietus su lengvosios grandinés pastoviosios srities seka, kur du nepertvarkyti Zzmogaus Vk
geno segmentai yra zmogaus Vk1-39 geno segmentas ir zmogaus Vk3-20 geno segmentas, ir kur penki
nepertvarkyti Zmogaus Jk geno segmentai yra zmogaus Jk1 geno segmentas, zmogaus Jk2 geno
segmentas, Zmogaus Jk3 geno segmentas, Zmogaus Jk4 geno segmentas ir Zmogaus Jk5 geno segmentas;
ir

(i) vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus Vux geno segmenty, vieng ar daugiau nepertvarkyty zmogaus
Du geno segmenty ir vieng ar daugiau nepertvarkyty Zzmogaus Ju geno segmenty, funkcionaliai susiety su
pelés sunkiosios grandinés pastoviosios srities seka;

kur genetiS8kai modifikuotos pelés nepertvarkyti Zmogaus sunkiosios grandinés geno segmentai ir
nepertvarkyti Zmogaus kapa lengvosios grandinés geno segmentai geba persitvarkyti ir koduoja antikiino
sunkiosios grandinés kintamus domenus ir Zmogaus kapa lengvosios grandinés kintamus domenus,
atitinkamai;

kur genetiSkai modifikuota pelé neapima endogeninio Vk geno segmento, kuris geba persitvarkyti ir
suformuoti lengvosios grandinés kintamosios srities seka; ir

kur antroji Zmogaus sunkiosios grandinés kintamosios srities seka koduoja antrgjj Zmogaus sunkiosios
grandinés kintamajj domena, kuris kartu su kapa lengvosios grandinés kintamuoju domenu atpazjsta antrgjj
antigena,

kur:

- pirmasis ir antrasis antigenai skiriasi;

- imunoglobulino lengvoji grandiné, koduojama minétos antrosios nukleortigsciy sekos, kai yra suporuota su
pirmaja Zzmogaus imunoglobulino sunkigja grandine, specifiSkai suri§a pirmajj antigeng, o kai yra suporuota
su antrgja imunoglobulino sunkigja grandine, specifiSkai riSasi prie antrojo antigeno; ir

- Siuo bldu pagamintas antikiinas yra bispecifinis antiklinas.

(51)
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(96)
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Int. Cl.  A23K 10/30 (2016.01)
A23K 10/12 (2016.01)
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2017-10-18
2019-09-11
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(30) 2016215404, 2016-11-02, JP

(72) KIKUSHIMA, Sunao, JP
SHO, Sakiko, JP
KANO, Yasuhiro, JP

(73) Boskein Nutrition Limited, N.T., Hong Kong, CN

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

(54) Pasaras ir jo gamybos budas
Apibrézties punktai: 5, bréziniai: 0.

(57) 1. PaSaras, apimantis fermentuoty juodyjy serbenty vaisiy, apimantis nuo 0,01 iki 2 masés % fermentuoty
juoduyjy serbenty vaisiy, skaiciuojant pagal sausagjg mase, kur juodyjy serbenty vaisiai yra juodyjy serbenty
vaisiy iSspaudos ir turi bent jau apyvais;.

2. PaSaras pagal 1 punktg, kur fermentuoti juodyjy serbenty vaisiai buvo fermentuoti bent vienos rasies,
parinktos iS grupés, susidedancios i8 Aspergillus, Bifidobacterium, Penicillium, Chrysosporium, Trichoderma,
Acremonium, Candida, Mucor, Rhizopus, Monascus ir Absidia rasiy.
3. Organizmo auginimo bidas, apimantis organizmo auginimg Seriant paSaru pagal 1 arba 2 punktg bent
vieng kartg per savaite.
4. PaSaro pagal 1 arba 2 punktg gamybos bidas, apimantis
juodujy serbenty vaisiy fermentavimg naudojant bent vieng rdsj, parinktg iS grupés, susidedancios iS
Aspergillus, Bifidobacterium, Penicillium, Chrysosporium, Trichoderma, Acremonium, Candida, Mucor,
Rhizopus, Monascus ir Absidia rasiy.
5. Pasary gamybos bldas pagal 4 punktg, apimantis
gamybos etapg fermentacijos starterio, gauto i$ juodyjy serbenty vaisiy, séjant Aspergillus risis ant juoduyjy
serbenty vaisiy,
fermentuoty juoduyjy serbenty vaisiy gavimo etapg, jpilant vandens j fermentacijos starterj, gautg i$ juodyjy
serbenty vaisiy, ir kaitinant fermentacijos starter;j, ir
fermentuoty juodyjy serbenty vaisiy jdéjimo j pasarg etapa.
(51) Int. Cl. A61K 9/20 (1974.07)
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(30) 201514758, 2015-08-19, GB

(72) SHUTTLEWORTH, Stephen Joseph, GB
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(73) CONVALIFE (SHANGHAI) CO. LIMITED, Shanghai 201203, CN

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

(54) Kompozicijos, apimancios triciklinius heterociklinius junginius

Apibrézties punktai: 18, bréziniai: 0.
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(57) 1. Farmaciné kompozicija, apimanti formulés | junginj sukcinato druskos pavidalu, ir bent vieng farmaciniu
pozilriu priimting pagalbine medziagg, parinktg i$ grupés, susidedancios i$ uzpildy, riSikliy, dezintegranty,
slydikliy ir riebikliy, kur formulés | junginys yra pavaizduotas:

kur:

W yra O, N-H, N-(C1-C1o alkilas) arba S;

kiekvienas X yra nepriklausomai CH arba N;

R" yra 5-7-naris prisotintas arba neprisotintas, pasirinktinai pakeistas heterociklas, turintis maziausiai 1
heteroatoma, parinktg i$ N arba O;

R2yraLY;

kiekvienas L yra tiesioginis rySys, C1-C1o alkilenas, C2-C1o alkenilenas arba C2-C1o alkinilenas;

Y yra pasirinktinai pakeistas kondensuotas, tiltelinis arba spirociklinis nearomatinis 5-12-naris heterociklas,
turintis iki 4 heteroatomy, parinkty i$ N arba O; ir

kiekvienas R® yra nepriklausomai H, C1-C1o alkilas, halogenas, fluor-C1-C1o alkilas, O-C1-C1o alkilas, NH-C1-
C1o alkilas, SC1-C1o alkilas, O-fluor-C1-C10 alkilas, NH-acilas, NH-C(O)-NH-C1-C10 alkilas, C(O)-NH-C+-C1o
alkilas, arilas arba heteroarilas.

2. Kompozicija pagal 1 punkta, kur formulés | junginio kiekis yra nuo 0,1 iki 50 masés %, skai€iuojant nuo
visos kompozicijos masés, geriau nuo 5 iki 30 masés %, skaiciuojant nuo visos kompozicijos mases.

3. Kompozicija pagal 1 arba 2 punkta, kur uzpildo kiekis yra nuo 10 iki 90 masés %, skaiciuojant nuo visos
kompozicijos masés, ir (arba) kur riSiklio kiekis yra nuo 0,1 iki 20 masés %, skaiciuojant nuo visos
kompozicijos masés, ir (arba) kur dezintegranto kiekis yra nuo 1 iki 20 masés %, skaiiuojant nuo visos
kompozicijos masés ir (arba) kur riebiklio kiekis yra nuo 0,1 iki 10 masés %, geriau nuo 0,5 iki 5 masés %,
skaiciuojant nuo visos kompozicijos masés.

4. Kompozicija pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur kompozicija apima:
nuo 1 iki 50 masés % junginio pagal 1 punkta;

nuo 10 iki 90 masés % bent vieno uzpildo;

nuo 0,1 iki 20 masés % bent vieno risiklio;

nuo 1 iki 20 masés % bent vieno dezintegranto; ir

nuo 0,1 iki 10 masés % bent vieno riebiklio arba slydiklio.

5. Farmaciné kompozicija, apimanti formulés | junginj arba jo farmaciniu pozidriu priimting druska ir
maziausiai vieng farmaciniu pozidriu priimting pagalbine medziagg, parinktg i$ grupés, susidedancios i
uzpildy, risikliy, dezintegranty, slydikliy ir riebikliy, kur formulés | junginys yra pavaizduotas:

R‘.

R3
W X =
— ] AW
(/ N AN
A

X X
K A
X
R? 0
kur:
W yra O, N-H, N-(C1-C1o alkilas) arba S;
kiekvienas X yra nepriklausomai CH arba N;
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R' yra 5-7-naris prisotintas arba neprisotintas, pasirinktinai pakeistas heterociklas, turintis maziausiai 1
heteroatoma, parinktg i N arba O;

R?yra LY;

kiekvienas L yra tiesioginis rysys, C1-C1o alkilenas, C2-C1o alkenilenas arba C2-C1o alkinilenas;

Y yra pasirinktinai pakeistas kondensuotas, tiltelinis arba spirociklinis nearomatinis 5-12-naris heterociklas,
turintis iki 4 heteroatomy, parinkty i N arba O;

kiekvienas R?® yra nepriklausomai H, C1-C1o alkilas, halogenas, fluor-C1-C1o alkilas, O-C+1-C1o alkilas, NH-C+1-
C1o alkilas, SC1-C1o alkilas, O-fluor-C1-C1o alkilas, NH-acilas, NH-C(O)-NH-C1-C1o alkilas, C(O)-NH-C1-C1o
alkilas, arilas arba heteroarilas;

kur kompozicija apima:

nuo 1 iki 50 masés % formulés | junginio arba jo farmaciniu poZiriu priimtinos druskos;

nuo 10 iki 90 masés % bent vieno uzpildo;

nuo 0,1 iki 20 masés % bent vieno risiklio;

nuo 1 iki 20 masés % bent vieno dezintegranto; ir

nuo 0,1 iki 10 maseés % bent vieno riebiklio arba slydiklio.

6. Kompozicija pagal 5 punktg, kur formulés | junginys yra sukcinato druskos formos.

7. Kompozicija pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, papildomai apimanti pavirSiaus aktyvia medziaga,
pageidautina, kad kiekis baty nuo 0,1 iki 5 maseés %, skaiCiuojant nuo visos kompozicijos maseés.

8. Kompozicija pagal bet kurj i$§ ankstesniy punkty, kur kompozicija yra kietos dozavimo formos, pageidautina
geriamosios kietos vaisto formos, pageidautina tabletés arba kapsulés pavidalu.

9. Kompozicija pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur kompozicija apima bent dvi arba bent tris farmaciniu
pozitriu priimtinas pagalbines medziagas.

10. Kompozicija pagal bet kurj i8 5 — 9 punkty, kur riebiklio kiekis yra nuo 0,5 iki 5 masés %, skai€iuojant nuo
visos kompozicijos mases.

11. Kompozicija pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur R yra pavaizduotas bet kuria i$ $iy struktary:

o G O

pageidautina, kur R' yra morfolinas.

12. Kompozicija pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur W yra O arba S, pageidautina, kur W yra O ir (arba)
kur X yra CH, ir (arba) kur R3 yra H, ir (arba) kur L yra C1-C1o alkilenas, pageidautina metilenas.

13. Kompozicija pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur Y turi vieng arba du heteroatomus, pageidautina du
heteroatomus.

14. Kompozicija pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur Y yra parinktas is:

}m
In A), B
11 ( n E/
Formule A arba Formule B

kur:

A yra parinktas i§ O, S, NR* arba pasirinktinai pakeisto C1-Cs alkileno, C2-Cs alkenileno arba C2-Cs alkinileno;
B yra NR*, O arba CHy;

kur R* yra H arba pasirinktinai pakeistas C1-C1o alkilas, C2-C1o alkenilas arba C2-C1o alkinilas;

p yra parinktas i$ 0 arba 1;

kiekvienas m yra nepriklausomai parinktas i$ 0, 1 arba 2; ir

kiekvienas n yra nepriklausomai parinktas i$ 1, 2 arba 3.
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15. Kompozicija pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur formulés | junginys yra pavaizduotas bet kuria i$ Siy
struktdry:

N

S (IO

\!
lN\ON /:N
N
{
//N 2

N N= NH

N“\
P
N o~ \
N N= AN
SN N N
N 0 NH

0
N__0 (N__)
X | 74 \N

N N==
X0 S
NH

16. Kompozicija pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, skirta panaudoti terapijoje.

17. Kompozicija, skirta panaudoti pagal 16 punktg, kur gydomas vézys, pageidautina leukemija arba
PTENnNeigiamas solidinis navikas, imuniné liga arba uzdegiminé liga, pageidautina reumatoidinis artritas.

18. Farmacinés kompozicijos pagal bet kurj i 1 — 15 punkty gamybos bidas, apimantis:

a) formulés | junginio sumaiSyma su bent viena farmaciniu pozidriu priimtina pagalbine medziaga, parinkta i$
grupés, susidedancios i$ uzpildy, risikliy, dezintegranty, slydikliy ir riebikliy, kad susidaryty misinys;

b) miSinio perdirbimg j farmacine kompozicija; ir
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c) (b) pakopos kompozicijos suspaudimg j tablete,
pasirinktinai, kur (b) pakopa papildomai apima atranka, kad bity uztikrintas galeliy dydis mazesnis negu
1000 y, pageidautina mazesnis negu 500 um.

(51)

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

(72)

(73)
(74)
(54)

(57)

Int. Cl.  A61K 9/50 (1974.07)
A61K 31/00 (1974.07)
3324948
T
16738185.4
2016-07-13
2018-05-30
2023-02-15
PCT/EP2016/066597
2016-07-13
WO 2017/012935
2017-01-26
15177221, 2015-07-17, EP
201605555, 2016-07-01, BE
RONCHI, Federica, IT
GOOLE, Jonathan, BE
AMIGHI, Karim, BE
GUILLAUME, Georges, BE
STEPHENNE, Vincent, BE
BE Pharbel Manufacturing, 6180 Courcelles, BE
Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT
Daugiasluoksnés farmaciniu pozidriu aktyvaus junginio atpalaidavimo mikrodalelés skystoje vaisto formoje
Apibrézties punktai: 18, bréziniai: 0.
1. Kontroliuojamo atpalaidavimo daugiasluoksné mikrodalelé, turinti farmaciniu pozidriu aktyvy junginj, kur
minéta mikrodalelé skirta vartoti per burng arba tiesioginiam vartojimui | skrandj skystos farmacinés
kompozicijos pavidalu, ir minéta mikrodalelé apima:
- Serdj, apimancig farmaciniu pozidriu aktyvy junginj;
- kontroliuojamo atpalaidavimo tarpinj dangos sluoksnj;
- atokiausig iSorinj apsauginés dangos sluoksnj, supantj kontroliuojamo atpalaidavimo tarpinj dangos
sluoksnj, ir kurio sudétyje yra misinys
a) hidrofilinio skrandyje tirpaus komponento, kuris yra netirpus vandeninéje terpéje esant pH nuo 6,5 iki 7,5,
geriau, kai pH>5 ir
b) hidrofobinio ir (arba) netirpaus komponento,
kur hidrofobinis ir (arba) netirpus komponentas yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ gliceridy, vasko,
magnio stearato, riebaly alkoholio, etilo celiuliozés, kopolimero etilo akrilato ir metilmetakrilato pagrindu,
polisilikono ir stearino rugsties,
kur atokiausias iSorinis apsauginés dangos sluoksnis yra tirpus skrandzio skystyje ir apsaugo kontroliuojamo
atpalaidavimo sluoksnj nuo skystos terpés, kurios pH>6, kurioje mikrodalelés yra disperguotos, ir kur
mikrodalelé néra greito atpalaidavimo mikrodalelé.

2. Mikrodalelé pagal 1 punkta, kur farmaciniu pozidriu aktyvus junginys yra rigsciai labilus farmaciniu pozidriu
aktyvus junginys arba rigstinémis sglygomis nestabilus farmaciniu pozidriu aktyvus junginys, pavyzdZziui,
protony siurblio inhibitorius, antiretrovirusinis agentas, peptidas, baltymas arba antibiotikas, farmaciniu
poZzidriu aktyvus junginys, kuris yra agresyvus skrandzio gleivinei, pavyzdziui, nesteroidinis prieSuzdegiminis
farmaciniu poZidriu aktyvus junginys, farmaciniu poziariu aktyvus junginys, kurio terapinj veiksminguma reikia
pagerinti arba pratesti naudojant ilgalaikio atpalaidavimo sluoksnj, pavyzdziui, antibiotikas, antihipertenzinis
vaistas, antiaritminis vaistas, beta adrenoblokatorius, diuretikas, vaistas Sirdies ir kraujagysliy sistemai,
prieSuzdegiminis vaistas, analgetikas arba farmaciniu pozidriu aktyvus junginys, kuris turi bati nukreiptas j
kitg virS8kinimo trakto dalj, i8skyrus skrandj, pavyzdZiui, chemoterapinis preparatas gaubtinés Zarnos véziui
gydyti arba zarnyno ligoms gydyti, pavyzdziui, prieSuzdegiminis vaistas arba geriamasis kortikosteroidas,
geriau farmaciniu pozidriu aktyvus junginys yra omeprazolas.

3. Mikrodalelé pagal bet kurj i$ 1 arba 2 punkty, kur kontroliuojamo atpalaidavimo tarpinis dangos sluoksnis
yra uzdelsto atpalaidavimo dangos sluoksnis, toks kaip Zarnyne tirpstantis dangos sluoksnis, storosios
zarnos dangos sluoksnis arba netirpus dangos sluoksnis arba ilgalaikio atpalaidavimo dangos sluoksnis,
ypac tai yra enterinés dangos sluoksnis.

4. Mikrodalelé pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur hidrofilinis skrandyje tirpus komponentas yra katijoninis
sintetinis arba natdralus polimeras, ypa¢ parinktas i$ grupés, susidedancios i$ katijoninio polimero, kurio
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pagrindg sudaro dimetilaminometilmetakrilatas, butilmetakrilatas ir metilmetakrilatas, chitozanas ir
chitinas.

5. Mikrodalelé pagal bet kurj i§ 1-4 punkty, kur hidrofobinis ir (arba) netirpus komponentas yra parinktas i$
grupés, susidedancios i§ magnio stearato ir glicerilo monostearato, dar geriau, kad tai yra glicerilo
monostearatas.

6. Mikrodalelé pagal bet kurj i8 1-5 punkty, kur hidrofilinio skrandyje tirpaus komponento ir hidrofobinio ir
(arba) netirpaus komponento masés santykis yra nuo 200:1 iki 1:1, ypa¢ nuo 50:1 iki 5:1.

7. Mikrodalelé pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, kur ji turi bent kitg tarpinj sluoksnj tarp pagrindinio sluoksnio ir
kontroliuojamo atpalaidavimo tarpinio dangos sluoksnio ir (arba) tarp kontroliuojamo atpalaidavimo tarpinio
dangos sluoksnio ir atokiausio iSorinio apsauginio sluoksnio, ypa¢ tarpinj apsauginj sluoksnj.

8. Mikrodalelé pagal bet kurj i 1-7 punkty, kur ji yra uzdelsto arba pailginto atpalaidavimo mikrodalelé.

9. Mikrodalelé pagal bet kurj i5§ 1-8 punkty, kur jos vidutinio skersmens dydis, iSmatuotas lazeriniu
granulometru Malvern Mastersizer, yra nuo 80 ym iki 2 000 ym, geriau nuo 100 pm iki1 000 um, dar geriau
yra nuo 200 pym iki 500 pm.

10. Farmaciné skysta kompozicija, skirta geriamajam vartojimui arba tiesioginiam vartojimui j skrandj,
apimanti mikrodaleles pagal bet kurj i$ 1-9 punkty, homogeniskai disperguotas skystoje terpéje, kurios pH>6,
geriau vandeninéje skystoje terpéje.

11. Skysta kompozicija pagal 10 punktg, kur ji yra suspensija, emulsija, dispersija, gelis arba pasta, geriau
yra suspensija.

12. Skysta kompozicija pagal bet kurj i§ 10 arba 11 punkty, kur farmaciniu poZidriu aktyvus junginys, esantis
mikrodalelése, yra chemiskai stabilus maziausiai 1 dieng, kai laikomas 4 °C temperatiroje, geriau kambario
temperatiroje, geriau bent vieng savaite, dar geriau maziausiai 1 ménes;j.

13. Skysta kompozicija pagal bet kurj i 10-12 punkty, kurioje maziau nei 20 masés %, geriau maziau nei
10 %, dar geriau maziau nei 5 % farmaciniu pozidriu aktyvaus junginio, esan¢io mikrodalelése, iSsiskiria
skystoje terpéje, kai laikoma maziausiai 1 dieng 4 °C temperatiroje, geriau kambario temperatiroje, geriau
bent vieng savaite, dar geriau maziausiai 1 ménes;.

14. Skysta kompozicija pagal bet kurj i 10-13 punkty, kur skystoje terpéje yra klampumg didinanc&io agento,
buferinio agento ir (arba) osmosinio agento, geriau, kad klampumg didinantis agentas bity parinktas i$
grupés, susidedancios i$ polivinilpirolidono, mikrokristalinés celiuliozés, natrio karboksimetilceliuliozés ir jy
misinio, osmosinis agentas yra sorbitolis, o buferinis agentas yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ glicino
arba borato buferio.

15. Rinkinys, skirtas paruoSimui farmacinés skystos kompozicijos geriamajam vartojimui arba tiesioginiam
vartojimui j skrandj, apimantis:

- mikrodaleles pagal bet kurj i$ 1-9 punkty ir

- skystq terpe, kurios pH>6, ypac kaip aprasyta 14 punkte.

16. Kieta farmaciné kompozicija, skirta skystai kompozicijai, skirtai geriamajam vartojimui arba tiesioginiam
vartojimui j skrandj, paruosti, kur minéta kieta kompozicija apima mikrodaleles pagal bet kurj i§ 1-9 punkty,
pasirinktinai sumaisytas su klampuma didinanciu agentu, osmosiniu agentu ir (arba) buferiniu agentu,
geriau klampumg didinanciu agentu, osmosiniu agentu ir buferiniu agentu, kurie yra kaip aprasyta
14 punkte.

17. Kieta farmaciné kompozicija pagal 16 punkta, kur ji yra sausas sirupas, milteliai arba granulés.
18. Skystos kompozicijos, skirtos geriamajam vartojimui arba tiesioginiam vartojimui j skrandj, pagal bet kurj

i5 10-14 punkty gavimo budas, apimantis skyscio, kurio pH>6, pridéjimag j farmacine kietg kompozicijg pagal
bet kurj i§ 16 arba 17 punkty ir sumaiSymag, geriausia lengvai pamaiSant.

(51)

Int. Cl.  A61K 31/496 (2006.01)
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CO7K 16/28 (2006.01)
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CD70 ir BCL-2 inhibitoriaus venetoklakso kompleksiné terapija, skirta Gminés mieloidinés leukemijos
gydymui

Apibrézties punktai: 23, bréziniai: 0.

1. Derinys, apimantis: (i) antikiing arba antigeng suriSantj jo fragmenta, kurie riasi su

CD70; ir (ii) BCL-2 inhibitoriy,

kur BCL-2 inhibitorius yra venetoklaksas arba farmaciniu poZidriu priimtina jo druska, ir kur antikinas arba
antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, apima sunkiosios grandinés kintamajj domeng (VH)
ir lengvosios grandinés kintamajj domeng (VL), kur VH ir VL domenai apima CDR sekas:
HCDRS3, apimangig ar susidedanciag i§ SEQ ID Nr. 3;

HCDRZ2, apimancig ar susidedanciag i SEQ ID Nr. 2;

HCDR1, apimancig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 1;

LCDRS, apimancig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 7;

LCDR2, apimancia ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 6; ir

LCDR1, apimancia ar susidedancig i SEQ ID Nr. 5.

2. Derinys pagal 1 punkta, kuriame antiklinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riasi su CD70,
apima VH domeng, apimantj aminortgs¢iy sekg bent 70% identiSkg SEQ ID Nr. 4, ir VL domeng, apimant;
aminortgsciy seka bent 70% identiSkg SEQ ID Nr. 8.

3. Derinys pagal 2 punkta, kuriame antikinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70,
apima VH domena, apimantj aminorigsciy seka, nurodytg SEQ ID Nr. 4, ir VL domena, apimant]
aminoragsciy seka, nurodytg SEQ ID Nr. 8.

4. Derinys pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur antikinas yra IgG ir (arba) kur antiklinas pasizymi ADCC
aktyvumu, CDC aktyvumu arba ADCP aktyvumu, ir (arba) kur antikinas apima defukozilinto antikiino
domena.

5. Derinys pagal bet kurj i$ 1-4 punkty, kur antikGinas yra ARGX-1 10 (kusatuzumabas).

6. Derinys pagal bet kurj i3 1-5 punkty, kuriame antigeng suriSantis fragmentas yra parinktas i§ grupés,
susidedandios iS: antikdino lengvosios grandinés kintamojo domeno (VL); antikino sunkiosios grandinés
kintamojo domeno (VH); viengrandzio antikiino (scFv); F(ab')2 fragmento; Fab fragmento; Fd fragmento; Fv
fragmento; vieng petj turinio (monovalentinio) antikno; diakdny, trikiny, tetrakdny ir bet kokio antigeng
suriSancio fragmento, sudaryto derinant, surenkant arba sujungiant tokius antigeng suriSancius fragmentus.

7. Derinys pagal bet kurj i$ 1-6 punkty, kuriame antiklinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas ir BCL-2
inhibitorius yra sudaryti kaip atskiros kompozicijos.

8. Derinys pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, kur derinys apima bent vieng papildomg prieSvézinj agenta,
pageidautina, agenta, skirtg mieloidinio piktybinio naviko gydymui, pasirinktinai, kur prieSvézinis agentas yra
agentas, skirtas iminés mieloidinés leukemijos gydymui (UML).
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9. Derinys pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur derinys papildomai apima hipometilinantj agenta,
pasirinktinai, kur hipometilinantis agentas yra azacitidinas arba decitabinas.

10. Derinys pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, susidedantis i$ (i) antikino arba antigeng suriancio jo fragmento,
kurie risasi su CD70, ir (ii) venetoklakso arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos.

11. Derinys pagal 9 punkta, susidedantis i$ (i) antikiino arba antigeng surisancio jo fragmento, kurie riSasi su
CD70, (ii) venetoklakso arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos ir (iii) hipometilinancio agento.

12. Derinys pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, skirtas naudoti terapijoje.

13. Derinys pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, skirtas naudoti piktybinio naviko, pageidautina, mieloidinio
piktybinio naviko, gydymui Zmoguje.

14. AntikGinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, skirti naudoti piktybinio naviko,
pageidautina, mieloidinio piktybinio naviko, gydymui Zmoguje,

kur antiklinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra skiriamas kartu su venetoklaksu arba farmaciniu
pozidriu priimtina jo druska, ir kur antiklinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70,
apima sunkiosios grandinés kintamajj domeng (VH) ir lengvosios grandinés kintamajj domeng ( VL), kur VH
ir VL domenai apima CDR sekas:

HCDR3, apimancgig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 3;

HCDRZ2, apimancia ar susidedanciag i§ SEQ ID Nr. 2;

HCDR1, apimangig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 1;

LCDRS, apimancia ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 7;

LCDR2, apimancia ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 6; ir

LCDR1, apimancia ar susidedancig i SEQ ID Nr. 5.

15. BCL-2 inhibitorius, skirtas naudoti piktybinio naviko, pageidautina, mieloidinio piktybinio naviko, gydymui
Zmoguije,

kur BCL-2 inhibitorius yra skiriamas kartu su antikiinu arba antigeng suriSanciu jo fragmentu, kurie riSasi su
CD70, kur BCL-2 inhibitorius yra venetoklaksas arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, ir kur antikGinas
arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70 apima sunkiosios grandinés kintamagjj domeng
(VH) ir lengvosios grandinés kintamajj domeng (VL), kur VH ir VL domenai apima CDR sekas:

HCDR3, apimancia ar susidedanciag i§ SEQ ID Nr. 3;

HCDRZ2, apimancia ar susidedanciag i§ SEQ ID Nr. 2;

HCDR1, apimangig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 1;

LCDRS, apimangig ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 7;

LCDR2, apimancia ar susidedancig i§ SEQ ID Nr. 6; ir

LCDR1, apimancia ar susidedancig i SEQ ID Nr. 5.

16. AntikGinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, skirti naudoti pagal 14 punktg, arba BCL-2 inhibitorius,
skirtas naudoti pagal 15 punktg, kur subjektui papildomai yra skiriamas azacitidinas arba decitabinas.

17. Derinys pagal bet kurj vieng i§ 1-11 punkty, skirtas naudoti piktybinio naviko, pageidautina, mieloidinio
piktybinio naviko, gydymo bidui Zmoguje, minétas bldas apima minéto derinio veiksmingo kiekio skyrimg
subjektui.

18. AntikGinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, skirti naudoti pagal 14 punktg,
arba BCL-2 inhibitorius, skirtas naudoti pagal 15 punkta, arba derinys, skirtas naudoti pagal 17 punkta,

kur mieloidinis piktybinis navikas yra parinktas i$ naujai diagnozuoty arba recidyvuojanciy/atspariy gydymui
mieloidiniy piktybiniy naviky,

ir (arba) kur mieloidinis piktybinis navikas yra parinktas i$: Gminés mieloidinés leukemijos (UML);
mielodisplastiniy sindromy (MDS); mieloproliferaciniy neoplazmy (MPN); létinés mieloidinés leukemijos
(LML); ir Iétinés mielomonocitinés leukemijos (LMML),

pasirinktinai, kur mieloidinis piktybinis navikas yra iminé mieloidiné leukemija (UML).

19. AntikGinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70 arba BCL-2 inhibitorius arba
derinys, skirti naudoti pagal 18 punkts,

kur subjektas yra pacientas, sergantis naujai diagnozuota UML ir kuriam negalima taikyti standartinés
intensyvios chemoterapijos,

pasirinktinai, kur subjektas yra pacientas, sergantis naujai diagnozuota UML, 75 mety ar vyresnis, arba yra
pacientas, sergantis naujai diagnozuota UML, turintis gretutiniy ligy, dél kuriy negalima taikyti standartinés
intensyvios chemoterapijos.

20. Antikinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, arba BCL-2 inhibitorius arba
derinys, skirti naudoti pagal bet kurj i§ 17-19 punkty.
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kur CD70 antiklinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra skiriamas doze 0,1-25 mg/kg, geriau, 10 mg/kg,
ir (arba) kur BCL-2 inhibitorius yra skiriamas doze 100 mg-600 mg.

21. Antikinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, arba BCL-2 inhibitorius arba
derinys, skirti naudoti pagal bet kurj i§ 17-20 punkty,

kur derinys papildomai apima azacitiding arba bldas apima papildomg etapa, kai subjektui yra skiriamas
azacitidinas, pasirinktinai, kur azacitidinas yra skiriamas doze 70-80 mg/m?, pageidautina, 75 mg/m?,

arba kur derinys papildomai apima decitabing arba bidas apima papildomg etapa, kai subjektui yra skiriamas
decitabinas, pasirinktinai, kai decitabinas yra skiriamas doze 15-25 mg/m?, pageidautina, 20 mg/m?2.

22. Antikiinas arba antigeng suri$antis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, arba BCL-2 inhibitorius arba
derinys, skirti naudoti pagal bet kurj i§ 17-21 punkty, papildomai apimantis kauly &iulpy transplantacijos
subjektui atlikima.

23. Antikiinas arba antigeng suri$antis jo fragmentas, kurie riSasi su CD70, arba BCL-2 inhibitorius arba
derinys, skirti naudoti pagal bet kurj i$ 17-22 punkty, papildomai apimantis vieno arba daugiau papildomy
priedvéZiniy agenty, tinkamy piktybiniy naviky, pageidautina, mieloidiniy piktybiniy naviky, pasirinktinai, OML
gydymui, skyrima,

pasirinktinai, kur vienas arba daugiau papildomy prieSvéziniy agenty yra parinkti i$: selektino inhibitoriy (pvz.,
GMI-1271); FMS tipo tirozino kinazés receptoriaus 3 (FLT3) inhibitoriy (pvz., midostaurino arba gilteritinibo);
nuo ciklino priklausomos kinazés inhibitoriy; aminopeptidazés inhibitoriy; JAK/STAT inhibitoriy; citarabino;
fludarabino; antraciklino junginiy (pvz., daunorubicino, idarubicino); doksorubicino; hidroksikarbamido;
Viyxeos; IDH1 arba IDH2 inhibitoriy, tokiy kaip idhifa (arba enasidenibas) arba tibsovo (arba ivosidenibas);
Smo baltymo inhibitoriy, tokiy kaip glasdegibas; BET bromodomeno inhibitoriy; taikiniy terapijos prie§ CD123
arba CD33 agenty; HDAC inhibitoriy; taikiniy terapijos pries LSC agenty; agenty nukreipiamy j UML kauly
Ciulpy nisg; NEDDS8 aktyvinanciy fermenty inhibitoriy, tokiy kaip pevonedistatas; G-CSF ir topoizomerazés
inhibitoriy, tokiy kaip mitoksantronas, selineksoras ir etopozidas.
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Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Volframo (VI) druskos, skirtos vaisingumui ir reprodukcijai skatinti bei pagalbinio apvaisinimo metody
veiksmingumui gerinti

Apibrézties punktai: 16, bréziniai: 0.

1. Volframo (VI) druska arba jos solvatas, skirtas panaudoti nediabetiniy ir nevaisingy zinduoliy pateliy
normalios reprodukcijos ir vaisingumo pagerinimo terapiniame bide, arba zinduoliy pagalbinio apvaisinimo
metodo veiksmingumo gerinimo terapiniame bide, kur pagalbinio apvaisinimo metodo efektyvumo didinimo
bldas néra budas, skirtas naudoti diabetu neserganciy zinduoliy pateliy nevaisingumui, susijusiam su
intrauteriniu apvaisinimu arba apvaisinimo in vitro metodu, ir kur volframo (VI) druska arba jos solvatas yra
skiriami minétam zinduoliui.

2. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal 1 punktg, kur Zinduolis yra Zmogus.

3. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal 1 arba 2 punktg, kur minéta druska yra skiriama dienos doze
tarp 0,001 mg ir 1000 mg volframo (VI) druskos kilogramui zinduolio kiino masés.
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4. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 1 — 3 punkty, kur minéta druska apima volframo
(V1) anijong ir farmaciniu, veterinariniu ar dietiniu pozidriu priimting katijona.

5. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 1 — 4 punkty, kur katijonas yra Sarminis ar Sarminiy
Zemiy katijonas, pasirinktinai katijonas yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ natrio, kalio, magnio, kalcio
ir cinko, geriau natrio arba cinko.

6. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 1 —5 punkty, be siskiriantituo, kad volframo
(V1) anijonas yra parinktas i§ WO, HWO4-, W207% ir HW207- jony, pasirinktinai WOa?-.

7. Volframo (VI) druska, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 1 — 6 punkty, kur solvatas yra dihidratas.

8. Kompozicija, apimanti volframo (VI) druskg arba jo solvatg, kai koncentracija yra 100 mg/kg arba didesné,
ir maziausiai vieng farmaciniu arba veterinariniu pozidriu priimting pagalbine medziagg arba neSiklj, skirta
panaudoti normalios reprodukcijos ir diabetu neserganciy Zzinduoliy pateliy vaisingumo pagerinimo
terapiniame bide arba Zinduoliy pagalbinio apvaisinimo metodo veiksmingumo gerinimo terapiniame bide,
ir kur kompozicija yra skiriama minétam zinduoliui.

9. Kompozicija, skirta panaudoti pagal 8 punkta, kur Zinduolis yra Zmogus.

10. Kompozicija, skirta panaudoti pagal 8 arba 9 punkta, kur minéta druska yra skiriama dienos doze tarp
0,001 mg ir 1000 mg volframo (VI) druskos kilogramui Zzinduolio kiino masés.

11. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 8 — 10 punkty, kur minéta druska apima volframo (VI)
anijong ir farmaciniu, veterinariniu ar dietiniu pozZidriu priimting katijong.

12. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i5 8 — 11 punkty, kur yra Sarminis ar Sarminiy Zemiy katijonas,
pasirinktinai katijonas yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ natrio, kalio, magnio, kalcio ir cinko, geriau
natrio arba cinko.

13. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 8 — 12 punkty, be siskiriantituo, kad volframo (VI)
anijonas yra parinktas i§ WO4?, HWOa-, W207% ir HW207- jony, pasirinktinai WO4%.

14. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 8 — 13 punkty, kur solvatas yra dihidratas.
15. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i§ 8 — 14 punkty, be sis kiriantituo, kad yra piliulés,
tabletés, pastilés, kapsulés, milteliy, vafliy, putojanciy milteliy arba tableciy, tirpalo, suspensijos, sirupo arba

granuliy pavidalo.

16. Kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj i 8 — 15 punkty, be siskiriantituo, kad ji apima
sacharoze.
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(74) Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT

(54) Preparatai, kuriy sudétyje yra lipofiliniy astriy valgomyjy augaly ekstrakty, naudingy skausmui ir uzdegimui
malSinti
Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 0.

(57) 1. Derinys, sudarytas i§ Piper nigrum, Zingiber officinale ir Boswellia serrata lipofiliniy ekstrakty, kur minétas
Zingiber officinale ekstraktas turi maZiausiai 10 masés % gingerolio, minétas Piper nigrum ekstraktas turi
maziausiai 1 masés % pelitorino ir minétas Boswellia serrata ekstraktas turi maziausiai 2 masés % seratolio.

2. Derinys pagal 1 punktg, kur minétas Zingiber officinale ekstraktas turi maziausiai 10 masés % gingerolio,
minétas Piper nigrum ekstraktas turi maziausiai 10 masés % pelitorino minétas Boswellia serrata ekstraktas
turi maziausiai 20 masés % pelitorino.

3. Derinys pagal 1 punktg, kur:

- minétas Piper nigrum ekstraktas turi maziausiai 10 masés % piperino ir maziausiai 1 masés % pelitorino, ir
(arba)

- minétas Boswellia serrata ekstraktas turi maziausiai 0,1 masés % bosvelinés rtugsties, maziausiai 0,1 masés
% acetilbosvelinés ragsties ir maziausiai 2 % seratolio, ir (arba)

- minétas Boswellia serrata ekstraktas turi maziausiai 20 masés % seratolio.

4. Derinys pagal 1-3 punktus, kur vienas, du arba visi minéti ekstraktai yra gauti ekstrahuojant atitinkamus
augalus arba jy miSinius su fluorintu anglavandeniliy skys€iu, esant subkritinéms sglygoms, pasirinktinai
esant poliniam organiniam tirpikliui.

5. Derinys pagal 1-4 punktus, kur fluorintas angliavandeniliy skystis yra freonas ir polinis organinis tirpiklis
yra parinktas i$: metanolio, etanolio, propanolio, i-propanolio, butanolio, acetono, etilacetato, acetonitrilo,
dimetilsulfoksido, dimetilformamido ir jy misiniy.

6. Derinys pagal 1-5 punktus, kuriame lipofiliniai Piper nigrum, Zingiber officinale ir Boswellia serrata
ekstraktai yra atitinkamu masés santykiu mazdaug 1:1:2,5.

7. Derinio pagal 1-6 punktus gamybos bldas, apimantis paruo$img minéty Piper nigrum, Zingiber officinale
ir Boswellia serrata ekstrakty ir jy sujungimg kartu, kad susidaryty derinys.

8. Farmaciné kompozicija, apimanti derinj lipofiliniy ekstrakty, apradyty 1-6 punktuose, kur minéti lipofiliniai
ekstraktai sudaro i$ viso maziausiai 75 masés % aktyviy ingredienty, esanciy farmacinéje kompozicijoje.

9. Kompozicija pagal 8 punktg, papildomai apimanti vieng arba kelis ekstraktus iS: Celastrus paniculatus,
Anacyclus pyrethrum, Echinacea sp.

10. Derinys arba kompozicija pagal 1-6, 8-9 punktus, skirti naudoti terapijoje.

11. Derinys arba kompozicija pagal 10 punktg, skirti naudoti uzdegiminiy susirgimy gydymui ir (arba)
prevencijai.

12. Derinys arba kompozicija pagal 11 punkta, skirti naudoti gydymui ir (arba) prevencijai uzdegiminio
susirgimo, parinkto iS: periferinio skausmo, jvairios kilmés uzdegiminés biklés, skausmo, susijusio su
raumeny spazmais, pavyzdZiui, sustingimu, sustingusiu kaklu, skausmingo lumbago, sgnariy skausmo,
raumeny skausmo, osteoartrozes, osteoartrito, psoriazinio artrito, galvos skausmo, diabetinio skausmo,

podagros.
(51) Int.Cl. A61K 38/07 (1995.01)
CO7K 5/09 (1995.01)
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| mitochondrijas nukreipiami peptidai

Apibrézties punktai: 17, bréziniai: 0.

1. (I) formulés junginys:

kur
AA1 yra pasirinktas i$

HoN

HNYNHz NH FN
N

2

NH
)/ HN™ "NH, )/NHz )/
E ) - z
RS 6 A 5 A RS
N R N/ﬁ(% R NV N/ﬁ(ill
R° O . R* O . RR O R O

NH,

-
R?Nv
R° O .

AA: yra pasirinktas i$

e T e

R yra pasirinktas i$
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R?2 yra pasirinktas i§

RE RY RE® _R® N
N N=\ N=\ N\

N
[t e et et

> > > > > >

F
L N— L NH
R? yra H arba Me;

R3 ir R* yra nepriklausomai pasirinkti i§ H ir (C1-C6)alkilo;

R?% ir R® yra nepriklausomai H, metilas, etilas, propilas, ciklopropilas arba ciklobutilas, arba R® ir R® kartu su
N atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro 4—6 nariy heterociklilg;

R7 yra pasirinktas i§ H, (C1-C6)alkilo, cikloalkilo ir arilo;

R8 ir R® yra nepriklausomai pasirinkti i8 H, (C1-C6)alkilo, cikloalkilo ir arilo; arba R® ir R%artu su N atomu,
prie kurio jie yra prijungti, sudaro 4—6 nariy heterociklilg;

nyrai, 2arba3;

X pasirenkamas i$

AN L Sco &N CAUN. L A
vt valh oAb oA oo

-

* Zzymi X prijungimo prie R'taska.

2. Junginys pagal 1 punktg, kur R" yra pasirinktas i$

"C¥0..
O

>

arba yra pasirinktas i$

F
F ®
F F {OK O
F . . arba
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arba yra pasirinktas i$

arba yra pasirinktas i$

“‘{O\©'

3. Junginys pagal 1 arba 2 punktg, kur R?2 yra pasirinktas i$

arba kur R yra

R%N,R9 R _R®

N
LJ n
ir o ;
pasirinktinai, kur R® ir R® yra nepriklausomai pasirinkti i$ H ir metilo;

arba kur R8 ir R® kartu su N atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro 4-6 nariy heterociklilg;
pasirinktinai, kur heterociklilas yra azetidinilas, pirolidinilas arba piperidinilas.

4. Junginys pagal pirmesnj punkta, kur R?2 yra pasirinktas i$

JV)NHZ NH,
NH, 7N
" NH, N N SN =
'/H )/ g\NH §\N~ N ~ N
et et e ~T
ir
F ~N,,~
| N
N\
< NH
nns arba
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5. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punkta, kur AAz yra pasirinktas i$

R9
Ay
/\é ir
R* ©
Iy
/éow

kur pasirinktinai R yra pasirinktas i$ H, metilo, etilo, izo-propilo arba n-propilo.

6. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur AA1 yra pasirinktas i$

HNYNHZ

NH

arba AA1 yra pasirinktas i$

jNH? NH,

RS RS
RS O

arba R®° O

7. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur R? yra H arba Me.
8. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur R® yra H arba Me.
9. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur R® yra H arba Me.
10. Junginys pagal bet kurj i 1-7 punkty, kur R ir R®kartu su N atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro

4—6 nariy heterociklilg;
pasirinktinai, kur heterociklilas yra azetidinilas, pirolidinilas arba piperidinilas.
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11. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur X yra pasirinktas i$

AN
/>__,_*

O~N

arba
NG|
\W />’*
N~N .
arba X yra pasirinktas i$
ES Y Y
\Orf arba \Srf ;

arba X yra

SN
ko

>

arba X yra pasirinktas i$
: arba : ¥

arba X yra pasirinktas i$

N N . .

12. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punktg, kur R? ir R* yra pasirinkti i§ H ir (C1-C6)alkilo;
pasirinktinai, kur R® ir R* nepriklausomai yra metilas arba etilas;
toliau pasirinktinai, kur R? ir R* yra metilas arba kur R3 ir R* yra etilas.

13. Junginys pagal 1 punktg, kur junginys yra pasirinktas is:
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;

D-Arg-DMT-(5-((R)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-2',6'-diaminoheks-2'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-5"-dimetilamino-1’-aminopent-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((R)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-(2',3',4',5',6'-pentafluorbenzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-(4-tret-butilbenzil)-1,2,4-oksidiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((R)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-(4-tret-butilbenzil)-1,2,4-oksidiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-(4'-trifluormetilbenzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-(4'-cikloheksilbenzil))-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-fenetil))-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-cikloheptilmatil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-biciklo[2,2,2]pentanilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-biciklo[2,2,2] oktanilmetl)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((1S)-(5-(1',5"-diaminopent-1'-il-3-adamant-1'-il)-1,2,4-oksadiazolo;
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D-Arg-DMT-(5-((1R)-(5-(1',5'-diaminopent-1'-il-3-adamant-1'-il)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-fenil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-fenetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-ciklopentilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-t-metilhistamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-p-metilhistamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-cikloheptilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-biciklo[2,2,2]pentanilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-biciklo[2,2,2]oktanilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-admantil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-((S)-(2-(1H-indol-3-il)-1-aminoetil)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;

D-Arg-DMT-(5-((1S)-2-(piridin-4-il)-1-aminoetil-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-((S)-1',4'-diaminobut-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-((S)-4’-dimetilamino-1’-aminobut-1'-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-(2’-(S)-4-histamin)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
(N,N-diMe)-D-Agb-DMT-(5-(2’-(S)-4-histamin)-3-admantil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-((S)-(2-(1H-indol-3-il)-1-aminoetil)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Agb-DMT-(5-((S)-(2-(1H-indol-3-il)-1-aminoetil)}-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-1’,4’-diaminopropan-1’-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;

D-(8-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-1’,4’-diaminobut-1’-il)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(8-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-1’,4’-diaminobut-1’-il)-3-admantil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(8-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-1’,4’-diaminobut-1’-il)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((R)-1’,4’-diaminobut-1’-il)-3-admantilmetil )-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((R)-1’,4’-diaminobut-1’-il)-3-(biciklo[2.2.2]oktanilmetil)-1,2,4-
oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-4’-dimetilamino-1’-aminobut-1’-il)-3-admantilmetil)-1,2,4-
oksadiazolo;
D-(&-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-1’,5’-diaminopent-1’-il)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-
oksadiazolo;

D-(0-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((S)-5’-dimetilamino-1’-aminopent-1’-il)-3-cikloheksilmetil)-
1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(

D-(®-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-( histamin)-3-ciklopentilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;

S)-histamin
S)-
S)-
S)-
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-cikloheptilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
S)-
S)-
S)-
S)-

histamin

-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;

5-(a-(
5-(a-( -3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-oksadiazolo;
5-(a-(
(

= = = =

D-(8-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(S)-t-metilhistamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(®-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(S)-histamin)-3-cikloheksilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-(a-(S)-t-metilhistamin)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((1S)-(2-(1H-indol-3-il)-1-aminoetil)-3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-
oksadiazolo;

D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((1S)-(2-(1-metil-indol-3-il)-1-aminoetil)- 3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-
oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((1S)-(2-(1H-indol-3-il)etil)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-(8-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((1S)-(2-(6-fluor-1H-indol-3-il)etil)-3-admantilmetil)-1,2,4-
oksadiazolo;

D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-DMT-(5-((1S)-(2-(1-metil-indol-3-il)-1-aminoetil)}- 3-admantilmetil)-1,2,4-
oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-(O-Me)-DMT-(5-(a-histimin)-3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-oksadiazolo;
D-(6-2-amino-1H-imidazol-1-il)-Nva-(O-Me)-DMT-(5-(a-(S)-t-metilhistamin)-3-(4-fenilbenzil))-1,2,4-
oksadiazolo;

(karbamimidoil)-D-Dab-DMT-(5-((S)-1’,5’-diaminopent-1-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
(karbamimidoil)-D-Dab-DMT-(5-((S)-1’,5’-diaminobutan-1’-il)-3-benzil)-1,2,4-oksadiazolo;
(karbamimidoil)-D-Dab-DMT-(5-(2’-(S)-4-histamin)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(5-(a-histimin))-3-benzil)-1,3,4-oksadiazolo;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-4-benzil)-1,3-oksazolo;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-5-benzil)-1,3-oksazolo;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-4-benzil)-1,3-tiazolo;

histamin)-3-admantilmetil)-1,2,4-oksadiazolo;
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D-Arg-DMT-
D-Arg-DMT-

(S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-6-benzil)-piridino ir
(S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-4-benzil)-pirimidino.

D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-5-benzil)-1,3-tiazolo;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5"-diaminopent-1'-il)-4-benzil)-furano;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-5-benzil)-furano;
D-Arg-DMT-(1-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-3-fenoksi)-benzeno;
D-Arg-DMT-(1-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-4-fenoksi)-benzeno;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-4-fenoksi)-piridino;
D-Arg-DMT-(2-((S)-1',5'-diaminopent-1'-il)-5-fenoksi)-piridino;

(2~(

(2~(

14. Junginys pagal 1 punktg, kur junginys turi Sig struktira:

arba jo farmaci8kai priimtina druska.

15. Junginys pagal bet kurj pirmesnj punkta, naudojamas ieminiam reperfuziniam pazZeidimui gydyti arba
prevencijai atlikti;

pasirinktinai, kur iSeminis reperfuzinis pazeidimas yra Sirdies iSeminis reperfuzinis pazeidimas;

ir (arba) naudojamas miokardo infarktui gydyti arba profilaktikai atlikti;

ir (arba) naudojamas uzpakalinés galiinés ar kritinés gallinés iSemijai gydyti arba profilaktikai atlikti.

16. Junginys, skirtas naudoti pagal 15 punktg, kur junginys yra vartojamas per burng, vietiskai, sistemiskai, |
veng, po oda, j pilvaplévés ertme arba j raumenis.

17. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj pagal bet kurj i§ 1-14 punkty ir farmaciniu pozidriu priimting
nesiklj.
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Komplemento aktyvumo moduliatoriai
Apibrézties punktai: 14, bréziniai: 0.
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(57) 1. Vandeniné farmaciné kompozicija, apimanti
C5 inhibitorinj polipeptida, kurio pagrindiné seka yra SEQ ID Nr. 1;
druska; ir
buferinj agenta.
2. Farmaciné kompozicija pagal 1 punktg, kur druska apima natrio chlorida.
3. Farmaciné kompozicija pagal 1 arba 2 punkta, kur buferinis agentas apima natrio fosfata.
4. Farmaciné kompozicija pagal 2 arba 3 punkta, kur farmaciné kompozicija apima natrio chloridg, kurio
koncentracija yra nuo 25 mM iki 100 mM.
5. Farmaciné kompozicija pagal 3 arba 4 punkta, kur farmaciné kompozicija apima natrio fosfatg, kurio
koncentracija yra nuo 10 mM iki 100 mM.
6. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj vieng i$ 1-5 punkty:
(a) kur polipeptido koncentracija yra nuo 1 mg/ml iki 400 mg/ml;
(b) apimanti pH verte nuo 6,5 iki 7,5;
(c) kur polipeptidas riSasi prie C5 su pusiausvyros disociacijos konstanta (Kp) nuo 0,1 nM iki 1 nM;
(d) kur polipeptidas blokuoja C5a gamybg po komplemento aktyvinimo alternatyviuoju keliu; arba
(e) kur polipeptidas blokuoja membrang atakuojanc¢io komplekso (MAC) susiformavimg po komplemento
aktyvinimo klasikiniu keliu, alternatyviuoju keliu arba lektininiu keliu.
7. Farmaciné kompozicija pagal 6 punktg, kur polipeptido koncentracija yra 40 mg/ml.
8. Farmaciné kompozicija pagal 6 arba 7 punkta, kur farmaciné kompozicija apima 75,7 mM natrio chlorido
ir 50 mM natrio fosfato, ir kompozicijos pH verté yra 6,7-7,3.
9. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj vieng i§ 1-8 punkty, skirta naudoti kaip vaistas.
10. Farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal 9 punktg, kur farmaciné kompozicija yra jvedama po oda
(SC) arba j vena (IV).
11. Farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal 9 arba 10 punkta, kur subjektas néra kolonizuotas
Neisseria meningitides.
12. Farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 9-11 punkty, kur subjektui kartu yra
jvedamas vienas arba daugiau antibiotiky tam, kad baty sumazinta Neisseria meningitides infekcijos rizika,
kur, pasirinktinai, vienas arba daugiau antibiotiky apima ciprofloksacing, kur, pasirinktinai, ciprofloksacinas
yra vartojamas peroraline doze nuo mazdaug 100 mg iki mazdaug 1000 mg.
13. Farmaciné kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 9-12 punkty, kur farmaciné kompozicija
yra jvedama derinyje su ekulizumabu.
14. Automatinio jpurskimo priemoné, apimanti farmacine kompozicijg pagal bet kurj vieng i§ 1-8 punkty.
(51) Int.Cl. A61K 38/48 (2006.01)
A61K 39/12 (2006.01)
C12N 9/64 (2006.01)
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(97) 2021-01-27
(97) 2022-10-12
(86) PCT/EP2019/069280
(86) 2019-07-17
(87) WO 2020/016318
(87) 2020-01-23
(30) 18305971, 2018-07-17, EP

201862768731 P, 2018-11-16, US
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Kompozicijos ir badai, skirti padidinti arba sustiprinti geny terapijos vektoriy transdukcijg ir pasalinti
imunoglobulinus arba sumazinti jy kiekj

Apibrézties punktai: 21, bréziniai: 0.

1. Streptococcus pyogenes (ldeS) polipeptido fermentas, skaidantis imunoglobuling G, skirtas panaudoti
humoralinio imuninio atsako, kurj sukelia rekombinantinio adenoasocijuoto viruso (AAV) vektoriaus jvedimas,
profilaktikai arba gydymui, kur humoralinis imuninis atsakas yra prie$ rekombinantinj AAV vektoriy, ir kur IdeS
yra jvedamas per 72 valandas prie$ jvedant rekombinantinj AAV vektoriy.

2. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 1 punktg, kur rekombinantinis AAV vektorius yra geny terapijos
vektorius.

3. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 1 arba 2 punktg, kur humoralinis imuninis atsakas apima
neutralizuojangius antiklinus, kurie riSasi prie rekombinantinio AAV vektoriaus.

4. Streptococcus pyogenes (ldeS) polipeptido fermentas, skaidantis imunoglobuling G, skirtas panaudoti
derinyje su rekombinantiniu geny terapijos adenoasocijuoto virus (AAV) vektoriumi, gydant ligg, gydoma
minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi pacientui, kuriam to reikia, kur IdeS yra jvedamas per
72 valandas prie$ rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedima, ir kur minétas pacientas turi
neutralizuojanciy anti-AAV antikldiny, kurie slopina minéto rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus
transdukcijg j Iastele.

5. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-4 punkty, kur minétas rekombinantinis AAV
vektorius apima kapsidés baltymus, pasirinktus i§ grupés, susidedancios i§ AAV1, AAV2, AAV2 varianto,
AAV3, AAV3 varianto, AAV3B, AAV3B varianto, AAV4, AAV5, AAV6, AAV6 variantas, AAV7, AAVS8, AAV9,
AAV10, AAVcy10, AAVrh10, AAVrh74, AAVdj, AAV-Anc80, SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2 arba AAV2i8.

6. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-5 punkty, kur IdeS polipeptidas gali suskaldyti
visus keturis Zmogaus IgG poklasius ties 237 glicino liekana IgG sunkiyjy grandiniy apatinéje lanksto srityje,
nesuskaldydamas IgA, IgM, IgD ir IgE izotipy.

7. 1deS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 1-6 punkty, kur polipeptido fermentas, skaidantis
imunoglobuling G, apima seka SEQ ID Nr. 4 arba SEQ ID Nr. 48.

8. ldeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 7 punktg, kur minétas polipeptido fermentas, skaidantis
imunoglobuling G, papildomai apima bet kurios i§ SEQ ID Nr. 49-51 nenatdralig signaline seka.

9. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 2-8 punkty, kur liga, gydoma rekombinantiniu
geny terapijos AAV vektoriumi, yra pasirinkta i§ grupés, susidedancios i$ proliferaciniy ligy (vézZio, naviky,
displazijy ir kt.), Kriglerio-Najaro ir medziagy apykaitos ligu, tokiy kaip metabolinés kepeny ligos, Fridricho
ataksijos, infekciniy ligy, priklausomybés (pvz., tabakui, alkoholiui arba narkotikams), epilepsijos, Kanavano
ligos, adrenoleukodistrofijos, virusiniy ligy (sukeliamy, pvz., hepatito B arba C virusy, ZIV, herpeso,
retrovirusy ir kt.), genetiniy ligy (cistinés fibrozés, distroglikanopatijy, miopatijy, tokiy kaip DiuSeno raumeny
miopatija arba distrofija, miotubulinés miopatijos, hemofilijos A, hemofilijos B, hemofilijos A su inhibitoriais,
hemofilijos B su inhibitoriais, pjautuvinés anemijos, pjautuviniy lasteliy ligos, Fankoni anemijos, diabeto,
amiotrofinés Soninés sklerozés (ALS), miotubulinés miopatijos, motoriniy neurony ligy, tokiy kaip spinaliné
raumeny atrofija (SMA), spinobulbariné raumeny atrofija arba Sarko-Mari-Tuto ligos, artrito, sunkiy migraus
tipo imunodeficity (pvz., RS-SCID, ADA-SCID arba X-SCID), Viskoto-Aldricho sindromo, su X chromosoma
susijusios trombocitopenijos, su X chromosoma susijusios jgimtos neutropenijos, Iétinés granulomatozinés
ligos ir kt.), kreSéjimo faktoriaus trikumuy, Sirdies ir kraujagysliy ligos (restenozes, iSemijos, dislipidemijos,
homozigotinés Seiminés hipercholesterolemijos ir kt.), akiy ligy, tokiy kaip pigmentinis retinitas, Leberio jgimta
amauroze, Leberio paveldima optiné neuropatija ir Stargardto liga; paveldimos angioedemos (HAE);
lizosomy kaupimosi ligy, tokiy kaip San Filipo sindromas; hiperbilirubinemijos, tokios kaip | arba Il tipo CN
arba Gilberto sindromas; Fabri ligos, glikogeno kaupimosi ligos, tokios kaip GSDI, GSDIl (Pompe ligos),
GSDIll, GSDIV, GSDV, GSDVI, GSDVII, GSDVIII ir mirtinos jgimtos glikogeno kaupimosi Sirdies ligos.
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10. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 2-9 punkty, kur rekombinantinis geny terapijos
AAV vektorius apima terapinj polinukleotidg, tinkama ligos pagal 9 punktg gydymui.

11. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 10 punktg, kur IdeS sukelia maziausiai nuo 20 iki 50%,
maziausiai 55%, maziausiai 60%, maziausiai 65%, maziausiai 70%, maziausiai 75%, maziausiai 80%,
maziausiai 85%, maziausiai 90%, maziausiai 95%, maziausiai 98%, maziausiai 99% arba 100% degradacijg
arba suskaldyma neutralizuojanciy antikdny.

12. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 4-11 punkty, kur pacientas yra subjektas,
kuriam anksc¢iau buvo jvestas rekombinantinis geny terapijos AAV vektorius, ir kurio organizme pasigamino
antikdnai, kurie suri$a ir (arba) neutralizuoja rekombinantinj geny terapijos AAV vektoriy, ir kuriam turi bati
pakartotinai dozuojamas arba jvedamas rekombinantinis geny terapijos AAV vektorius.

13. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$§ 4-12 punkty, kur pacientas yra Zmogus.

14. I1deS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i§ 4-13 punkty, kur IdeS polipeptidas yra
jvedamas

per 48 valandas iki rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedamo; per 24 valandas iki
rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedamo;

per 12 valandy iki rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedamo;

per 6 valandas iki rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedamo;

per 1-12 valandy iki rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus jvedamo; arba

mazdaug tuo paciu metu, kai jvedamas rekombinantinis geny terapijos AAV vektorius.

15. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$§ 3-14 punkty, kur IdeS polipeptidas ir (arba)
rekombinantinis geny terapijos AAV vektorius yra jvedamas du arba daugiau karty.

16. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal bet kurj vieng i$ 3-15 punkty, kur minéto subjekto biologinis
meéginys yra iSanalizuotas, nustatant ar yra rekombinantin$ geny terapijos AAV vektoriy suriSanciy antiktny,
esanciy minétame meéginyje, prie$ jvedant IdeS polipeptidg, po IdeS polipeptido jvedimo, bet prie$ jvedant
rekombinantinj geny terapijos AAV vektoriy, ir (arba) po IdeS polipeptido ir rekombinantinio geny terapijos
AAV vektoriaus jvedimo.

17. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 16 punktg, kur minétas biologinis méginys yra kraujo
produktas.

18. IdeS polipeptidas, skirtas panaudoti pagal 16 arba 17 punktg, kur minétame biologiniame meginyje
esanciy neutralizuojanciy anti-AAV antikdny titras:

yra mazesnis negu apie 1:10 000, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 10 000 buferio daliy,
sukelia lasteliy transdukcijos neutralizavimag lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV
vektoriumi;

yra mazesnis negu apie 1:1000, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 1000 daliy buferio, sukelia
Igsteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu apie 1:100, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 100 daliy buferio, sukelia
Iasteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu apie 1:10, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 10 daliy buferio, sukelia
Igsteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu mazdaug 1:5, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 5 dalimis buferio, sukelia
50% lagsteliy transdukcijos neutralizavimg minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu mazdaug 1:4, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 4 dalimis buferio, sukelia
Igsteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu mazdaug 1:3, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 3 dalimis buferio, sukelia
Iasteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi;

yra mazesnis negu mazdaug 1:2, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 2 dalimis buferio, sukelia
Igsteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi; arba
yra mazesnis negu mazdaug 1:1, kur 1 dalis minéto biologinio méginio, praskiesta 1 dalimi buferio, sukelia
Igsteliy transdukcijos neutralizavimg lygy 50% minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV vektoriumi.

19. Nukleortigsties seka, koduojanti Streptococcus pyogenes (ldeS) polipeptido fermentg, skaidantj
imunoglobuling G, skirta panaudoti derinyje su rekombinantiniu geny terapijos adenoasocijuoto viruso (AAV)
vektoriumi, gydant paciento, kuriam to reikia, ligg, gydomg minétu rekombinantiniu geny terapijos AAV
vektoriumi, kur IdeS koduojanti nukleoriigsciy seka yra jvedama per 72 valandas prie$ rekombinantinio geny
terapijos AAV vektoriaus jvedimg, ir kur minétas pacientas turi neutralizuojanciy anti-AAV antikiny, kurie
slopina minéto rekombinantinio geny terapijos AAV vektoriaus Igsteliy transdukcija.
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20. Nukleoragsties seka, skirta panaudoti pagal 19 punkta, kur IdeS polipeptidas apima seka SEQ ID Nr. 4
arba SEQ ID Nr. 48.

21. Nukleoragsties seka, skirta panaudoti pagal 19 arba 20 punktg, kur IdeS polipeptidas apima sekg SEQ
ID Nr. 4.
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Zikos viruso vakcina

Apibrézties punktai: 13, bréziniai: 0.

1. Zikos viruso vakcina, apimanti inaktyvuotg Zikos virusa, kur minéta Zikos viruso vakcina savo sudétyje turi
protamino sulfato (PS), kiekiu mazesniu nei 1 ug/ml.

2. Zikos viruso vakcina pagal 1 punktg, kur minétas Zikos virusas apima RNR genomag, atitinkantj DNR seka,
pateiktg bet kurioje i$ nukleorags¢iy seky SEQ ID Nr. 2-13 arba 72, arba nukleorigs¢iy sekos variantg, kuris
yra maziausiai 88% identiSkas bet kuriai iS SEQ ID Nr. 2-13 arba 72 ir geba supakuoti virulentiS8kg Zikos
virusg.

3. Zikos viruso vakcina pagal 1 arba 2 punkta, kur minéta Zikos viruso dalelé apima E baltymg, parinktg i$
aminortg&Ciy seky, pateikty bet kurioje i8 SEQ ID Nr. 14-69, arba aminorigs¢iy sekos variantg, kuris yra
maziausiai 95% identiSkas bet kuriai i§ SEQ ID Nr. 14-69 ir geba supakuoti virulentiSka Zikos virusg.

4. Zikos viruso vakcina pagal bet kurj i$ 1-3 punkty, kur Zikos virusas yra chemiskai inaktyvuotas, termiskai
inaktyvuotas, pH inaktyvuotas arba UV inaktyvuotas.

5. Zikos viruso vakcina pagal 4 punktg, kur inaktyvuotas Zikos virusas yra formaldehidu inaktyvuotas virusas.

6. Zikos viruso vakcina pagal 5 punktg, kur formaldehidu inaktyvuotas Zikos virusas yra gaunamas
kontaktuojant su formaldehidu nuo 2 iki 10 dieny.

7. Zikos viruso vakcina pagal bet kurj i§ 4-6 punkty, kur cheminiu bddu inaktyvuotas Zikos virusas yra
gaunamas mazdaug +4°C arba mazdaug +22°C temperatdroje.

8. Zikos viruso vakcina pagal bet kurj i§ 1-7 punkty, papildomai apimanti adjuvantg ir (arba) farmaciniu
pozidriu priimting pagalbine medziaga.

9. Zikos viruso vakcina pagal 8 punkta, kur minétas adjuvantas yra aliuminio druskos adjuvantas.
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10. Zikos viruso vakcina pagal 9 punktg, kur minétas aliuminio druskos adjuvantas yra aliuminio hidroksidas,
savo sudétyje turintis maziau nei 1,25 ppb Cu, remiantis galutine kompozicija, apimancia Zikos virusa.

11. Zikos viruso vakcina pagal bet kurj i$ 8-10 punkty, kur minéta Zikos viruso vakcina apima arba papildomai
apima adjuvanta, apimantj peptidg ir deoksiinozino turin€ig imunostimuliuojancig oligodeoksinukleoriigsties
molekule (I-ODN).

12. Zikos viruso vakcina pagal bet kurj i§ 1-11 punkty, kur minéta Zikos viruso vakcina savo sudétyje turi
protamino sulfato, kiekiais mazesniais nei 100 ng/ml.

13. Infekciniy Zikos viruso daleliy gryninimo procesas, apimantis Siuos etapus:

a) apripinimg neapdorota uzauginta kultdra (a), apimancia Zikos viruso daleles ir priemaiSas, kur minétos
priemaiSos susidaro auginant minétas Zikos viruso daleles ant Igsteliy substrato;

b) priemaisy i$ neapdorotos uzaugintos kultiros sumazinimg (a) nusodinant protamino sulfatu tam, kad gauti
gauti Zikos viruso preparatg (b); ir

c) tolesnj Zikos viruso preparato (b) gryninimg centrifugavimu optimizuotu sacharozés tankio gradientu,
siekiant gauti iSgrynintg infekcinj Zikos viruso preparatg (c), kur minétas centrifugavimas optimizuotu
sacharozés tankio gradientu apima minéto Zikos viruso preparato (b), pateikto 10% (m/m) sacharozés tirpale,
uznesimg ant kity trijy skirtingo tankio sacharozés tirpaly sluoksniy, t. y. pirmojo sacharozeés tirpalo, kuriame
yra 15% (m/m) sacharozeés, antrojo sacharozés tirpalo, kuriame yra 35% (m/m) sacharozes, ir treciojo
sacharozés tirpalo, kuriame yra 50% (m/m) sacharozeés, ir kur optimizuotas sacharozés gradientas atskiria
protamino sulfatg nuo infekcinio Zikos viruso frakcijos tiek, kad protamino sulfato koncentracija Zikos viruso
preparate (c) yra mazesné nei 1 yg/ml, pageidautina, mazesné nei 900, 800, 700, 600, 500, 400, 300 arba
200 ng/ml, pageidautina, mazesné nei 100 ng/ml.
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Tam tikrai sriCiai specifiné tiksliniy fragmenty glikoinzinerija
Apibrézties punktai: 23, bréziniai: 0.

1. SuriSantis polipeptidas, apimantis bent vieng modifikuotg glikana, kur glikanas apima bent vieng fragments,
kurio formulé (IV):

~§Gal—Sia—C(H)=N-Q-CON—X . V),

kur:

A) Q yra NH arba O;

B) CON yra jungiancioji dalis;

C) X yra tikslinis fragmentas, kuris ri8asi prie Igstelés, kur tikslinis fragmentas yra trivalentis GalNAc glikano
fragmentas arba trigalaktozilintas glikopeptidas;

D) Gal yra galaktozés fragmentas; ir
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E) Sia yra sialo riigsties fragmentas;
kur glikanas apima bent vieng fragmenta, kurio struktdriné formulé yra:

—4—Gal—o0

HOOC 0

H
H _C=N—0O—CON—X

NHAc

OH
H

2. Suri8antis polipeptidas pagal 1 punkta, kur tikslinis fragmentas riSasi prie C tipo lektino receptoriaus arba
prie asialoglikoproteino receptoriaus (ASGPR).

3. SuriSantis polipeptidas pagal 1 punkta, kur suriSantis polipeptidas yra internalizuotas j Igstele, ir kur j Igstele
internalizuoto suriSancio polipeptido kiekis yra didesnis nei etaloninio suriSancio polipeptido, neturingio j
Igstele internalizuoto tikslinio fragmento, kiekis.

4. SuriSantis polipeptidas pagal 1 punkta, kur tikslinis fragmentas yra trigalaktozilintas glikopeptidas.

5. SuriSantis polipeptidas pagal 4 punkta, kur trigalaktozilintas glikopeptidas yra laktozéss-CysaGlya
fragmentas.

6. SuriSantis polipeptidas pagal 4 punktg, kur modifikuotas glikanas apima fragmenta, parinktg i$ grupés,
susidedancios i$:
a) fragmento, pavaizduoto formule V:

S S N .
Sy s
SR e

[Formulé V];
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b) fragmento, pavaizduoto tokia struktdrine formule:

ok %H
0 o H 0 H
s/§( N 0 oH® ofi
o R i T HO H
NI 0] o H H H H
4 Gal—Sia—C=N-0 H o
H HN

OH
H T OH
--||\ 0] 0 H 0] H
H H
© STN N N_~_ -0 on® OH
NH e HO A

0 o}
o
N

OH o
H %H
H 0 oH oH
s N § 0 oH® oH
O \/\n/ A Ho H HO H
ir

c) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

OH
! on L] oH
O ’ o O H
5 N\/\H/N\/\/O fo OHO HO H o
o 8 g H H

0
— N|||
60 H g:N—o/_u_H Lo

P

HOOC™ "0 HN
NHAG :2
OH o
H NH
o oH
H o 5 OH
il O H O

o= % H g 0 H
OH

NH N\/\n/'\‘\/\/o Rl OH YRS [

© o H H H H

0O

De

H

o]
0 O, B
NH o oH o
SM H\/\/O OH © O||:||
\/w ho o' H
o) H H H H )

Ao

s N
HO o]
7. SuriSantis polipeptidas pagal 1 punktg, kur tikslinis fragmentas yra trivalentis GalNAc glikano fragmentas.

8. SuriSantis polipeptidas pagal 7 punkta, kur modifikuotas glikanas apima fragmentg, parinktg i$ grupés,
susidedancios is:
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a) trivalencio GalNAc glikano fragmento, pavaizduoto formule VIII:

HOOH
HO
H o N N
HO \/\/\rr ~TN
H NHAc 71/\
OH O o] O
HO H o o
© w
H o NN
HO H H
NHAc 0] (@]
i D GRS
OH N N™ o7 2
HO H 9H
H o O
H - H H
HO i O\/\/WN\/\/N
H NHAc
0 O
[formulé VIII],

kur q yra sveikas skai€ius nuo 1 iki 29 imtinai;
b) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

H
NN

ZT

Oy
H
° H
\"/\/\/O OH
AcHN H
0O O 0] H OH
O
H H OH
Gal—Sia—C=N-0" "N N 0
+Gal—Sia H H 9 H S H %H
H O H
N~ \n/\/\/o OH
AN |

O 0]

ZT

kur q yra sveikas skaicius nuo 1 iki 29 imtinai;
c) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

Ody
H
H H 0 H
NN\/\/N\H/\/\/O OH
AcHN H
0 O o) H
o o Ho | oH
0
J)LN/\/\NJJ\/\/\O H
H H OH
0 0 o AcHN H
+—ca—0 N AP
H C=N-0" "N"T 75" N OH
HoOC 0 H H o v |9H
NHAG o)
H H H
o N ~N 0 OH
H \ﬂ/\/\/ AcHN H
o o H

kur q yra sveikas skai€ius nuo 1 iki 29 imtinai;
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d) trivalencio GalNAc glikano fragmento, pavaizduoto formule VII:

HOOH
H
HO \/\/\n/ ~TN
H NHAc \Im
OH o c O
HC H o o
o A~
H 0 N/\/\N
HO H H
H NHAc o O
O\
HOOH HJ\/ NH,
H o O
H - H H
HO-N\—~ o No~N
H NHAc
O 0
[Formulé VIIJ;
e) trivalencio GalNAc glikano fragmento, pavaizduoto formule XIlI:
HoOH
H
HO ~TN
H NHAc \/\/Y ﬁ
OH H o 0O
HOT 0
Q /\/\)l\ J\L
H
HO
HH e J\/\/\/\/\/\/“ NH
- 2
o OH ) \c[)(\o
H -0
HO \/\/
4 NHAc \NW
H O
[Formulé XIII];
f) trivalencio GalNAc glikano fragmento, pavaizduoto formule XIV:
OH
HOT ||
HO TN
H NHAc \/\/\I( \[m
OH 0 o O
0O
e o/v\)LN/v\N)KL
H H
H NHAc 0 O
H DS SN PN
OH N N)J\/O‘NH2
HO H H
H O
H -O H H
HO o NN
e Y
o o}
[Formulé XIV];
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g) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

Ton

H
H H ° H
N\/\/NT]/\/\/O OH
AcHN H
O ] o] H OH
0 H OH
)K/\/\ O
/\/\ H
o fk OH
AcHN
+ca—sia—g=N— oA A
H OH
OH
H OH H
\/\/N o OH
AcHN H
© ;
h) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:
o]
B
~ OH
W \ﬂ/\/\/ AcHN H
c O o) H OH
o o H OH

0
H H
H\/\/\/\/\/\)OL © H
+ca—sia—c=N-0""Y N o
H o) 0 oH
H H H
No~N T]/\/\/O OH
AcHN H
0 o H

i) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

o}

H H
(\rrN\/\/N\[(\/\/O OH
AcHN H

o O 0] H OH
[0} 0]
Jl\/\/\ P

NN 0 H

H H

o] o] o u

—Sia—C=N-0 /\/\/\/\/\/\)J\
+Gal—Sia g=N \)LH N o

0

H
H H ° M
N\/\/N\“/\/\/O OH
AcHN H
o} H

0
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j) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

TH
o H
H H H
(\[rN\/\/Nm/\/\/O OH
AcHN H
o 0 @] OH
o o H OH
O
NS )J\/\/\ H
N N 0 OH
4—Ga—o0 H 0 H H AcHN
H C=N—o\)LN 0 H
HOOC
© NHAC H O
OH © oH
H H H H
N\/\/N\n/\/\/o OH
AcHN H
@] O :
k) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:
OH
ho | OH
H H P H
(\H/N\/\/N Y OH
AcHN H
o 0 o] oy
o o oH H
JAN/\/\NJK/\/\O o
H H
o) o AcHN H

ir
1) fragmento, kurio struktdriné formulé yra:

e
H
H H P H
(\H/N\/\/N o} OH
AcHN H
o O o] H OIE_I)
o o H H
[¢]
H H OH
(0] e} AcHN H

H 8=
HOOC™\~0 N N A
NHAC o H
OH H H P H
H N\/\/N\r(\/\/o OH
AcHN  H
0 o] H

9. SuriSantis polipeptidas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur tenkinama viena arba daugiau i$ Siy salygy:
a) suriSantis polipeptidas apima Fc domeng, kur Fc domenas pasirinktinai yra Zmogaus;

b) suriSantis polipeptidas apima CH1 domeng;

¢) junginti dalis apima pH jautry jungtuka, disulfido jungtukg, fermentui jautry jungtukg arba kitg skaldoma
jungtuko fragments;

d) junginti dalis apima jungtuko fragmentg, parinktg i§ grupés, susidedancios i$ jungianciyjy daliy,
pavaizduoty 2 ir 14 lentelése; ir

e) suriSantis polipeptidas yra antiklinas arba imunoadhezinas.

10. SuriSantis polipeptidas pagal 9 punkta, kur modifikuotas glikanas yra per N prijungtas prie suriS8ancio
polipeptido per asparagino liekang Fc domeno 297 aminorigsties padétyje pagal ES numeracijg, arba kur
modifikuotas glikanas yra per N prijungtas prie suriSancio polipeptido per asparagino liekang Fc domeno 298
aminorugsties padétyje pagal ES numeracija.
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11. SuriSantis polipeptidas pagal 9 punktg, kur modifikuotas glikanas yra per N prijungtas prie suriSancio
polipeptido per asparagino liekang CH1 domeno 114 aminoragsties padétyje pagal Kabato numeracija.

12. SuriSancio polipeptido pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty gamybos bidas, bidas, apimantis reakcijg
efektorinés dalies, kurios formulé (1):

NH2-Q-CON-X-X formulé (1),

kur:

A) Q yra NH arba O;

B) CON yra jungiancioji dalis; ir

C) X yra tikslinis fragmentas, kuris riSasi prie Igstelés, kur tikslinis fragmentas yra trivalentis GalNAc glikano
fragmentas arba trigalaktozilintas glikopeptidas,

su suriSancio polipeptido pirmtaku, apimanciu oksiduotg glikang.

13. Bidas pagal 12 punktg, kur tenkinama viena arba daugiau i$ Siy sglygy:
a) pradinis suriSantis polipeptidas apima bent vieng fragmenta, kurio struktdriné formulé:
OH

—?Gm—sm—J\T/\OH

OH

>

b) pradinis suriSantis polipeptidas apima bent vieng fragmenta, kurio struktdriné formulé:

OH
OH
4 —Ga—o0
HOOC 0 OH
NHAG
OH
H

2

c¢) suriSancio polipeptido pirmtakas apima oksiduotg glikana, apima bent vieng fragmentg, kurio struktdriné formulé:

+Gal—Sia—C=0
H .

2

d) suriSancio polipeptido pirmtakas apima oksiduotg glikana, apima bent vieng fragmenta, kurio struktdriné formulé:

4 Ga—o *
H
HOOC
° NHAG

OH
H ;

ir

e) suriSancio polipeptido pirmtakas, apimantis oksiduotg glikang, yra gaunamas reaguojant pradiniam

suriSanciam polipeptidui, apimanciam glikang, su silpnai oksiduojanciu agentu;

pasirinktinai kur silpnai oksiduojantis agentas yra natrio perjodatas,

kur naudojamas mazesnés nei 1 mM koncentracijos natrio perjodatas, arba

kur silpnai oksiduojantis agentas yra perjodatas arba galaktozés oksidazé.
14. Budas pagal 12 punktg, apimantis efektorinés dalies, kurios struktariné formulé:
NH2-O-CON-X

reakcijg su suriSancio polipeptido pirmtaku, apimanciu oksiduotg glikang, apimantj bent vieng fragmenta,

kurio struktdriné formulé yra:
4 —Ga—o *
H

HOOC
© NHAc

OH
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tam, kad baty suformuotas suriSantis polipeptidas, kurio struktdriné formulé yra:

—+—Ga—o0

HOOC 0

H
H _C=N—O—-CON—X

NHAc

OH
H

15. Bldas pagal 13 punktg, kur reakcijos etapas yra vykdomas dalyvaujant druskai, apimanciai metalo jong,
kur pasirinktinai

metalo jonas yra vario jonas,

druska yra vario acetatas, arba

druska apima metalo jona, kurio koncentracija yra lygi bent 0,1 mM.

16. Budas pagal bet kurj i$ 12 - 15 punkty, kur suriSantis polipeptidas, apimantis glikana, apima vieng arba
dvi galines sialo ragsties liekanas, kur pasirinktinai viena arba dvi galinés sialo rtgsties liekanos yra jvedamos
apdorojant suriSant] polipeptidg sialiltransferaze arba deriniu, sudarytu i$ sialiltransferazés ir
galaktoziltransferazés.

17. Kompozicija, apimanti suriSantj polipeptidg pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty ir farmaciniu pozidriu
priimting nesiklj arba pagalbine medziagg, pasirinktinai, kur tikslinio fragmento ir suriSancio polipeptido
santykis yra lygus bent apytikriai 2 arba lygus apytikriai 4, arba daugiau.

18. Kompozicija pagal 17 punktg, skirta naudoti kaip vaistas.

19. SuriSantis polipeptidas, apimantis bent vieng modifikuotg glikang, apimantj bent vieng fragmentg, kurio
formulé (1V):

~$Gal—Sia—C(H)=N-Q-CON—X . ),
kur:

A) Q yra NH arba O;

B) CON yra jungiancioji dalis;

C) X yra tikslinis fragmentas, kuris riSasi prie lgstelés, kur tikslinis fragmentas apima trivalentj GalNAc glikano
fragmentg arba trigalaktozilintg glikopeptida ir dar apima PEG;

D) Gal yra galaktozés fragmentas; ir

E) Sia yra sialo ragsties dalis.

20. SuriSantis polipeptidas pagal 19 punktg, kur tenkinama viena arba daugiau i$ Siy sglygy:
a) glikanas apima bent vieng fragmenta, pavaizduotg formule IX arba formule XI:

OOH
H
(6] \/\/\n/ ~TN
HH NHAc ﬁ

H
H
H
CH
HO

H (0] O
O /\/\)J\
H NS
/ . ; NJKL
o H NHAc 0 0 0]
HOOH H
H o (9]
H - H H
HO | O\/\/\H/N\/\/N
Y H NHAc

O (o)
[formulé 1X],

kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32; arba
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HO OH
H
Q H
H
HO /\/O\/\O/\/N
H NHAc

OH
HO H 5
||--||O O\/\o/\/O\/\NJK/\
NHA
Y H c k{ \/a\/\ )‘]\/O NH,
OH

HO H
H Q O N
o /\/ \/\O/\/

Y H NHAc 0

[formulé XI],

kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32;
b) glikanas apima bent vieng fragmenta, parinktg i$ Siy struktdriniy formuliy:

Ton
H
H H P H
N\/\/N\n/\/\/o OH
AcHN H
o o) H
OH OH
/\/\N)W H
H OH
O AcHN HH
Gal—Sia—C=N—
-§_ al—Sia C O\)]\ /\/{\/09)1\ OH
p H OH
H O H
\/\/N 0 OH
AcHN H
0]
kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32;
Q%
H
H o)
H
N\/\O/\/O\/\O OH
AcHN H
OH
ho | oH
P H
/\)j\N/\/O\/\O/\/O OH
é—Gal—S.a—o N— o\)L /\%\/ ))k AcHN H |
e
H
N (6] ° H
~NgTTNA NN oh
(@] AcHN HH

kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32;
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H OH
H H 2 H
WN\/\/N\H/\/\/O OH
AcHN H
O 0 0] H OH
0
AN JJ\/\/\ H
0 0 AcHN H
—;—GaI—O H O
H c=n—o M o) H
HOOC o N N oH,
NHAc P 0 H
OH H H o H
H N\/\/N\“/\/\/O OH
AcHN H
(6} (6] H
kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32; arba
Vb
H
H o]
H
N\/\O/\/O\/\ OH
o AcHN H
Pk
Q o] H
@] (o] /\)LN/\/ \/\O/\/O OH
4—ca—0 H o N PN
H C=N—O\)LN/\,€\/O)_/MN
HOOC
° NHAG H p H 5 %y
OH H o o) H
H NSO ol
o] AcHN H
kur p verté yra lygi nuo 1 iki 32;
c) tiksliné dalis apima PEG, ir yra pavaizduota formule X arba formule XII:
HO OH
H
HO ~N
H NHAc \[m
(0] O O O
A /\/\)L
H o N/\/\N
HO H H
M H NHAc 0 (0] (@]
OH N/u\éo\/a\ANJ\/O\NH2
HO H 24 H
Ho 0
H H H
HO o N~N
H NHAc \/\/\n/ .
H 0 0 [Formule XJ;
arba
o
H
0
H H
HO 0O AN
NHA
p ¢ 0o o
HOOH
H
o] o}
H
HO O\/\o/\/o\/\NJ\/\o 0 0
H NHAc H
H o HMOWHJI\/O\NHZ
HO T o) 24
0 H
HHO O/\/O\/\O/\/N\'(r
H NHAC o) .
H [Formulé XIIJ;
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d) glikanas apima bent vieng fragmenta, parinktg i$ Siy struktdriniy formuliy:
OH
b o
o}
H\/\./ OHH
\ﬂ/\/\/ AcHN H
O o OH
0 OH

H OH
o AcHN HH
—§—Ga|—s|a—c N— o\)J\ «,{z\/o})\
24

PoH
oH

H
\/\/ Y\/\/ OH
AcHN H

¥
H
o]
§ 0 H
\/\O/\/ \/\ OH
AcHN H
OH
L JoH
° H
/\)J\N/\/ \/\O/\/O OH
Cin— AcHN
+-Ga—sia CNo\)L,\{/\/})L H
24 OH
L OH
o}
N\/\O/\/O\/\O O|l—_||
O AcHN H
H b
H
H
H H 0
(\[]/N\/\/N\ﬂ/\/\/o OH
AcHN H
0] O O
0
NS JJ\/\/\ H
0] 0] J)km H ° AcHN on
4 Ga—o H o) cnN-H
H _c=N-o._J ) H
HOOC 0 N 24 N Qon
NHAC o) H
OH H H P H
H N\/\/Nm/\/\/ OH
AcHN H
o 5
arba
OH
by ] OH
H o
H
N\/\O/\/o\/\ OH
AcHN H
H
On
H
P H
+4-Ga—o H /\)J\ /\/O\/\O/\/O CH
H C=N—-O\)J\ /\/6\/ }/u\ AchN R
HOOC
© NHAC Pbn
OH OH
H N\/\O/\/O\/\o Ol-l]i
(0] AcHN HH
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e) PEG apima mono-PEG, di-PEG arba tri-PEG, kur PEG pasirinktinai apima nuo 3 iki 3,5 PEG; ir
f) suriSantis polipeptidas yra antikinas arba imunoadhezinas.

21. PEGilinto suriSancio polipeptido pagal 19 arba 20 punktg gamybos bddas, kur blidas apima:

(a) suriSancio polipeptido, apimancio bent vieng glikana, reakcijg su silpnai oksiduojanciu agentu, dalyvaujant
druskai, apimanciai metalo jong tam, kad susidaryty oksiduotas suriSantis polipeptidas, apimantis bent vieng
oksiduotg glikana, ir

(b) oksiduoto suriSancio polipeptido konjugavimg su maziausiai vienu fragmentu, apimanc¢iu PEG, tokiu badu
generuojant PEGilintg suriSantj polipeptida.

22. Badas pagal 21 punktg, kur tenkinama viena arba daugiau i$ Siy sglygy:

a) metalo jonas yra vario jonas;

b) druska yra vario acetatas;

c¢) druskos, apimancios metalo jona, koncentracija yra lygi bent 0,1 mM;

d) silpnai oksiduojantis agentas yra perjodato oksidazé arba galaktozés oksidazé; ir
e) bent vienas glikanas yra modifikuotas glikanas.

23. SuriSantis polipeptidas pagal 1 arba 19 punkta, kur jungties fragmentas apima jungiancigjg dalj, parinkta

i$ grupés, susidedancios is:
0
A S\
u/\( S

R' R?

N S
HR3R4 .
0
LT
"0 e _
OH
Hok[jjfﬁocH
HO" EO
(o} 0
H H /Uy,
x”m” 0
o .
o
o cﬂ\x

07 " NH;
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o ool
n

o

kur R'-R® kiekvienas yra nepriklausomai parinktas i§ grupés, susidedandios i$: H, alkilo fragmento arba arilo

fragmento.
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(72)

(73)
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(54)

(57)

CUEVAS MARCHANTE, Maria del Carmen, ES

FRANCESCH SOLLOSO, Andres, ES

LATORRE LOZANO, Alfonso, ES

MARTINEZ BARRASA, Valentin, ES

Pharma Mar, S.A., 28770 Colmenar Viejo, Madrid, ES

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

Antikdno ir vaisto konjugatai, apimantys ekteinascidino darinius

Apibrézties punktai: 30, bréziniai: 0.

1. Vaisto konjugatas, apimantis vaisto dalj, kovalentiSkai prijungtg prie likusio vaisto konjugato, Sio vaisto
konjugato formulé yra [D-(X)o-(AA)w-(T)g(L)-In-Ab, kur: D yra vaisto dalis, kurios formulé (I), arba jos
farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris, solvatas, tautomeras arba stereoizomeras,

kur:

D yra kovalentiSkai prijungta per hidroksi arba amino grupe prie (X), jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie
(T)g, jei yra, arba (L);

Y yra -NH- arba -O-;

R1 yra -OH arba -CN;

R2 yra -C(=O)Ra grupé;

R3 yra vandenilis arba -ORb grupeé;

R4 yra parinktas i§ -CH20- ir -CH2NH-;

Ra yra parinktas i§ vandenilio, pakeisto arba nepakeisto C1-C12 alkilo, pakeisto arba nepakeisto C2-C12
alkenilo ir pakeisto arba nepakeisto C2-C12 alkinilo;

Rb yra parinktas i$ pakeisto arba nepakeisto C1-C12 alkilo, pakeisto arba nepakeisto C2-C12 alkenilo ir pakeisto
arba nepakeisto C2-C12 alkinilo;

Xir T yra prailginimo grupés, kurios gali bati vienodos arba skirtingos;

kiekvienas AA nepriklausomai yra aminortgsties vienetas;

L yra jungtuko grupé;

w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 12;

b yra sveikasis skaicius 0 arba 1;

g yra sveikasis skaic€ius 0 arba 1;

Ab yra struktdriné dalis, apimanti bent vieng antigeno suriSimo vieta; ir

n yra grupés [D-(X)e-(AA)w-(T)g-(L)-] santykis su dalimi, apimancia bent vieng antigeno suriSimo vieta, ir yra
intervale nuo 1 iki 20;

kur vaisto dalis D yra konjuguota per padétj Ra.

2. Vaisto konjugatas pagal 1 punktg, kur D yra parinkta i§ formulés la arba Ib, arba jos farmaciniu pozitriu
priimtinos druskos arba esterio:
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kur:

Y yra -NH- arba -O-;

R1 yra -OH arba -CN;

R2 yra -C(=O)Ra grupé;

Rs yra vandenilis arba -ORb grupeé;

R4 yra parinktas i§ -CH20- ir -CH2NH-;

Ra yra parinktas i§ vandenilio, pakeisto arba nepakeisto C1-C12 alkilo, pakeisto arba nepakeisto C2-C12
alkenilo ir pakeisto arba nepakeisto C2-C+2 alkinilo; ir

Rb yra parinktas i$ pakeisto arba nepakeisto C1-C12 alkilo, pakeisto arba nepakeisto C2-C12 alkenilo ir pakeisto
arba nepakeisto C2-C12 alkinilo.

3. Vaisto konjugatas pagal 1 punktg, kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L);

pageidautina, kurio formulé:

OB 2023/06, 2023-03-27 66



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61K 47/68

OB 2023/06, 2023-03-27 67



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61K 47/68

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;
pageidautina, kurio formulé:
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arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris.

4. Vaisto konjugatas pagal 1 punkta, kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L);

arba

kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L);

arba
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kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L);

arba

kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L); arba

kur D yra junginys, kurio formulé:

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska arba esteris;

kur banguota linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)g, jei
yra, arba (L).

5. Vaisto konjugatas, apimantis vaisto dalj, kovalentiSkai prijungtag prie likusio vaisto konjugato, Sio vaisto
konjugato formulé yra [D-(X)o-(AA)w-(T)g(L)-In-Ab, kur: D yra vaisto dalis, kurios formulé yra (IH), arba jos
farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris, solvatas, tautomeras arba stereoizomeras:
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kur banguotos linijos, R1, R2, R3, Y ir Z yra kaip apibrézta formuléje (IH).

7. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, kur druska yra parinkta i$ hidrochlorido, hidrobromido,
hidrojodido, sulfato, nitrato, fosfato, acetato, trifluoracetato, maleato, fumarato, citrato, oksalato, sukcinato,
tartrato, malato, mandelato, metansulfonato, p-toluensulfonato, natrio, kalio, kalcio, amonio, etilendiamino,
etanolamino, N,N-dialkilenetanolamino, trietanolamino ir baziniy aminordgsciy.

8. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur L yra jungtuko grupé, parinkta i$ grupés,
susidedancios i$:

o)
0 o) 0 Q
§_CH28_§ iC R19_N>P\ g—(l‘l—Rw—N};\
‘ o > S_R307( ,
NH
0 0 H 9
é_g_Rm—&*N*N:g E*&*RN_H—N:; lg_é_RwiN*C”:ig ,
Q H § 9 H§ O O
- C—Rie-N-C—  FCRgN-C-CHi  §—CRpg—C—1 |,
11 <IDI
i C-Rg-5—3 ,  #-C-Reg-0-N=}

kur

banguotos linijos rodo kovalentiniy prisijungimy prie Ab vietg (banguota linija deSinéje) ir prie (T)q, jei yra,
arba (AA)w, jei yra, arba (X)b, jei yra, arba D (banguota linija kairéje);

R1g yra pasirinktas i§ -C1-C12 alkileno-, -C3-Cs karbociklo, -O-(C1-C12 alkileno), -Ce-C1s arileno, sudaryto i$
vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu arba daugiau pakaity Rx, -C1-C12 alkileno-
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Cs-C1s arileno — kur arileno grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti
vienu ar daugiau pakaity Rx, -Ce-C1s arileno-C+-C12 alkileno, kur arileno grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy
ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu ar daugiau pakaity Rx, -C1-C12 alkileno-(C3-Cs karbociklo)-,
-(Cs-Cs karbociklo)-C1-C12 alkileno-, -Cs-C14 heterociklo-, kur minéta heterociklo grupé gali biti socioji arba
nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg
minétame (-uose) ziede (-uose), minéta grupé pasirinktinai gali turéti vieng arba daugiau pakaity Rx, -C1-C12
alkileno-(Cs-C14 heterociklo) — kur minéta heterociklo grupé gali bati socioji arba nesocioji grupé, turinti vieng
ar daugiau ziedy ir apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) ziede (-uose),
minéta grupé pasirinktinai yra pakeista vienu arba daugiau pakaity Rx, -(Cs-C14 heterociklo)-C1-C12 alkileno-, kur
minéta heterociklo grupé gali bati socioji arba nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent
vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) zZiede (-uose), minéta grupé pasirinktinai gali
turéti vieng arba daugiau pakaity Rx, -(OCH2CH2)r-, ir -CH2-(OCH2CH2):, kur kiekvienas i$ pirmiau minéty
alkileno pakaity, paskiras arba prijungtas prie kitos anglies grandinés dalies, pasirinktinai gali bati pakeistas
vienu arba daugiau pakaity Rx;

R3o0 yra -C1-Ce alkileno grupé;

M yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ -C1-Cs alkileno-, -C1-Cs alkileno-(Cs-Cskarbociklo)-, -(CH2CH20)s-,
-C1-Cs alkileno-(Cs-Cs karbociklo)-CON(H arba C1-Cs alkil)-C1-Cs alkileno, fenileno, kuris pasirinktinai gali
biti pakeistas vienu ar daugiau pakaity R, fenileno-C1-Ce alkileno, kur fenileno dalis pasirinktinai gali bati
pakeista vienu arba daugiau pakaity Ry, ir -C1-Cs alkileno-CON(H arba C1-Cs alkil)C1-Cs alkileno-;

Q yra parinktas i$ grupés, susidedancios iS -N(H arba C1-Cs alkil)fenileno ir -N(H arba C1-Cs alkil)-(CHz)s;

r yra sveikasis skaicius, intervale nuo 1 iki 10; ir

s yra sveikasis skaicius, intervale nuo 1 iki 10;

arba

kur L yra jungtuko grupé, parinkta i$ grupés, susidedancios is:

o) Q O

0 a 0
N~M-l5—?; :_E'_Rlﬂ—N f; %“E“Rw“ﬂ;;k %
"“1. o i 0 B_Rw{

Q

kur:

banguotos linijos rodo kovalentiniy prisijungimy prie Ab vietg (banguota linija deSinéje) ir prie (T)g, jei yra,
arba (AA)w, jei yra, arba (X)o, (banguota linija kairéje);

R1g yra pasirinktas i$ -C1-C12 alkileno-, -O-(C1-C12 alkileno), -Cs-C12 arileno, sudaryto i$ vieno arba keliy Ziedy,
kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu arba daugiau pakaity Rx, -C1-C12 alkileno-Cs-C12 arileno — kur arileno
grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu ar daugiau pakaity Rx,
-Ce-C12 arileno-C1-C12 alkileno, kur arileno grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai
gali bati pakeisti vienu ar daugiau pakaity Rx, -Cs-C12 heterociklo-, kur minéta heterociklo grupé gali bati
socCioji arba nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros
atoma minétame (-uose) ziede (-uose), minéta grupé pasirinktinai gali turéti vieng arba daugiau pakaity Ry, -
C1-C12 alkileno-(Cs-C12 heterociklo) — kur minéta heterociklo grupé gali bati soCioji arba nesocioji grupé, turinti
vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) ziede
(-uose), minéta grupé pasirinktinai yra pakeista vienu arba daugiau pakaity Rx, -(Cs-C12 heterociklo)-C1-C12
alkileno, kur minéta heterociklo grupé gali biti soCioji arba nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir
apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) Ziede (-uose), minéta grupé
pasirinktinai gali turéti vieng arba daugiau pakaity Rx, -(OCH2CH?2), ir -CH2-(OCH2CH2)r-, kur kiekvienas i$
pirmiau minéty alkileno pakaity, paskiras arba prijungtas prie kitos anglies grandinés dalies pasirinktinai gali
bati pakeistas vienu arba daugiau pakaity Ry;

R3o0 yra -C1-Cs alkileno grupé;

M yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ -C1-Cs alkileno-, -C1-Cs alkileno-(C3-Cs karbociklo)- ir fenileno,
kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu arba daugiau pakaity Ry; ir

r yra sveikasis skaicius, intervale nuo 1 iki 6.

9. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 1-8 punkty, parinktas i8 (IV), (V) ir (VI) formuliy:
o) (0]

H
Ab (D—(X)b—(AA)W—‘(T)g N_M_C%Ab
n n
e} (o]

Il
<D_(X)b_(AA)W_(T)g_C_R19_N

(v M
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o)
9 NH

Il
D_(x)b_(AA)w_(T)g_C—RW_N S—Rs Ab
o) n
Vi)

kur:

Xir T yra prailginimo grupés, kurios gali bati vienodos arba skirtingos;

kiekvienas AA nepriklausomai yra aminortgsties vienetas;

w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 12;

b yra sveikasis skaicius 0 arba 1;

g yra sveikasis skaiCius 0 arba 1;

D yra vaisto dalis;

Ab yra struktdriné dalis, apimanti bent vieng antigeno suriSimo vieta;

n yra grupés [D-(X)o-(AA)w-(T)e-(L)-] santykis su dalimi, apimancia bent vieng antigeno suri§imo vieta, ir yra
intervale nuo 1 iki 20, ir kur L yra toks, kaip apibrézta (1V), (V) arba (VI) formulése;

R19 yra parinktas i$ -C+-Cs alkileno-, -O-(C+-Cs alkileno), -C1-Cs alkileno-Cs-C12 arileno— kur arileno grupé yra
sudaryta i$ vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu ar daugiau pakaity Ry, ir -Ce-C12
arileno-C+-Cs alkileno- kur arileno grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy ziedy, kurie pasirinktinai gali bati
pakeisti vienu ar daugiau pakaity Rx, kur kiekvienas i§ pirmiau minéty alkileno pakaity, paskiras arba
prijungtas prie kitos anglies grandinés dalies, pasirinktinai gali bati pakeistas vienu ar daugiau pakaity Ry;
R3o0 yra -C2-C4 alkileno grupé; ir

M yra parinktas i§ grupés, susidedancios i$ -C1-Cs alkileno ir -C+-C3 alkileno-(Cs-C7 karbociklo)-; arba

pasirinktas i$ (1V), (V) ir (VI) formuliy:
O
9
Ab (D—(X)b—(AA)W—‘(T)g N=M C%Ab
o]

(v M

o)

Il
(D_(X)b_(AA)W_(T)g_C_R19_N

n
0]

0,
NH

Il
D_(x)b_(AA)W_(T)g_C—R19_N S—Rs Ab
0 n
Vi)

kur:

Xir T yra prailginimo grupés, kurios gali bati vienodos arba skirtingos;

kiekvienas AA nepriklausomai yra aminortgsties vienetas;

w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 12;

b yra sveikasis skaicius 0 arba 1;

g yra sveikasis skai€ius 0 arba 1;

D yra vaisto dalis;

Ab yra struktdriné dalis, apimanti bent vieng antigeno suri§imo vieta;

n yra grupés [D-(X)o-(AA)w-(T)e-(L)-] santykis su dalimi, apimancia bent vieng antigeno suri§imo vieta, ir yra
intervale nuo 1 iki 20, ir kur L yra toks, kaip apibrézta (1V), (V) arba (VI);

R19 yra pasirinktas i§ -C1-Cs alkileno-, fenileno-C1-Cs alkileno-, kur fenileno grupé pasirinktinai gali bati
pakeista vienu arba daugiau pakaity R, parinkty i§ grupés, susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki
6 anglies atomy, alkoksi grupiuy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, halogeno atomu, nitro grupiy ir ciano
grupiy, kur kiekvienas i§ auk$c&iau iSvardyty alkileno pakaity, paskiras arba prijungtas prie kitos anglies
grandinés dalies, pasirinktinai gali bati pakeistas vienu arba daugiau pakaity Rk, parinkty iS grupés,
susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, alkoksi grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies
atomy, arilo grupiy, turin€iy nuo 6 iki 12 anglies atomy, halogeno atomuy, nitro grupiy ir ciano grupiy, ir
pageidautina, R1g yra -C1-Cs alkileno grupé;

R3o0 yra -C2-Ca4 alkileno grupé; ir

M yra -C+-C3 alkileno-(Cs-C7 karbociklo) -.
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10. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ 1-9 punkty, kur (AA)w formulé yra (ll):

% ¥

Ry -W
(n

kur banguotos linijos rodo kovalentiniy prisijungimy prie (X)o vieta, jei yra, arba prie vaisto dalies (banguota
linija kairéje) arba prie (T)g, jei yra, arba prie jungtuko (banguota linija deSingje); ir

R21 kiekvienu atveju yra parinktas iS grupés, susidedancios i§ vandenilio, metilo, izopropilo, izobutilo, antr-
butilo, benzilo, p-hidroksibenzilo, -CH20H, -CH(OH)CHs, -CH2CH2SCHs, - CH2CONHz, -CH2COOH,
-CH2CH2CONHz2, -CH2CH2COO0H, -(CH2)sNHC(=NH)NHz2, -(CH2)3NH2, -(CH2)sNHCOCH3, -(CH2)sNHCHO,
-(CH2)aNHC(=NH)NHz, -(CH2)4NHz, -(CHz2)4aNHCOCHs, -(CH2)aNHCHO, -(CHz2)sNHCONHz,
-(CH2)saNHCONHz2, -CH2CH2CH(OH)CH2NHz2, 2-piridilmetil-, 3-piridilmetil-, 4-piridilmetil-, fenilo, cikloheksilo,

a/\/© %VC(OH,%,
Wee RS ol

= N
% f\/é‘ Vo ¥ i
. N . .
& H H
ir w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 12;
arba
kur (AA)w formulé yra (I1), kur:
R21 kiekvienu atveju yra parinktas i grupés, susidedancios i§ vandenilio, metilo, izopropilo, antr-butilo,
benzilo, indoliimetilo, -(CH)2)sNHCONHz,-(CH2)aNHz, -(CH2)sNHC(=NH)NH2 ir -(CH2)saNHC(=NH)NHz; ir
w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 6;
arba
kur w yra 0 arba 2, ir kur w yra 2, tuomet (AA)w formulé yra (ll1):

kur:

kur banguotos linijos rodo kovalentiniy prisijungimy prie (X)» vieta, jei yra, arba prie vaisto dalies (banguota
linija kairéje) arba prie (T)g, jei yra, arba prie jungtuko (banguota linija desingje);

R22 yra parinktas i§ metilo, benzilo, izopropilo, antr-butilo ir indolilmetilo; ir

R2s yra parinktas i metilo, -(CH2)aNH2, -(CH2)sNHCONHz ir -(CH2)sNHC(=NH)NH2.

11. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ 1-10 punkty, kur X yra prailginimo grupé, parinkta is:

kur D yra kovalentiSkai prijungta per amino grupe (pavyzdziui, kur Z yra -NH-):

-COO-(C1-Cs alkileno)NH-;

-COO-CHz-(fenileno, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas vienu arba daugiau pakaity Rx)-NH-;
-COO-(C1-Cs alkileno)NH-COO-CH2-(fenileno, kuris pasirinktinai gali bdti pakeistas vienu arba daugiau
pakaity Rx)-NH-;

-COCH2NH-COCH2-NH-;

-COCHzNH-;

-COO-(C1-Cs alkileno)S-;

-COO-(C1-Cs alkileno)NHCO(C1-Cs alkileno)S-; ir
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kur D yra kovalentiskai prijungta per hidroksi grupe (pavyzdziui, kur Z yra -O-):

-CONH-(C+-Ce alkileno)NH-;

-COO-CHz-(fenileno, kuris pasirinktinai gali biti pakeistas vienu arba daugiau pakaity Rx)-NH-;
-CONH-(C+-Cs alkileno)NH-COO-CH2-(fenileno, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas vienu arba daugiau
pakaity Rx)-NH-;

-COCH2NH-COCH2-NH-;

-COCHz2NH-;

-CONH-(C+-Cs alkileno)S-;

-CONH-(C+-Cs alkileno)NHCO(C1-Ce alkileno)S-; ir

b yra 0 arba 1, geriau 1;

arba

kur X yra prailginimo grupé, parinkta i§ grupés, susidedandios is:

kur D yra kovalentiSkai prijungta per amino grupe (pavyzdZiui, kur Z yra -NH-):

-COO-(C2-C4 alkileno)NH-;

-COO-CHz-fenilen-NH-, kur minéta fenileno grupé pasirinktinai gali bati pakeista nuo vieno iki keturiy pakaity
Rx, parinkty i grupés, susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomuy, alkoksi grupiy, turiniy
nuo 1 iki 6 anglies atomy, halogeno atomuy, nitro grupiy ir ciano grupiu;

-COO-(C2-C4 alkileno)NH-COO-CHz-(fenileno, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas nuo vieno iki keturiy
pakaity Rx, parinkty i8 grupés, susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, alkoksi grupiy,
turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, halogeno atomuy, nitro grupiy ir ciano grupiy)-NH-;
-COCH2NH-COCH2-NH-;

-COO-(C2-C4 alkileno)S-;

-COO-(C2-C4 alkileno)NHCO(C1-C3 alkileno)S-; arba

kur D yra kovalentiskai prijungta per hidroksi grupe (pavyzdziui, kur Z yra -O-):

-CONH-(C2-Cs4 alkileno)NH-;

-COO-CHz-fenilen-NH-, kur minéta fenileno grupé pasirinktinai gali bati pakeista nuo vieno iki keturiy pakaity
Rx, parinkty i$ grupés, susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomuy, alkoksi grupiy, turiniy
nuo 1 iki 6 anglies atomy, halogeno atomuy, nitro grupiy ir ciano grupiy;

-CONH-(C2-C4 alkileno)NH-COO-CHz-(fenileno, kuris pasirinktinai gali bati pakeistas nuo vieno iki keturiy
pakaity Rx, parinkty i$ grupés, susidedancios i$ alkilo grupiy, turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, alkoksi grupiu,
turin€iy nuo 1 iki 6 anglies atomy, halogeno atomuy, nitro grupiy ir ciano grupiy)-NH-;
-COCH2NH-COCH2-NH-;

-CONH-(C2-C4 alkileno)S-;

-CONH-(C2-C4 alkileno)NHCO(C1-Cs alkileno)S-; ir

b yra 0 arba 1, geriau 1;

arba

kur X yra prailginimo grupé, parinkta i$ grupés, susidedancios is:

kur D yra kovalentiSkai prijungta per amino grupe (pavyzdZiui, kur Z yra -NH-):

-COO-CHz-fenilen-NH-

-COO(CH2)sNHCOOCH?:-fenilen-NH-;

-COO(CHz)sNH-;

-COO(CHz)3-S-;

-COO(CHz2)sNHCO(CHz)2S-; arba

kur D yra kovalenti$kai prijungta per hidroksi grupe (pavyzdziui, kur Z yra -O-):

-COO-CHz-fenilen-NH-

-CONH(CH2)sNHCOOCH:z-fenilen-NH-;

-CONH(CHz)sNH-;

-CONH(CHz)3-S-;

-CONH(CH2)sNHCO(CH2)2S-; ir

b yra 0 arba 1, geriau 1.

12. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ 1-11 punkty, kur T yra prailginimo grupé, parinkta i$ grupés,
susidedancios i§ -CO-(C)1-Cs alkileno)-NH-,-CO-(C+1-Cs alkileno)-[O-(C2-Cs alkileno)]-NH-, -COO-(C1-Cs
alkileno)-[O-(C2-Cs alkileno)];-NH-; kur j yra sveikasis skai€ius nuo 1 iki 25, o g yra 0 arba 1; arba

kur T yra prailginimo grupé, parinkta i§ grupés, susidedancios i§ -CO-(C1-C4 alkileno)NH-, -CO-(C1-C4
alkileno)-[O-(C2-C4 alkileno)]-NH-, -COO-(C1-C4 alkileno)-[O-(C2-C4 alkileno)]-NH-, kur j yra sveikasis
skaicius nuo 1 iki 10; irg yra 0 arba 1;

arba

kur T yra prailginimo grupé, parinkta i§ grupés, susidedancios i§ -CO-(C1-C4 alkileno)NH-, -CO-(C1-C4
alkileno)-[O-(C2-C4 alkileno)]-NH-, -COO-(C1-C4 alkileno)-[O-(C2-C4 alkileno)]-NH-; kur j yra sveikasis
skaicius nuo 1 iki 5; irg yra 0 arba 1.

13. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 5-12 punkty, kur D yra vaisto dalis, kurios formulé (IHa) arba (IHb),

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris, solvatas, tautomeras arba stereoizomeras, kur:
R1yra CN arba OH;
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R2 yra C(=O)Ra, kur Ra yra parinktas i$ vandenilio ir pakeisto arba nepakeisto C1-Cs alkilo, kur pasirinktiniai
pakaitai yra vienas arba daugiau pakaity Ry;

Rs yra vandenilis arba -ORb grupé, kurioje Rp yra pakeista arba nepakeista C1-Cs alkilo grupé,

kur pasirinktiniai pakaitai yra vienas arba daugiau pakaity Ry,

Y yra -NH- arba -O-; ir

Z yra -NH- arba -O-;

arba

kur D yra vaisto dalis, kurios formulé (IHa) arba (IHb) arba jos farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris,
solvatas, tautomeras arba stereoizomeras, kur:

R1yra CN arba OH;

R2 yra acetilas;

R3 yra vandenilis arba metoksi, geriau, vandenilis;

Y yra -NH- arba -O-; ir

Z yra -NH- arba -O-;

arba

kur D yra vaisto dalis, kurios formulé (IHa) arba (IHb) arba jos farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris,
solvatas, tautomeras arba stereoizomeras, kur:

R1yra CN;

R2 yra acetilas:

R3 yra vandenilis;

Y yra -NH- arba -O-; ir

Z yra -NH-.

14. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 1, 2 arba 5-13 punkty, kur D yra parinkta is:

Q -
-0 CN

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris, solvatas, tautomeras arba sterecizomeras, kur banguota
linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)o vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)q, jei yra, arba (L);
arba

kur D yra
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Q -
o CN

arba jo farmaciniu pozidriu priimtina druska, esteris, solvatas, tautomeras arba stereocizomeras, kur banguota
linija rodo kovalentinio prisijungimo prie (X)b vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba prie (T)q, jei yra, arba (L).

15. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 1-14 punkty, kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suri§imo vietg,
yra antigeng suriSantis peptidas;

pasirinktinai,

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suri§imo vietg, yra antiknas, vieno domeno antikiinas arba
antigeng suriSantis jo fragmentas;

pasirinktinai,

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suri§imo vietg, yra monokloninis antikinas, polikloninis antikGinas
arba bispecifinis antikGinas ir kur antikGinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra gauti i$ bet kurios
organizmy rasies, geriau i§ Zmogaus, pelés arba triusio;

pasirinktinai,

kur antikinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra parinktas iS grupés, susidedancios i§ Zmogaus
antikiino, antigeng suriSan€io Zmogaus antikiino fragmento, humanizuoto antikino, antigeng suriancio
humanizuoto antikno fragmento, antigeng suri$ancio chimerinio antikGino fragmento, glikozilinto antikGino ir
glikozilinto antigeng suriSancio fragmento;

pasirinktinai,

kur antikiinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra antigeng suriSantis fragmentas, parinktas iS grupés,
susidedancios i$ Fab fragmento, Fab' fragmento, F(ab')2 fragmento ir Fv fragmento;

pasirinktinai,

kur antikinas arba antigeng suriSantis jo fragmentas yra monokloninis antik@inas, kuris imunospecifiskai riSasi
su véziniy lgsteliy antigenais, virusy antigenais, lgsteliy, kurios gamina autoimuninius antikiinus, susijusius
su autoimunine liga, antigenais, mikroby antigenais ir, pageidautina, monokloniniu antiktnu, kuris
imunospecifiSkai riSasi su véziniy lgsteliy antigenais; pasirinktinai,

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suriS§imo vietg, yra antiklinas, parinktas i$ grupés, susidedancios
i§ abciksimabo, alemtuzumabo, anetumabo, atezolizumabo, avelumabo, baziliksimabo, bevacizumabo,
blinatomumabo, brentuksimabo, katumaksomabo, cetuksimabo, koltuksimabo, daklizumabo,
daratumumabo, denintuzumabo, denozumabo, depatuksizumabo, dinutuksimabo, durvalumabo,
elotuzumabo, enfortumabo, glembatumumabo, gemtuzumabo, ibritumomabo, indatuksimabo,
indusatumabo, inotuzumabo, ipilimumabo, labetuzumabo, ladiratuzumabo, laprituksimabo, lifastuzumabo,
lorvotuzumabo, milatuzumabo, mirvetuksimabo, naratuksimabo, necitumumabo, nimotuzumabo,
nivolumabo, obinutuzumabo, ofatumumabo, olaratumabo, omalizumabo, palivizumabo, panitumumabo,
pembrolizumabo, pertuzumabo, pinatuzumabo, polatuzumabo, ramucirumabo, rovalpituzumabo,
sacituzumabo, siltuksimabo, sirtratumabo, sofituzumabo, vadastuksimabo, vorsetuzumabo, trastuzumabo, ir
anti-5, sofituzumabo, antikino prie$ CD 4, antiklino prie§ CD 5, antikiino prie§ CD13 ir antikiino prie$ CD 30
arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologi$kai aktyvios jo dalies;

pasirinktinai,

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suridimo vietg, yra antikinas, parinktas i§ grupés, susidedancios
i§ abciksimabo, alemtuzumabo, anetumabo, atezolizumabo, avelumabo, baziliksimabo, bevacizumabo,
blinatomumabo, brentuksimabo, katumaksomabo, cetuksimabo, daklizumabo, daratumumabo,
denintuzumabo, denozumabo, depatuksizumabo, dinutuksimabo, durvalumabo, elotuzumabo, enfortumabo,
glembatumumabo, gemtuzumabo, ibritumomabo, indatuksimabo, indusatumabo, inotuzumabo, ipilimumabo,
labetuzumabo, ladiratuzumabo, laprituksimabo, mirvetuksimabo, naratuksimabo, necitumumabo,
nimotuzumabo, nivolumabo, obinutuzumabo, ofatumumabo, olaratumabo, omalizumabo, palivizumabo,
panitumumabo, pembrolizumabo, pertuzumabo, polatuzumabo, ramucirumabo, rovalpituzumabo,
sacituzumabo, siltuksimabo, sirtratumabo, vadastuksimabo, vorsetuzumabo, trastuzumabo, antikino prie$
CD4, antikiino prie$§ CD5, antiklino prie§ CD13 ir antikdno prie§ CD30 arba antigeng suriSancio jo fragmento
arba imunologi$kai aktyvios jo dalies;

pasirinktinai,

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suriSimo vietg, yra antikinas, parinktas i$ grupés, susidedancios
i§ abciksimabo, alemtuzumabo, atezolizumabo, avelumabo, baziliksimabo, bevacizumabo, blinatomumabo,
brentuksimabo, katumaksomabo, cetuksimabo, daklizumabo, daratumumabo, denozumabo, dinutuksimabo,
durvalumabo, elotuzumabo, gemtuzumabo, ibritumomabo, inotuzumabo, ipilimumabo, labetuzumabo,
necitumumabo, nimotuzumabo, nivolumabo, obinutuzumabo, ofatumumabo, olaratumabo, omalizumabo,
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palivizumabo, panitumumabo, pembrolizumabo, pertuzumabo, ramucirumabo, rovalpituzumabo,
siltuksimabo, trastuzumabo, antiklino prie§ CD4, antikiino prie§ CD5, antikiino prie§ CD13 ir antikiino prie$
CD30 arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiSkai aktyvios jo dalies, labiau pageidautina,
brentuksimabo, gemtuzumabo, inozutumabo, trastuzumabo, antikino prie§ CD4, antikno pries CD5,
antikiino prie§ CD13 ir antikiino prie§ CD30 arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiskai
aktyvios jo dalies, pageidautina, trastuzumabo ir antikino prie§ CD13 arba antigeng suriSancio jo fragmento
arba imunologiskai aktyvios jo dalies, geriau, trastuzumabo arba antigeng suriSancio jo fragmento arba
imunologiskai aktyvios jo dalies.

16. Vaisto konjugatas pagal 1 punktg, kuris yra antikino ir vaisto konjugatas, parinktas i$ grupés,
susidedancios is:

OB 2023/06, 2023-03-27 78



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai A61K 47/68

kur n yra nuo 2 iki 6, geriau, 3, 4 arba 5, ir kiekvienas

QP  «P
) Ly
5T . HN—
" Ir L

yra nepriklausomai parinktas i§ brentuksimabo, gemtuzumabo, inozutumabo, rovalpituzumabo,
trastuzumabo, antikiino prie§ CD4, antikino prieS CD5, antikiino prie§ CD13 ir antikdno prie§ CD30 arba
antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiskai aktyvios jo dalies ir, labiau pageidautina, jis yra
parinktas i$ trastuzumabo ir antikino pries CD13 arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologi$kai
aktyvios jo dalies, ypac¢ trastuzumabo arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologi$kai aktyvios
jo dalies; arba

vaisto konjugatas, kuris yra antikdno ir vaisto konjugatas, parinktas i$ grupés, susidedancios is:
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N ] S
N N O
HJK(T(\HJK/\{/\,}“Y\/
(e] o] o
— n
O

40 3

kur n yra nuo 2 iki 6, geriau, 3, 4 arba 5, ir kiekvienas

":I:;,‘.‘_‘._v '_. ";‘}’: P %‘1 Iﬁ';i__:'{é
s— . HN—

i ir
yra nepriklausomai parinktas i§ brentuksimabo, gemtuzumabo, inozutumabo, rovalpituzumabo,
trastuzumabo, antikiino prie§ CD4, antikino prie§ CD5, antikiino prie§ CD13 ir antikiino prie§ CD30 arba
antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiSkai aktyvios jo dalies ir, labiau pageidautina, jis yra parinktas
iS trastuzumabo ir antikGino prie§ CD13 arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiskai aktyvios jo
dalies, ypac¢ trastuzumabo arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologiSkai aktyvios jo dalies; arba

vaisto konjugatas, kurio formulé

kur n yra nuo 2 iki 6, geriau, 3, 4 arba 5, ir

yra antikGinas prie§ CD13 arba antigeng suri$antis jo fragmentas arba imunologiskai aktyvi jo dalis.

17. Vaisto konjugatas pagal 16 punktg, kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suri§imo vietg, yra parinkta
i$ trastuzumabo ir antikino pries CD13 arba antigeng suriSancio jo fragmento arba imunologi$kai aktyvios jo
dalies;

arba

kur Ab dalis, apimanti bent vieng antigeno suriSimo vietg, yra parinkta i§ trastuzumabo arba antigeng
suriSancio jo fragmento arba imunologiSkai aktyvios jo dalies.

18. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i 1-17 punkty, kuris yra antikdino ir vaisto konjugatas iSskirtoje arba
iSgrynintoje formoje.

19. Junginys, kurio formulé D-(X)b-(AA)w-(T)g-L1, Kur:
L1 yra jungtukas, parinktas i§ formuliy grupés, susidedancios is:
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TN S T
§—C—R19—N>p §—C—R;g—C—NH-NH,

O

0 i
& R -NHNH, §—C—Rig—N=C=0

o) 0
1] I H 1
§—C—Rjo—N=C=8 §i—C—Rjg—N—C—CH,~G

? Q 9 N=
E—C_R19—C—J , §—C_R19‘S_S‘Q

11
g_C_R-]g_O_N H2

kur kiekviena i$ banguoty linijy rodo kovalentinio prisijungimo prie (T)g, vieta, jei yra, arba (AA)w, jei yra, arba
prie (X)o, jei yra, arba prie D;

G yra parinktas i$ halogeno, -O-mezilo ir -O-tozilo;

J yra parinktas i§ halogeno, hidroksilo, -N-sukcinimidoksi, -O-(4-nitrofenil), -O-pentafluorfenilo, -O-
tetrafluorfenilo ir -O-C(O)-OR2o;

R19 yra pasirinktas i§ -C1-C12 alkileno-, -C3-Cs karbociklo, -O-(C1-C12 alkileno), -Ce-C1s arileno, sudaryto i$
vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu arba daugiau pakaity Rx, -C1-C12 alkileno-
Cs-C1s arileno, kur arileno grupé yra sudaryta i$ vieno arba keliy Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti
vienu ar daugiau pakaity Rx, -Ce-C1s arileno-C1-C12 alkileno, kur arileno grupé yra sudaryta i vieno arba keliy
Ziedy, kurie pasirinktinai gali bati pakeisti vienu ar daugiau pakaity Rx, -C1-C12 alkileno-(C3-Cs karbociklo)-, -
(C3-Cs karbociklo)-C1-C+2 alkileno-, -Cs-C14 heterociklo-, kur minéta heterociklo grupé gali bati so€ioji arba
nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg
minétame (-uose) Ziede (-uose), minéta grupé pasirinktinai gali turéti vieng arba daugiau pakaity Rx, -C1-C12
alkileno-(Cs-C14 heterociklo), kur minéta heterociklo grupé gali biti so€ioji arba nesocioji grupé, turinti vieng
ar daugiau Ziedy ir apmanti bent vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) Ziede (-uose),
minéta grupé pasirinktinai gali turéti vieng arba daugiau pakaity Ry, -(Cs-C14 heterociklo)-C+-C12 alkileno-, kur
minéta heterociklo grupé gali bati so€ioji arba nesocioji grupé, turinti vieng ar daugiau ziedy ir apimanti bent
vieng deguonies, azoto arba sieros atomg minétame (-uose) Ziede (-uose), minéta grupé pasirinktinai gali
turéti vieng ar daugiau pakaity Rx, -(OCH2CHz), ir -CH2-(OCH2CH_2)r, kur kiekvienas i$ pirmiau minéty alkileno
pakaity, paskiras arba prijungtas prie kitos anglies grandinés dalies, pasirinktinai gali biti pakeistas vienu
arba daugiau pakaity Ryx;

R20 yra C1-C12 alkilo arba arilo grupé, turinti nuo 6 iki 18 anglies atomy viename arba keliuose aromatiniuose
zieduose, kur minétos arilo grupés pasirinktinai yra pakeistos vienu ar daugiau pakaity Ry;

r yra sveikasis skaicius, intervale nuo 1 iki 10;

b yra sveikasis skai€ius 0 arba 1;

g yra sveikasis skai€ius 0 arba 1;

w yra sveikasis skaicius, intervale nuo 0 iki 12;

kiekvienas i§ D, Rx, X, T ir AA yra toks, kaip apibrézta bet kuriame i$ 1-18 punkty;

pasirinktinai,

kur junginys, kurio formulé D-X-(AA)w-(T)g-L1 yra parinktas is:

N : )J\/\/\/N ’
N
'S fﬁ
0 o}
NH
07 >NH,
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20. Junginys, kurio formulé D-(X)o-(AA)w-(T)g-L1, kur kiekvienas i§ D, AA, T, L1, b, g ir w yra toks, kaip
apibrézta bet kuriame i§ 1-17 punkty.

21. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i§ 1-18 punkty arba junginys pagal bet kurj i$
19-20 punkty, kur b+g+w néra 0O;

arba

kur b+w néra O;

arba

kai w néra 0, tuomet b yra 1.

22. Vaisto dalies, apibréztos bet kuriame i$ 1-7 punkty, panaudojimas kaip gydomojo poveikio uztaiso
antikdno ir vaisto konjugate.

23. Vaisto dalies pagal bet kurj vieng i$ 1-7 punkty panaudojimas antikdino ir vaisto konjugato gamybai.
24. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 1-18 punkty, skirtas naudoti kaip vaista.
25. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i5 1-18 punkty, skirtas naudoti véZio, ir labiau pageidautina, vézio,

parinkto i$ plauciy vézio, gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézio, kraties vézio, kasos karcinomos, inksty vézio,
leukemijos, daugybinés mielomos, limfomos, skrandzio ir kiauSidZiy vézio gydymui.
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26. Farmaciné kompozicija, apimanti vaisto konjugatg pagal bet kurj i 1-18 punkty ir farmaciniu pozidriu
priimting nesiklj.

27. Rinkinys, apimantis terapiSkai veiksmingg vaisto konjugato pagal bet kurj i$ 1-18 punkty kiekj ir farmaciniu
pozidriu priimting nesiklj.

28. Rinkinys pagal 27 punktg, skirtas naudoti vézio, ir labiau pageidautina, vézio, parinkto i$ plauciy vézio,
gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézio, kraties vézio, kasos karcinomos, inksty vézio, leukemijos, daugybinés
mielomos, limfomos, skrandzio ir kiauSidziy vézio gydymui.

29. Vaisto konjugatas pagal bet kurj i$ 1-15 punkty, kur n yra intervale nuo 1-12, 1-8, 3-8, 3-6, 3-5, 1, 2, 3, 4,
5 arba 6; geriau, 3, 4 arba 5 arba dar geriau, 4.

30. Vaisto ir antikino konjugato pagal bet kurj i§ 1-18 punkty gamybos bddas, apimantis Ab dalies,
apimancios bent vieng antigeno suriSimo vietg, ir vaisto D, konjugavimag, Ab ir D yra tokie, kaip apibrézta bet
kuriame i$ 1-18 punkty;

pasirinktinai, kur vaisto ir antikiino konjugato, kurio formulé yra (G) arba (G’):

O
J o
D" 0 O , Rz 0
J\/NY\ )J\/\/\/N S-Ab
N N
H Rys O H O
n

©)

O
PN 0
D o/\©\ O Ry O
H H
H N )—S—Ab
H H 4 o)
R,s O O

n

©)

gamyba apima Siuos etapus:
(i) vaisto D-H, kurio formulé (IH)-H:

Q -
-0 R

kur pakaitai (IH)-H apibadinimuose yra tokie, kaip apibrézti bet kuriame i$ 1-18 punkty, suvedimg | reakcija
su junginiu, kurio formulé (D’) arba (E):

O,N
2 0
o)
o~ Yo o) Ry O
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tam, kad gauti junginj, kurio formulé (F) arba (F'), atitinkamai:

F

F)
(i) dalinj vienos ar keliy disulfidiniy jungciy antiklinyje, kurj ruoSiamasi konjuguoti, redukavimg, tam, kad baty

gautas redukuotas antikinas Ab-SH, turintis laisvas tiolio grupes:

Ab disulfidiniy jungdi
— S AbsH
§—35 redukcija
ir
(iii) dalinai redukuoto antikino Ab-SH, turincio laisvas tiolio grupes, reakcijg su formulés (F) arba (F') junginiu,
pagamintu etape (i), tam, kad bity gautas norimas vaisto ir antikino konjugatas, kurio formulé (G) arba (G"),
atitinkamai:

o)
M 0
D~ O O |, Rp O
N N
Rys O O
n
©G)

0]
J O
N N S—-Ab
N)K(N\H)\NMO/\,], \ﬂ/\/
Rys O o)

n

@)
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37883110 P, 2010-08-31, US

GEALL, Andrew, US
VERMA, Ayush, US

GlaxoSmithKline Biologicals SA, 1330 Rixensart, BE

Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Mazosios liposomos, skirtos imunogeng koduojancios RNR pristatymui

Apibrézties punktai: 12, bréziniai: 0.

1. Liposoma, kurioje yra RNR, koduojanti dominantj imunogena, kur liposoma apimg lipidg su katijonine
galvutés grupe, lipidg su cviterionine galvutés grupe, ir kurios skersmuo yra 60-180 nm ribose, ir kur
imunogenas yra Orthomyxovirus hemagliutininas.

2. Liposoma pagal 1 punktg, kur imunogenas yra gripo A viruso hemagliutininas.
3. Liposoma pagal 1 arba 2 punktg, kur liposomos skersmuo yra 80-160 nm ribose.
4. Liposoma pagal bet kurj vieng i§ 1-3 punkty, kur RNR yra savaime besireplikuojanti RNR.

5. Liposoma pagal 4 punkta, kur savaime besireplikuojanti RNR molekulé koduoja (i) nuo RNR priklausomg
RNR polimeraze, kuri gali transkribuoti RNR nuo savaime besireplikuojanios RNR molekulés, ir (ii)
imunogena.

6. Liposoma pagal 5 punktg, kur RNR molekulé turi du atvirus skaitymo rémelius, i$ kuriy pirmasis koduoja
alfaviruso replikaze, ir antrasis koduoja imunogena.

7. Liposoma pagal bet kurj vieng i$ 1-6 punkty, kur RNR molekulé yra 9000-12000 nukleotidy ilgio.
8. Farmaciné kompozicija, apimanti liposomg pagal bet kurj vieng i$ 1-7 punkty.

9. Farmaciné kompozicija, apimanti liposomy populiacijg, kurios liposomose RNR, koduojanti dominant;
imunogeng, yra jkapsuliuota, kur liposomos apima lipidg su katijonine galvutés grupe, lipidg su cviterionine
galvutés grupe, kur imunogenas yra Orthomyxovirus hemagliutininas, ir kur Z-vidutinis liposomy skersmuo
populiacijoje yra tarp 60 nm ir 180 nm, imtinai.

10. Farmaciné kompozicija pagal 9 punkta, kur liposomy populiacijos skersmeny polidispersiSkumo indeksas
yra <0,2.

11. Liposoma pagal bet kurj vieng i§ 1-7 punkty, skirta panaudoti taikant apsauginio imuninio atsako
stuburiniame gyviine suzadinimo biddg, kur minétas bldas apima veiksmingo minétos liposomos kiekio
jvedimo stuburiniam gyvinui etapa.

12. Farmaciné kompozicija pagal bet kurj vieng i$ 8-10 punkty, skirta panaudoti taikant apsauginio imuninio
atsako stuburiniame gyviine suzadinimo bidg, kur minétas bidas apima veiksmingo minétos farmacinés
kompozicijos kiekio jvedimo stuburiniam gyvanui etapa.
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8F Zyméty j PSMA nukreipty PET vizualizacijos agenty gamybos bidai ir su jais susije diagnostiniai
metodai

Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. Gamybos bidas junginio, kurio formulé (1)

o R O COOR
N
R1JJ\L/ MNz
COOR R -
O\('P?/ll\l COOR
RO

COOR

@

arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos, apimantis junginio, kurio formulé (ll1):

o R O COOR
R3J\|_/NMN
COOR R? e
o\g,rll COOR
RO
COOR
(1)

arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos kontaktavima su fluorido arba radioaktyvaus fluorido Saltiniu, kur
L yra tiltelis, apimantis fragmenta, kurio formulé -NH-CH2CH2-(OCH2CHz2-),-C(O)- arba grupe, kurios formulé
yra

kur

yyra1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 11 arba 12;

myra1, 2, 3, arba 4;

kiekvienas n nepriklausomaiyra 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,9, 10, 11 arba 12;

R yra fenilas arba piridilas; kur fenilas arba piridilas yra pakeistas [F]- arba ['8F]-fluoro grupe ir pasirinktinai
pakeistas antrgja grupe, parinkta i§ halogeno, ciano ir nitro;

kiekvienas R? nepriklausomai yra vandenilis arba C1-Cs alkilas;

R3 yra fenilas arba piridilas; kur fenilas arba piridilas yra pakeistas atskylandia grupe ir pasirinktinai pakeistas
antrgja grupe, parinkta i$ halogeno, ciano ir nitro; ir

kiekvienas R nepriklausomai yra vandenilis arba blokuojanti grupé, parinkta i$ grupés, susidedancios i$ alkilo,
alkenilo, halogenalkilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo, o-nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo, p-
brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo, 4-
sulfobenzilo, 4-azidometoksibenzilo ir piperonilo, geriau, parinkta i§ grupés, susidedancios i metilo, etilo,
propilo, izopropilo, tret-butilo, alilo, trifluormetilo, trifluoretilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo, o-
nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo, p-brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-
dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo, 4-sulfobenzilo, 4-azidometoksi-benzilo ir piperonilo;

su salyga, kad, kai L yra grupé, kurios formulé yra
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NR
rRZ2 O
m

m-(n+2) verté yra lygi 3 arba didesné, ir lygi 21 arba mazesné.

2. Gamybos budas junginio, kurio formulé (1)

o R O COOR
R1JJ\L/NY\)J\N2
COOR R R2
o\(IF?,N COOR
RO
COOR |
@

arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos, apimantis junginio, kurio formulé (ll),

R2 O COOR

R2
(O
O. l':',,N COOR
|

RO
COOR

an

arba farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos kontaktavima su junginiu, kurio formulé (IV),

O
msAn N
O ’
Iv)
kur
L yra tiltelis, apimantis fragmentg, kurio formulé -NH-CH2CH2-(OCH2CH2-),-C(O)- arba grupe, kurios formulé
yra
Nn
R2 O
m .,
kur

yyra1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 11 arba 12;

myra 1, 2, 3, arba 4;

kiekvienas n nepriklausomaiyra 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,9, 10, 11 arba 12;

R yra fenilas arba piridilas; kur fenilas arba piridilas yra pakeistas [F]- arba ['®F]-fluoro grupe ir pasirinktinai
pakeistas antrgja grupe, parinkta i$ halogeno, ciano ir nitro;

kiekvienas R? nepriklausomai yra vandenilis arba C1-Cs alkilas;

Royra R'; ir

kiekvienas R nepriklausomai yra vandenilis arba blokuojanti grupé, parinkta i$ grupés, susidedancios i$ alkilo,
alkenilo, halogenalkilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo, o-nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo,
p-brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo,
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4-sulfobenzilo, 4-azidometoksibenzilo ir piperonilo, geriau, parinkta i$ grupés, susidedancios i$ metilo, etilo,
propiol, izopropilo, tret-butilo, alilo, trifluormetilo, trifluoretilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo,
o-nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo, p-brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-
dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo, 4-sulfobenzilo, 4-azidometoksi-benzilo ir piperonilo;

su salyga, kad, kai L yra grupé, kurios formulé yra

N R
R2 O
m

m-(n+2) verté yra lygi 3 arba didesné, ir lygi 21 arba mazesné.

3. Lasteliy, turinciy PSMA, aptikimo ir (arba) identifikavimo bldas, apimantis Igsteliy, jtariamy turint PSMA,
kontaktavima su junginiu, kurio formulé (1)

o R O COOR
N
COOR R R2
o\(-F?,N COOR
RO
COOR |
D

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska, kur
L yra tiltelis, apimantis fragmenta, kurio formulé -NH-CH2CH2-(OCH2CHz2-),-C(O)- arba grupe, kurios formulé
yra

kur

yyra1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 11 arba 12;

myra 1, 2, 3, arba 4;

kiekvienas n nepriklausomaiyra 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,9, 10, 11 arba 12;

R yra fenilas arba piridilas; kur fenilas arba piridilas yra pakeistas [F]- arba ['®F]-fluoro grupe ir pasirinktinai
pakeistas antrgja grupe, parinkta i§ halogeno, ciano ir nitro;

kiekvienas R? nepriklausomai yra vandenilis arba C1-Cs alkilas; ir

kiekvienas R nepriklausomai yra vandenilis arba blokuojanti grupé, parinkta i$ grupés, susidedancios i$ alkilo,
alkenilo, halogenalkilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo, o-nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo, p-
brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo, 4-
sulfobenzilo, 4-azidometoksibenzilo ir piperonilo, geriau, parinkta i§ grupés, susidedancios i§ metilo, etilo,
propilo, izopropilo, tret-butilo, alilo, trifluormetilo, trifluoretilo, benzilo, trifenilmetilo (tritilo), difenilmetilo, o-
nitrobenzilo, 2,4,6-trimetilbenzilo, p-brombenzilo, p-nitrobenzilo, p-metoksibenzilo (PMB), 2,6-
dimetoksibenzilo, 4-(metilsulfinil)benzilo, 4-sulfobenzilo, 4-azidometoksi-benzilo ir piperonilo;

su salyga, kad, kai L yra grupé, kurios formulé yra

R O
m ,

m-(n+2) verté yra lygi 3 arba didesné, ir lygi 21 arba mazesne.
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4. Bldas pagal bet kurj i$ 1-3 punkta, kur junginio formulé yra (Ic):

0 FI{Z O COOR
N :
R PN A N
FI§2 0 COOR R? R2
m O |
O\II:;,N,,‘ COOR
RO
COOR
(Ic)
arba yra farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
5. Budas pagal bet kurj i$ 1-4 punkta, kur
(i) kiekvienas R yra vandenilis; ir (arba)
(ii) kiekvienas R? yra vandenilis.
6. Budas pagal bet kurj i§ 1-5 punkta, kur m yra 1 arba 2.
7. Budas pagal bet kurj i§ 1-6 punktg, kur junginio formulé yra (Id):
0 F'{Z O COOR
R TN N N
2 N2
R Ol COOR R 5 R2
|
O\IF;,N,,, COOR
RO
COOR
(Id)
arba yra farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
8. Bldas pagal bet kurj i§ 1-7 punkta, kur R yra:
X S 24
Y
kur
X yra vandenilis arba chloras; ir
Y yra N arba CH.
9. Budas pagal 8 punkta, kur
(i) X yra vandenilis, ir Y yra CH;
(i) X yra vandenilis, ir Y yra N;
(iii) X yra chloras ir Y, yra N; arba
(iv) X yra chloras, ir Y yra CH.
10. Bdas pagal bet kurj i§ 1-3 punkta, kur junginys, kurio formulé (1), yra:
[¢] [¢] (??OOH o] H 0  COOK'

K
18p O COOH

H
0.1, _GOoH
|

OH
COOH

i
o.M, _cook-

oK
COOK"
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O (_3 COO K-
18 P COOH e coo K-
O<EN., COOH oq- N, COOK*
OH oK
COCH COOK'
O COCH (o] H O COOK*
Cl A cl N H
1N COOH H 1B O COOK-
O\g, ... COOH O.:\;IJ,H,,, COOK"
OH OK-
COCH COQK"
\©\’( \/'\/\)L i COOH ;\Qw \/\/\)’l\ \l/\)OL (‘OO N
/\/\/\[r s N
opr?,m,,_ COOH o\g,ﬂ,,, COOK"
OH oK
COOH COOK*
TR N 8
\ N
o O COoH COOK*
oH OH
O.J.N,, .COOH OuE N, COOK*
OH oK
COOH COOK:!
13 N 18 N.
il o i o gooH o o 0 gook!
cl N\/\/\)LN/\/\/\“/NY\)LN o N\/\/\)LN/W\(
Q 5 0 CooH N s) A 0 CoO K‘
o\fjﬁ',,‘ cooH o\--,N. COOK*
OH ok
COOH COOK!
0 H O COCH COOK"
HMNY\)LN /\/\/ﬁr
o CooH M cook*
F
oH oOH
O\E,N,‘_ COOH \B,N,,. COOK~
oM g oK:
COOH COOK*
O H O QOOH . Q (?3001(—
N Yy A i
N O COOH 0 cookr N
H H
0N, _cooH 08N, cook:
OH oK'
COOH COOK~
¢ cooH (o] g 9  COOK*
IUA g g Y Y
COOH 4 H o cookr M
OH F N OH
O.1.N,._COOH O.1.N,,_COOK"
OH oK'
COOH COOK"
\©\’r \/\/\)\ \l/\i COOH @( \/\/\)L L
/\/\/\no’ cooH M /W\[g \cgo\K%LH
028, coon 0.5, N cook!
AN -5
OH Ok
COOH COOK
\[l’( \./\/\)L \./\j\ COOH \EJW/ \./\/\)L \‘/\i (;OO “
/\/‘\/\r I /\/\/\”, e
OFN.._coon oﬁp?.“.,, cook*
o i
COOH COOK*
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FINJw \/\/\j\ i e F’T:NJ\I(H\/\/\.)DL D GOOW
x N N A Y N
0 0 CooH 0 0 COOK
oﬁg,n,,‘ COOH O.IF:,N,, COOK!
OH Q Sk
COOH COOKH
o] H o] QOOPBU o] H o] QOOBM
o 0 CoOtBu - ©  CooBn
H H
0.2, _cootBu 0., _coosn
Ot-Bu ©Bn
CQOOt-Bu COOBn
o] Q COOt-Bu Q H Q (;,OOBH
/\/\/\[r H NHM/YNY\)LH
® O COOtBu . P C  COOBn
F N k] F7ON o 1
O‘II‘J"N"' CQOt-Bu Cng,N.,V COOBn
IOt—Bu éBn
COOt-Bu COOBn
Q H (o] C:)OOt-Bu Q H o] QOOBH
i 2 O COOtBu - P C CooBn
F7ON F~ N
H H
oﬁj,N,h COOtBu o\ﬁ,N,h CO0Bn
(IZ)t-Bu éBn
COOt-Bu COOBn
T8y ﬁ 0 GOOLBu \@\r \/\/\)L G gooBn
SN A N AL A M
¥ v § dooas 1 L /\/\/\(':wr cooBn 1
0. SR, coora aH
E [ OJ.N,_COOBn
OtBu®-._ I?
1 OBn
COOt-Bu
COOBn
’EF(NJ\WH\M)OL O COOtBu \Ojr \/\/\)L O cooBn
X N N Y\)\
N N
! H/\/\/\Ig CootBu H/\H /\/\/\(]Jr Coosn 1
oH oH
O. 1N, _COOtBu O.fi-Ns, .COOBn
SiBu Sen
COOt-Bu GOOBn
RN BR.__N
o O  COO:Bu = o o cooBn
I IJ\W”M)L
N N x N
C|I\J\“/ \/\/\)\ﬁw H cl HA\/\/\]I/
) 0 COOBu 0 0 CooBn
) fn__f N, cootsu o (‘Ff M. .COOBn
(I)t-Bu% (IJEH
CO-Bu GOOBn
(e] COOt-Bu Y\)CL COOBn
. O  COOtBu H ,©)\ CooBn “/\
O H O H
O“H'N"' COOt-Bu O.,E,,N,,_ COOBN
ét-Bu IOBrl
COOt-Bu COOBNn
o] COOt-Bu 0] H o] gOOBn
w H NHW\WNMH
O  COOt-Bu = O COO0Bn
F N oH A oH
O\H,N.,_ COOt-Bu O\b N, .COOBn
(I)i—Bu IOBn
COOt-Bu COOBn
(o] H QO COOt-Bu o] COOBn
cl S NW\[rNj/\)LN A /\/\/\[r \l/\)j\
l J H 0 coowu N COOBn
F7ON a2k, ’
o g,N COOtBu oﬁ,N,,_ COGBN
Ot-Bu OBn
COOt-Bu COCBn
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0 CODt Bu o] GOOBH

=
o} o] coo¢ Bu G COOBn H
H
COOt-Bu o\(w?,N,,‘ COOBA
ow Bu :
0OBn
GOOt-Bu
CO0Bn

coot-Bu C00Bn

F\Q\EH\/\/J”/\/\/Y = /\H u( \/\/\)L /\/\/Y /\H

G COoOoBn
HH COOt-Bu CO0Bn
|
Ot-Bu

GCOOt-Bu CO0Bn
FmrH e} 9 cootBu : /NI " o} O cooen
oS "\/\/\)LN/\/\/‘Y \IA)L C‘LJ\WN\/\/\)LN/\/\/\(
0 H 0 COOtBu o H 0 CooBn '\g
of-j,ﬂ,,‘ COOt-Bu COOBn
(I}I-Bu OBn
COOCH-Bu COOBn

arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.

11. BOdas pagal 1 arba 2 punktg arba pagal bet kurj i§ 4-10 punkty, kai jie yra priklausomi nuo 1 arba 2
punkto, kur radioaktyvaus fluorido $altinis yra Na'8F, K'8F, Cs'8F, tetra(C1-Cs)alkilamonio®F fluoridas, arba
tetra(C1-Ce)alkilfosfonio '8F fluoridas.

12. Budas pagal 1 arba 2 punktg arba pagal bet kurj i 4-10 punkty, kai jie yra priklausomi nuo 1 arba 2
punkto, kur fluorido Saltinis yra NaF, KF, CsF, tetra(C1-Cs)alkilamonio fluoridas arba tetra(C+-Cs)alkilfosfonio
fluoridas.

13. Bldas pagal 3 punktg arba pagal bet kurj i$ 4-10 punkty, kai jie yra priklausomi nuo 3 punkto, kur Igstelé
yra i§ neoplazmos.

14. Bidas pagal 13 punktg, kur neoplazma yra vézys.

15. Budas pagal 14 punkta, kur véZys yra parinktas i$ akies arba akiy véZio, tiesiosios Zarnos véZio, gaubtinés
zarnos vezio, gimdos kaklelio vézio, prostatos vézio, krities vézio, Slapimo pislés vézio, burnos vézio,
gerybiniy naviky, piktybiniy naviky, skrandzio vézio, kepeny vézio, kasos vézio, plauciy vézio, gimdos kano,
kiauSidziy vézio, prostatos vézio, séklidziy vézio, inksty vézio, smegeny vézio (pvz., gliomos), gerklés vézio,
odos melanomos, Gmios limfocitinés leukemijos, Gmios mielogeninés leukemijos, Evingo sarkomos, Kaposi
sarkomos, bazaliomos, plokscialgstelinés karcinomos, smulkialgstelinio plauciy vézio, choriokarcinomos,
rabdomiosarkomos, angiosarkomos, hemangioendoteliomos, Vilmso naviko, neuroblastomos, burnos/ryklés
vézio, stemplés vézio, gerkly vézio, limfomos, neurofibromatozés, tuberozinés sklerozés, hemangiomy ir
limfagysliy angiogenezés.
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(54)

(57)

Purkstuvas ir talpa

Apibrézties punktai: 10, bréZiniai: 15.

1. Purkstuvas (1), kuris yra sukonfigruotas skysciui (2) purksti, purkstuvas (1) apima:

keiCiama talpyklg (3), kurioje yra skystis (2); purk$tuvo korpusg (24), sukonfigdruota, kad talpinty talpyklg (3),
kur purkstuvo korpusas (24) apima korpuso dalj (18), kuri gali bati atskirta nuo purkstuvo (1), kad bdty galima
atidaryti purkStuvo korpusg (24) ir pakeisti talpyklg (3); ir

indikatoriaus jtaisg (25), sukonfigiruotg, kad skai€iuoty ir (arba) rodyty skaiciy atlikty su talpykla (3) ar dar
galimy atlikti panaudojimy, kur minéti panaudojimai apima tempimo ir (arba) dozavimo veiksmus, kuriy metu
talpykla (3) juda uzdaro purkstuvo korpuso (24) viduje smagio pavidalu, kur indikatoriaus jtaisas (25) apima
indikatoriaus korpusg (31);

kur indikatoriaus jtaisas (25) yra neatskiriamai sujungtas su talpykla (3), bet atskiriamas nuo purk$tuvo
korpuso (24) ir korpuso dalies (18), tokiu badu, kad baty galima jj pakeisti kartu su talpykla (3); ir kur
indikatoriaus jtaisas (25) apima blokuojancig dalj, sukonfigdruotg taip, kad baty uzkirstas kelias tolesniam
talpyklos (3) naudojimui indikatoriaus jtaiso (25) uzblokuotoje bisenoje, kai yra pasiekiamas arba virSytas i$
anksto nustatytas talpyklos (3) panaudojimy skaicius,

kur blokuotoje blsenoje blokuojanti dalis blokuoja visiSkg talpyklos (3) smiginj judéjimg uzdarame purk$tuvo
korpuse (24), ir kur blokavimo dalis yra integruota j indikatoriaus korpusg ir (arba) sudaro indikatoriaus
korpuso (31) dalj arba yra sumontuota indikatoriaus korpuso (31) viduje.

2. PurkStuvas (1) pagal 1 punktg, besiskiriantis tuo, kad blokavimo dalis yra judri lygiagreciai
talpyklos (3) arba purkstuvo (1) iSilginei arba dozavimo kryp¢iai.

3. PurkStuvas pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad indikatoriaus jtaisas
(25) apima indikatoriaus elementg (35), kuris yra sukonfigdruotas taip, kad blokuojanciajg dalj baty galima
aktyvinti taip, kad ji pajudéty i$ pradinés padéties indikatoriaus korpuse (31) j blokavimo padét;.

4. Purkstuvas pagal 3 punkta, besiskiriantis tuo, kad indikatoriaus jtaisas (25) apima blokuojancig
spyruokle (43), kuri yra sukonstruota taip, kad uzkirsty kelig blokuojancios dalies judéjimui atgal i$ fiksavimo
padéties | pradine padét.

5. PurkStuvas pagal vieng i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad indikatoriaus jtaisas (25)
apima signalinj elementg (34) arba plokStele, kur minétas signalinis elementas (34) arba plokstele, kai
indikatoriaus jtaiso (25) blokuota bisena yra jvesta ir (arba) kai pasiekiamas arba virSijamas i§ anksto
nustatytas purkStuvo (1) su talpykla (3) panaudojimy skaicius ir (arba) kai talpykla (3) yra tuscia, tampa
matoma arba geriau matoma ir (arba) rodo indikatoriaus jtaiso (25) blokuotg bisena.

6. PurkStuvas pagal vieng i$ 5 punkty, besiskiriantis tuo, kad blokavimo dalis formuoja arba yra
suformuota i$ signalinio elemento (34).

7. PurkStuvas pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad purkStuvas (1) apima
pageidautina stacionarig varomajg dalj (52), sukonfiglruotg taip, kad valdyty arba jjungty arba suaktyvinty
indikatoriaus jtaisg (25), ypac santykiniu talpyklos (3) arba indikatoriaus jtaiso (25) judéjimu | purk$tuvo
korpusa (24) arba varomajg dalj (25).

8. Purk$tuvas pagal 7 punktg, besiskiriantis tuo, kad blokuojanti dalis fiksuotoje blsenoje apriboja
skaiCiavimg ir (arba) skaiciavimo mechanizmo jjungimg indikatoriaus jtaise (25) ir (arba) apriboja varomosios
dalies (52) sgveika su indikatoriaus jtaisu (25).

9. PurkStuvas pagal 7 arba 8 punktg, besiskiriantis tuo, kad indikatoriaus jtaisas (25) apima jstatymo
anga (54), kuri leidzia jstatyti purkStuvo (1) varomajag dalj (52) ir (arba) varomajai daliai (52) sgveikauti su
indikatoriaus jtaiso (25) vykdymo elementu (36), kai indikatoriaus jtaisas (25) yra neuzblokuotoje padétyje.

10. PurkStuvas pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad indikatoriaus jtaisas
(25) yra stacionariai sumontuotas prie talpyklos (3) pagrindo (21) ir (arba) prieSais talpyklos (3) iSleidimo angg
arba galvute (28) ir (arba) kad indikatoriaus jtaisas (25) yra sujungtas uzspaudziamu arba geometrinés
pritaikomos formos badu su talpykla (3).

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
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Atlieky, turin€iy vertingyjy metaly, perdirbimo badas ir jrenginys

Apibrézties punktai: 11, bréziniai: 5.

1. Atlieky medziagy, turinCiy vertingy metaly, perdirbimo verdanciojo sluoksnio krosnyje (100) badas,
apimantis Sias fazes:

I. verdanciojo sluoksnio krosnies (100) paleidima; ir

I1. testinj atlieky medziagy perdirbimg, besiskiriantis tuo, kad verdancio sluoksnio krosnis (100) yra
eksploatuojama autotermiskai Il fazés metu nuolat perdirbant atlieky medziagas, kuriose yra vertingy metaly,
kur verdancio sluoksnio krosnis apima

- plienine talpg (108), turincig ugniai atspary aptaisyma (118),

- jleidimo anga (101) atlieky medziagoms, kuriose yra vertingy metaly,

- bent vieng medziagy iSleidimo angg (110, 111), kurioje yra voZtuvai,

- bent vieng technologinio oro tiekimo angg (102) ir

- i8ankstinio pakaitinimo jtaisg technologiniam orui pasildyti,

- uzpildymo lygio matavimo jtaisg, pageidautina, pagrjstg slégio skirtumo tarp dviejy matavimo tasky (112,
113), i$ kuriy vienas matavimo taskas (113) yra patalpintas vir§ medziagos sluoksnio, o vienas matavimo
taskas (112) zemiau, matavimu,

- bent vieng manometrg (119) slégiui plieninés talpos (108) viduje matuoti,

ir valdiklj, skirtg pripildymo lygio matavimo prietaisui valdyti tokiu btadu, kad, matuojant slégio skirtuma slégio
jutikliais (112, 113), ir atsizvelgiant j proceso temperatirg nuo 630 °C iki 730 °C testinéje |l fazéje, plieninés
talpos (108) uzpildymo lygis iSlaikomas intervale nuo 15 % iki 25 %, kur

- medziagos iSleidimas yra vykdomas dél gravitacijos, aktyvinant voztuvg bent vienoje iSleidimo angoje
(110, 111);

- ir (arba) proceso temperattra yra palaikoma intervale nuo 630 °C iki 730 °C, kur technologinis oras yra i$
anksto pakaitinamas iki 45 °C — 130 °C temperatiros, naudojant iSankstinio pakaitinimo jrenginj;

- ir (arba) slégis plieninés talpos (108) viduje yra reguliuojamas intervale tarp -0,2 ir -0,3 mbar, valdant
iSmetamuyjy dujy siurbimo jtaisg.

2. Budas pagal 1 punkta, besiskiriantis tuo, kad verdancio sluoksnio krosnis (100) testinéje,
autoterminéje Il fazéje yra veikianti prie medziagos srauto sunaudojimo apie 1000 kg/h.

3. Budas pagal bet kurj i8 ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad j verdancio sluoksnio krosnj
(100) testinéje, autoterminéje Il fazéje yra tiekiama apie 3000-5000 kg/h technologinio oro, pageidautina,
pakaitinto iki temperatlros intervale nuo 45 °C iki 130 °C.

4. Bldas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad atlieky medziagy, turiniy
vertingy metaly, verdanciojo sluoksnio krosnyje (100) testinéje, autoterminéje |l fazéje iSlikimo laikas yra apie
4 val.

5. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, besiskiriantis tuo, kad verdanciojo sluoksnio krosnis
(100) testinéje, autoterminéje Il fazéje veikia sumazintu slégiu, pageidautina slégiu nuo -0,2 iki -0,3 mbar.

6. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur verdancio sluoksnio krosnies (100) paleidimo | fazé apima
Siuos Zingsnius:

i) jau perdirbtg medziagg jveda | verdanciojo sluoksnio krosnj, tuo paciu metu puciant technologinj org j
verdanciojo sluoksnio krosnj, ir sikuriuoja medziaga,

ii) verdancio sluoksnio krosnj kaitina iki proceso temperatiros bent vienu, geriau dviem, geriau trimis dujy
degikliais,

iii) tiekia atlieky medziagas, kuriose yra vertingy metaly,

iv) sukelia reakcijg uzdegimo degikliu,

v) iSjungia visus degiklius, kai tik proceso temperatira pasiekia 630 °C — 730 °C.

7. Bldas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur pasibaigus verdancio sluoksnio krosnies (100) paleidimo |
fazei, uzdegimo degiklis (109) yra paSalinamas i$ proceso.

8. Jrenginys, turintis verdanciojo sluoksnio krosnj (100), skirtas atlieky medziagoms, turinioms vertingy
metaly, perdirbti testiniu autoterminiu bidu, kur verdanciojo sluoksnio krosnis (100) apima

- plienine talpyklg (108), turin€ig ugniai atspary aptaisymg (118),

- jleidimo anga (101) atlieky medziagoms, kuriose yra vertingy metaly,
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- maziausiai vieng medZziagos iSleidimo angg (110, 111), kur maziausiai viena iSleidimo anga (110, 111),
skirta medziagai iSleisti i§ verdanciojo sluoksnio krosnies (100) turi voztuva, skirta medziagos i$leidimo
greiciui valdyti;

- bent vieng jéjimo anga technologiniam orui tiekti (102) ir

- iSankstinio pakaitinimo jtaisg, skirtg technologiniam orui pasildyti iki 45 °C — 130 °C i$ anksto,

- bent vieng, geriau du, geriau tris dujinius degiklius (106A, 106B, 106C), kurie yra veikiantys iSimtinai tik
verdanciojo sluoksnio krosnies (100) paleidimo metu, pakaitinti iki 720 °C — 730 °C laipsniy proceso
temperataros,

- uzpildymo lygio matavimo jtaisg, pageidautina pagrjsta slégio skirtumo matavimu tarp dviejy matavimo tasky
(112, 113), i$ kuriy vienas matavimo taskas (113) yra vir§ medziagos sluoksnio, o kitas taSkas (112) Zemiau
Jo,

- bent vieng manometrg (119) slégiui plieninés talpos (108) viduje matuoti,

- bent vieng, geriau daugiau nei vieng, dar geriau SeSis temperatiros jutiklius (114, 115, 116) proceso
temperatdrai matuoti, i$ kuriy maziausiai du temperatiros jutikliai (pasirinkti i 114, 115 ir 116) yra iSdéstyti
vertikaliu paskirstymu per medziagos sluoksnj, ir nustatytg valdiklj tam, kad

o uzpildymo lygio matavimo prietaisg valdyty taip, kad, matuojant slégio skirtumg slégio jutikliais (112, 113)
ir atsizvelgiant j proceso temperatiras nuo 630 °C iki 730 °C, plieninés talpos (108) pripildymo lygis baty
iSlaikytas intervale nuo 15 % iki 25 %, kur medziagos iSleidimas yra vykdomas dél gravitacijos, aktyvinant
voztuva bent vienoje iSleidimo angoje (110, 111);

o ir (arba) iSlaikyty proceso temperatirg intervale nuo 630 °C iki 730 °C, kur technologinis oras yra
pakaitinamas iki temperatiros intervale nuo 45 °C iki 130 °C iSankstinio pakaitinimo prietaisu;

o ir (arba) reguliuoty slégj plieninés talpos viduje intervale nuo -0,2 iki -0,3 mbar, valdant iSmetamuyjy dujy
siurbimo prietaisa.

9. Aparatas pagal 8 punktg,besiskiriantis tuo, kad verdanciojo sluoksnio krosnis (100) taip pat turi
oro skirstytuvg (104), turintj oro purkStukus (105), skirtus technologiniam orui, kuris tiekiamas j verdanciojo
sluoksnio krosnj (100), paskirstyti bent per vieng tiekimo angg (102), kur oro skirstytuvas (104) yra geriau,
kai jrengtas apatineje verdanciojo sluoksnio krosnies (100) srityje.

10. Jrenginys pagal bet kurj i 8 arba 9 punkty, be siskiriantistuo, kad verdanciojo sluoksnio krosnis
(100) taip pat turi uzdegimo degiklj (109), skirtag vienam testinio, autoterminio proceso |l fazés uzdegimui
(paleidimui) atlieky medziagoms, turin€ioms vertingy metaly, perdirbti, kur uzdegimo degiklis (109) yra
geriau, kai paSalinamas i$ proceso po uzdegimo.

11. Jrenginys pagal bet kurj i§ 8—10 punkty, papildomai apima vieng arba daugiau pagalbiniy ir papildomy
prietaisy, pasirinkty i$

- svorio mazeéjimo skalés medziagos padavimo srityje, pageidautina sujungiant su uzpildymo lygio matavimo
prietaisu ir proceso temperatlros temperatiros matavimu,

- priemoneés, skirtos toliau transportuoti iSmestg apdorotg medziaga, pavyzdziui, apimancig ausinimo
transportavimo sraigtg, pneumatinio transportavimo prietaisg ir dideliy maisy iSdavimo prietaisg,

- pasirinktinai sukamosios krosnies, skirtos iSmestai apdorotai medziagai kalcinuoti ir (arba) tolesniam
perdirbimui,

- iSmetamuyjy dujy valymo sistemos, apimancios, pavyzdziui,

o bent vieng smulky filtrg, skirtg medziagos dulkéms pasalinti ir joms iSleisti j produkto srauta,

o kelias valymo stadijas iSmetamuyjy dujy srauto desulfuracijai, pvz., valymo su vandeniu stadijg ir du plovimo
su kalkiy pienu stadijas,

o pasirinktinai papildoma stadijg iSmetamuyjy dujy srautui praplauti praskiestu natrio hidroksido tirpalu,

- vieno ar keliy saugos voztuvy iSmetamuyjy dujy sistemoje, apsauganciy nuo perteklinio slégio, ir

- Silumokaicio, skirto iSmetamo oro vésinimui iSmetamuyjy dujy sraute ir tuo paciu metu technologiniam orui
pasildyti iki 46—-130 °C.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(86)
(86)

Int. Cl. B31C 3/00 (2006.01)
B31C 11/00 (2006.01)
B26D 1/60 (2006.01)
B26D 1/62 (2006.01)
B26D 3/16 (2006.01)
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Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Vamzdzio atkarpy, apimanciy spiraliSkai suvyniotas juosteles, gamybos sistema

Apibrézties punktai: 15, bréZiniai: 17.

1. Vamzdzio atkarpy, tokiy kaip geriamieji Siaudeliai, gamybos i$ spiraliSkai suvynioty juosteliy (2) sistema
(1), apimanti:

- bigng (4),

- vyniojimo jrenginj (5) juosteléms (2) spiraliSkai vynioti aplink bligng pagrindinio vamzdzio (6), judancio tolyn
nuo bligno vamzdzio grei€iu, suformavimo tikslu,

- juosteliy tiekimo jrenginj (7) juosteléms tiekti j vyniojimo jrenginj (5),

- pjaustymo jrenginj (8) nustatyto dydzio pagrindiniam vamzdziui atpjauti vamzdzio atkarpos (3) suformavimo
tikslu, pagrindiniam vamzdziui judant vamzdzio kryptimi (9) vamzdzio grei€iu, besiskirianti tuo, kad
-- pjaustymo jrenginys apima peilj (10), kuris juda peilio trajektorija (11), gaubiancia centring asj (12) ir
besitesiancig per peilio asinj atstumg isilgai centrinés asies,

-- i$§ peilio trajektorijos, zidrint centrinés aSies kryptimi, suformuotas virtualusis apskritimas (13), apimantis
peilio spindulio atstumg ir apskritimo centrg (14), sutampantj su centrine asimi,

-- peilio trajektorija apima pjaunamajg dalj (17), kurioje, Zidrint centrinés asies kryptimi (15), peilis juda palei
virtualyjj apskritimg per peilio asinj atstumg vamzdzio kryptimi,

-- peilio trajektorija papildomai apima atitraukiamajg dalj (18), kurioje, zidrint centrinés aSies kryptimi, peilis
juda palei virtualyjj apskritimg per peilio asinj atstumg prieSinga nei vamzdzio kryptimi,

-- pjaustymo jrenginys pritaikytas pagrindiniam vamzdziui atpjauti peiliu, judanciu iSilgai peilio trajektorijos
pjaunamosios dalies,

-- pjaustymo jrenginys apima:

--- pirmajj poslinkio blokg (19), pritaikytg peiliui paslinkti aplink centrine a§j ir, ziGrint centrinés asies kryptimi,
palei virtualyjj apskritima,

--- antrgjj poslinkio blokg (20), pritaikytg peiliui paslinkti per peilio adinj atstumg vamzdzio kryptimi bei jai
priesinga kryptimi, ir

--- peilio poslinkio pavarg (42), kuri funkciSkai sujungta su pirmuoju poslinkio bloku ir antruoju poslinkio bloku
bei pritaikytg peiliui paslinkti, ziGrint centrinés asies kryptimi, palei virtualyjj apskritimg peilio sukimosi greiciu
ir vamzdzio kryptimi bent per dalj peilio asinio atstumo vamzdzio kryptimi peilio aSiniu greiciu, kuris lygus
vamzdzio greiciui, kai peilis juda per peilio trajektorijos pjaunamajg dal;j ir atpjauna vamzd;.

2. Sistema pagal 1 punkta, kur pjaustymo jrenginys apima atsvarg (40), kuris juda iSilgai peilio trajektorijos
arba atsvaro trajektorija pastoviu atsvaro grei€iu peilio judéjimui palei trajektorijg subalansuoti, kur,
pasirinktinai, atsvaras yra papildomas peilis, kuris juda palei peilio trajektorijg ir papildomai pritaikytas
pagrindiniam vamzdziui atpjauti.

3. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur pjaustymo jrenginys apima peilius, kurie juda palei peilio
trajektorijg pagrindiniam vamzdziui atpjauti, ir pirmasis poslinkio blokas bei antrasis poslinkio blokas yra
pritaikytas minétiems peiliams nenutrikstamai slinkti palei peilio trajektorijos pjaunamajg dalj ir per peilio
trajektorijos atitraukiamajg dalj, kur, ZiGrint centrinés aSies kryptimi, peiliai, pasirinktinai, iSdéstyti vienodu
atstumu vienas nuo kito palei virtualyjj apskritimg, kur, pasirinktinai, pjaustymo jrenginys apima lyginj peiliy
skaiciy.

4. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur peilio trajektorija, Zidrint skersine kryptimi (16), besitesiancia
statmenai centrinei asSiai, yra ovali.

5. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur:

- pirmasis poslinkio blokas apima peilio atrama (29), kuri laiko peilj per peilio spindulio atstumg nuo centrinés
aSies ir teikia galimybe peiliui judéti per peilio asinj atstumg lygiagreciai centrinei asiai,

- pirmasis poslinkio blokas pritaikytas peilio atramai sukti aplink centrine asj bei peiliui laikyti peilio spindulio
atstumu nuo centrinés aSies, ir

- antrasis poslinkio blokas apima kumstelj (31), sujungta su peiliu, ir kumstelio takelj (32), pritaikyta peiliui
paslinkti per peilio asinj atstumg lygiagreciai centrinei asiai vamzdzio kryptimi tada, kai peilis juda palei peilio
trajektorijos pjaunamajg dalj, bei peiliui paslinkti peilio asiniu atstumu lygiagreciai centrinei aSiai prieSinga nei
vamzdzio, kryptimi, kai peilis juda palei peilio trajektorijos atitraukiamajg dal;.

6. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur peilis yra besisukantis peilis (33), kurio sukimosi asis (34),
tesiasi lygiagreciai centrinei asiai.
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7. Sistema pagal 6 punktg, kur:

- peilis funkci$kai sujungtas su peilio sukimo krumpliaraciu (93), gaubiangiu peilio sukimosi a§j,

- pjaustymo jrenginys apima peilio sukimo krumpliaracio Ziedg (94), sukimbantj su peilio sukimo krumpliaraciu
bei apimantj peilio sukimo Ziedo centrg (98), sutampantj su centrine asimi, ir

- peilio sukimo krumpliaratis ir peilio sukimo krumpliaracio ziedas sgveikauja peilio sukimo aplink sukimosi
a§j tikslu tada, kai peilis, zidrint centrinés aSies kryptimi, juda palei virtualyjj apskritimg, kur, pasirinktinai,
peilio sukimo krumpliaracio Ziedas sukasi aplink peilio sukimo Ziedo centrg ir pjaustymo jrenginys apima peilio
sukimo pavarg (35), pritaikytg peilio sukimo krumpliaracio Ziedui sukti aplink peilio sukimo Ziedo centrg
sukamojo pjovimo grei€iui, kuriuo peilis sukasi aplink sukimosi a§j, reguliuoti.

8. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur pjaustymo jrenginys pritaikytas peiliui stumti tik per dalj
pagrindinio vamzdzio tada, kai peilis juda palei peilio trajektorijos pjaunamajg dal;.

9. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur vyniojimo jrenginys pritaikytas pagrindiniam vamzdZziui sukti
aplink bagna.

10. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur sistema apima vamzdzio atramg (41), pritaikytg pagrindiniam
vamzdziui laikyti peilio trajektorijoje.

11. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur vamzdzio kryptis yra lygiagreti centrinei aSiai.

12. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur pagrindinis vamzdis apima iSilgine vamzdzio asj (49),
besitesiancia lygiagrediai centrinei aSiai.

13. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur juostos tiekimo jrenginys pritaikytas popierinéms juosteléms
(2) tiekti ir vyniojimo jrenginys pritaikytas popierinéms juosteléms spiraliSkai vynioti aplink bidgna, kur,
pasirinktinai, juosteliy tiekimo jrenginys pritaikytas tik popierinéms juosteléms tiekti.

14. Sistema pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur:

- sistema apima valdiklj (50), apimantj pirmajg rysio jungtj (51) su vyniojimo jrenginiu, bei antrajg rySio jungtj
(52) su peilio poslinkio pavara, ir

- valdiklis pritaikytas reguliuoti vamzdzio grei€iui, kuriuo pagrindinis vamzdis juda nuo bagno, bei reguliuoti
peilio sukimosi greiciui, kuriuo, zidrint centrinés asies kryptimi, peilis juda palei virtualyjj apskritima, kur,
pasirinktinai, valdiklis apima treciaja rysio jungtj (53) su peilio sukimo pavara bei valdiklis pritaikytas reguliuoti
sukamojo pjovimo greiciui, kuriuo peilis sukasi aplink sukimosi asj, koreguojant peilio sukimo krumpliaracio
sukimosi aplink peilio sukimo Ziedo centrg greit;.

15. VamzdZio atkarpy, tokiy kaip geriamieji Siaudeliai, gamybos naudojant sistemg pagal bet kurj i$
ankstesniy punkty bddas, apimantis:

- juosteliy tiekimg, naudojant juosteliy tiekimo jrenginj j vyniojimo jrenginj ir minéty juosteliy spiraliSka
vyniojimg aplink blgna, siekiant suformuoti pagrindinj vamzdj (6), judantj tolyn nuo bligno vamzdzio greiciu,
- nustatyto ilgio pagrindinio vamzdzio atpjovimg naudojant pjaustymo jrenginj, pagrindiniam vamzdziui judant
vamzdzio kryptimi (9) vamzdzio grei€iu bei pjovimo jrenginiui judant palei peilio trajektorijos pjaunamajg dalj, ir
- pirmojo poslinkio bloko ir antrojo poslinkio bloko stimima, naudojant peilio poslinkio pavarg peilio stimimo
tikslu, zidrint centrinés asies kryptimi, palei virtualyjj apskritimg peilio sukimosi greiciu ir vamzdzio kryptimi
bent per dalj peilio asinio atstumo vamzdzio kryptimi peilio asiniu greiciu, kuris lygus vamzdzio greiciui, kai
peilis juda per peilio trajektorijos pjaunamajg dalj ir atpjauna pagrindinj vamzdj.

(51)

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

Int. Cl.  BG6OP 1/02 (2006.01)
B62D 33/06 (2006.01)
B62D 33/063 (2006.01)
B60P 1/44 (2006.01)

3865344

I

21156957.9

2021-02-12

2021-08-18

2022-11-23

101640, 2020-02-14, LU

LIPPI, Fabrizio, IT
FICKERS, Alexander, LU
MACAGNO, Luca, IT
GIORDANO, Gabriele, IT

OB 2023/06, 2023-03-27 99



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai CO07D 417112

ARNAUDO, Gabiriele, IT
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(73)  Faymonville Distribution AG, 9990 Weiswampach, LU
COMETTO S.p.A,, 12011 Borgo San Dalmazzo, IT

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

(54)  Krovininé transporto priemoné su vairuotojo kabina
Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 4.

(57) 1. Krovininé transporto priemoné, apimanti:
réma (10), apibréziantj atraminj pavirSiy (11) kraunamoms prekéms; daugybé guminiy raty mazgy (13),
iSdéstyty po rému, kiekvienas i$ jy turi atitinkamg pakabg (14);
reguliavimo priemones (16) atitinkamos pakabos auk$¢iui reguliuoti ir atramos pavirSiaus auk$€iui nuo raty
riedéjimo pavirSiaus keisti;
vairuotojo kabing (12), iSdéstytg po minétu atraminiu pavir§iumi; priemones (20) minétos kabinos sujungimui
su rému; ir
amortizacines elastines priemones (33), patalpintas tarp minéto rémo ir minétos kabinos;
besiskirianti tuo, kad minétos sujungimo priemonés apima Svaistikline pavary déze (21) ir uzvedimo
priemones (30), iSdéstytas tarp minéto rémo ir minétos kabinos ir sukonfiglruotas perkelti visg kabing
vertikaliai minéto atraminio pavirSiaus atzvilgiu tarp dviejy krastutiniy galiniy padéciy, i$ kuriy viena yra arti
prie minéto atraminio pavirSiaus, o kita yra atskirta nuo minéto atraminio pavirSiaus, ir jrengti kabing
paminkstintoje tarpinéje padétyje krovinio perkélimui.
2. Transporto priemoné pagal 1 punktg, besiskirianti tuo, kad minéta Svaistikliné pavary dézé apima
Svaistiklius (22, 23), i$ vienos puseés pritvirtintus prie minéto atraminio rémo, kad galéty suktis atraminio rémo
atzvilgiu aplink atitinkamas fiksuotas sukimosi asis (25), ir prie minétos kabinos, kad galéty suktis aplink
mobilias sukimosi asis (26), lygiagreCias minétoms fiksuotoms sukimosi asims.
3. Transporto priemoné pagal 2 punktg, besiskirianti tuo, kad minéti Svaistikliai sudaro bent vienos
Sarnyrinés keturkampés pavaros dal].
4. Transporto priemoné pagal 2 arba 3 punktg, besiskirianti tuo, kad minéti Svaistikliai visi yra vienodo
ilgio.
5. Transporto priemoné pagal 3 arba 4 punktg, besiskirianti tuo, kad minéti Svaistikliai yra dviejy
Sarnyriniy keturkampiy pavary dalys; minétos dvi Sarnyrinés keturkampés pavaros yra iSdéstytos prieSingose
Soninése minétos kabinos pusése.
6. Transporto priemoné pagal bet kurj vieng i§ 2-5 punkty, besiskirianti tuo, kad minéti Svaistikliai
iSsikiSa lygiagreCiose padétyse, nepriklausomai nuo minétos kabinos padéties minéto atraminio pavirSiaus
atzvilgiu.
7. Transporto priemoné pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad minéta kabina
iSsikiSa ir yra pakibusi uz minéto remo galinés dalies.
8. Transporto priemoné pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad minéta kabina
apima galg (12A) ir tuo, kad minéta Svaistikliné pavary dézé yra patalpinta tarp galo ir minéto rémo priekinés
dalies (19), nukreiptos j minétg gala.
9. Transporto priemoné pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad minéta kabina
turi apatine vaiks€iojimo sienele (12B) ir tuo, kad minéta Svaistikliné pavary dézé ir minétos uzvedimo
priemonés yra sukonfiglruotos taip, kad minétos vaikS€iojimo sienelés kampas bty pastovus minéto
atraminio pavirSiaus atzvilgiu, nepaisant minétos kabinos padéties tarp minéty krastutiniy padéciy.
10. Transporto priemoné pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, besiskirianti tuo, kad minétos
uzvedimo priemonés apima maziausiai vieng pneumatine spyruokle (30).

(51) Int.Cl. €CO7C 323/60 (2006.01)

C07C 333/04 (2006.01)
C07C 333/10 (2006.01)

(11) 3221293

(13) T

(96) 15724466.6

(96) 2015-05-11

(97) 2017-09-27
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(72) PAYNE, Joseph, E., US
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(73)  Arcturus Therapeutics, Inc., San Diego, CA 92121, US
(74)  Vitalija BANAITIENE, 55, UAB TARPINE, A.P.Kavoliuko g. 24-152, LT-04328 Vilnius, LT
(54)  Jonizuojamas katijoninis lipidas, skirtas RNR pristatymui
Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.
(57) 1. Junginys, kurio formulé IlI:
Ry— 0O 0 R.d.
L1
0 M L Ra Rg
Lz
o
o
R 11
kurioje
R1sudaro Sakotasis alkilas, turintis nuo 12 iki 20 anglies atomuy,
R2 sudaro Sakotasis alkilas, turintis nuo 12 iki 20 anglies atomuy,
L1ir L2 kiekivienas susideda i$ jungties arba linijinio alkilo, turin€io nuo 1 iki 3 anglies atomy, X susideda i§ S
arba O;
Ls susideda i$ jungties,
Rsyra parinktas i$ etileno, n-propileno arba izopropileno, ir
R4 ir Rs yra vienodi arba skirtingi, kiekvienas susideda i$ linijinio arba Sakotojo alkilo, susidedancio i$ nuo 1
iki 6 anglies atomu;
arba farmaciniu pozidriu priimtina jo druska.
2. Junginys pagal 1 punktg, kuriame X susideda i§ S.
3. Junginys pagal 1 punkta, kuriame L1 ir L2 abu susideda i$ linijinio alkilo, turin€io nuo 1 iki 3 anglies atomu.
4. Junginys pagal 1 punktg, kuriame Rs yra etilenas.
5. Junginys pagal 1 punkta, kuriame Rsyra n-propilenas arba izopropilenas.
6. Junginys pagal 1 punktg, kuriame R4 ir Rs kiekvienas susideda i§ metilo, etilo arba izopropilo.
7. Junginys pagal 1 punkta, kuriame L1ir L2abu susideda i$ jungties.
8. Junginys pagal 1 punkta, kuriame L1 and L2 abu susideda i§ metileno.
9. Junginys pagal 1 punktg, kuriame R1ir Rz abu susideda i§ Sakotojo alkilo, turin€io 19 arba 20 anglies atomy.
10. Junginys pagal 1 punktg, kuriame R1ir R2 abu susideda i§ Sakotojo alkilo, turin€io 13 arba 14 anglies atomu.
(51) Int.Cl. CO7D 417/12 (2006.01)
CO07D 277/54 (2006.01)
A61P 31/12 (2006.01)
A61K 31/426 (2006.01)
(11) 3692039
(13) T
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Apibrézties punktai: 16, bréZiniai: 0.
(57) 1. Junginiai pagal formule (la) arba (Ib):
R1 R1
& RSO N R% R% O N’g
YA f\&x (12 ; H* by
R & N™ S arba R™ ' N~ 7S
Rﬁ R5 Fle RS RS |‘
kur
X yra parinktas i$
8 8
NR R Q, NR® QAR
S unreRe S iRe S NRERS T R,
arba
8 8
ER ER 3 NR® Q, NR®
BUNNRRR? RTYRY RTUNNRRY i B SN
atitinkamai:

OB 2023/06, 2023-03-27

R'yra parinktas i§ H, halogeno, Cis-alkilo, halo-Cis-alkilo, hidroksi-Ci.6-alkilo, Cse-cikloalkilo, halo-Cs.e-
cikloalkilo, -O-C1-s-alkilo, -O-halo-C1-s-alkiloir -NH-C1-s-alkilo;

R2yra parinktas i8H, -CN, -NO2, C1.10-alkilo, C2-10-alkenilo, Ca-10-alkinilo, Co-10-alkilen-Cs.1o-cikloalkilo, Co-10-
alkilen-Cs-10-heterocikloalkilo, Co-10-alkilen-(nuo 5iki 10 nariy heteroarilo), Co-10-alkilen-(nuo 6 iki 10nariy
arilo), Co-10-alkilen-OR', Co-10-alkilen-CO2R ", Co.10-alkilen-C(=O)NR''R "2, Co.1¢-alkilen-C(=S)NR"'R"2, Co.10-
alkilen-C(=O)NR"S02R "3, Co.10-alkilen-C(=S)NR''SO2R ', Co-10-alkilen-C(=0)R"!, Co-10-alklen-C(=S)R"", Co.
1o-alkilen-SR",  Co-10-alkilen-SOxR'3,  Co-10-alkilen-SO3R",  Co-10-alkilen-SO2NR''R'2,  Co.10-alkilen-
NR'"C(=0)R™", Co-10-alkilen-N""C(=S)R"!, Co-10-alkilen-NR"'SO2R'3, Co-10-alkilen-NR"'C(=0)NR''R'2, Co.10-
alkilen-NR"C(=S)NR™"R'!, Co.10-alkilen-NR"'SO2NR'"'R'2, Co.10-alkilen-NR'"'R'2, kur alkilas, alkenilas,
alkinilas, alkilenas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas ir heteroarilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki
7 pakaitais, nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedangéios i§ okso, CN, -NO2, OR"!, O-C2.¢-alkilen-OR",
C1-6-alkilo, halo-C1.6-alkilo, halogeno, CO2R'!, Co-10-alkilen-SO2NR''R'2, Co.10-alkilen-NR'"'C(=0)R"", Co-10-
alkilen-NR"'C(=S)R™, Co-10-alkilen-NR"'SO2R "3, Co-10-alkilen-NR"'C(=O)NR''R2, Co-10-alkilen-
NR"C(=S)NR'"'R'2, Co.10-alkilen-NR""SO2NR'"'R"2, Co.10-alkilen-NR"'R'2, kur alkilas, alkenilas, alkinilas,
alkilenas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas ir heteroarilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki 7 pakaitais,
nepriklausomai parinktais i okso, CN, -NO2, OR"!, O-C..¢-alkilen-OR'", C1.¢-alkilo, halo-C+.6-alkilo, halogeno,
CO2R", C(=0)NR'"R'2, C(=O)NR"SO2R™", C(=0)R"!, SR, SOxR"!, SO3R"", P(=0)(OR"")2, SO2NR'"'R?,
NR"C(=0)R'"!, NR"SO2R"3, NR"'C(=O)NR'"'R"2, NR""SO2NR"''R'2, Cs.1o-cikloalkilo, O-Cs.10-cikloalkilo, Cs-
10-heterocikloalkilo, O-Cs-10-heterocikloalkilo ir NR''R2;

R3 yra parinktas i§ H, Cis-alkilo, halo-C1.6-alkilo, -O-C1.¢-alkilo, -O-halo-C+.6-alkilo, Ca.s-cikloalkilo ir Cae-
heterocikloalkilo, kur alkilas, cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra pasirinktinai pakeisti nuo 1 iki 5 pakaitais,
nepriklausomai parinktais i$ halogeno, -CN, OH, okso, C1.3-alkilo, halo-C1-3-alkilo, O-C1-3-alkilo, O-halo-C1-3-
alkilo, SO2-C1-3-alkilo, CO2H,;

arba R?ir R3, paimti kartu su azotu, prie kurio jie prijungti, sudaro nuo 3 iki 8 nariy Ziedg, turintj anglies atomy
ir, pasirinktinai, 1 arba 2 heteroatomus, parinktus i§ O, S arba N, kur Ziedas yra nepakeistas arba pakeistas
nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i$ halogeno, -CN, -NO2, OH, okso,
Cs-3-alkilo, halo-C+-3-alkilo, O-C1-3-alkilo, O-halo-C1-3-alkilo, SO2-C1-3-alkilo, CO2H;
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R* yra parinktas i§ H, C1.s-alkilo, C1.6-acilo, Co-s-alkenilo, Ca-s-cikloalkiloir Cs.s-heterocikloalkilo, kur alkilas,
acilas, alkenilas, cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra pasirinktinai pakeisti nuo 1 iki 5 pakaitais, nepriklausomai
parinktais i§ halogeno, -CN, OH, okso, C1.3-alkilo, halo-C1.3-alkilo, O-C+-3-alkilo, O-halo-C1-3-alkilo;

RSir R®, ir RS’ ir R6’ yra nepriklausomai parinkti i§ H, halogeno, Ci-¢-alkilo, NH2, NHC1.¢-alkilo, N(C1.s-alkil)2,
Co-6-alkilen-C(=O)NHz;

arba R%ir RS, ir R%'ir R%, nepriklausomai, paimti kartu su anglies atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro nuo
3 iki 8 nariy zieda, turintj anglies atomu, ir, pasirinktinai, turintj 1 arba 2 heteroatomus, parinktus i§ O, S arba
N, kur Ziedas yra nepakeistas arba pakeistas nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ grupés,
susidedancios i$ halogeno, -CN, -NOz2, OH, okso, C1-3-alkilo, halo-C1-3-alkilo, O-C1-3-alkilo, O-halo-C+-3-alkilo,
S02-C1-3-alkilo, CO2H;

arba R%ir R%, ir Rir R®, nepriklausomai, paimti kartu su dviem gretimais anglies atomais, prie kuriy jie yra
prijungti, sudaro nuo 3 iki 8 nariy Ziedg, turintj anglies atomy, ir, pasirinktinai, turintj 1 arba 2 heteroatomus,
parinktus i§ O, S arba N, kur Ziedas yra nepakeistas arba pakeistas nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai
parinktais i$ grupés, susidedancios i$ halogeno, -CN, -NOz2, OH, okso, C1-3-alkilo, halo-C1-3-alkilo, O-C13-
alkilo, O-halo-C1-3-alkilo, SO2-C1-3-alkilo, CO2H;

R7yra parinktas i$ 6 nariy arilo ir 5 arba 6 nariy heteroarilo, kur arilasir heteroarilas yra pasirinktinai pakeisti
nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ halogeno, -CN, -NO2, OH, C1.s-alkilo, O-C1-6-alkilo, Cs.6-
cikloalkilo, O-Cs-s-cikloalkilo, Cs-6-heterocikloalkilo, O-Cs.s-heterocikloalkilo, SOy-C+-s-alkilo, CO2H, C(=0)O-
C1-s-alkilo, nuo 6 iki 10 nariy arilo, nuo 5 iki 10 nariy heteroarilo, O-(nuo 6 iki 10 nariy arilo) ir O-(nuo 5 iki 10
nariy heteroarilo), kur alkilas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas ir heteroarilas yra pasirinktinai pakeisti nuo
1 iki 5 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ halogeno, -CN, -NO2, OH, R'3, OR"3, CO2R"", NR"'R"2,
C(=0O)R™, C(=S)R'", C(=0)NR'"'R'2, NR"'C(=O)NR''R"2, NR"'C(=0)OR"3, OC(=0O)NR''R"2, C(=S)NR''R"?,
NR"C(=S)NR'"'R'2, NR"'C(=S)OR"3, OC(=S)NR''R'?; SOy-C1¢-alkilo, SOy-halo-C1s-alkilo, SR, SOxR'3,
S03R'", SO2NR'"R2, NR''SO2R"3, NR""SO2NR'R2;

R8yra parinktas i§ H, -CN, -NOz2, C1.10-alkilo, C2-10-alkenilo, C2-10-alkinilo, Co-10-alkilen-Cs.10-cikloalkilo, Co-10-
alkilen-Cs-10-heterocikloalkilo, Co-10-alkilen-(nuo 5 iki 10 nariy heteroarilo), Co-10-alkilen-(nuo 6 iki 10 nariy
arilo), Co-10-alkilen-OR', Co-10-alkilen-CO2R'", Co-10-alkilen-C(=O)NR''R"2, Co.1¢-alkilen-C(=S)NR"'R"2, Co.10-
alkilen-C(=O)NR"S02R"3, Co-10-alkilen-C(=S)NR"SO2R"", Co-10-alkilen-C(=O)R'"!, Co-10-alkilen-C(=S)R",
Co-10-alkilen-SR"",  Co-10-alkilen-SOx-R'3, Co-10-alkilen-SO3zR"!, Co-10-alkilen-SO2NR''R'2,  Co.1o-alkilen-
NR'"C(=0)R™", Co-10-alkilen-NR"'C(=S)R"!, Co-10-alkilen-NR"'SO2R"", Co-10-alkilen-NR"'C(=O)NR''R'?, Co.
10-alkilen-NR"'C(=S)NR'"'R'2, Co.10-alkilen-NR''-S02-NR'"'R'?, Co.10-alkilen-NR''"R'2, kur alkilas, alkenilas,
alkinilas, alkilenas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas ir heteroarilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki
7 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ grupés, susidedancios i$ okso, CN, -NO2, OR"!, O-Cz.6-alkilen-OR",
Ci6-alkilo, halo-Cie-alkilo, halogeno, CO2R'', CONR''R'2, CONR'"'SO2R'!, COR'"!", SOxR'!, SOsH,
PO(OH)2, SO2NR'"R'2, NR""COR™, NR"'SO2R ", NR"'-CO-NR"'R"2, NR"1-SO2-NR''R"2, C3.10-cikloalkilo, O-
Cs-10-cikloalkilo, Cs-10-heterocikloalkilo, O-Cs-10-heterocikloalkiloir NR''R'2;

R® yra parinktas i§ Ci.10-alkilo, C2-10-alkenilo, Cz-10-alkinilo, Co-10-alkilen-Cs-1o-cikloalkilo, Co-10-alkilen-Ca.1o-
heterocikloalkilo, Co-10-alkilen-(nuo 5 iki 10 nariy heteroarilo), Co-10-alkilen-(nuo 6iki 10 nariy arilo), Co-10-
alkilen-OR'!, Co.10-alkilen-CO2R"!, Co.10-alkilen-C(=0)NR''R'2, Co.1o-alkilen-C(=S)NR''R'2, Co.10-alkilen-
C(=O)NR''SO2R"3, Co.10-alkilen-C(=S)NR''SO2R"!, C0-10-alkilen-C(=O)R"!, Co.10-alkilen-C(=S)R"", Co-10-
alkilen-SR'"!,  Co.10-alkilen-SOxR'3,  Co.10-alkilen-SO3R",  Co-10-alkilen-SO2NR''R'2,  Co.1o-alkilen-
NR"C(=0)R™", Co.10-alkilen-NR"'C(=S)R"", Co-10-alkilen-NR"'SO2R"'3, Co.10-alkilen-NR"'C(=O)NR''R'2, Co.
10-alkilen-NR"'C(=S)NR'"'R'2, Co.10-alkilen-NR"'SO2NR''R'2, Co.10-alkilen-NR'"'R'2, kur alkilas, alkenilas,
alkinilas, alkilenas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas ir heteroarilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki
7 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ grupés, susidedangios i§ okso, CN, -NO2z, OR"!, O-C2.¢-alkilen-OR",
C1-s-alkilo, halo-C16-alkilo, halogeno, CO2R"!, C(=O)NR'"'R'?, C(=0)NR''SO2R"!, C(=0)R"!, SR, SOxR,
S03R'", P(=0)(OR")2, SO2NR'"R'2, NR"'C(=0)R"!, NR''SO2R"3, NR"'C(=0)NR''R'2, NR""SO2NR''R"2, Cs.
1o-cikloalkilo, O-Cs-10-cikloalkilo, Cs-10-heterocikloalkilo, O-Cs-10-heterocikloalkilo ir NR"'R2;

R'" yra nepriklausomai parinktas i§ H, Cise-alkilo, Co-s-alkilen-Cs.1o-cikloalkiloir Co.s-alkilen-Cs-1o-
heterocikloalkilo, kur alkilas, alkilenas, cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki 6
pakaitais, nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i$ halogeno, -CN, OH, okso, C1-3-alkilo, halo-
Cis-alkilo, O-C13-alkilo, O-halo-C1.3-alkilo, NH2, NH(C1-3-alkilo), N(C1-3-alkil)2, Cs.s-heterocikloalkilo, Ca.e-
cikloalkilo, SO2-NHC1.3-alkilo, SO2-N(C1-s-alkil)2ir SO2-C1-s-alkilo,kur cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra
nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki 3 pakaitais, nepriklausomai parinktais i§ grupés, susidedancios i§ F, OH,
okso, CHs, CHF2 ir CF3;

R'2yra nepriklausomai parinktas i§ H, C1.6-alkilo, halo-C1.¢-alkiloir Cs.s-cikloalkilo;

arba R"'ir R'2, kai paimti kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro nuo 3 iki 8 nariy Ziedg, turintj
anglies atomus ir, pasirinktinai, turintj 1 arba 2 heteroatomus, parinktus i§ O, S arba N, kur Ziedas yra
nepakeistas arba pakeistas nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i$
halogeno, -CN, -NO2, OH, okso, C1.3-alkilo, halo-C+.3-alkilo, O-C1-3-alkilo, O-halo-C1-3-alkilo, SO2-C1.3-alkilo,
CO2H;

R'3yra nepriklausomai parinktas i§C1-s-alkilo, Co-alkilen-Cs-1o-cikloalkiloir Co-s-alkilen-C3-10-heterocikloalkilo,
kur alkilas, alkilenas, cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki 6 pakaitais,
nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i$ halogeno, -CN, OH, okso, C+-3-alkilo, halo-C1-3-alkilo,
0O-C1-3-alkilo, O-halo-C+-3-alkilo, NH2, NH(C+-3-alkil), N(C1-3-alkil)2, Cs.6-heterocikloalkilo, Cse-cikloalkilo, SO2-
NHC1.3-alkilo, SO2-N(C1-s-alkil)2ir SO2-C1-3-alkilo, kur cikloalkilas ir heterocikloalkilas yra nepakeisti arba
pakeisti nuo 1 iki 3 pakaitais, neprikausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i§ F, OH, okso, CHs, CHF2
ir CFz;

n yra parinktas i 0 ir 1;
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x yra nepriklausomai parinktas i$ 1 ir 2;

y yra nepriklausomai parinktas i$ 0, 1 ir 2;
ir kur, pasirinktinai, R'yra prijungtas prie vienos liekanos, parinktos i R?, R®, R8, R®arba R'?, kad sudaryty
nuo 5 iki 8 nariy heterociklg, kuris yra pasirinktinai pakeistas nuo 1 iki 4 pakaitais, nepriklausomai parinktais
iS grupés, susidedancios i$ halogeno, -CN, -NO2, OH, okso, C1-3-alkilo, halo-C1.3-alkilo, O-C1-3-alkilo, O-halo-
C1-z-alkilo, SO2-C1-3-alkilo, CO2H;

arba jo tautomeras, N-oksidas, solvatas ir farmaciniou poZidriu priimtina druska.

2. Junginiai pagal 1 punkta, kur
X yra parinktas i$

Q, NR® Q NR® O, NR® Q, NR®

W/

atitinkamai; pageidautina, kad X bty parinktas atitinkamai i$

8
A\ /NRB O\\ ’INR

S
YS "/RQ . ‘li\ \Rg .

Ir

3. Junginiai pagal 1 arba 2 punktg, kur n yra 0.

4. Junginiai pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kurie yra pavaizduoti formule

K
ur

(R¥")o 103 (Rot03

S, S.,, “Sq S
WOUNRRY ¢ T R ama ROVNRZRY i B vRe .

| |
0 Sy o N 0
i L Do

R0 yra parinktas i§ C1s-alkiloir Cze-cikloalkilo, kur alkilas ir cikloalkilas yra nepakeisti arba pakeisti nuo 1 iki
3 pakaitais, nepriklausomai parinktais i$ grupés, susidedancios i§ F arba Me;
R2'yra parinktas i$ F, Cl, OH, Me, OMe, CHF2, CF3, OCHF2, OCF3; ir

Y yra parinktas i$§ azoto arba anglies;

arba jo tautomeras, N-oksidas, solvatas ir farmaciniu pozidriu priimtina druska.

5.Junginiai pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kurie yra parinkti i§ grupés, susidedancios i$

-
N S-::NH /L I S".;NH

F
g o N\ P g o N7 £
J‘g—sﬁNH r‘éu-sﬁNH
F O N*J“s : F N/LS \
l |
“ 1
= Q0 = 0
N a i’g_é':'NH N 2 /Tf:\én-sr::NH
NT TS = NT TS B
1 D |
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arba jo tautomeras, N-oksdas, solvatas ir farmaciniu pozidriu priimtina duska.

6. Junginys pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kurio struktlra

F

g 0 N"é O
[ Ii-S':"-NH
F g T,LS 1

arba jo tautomeras, N-oksidas, solvatas ir farmaciniu pozidriu priimtina druska.

7. Junginiy, kuriy formulé (la) arba (Ib), pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty gavimo bldas, kur badas apima

pakopas
a) misinio, apimancio junginius, kuriy formulé (la) ir (Ib), paruo§imag, toks misinys yra pavaizduotas bendraja
formule (1):
R1
R®\ R% O J}:g_
||
R?Ww . n
R® R® o4

ir
b) junginiy, kuriy formulé (la) arba (Ib),atskyrimg ir izoliavimg naudojant HPLC chiralinéje kolonéléje;
kur formuléje (1) pakaitai turi reikSme, kaip apibrézta ankstesniuose punktuose.

8. Bldas pagal 7 punkta, kuriame formulé (l1a) ir (Ib) yra parinktos i$

21
by (RZ‘)O'O3 (R Joto 3
N Y (0] N
Y ? /“\ \ S’f:NH . P \ n.g=NH
N~ 7S - T S \Rzo

ir b pakopoje atskyrimas chiralinéje kolonéléje duoda gryng (-)-enantiomerg.

9. Junginiy, kuriy formulé (Ia) arba (Ib), pagal bet kurj i§ 1-6 punkty gavimo bldas stereoselektyvia sinteze
ir, pasirinktinai, vélesne preparatine HPLC chiralinéje kolonéléje arba nusodinimu chiraliniais junginiais.

10. Junginys pagal bet kurj i$ 1-6 punkty, skirtas naudoti kaip vaistas.

11.Junginys pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, skirtas naudoti ligos arba sutrikimo, susijusio su virusinémis
infekcijomis, gydymui arba profilaktikai.

12. Junginys pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, skirtas naudoti gydymui arba profilaktikai ligos arba sutrikimo,
susijusio su virusinémis infekcijomis, kurias sukelia laukinio tipo arba geneti$kai modifikuoti virusai, kuriy
nukleortigstys koduoja helikaze ir (arba) primaze, ir virusas yra jautris minétiems junginiams, remiantis
helikazés ir (arba) primazés veikimo mechanizmu.

13. Junginys, skirtas naudoti pagal bet kurj i$ 11-12 punkty, kur liga arba sutrikimas yra susijes su virusinémis
infekcijomis, kurias sukelia herpes virusai, ypa¢ herpes simplex virusai.

OB 2023/06, 2023-03-27 105



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai HO3M 7/40

14. Junginys pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, skirtas naudoti virusy sukelty neurodegeneraciniy ligy, tokiy kaip
Alzheimerio liga, gydymui arba profilaktikai.

15. Junginys pagal bet kurj i§ 1-6 punkty, skirtas naudoti herpes infekcijy, ypa€ herpes simplex infekcijy,
gydymui ir profilaktikai pacientams, sergantiems herpeso liga, tokia kaip herpes labialis, herpes genitalinis ir
su herpesu susijusiu keratitu, Alzheimerio liga, encefalitu, pneumonija, hepatitu ar viruso plitimu; pacientams,
kuriy imuniné sistema yra susilpnéjusi, pavyzdziui, sergantiems AIDS, véziu sergantiems pacientams,
pacientams, kuriems yra genetinis arba paveldimas imunodeficitas, transplantacijos pacientams;
naujagimiams ir kiidikiams; pacientams, sergantiems herpesu, ypa¢ herpes simplex teigiamu pacientams,
siekiant slopinti pasikartojimg arba viruso plitimg (slopinamoji terapija); pacientams, ypa¢ pacientams,
sergantiems herpesu, ypaC herpes simplex teigiamu sergantiems pacientams, kurie yra atspards
nukleozidiniam antivirusiniam gydymui, tokiam kaip acikloviras, pencikloviras, famcikloviras, gancikloviras,
valacikloviras ir (arba) foskarnetas arba cidofoviras.

16. Farmaciné kompozicija, apimanti vieng arba daugiau junginiy pagal bet kurj i§ 1-6 punkty ir maziausiai
vieng farmaciniu pozidriu priimting nesiklj ir (arba) uzpildg ir (arba) dar bent vieng aktyvia medziaga
(antivirusinius aktyvius arba imunine sistemg moduliuojancius junginius), kurie yra veiksmingi gydant ligg ar
sutrikimg, susijusius su virusinémis infekcijomis.
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1. Junginys, kurio formulé (1):

kur:

- R" yra grupé, parinkta i:

a) -COR?,

b) -COORS,

c) -CN,

d) -C(O)NH2

- R% yra grupé, parinkta is:

a) linijinio arba $akoto C1-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i$ -N(R®)R” ir -ORS,
halogeno atomo, Cs-Cs cikloalkilo ir alkinilo grupés,

b) C3-Ce cikloalkilo,
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- R2 yra grupé, parinkta is:

a) -COORS,

b) -CORE,

c) -C(O)N(R®)R?,

d) -CN,

e) -S(O)nR8, kur n yra sveikas skai¢ius nuo 1 iki 2,

- R8 ir R® yra nepriklausomai parinkii i§:

a) linijinio arba $akoto C1-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i§ A" arba B?,

b) A grupés,

¢) vandenilio atomo,

arba

- R8 ir R? kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaro 5-6 nariy heterociklg, kuris pasirinktinai
apima 1 heteroatoma, parinktg i§ O ir N, ir minétas heterociklas yra pasirinktinai pakeistas 1 arba 2 grupémis,
nepriklausomai parinktomis i$ linijinio arba Sakoto C+-Cs alkilo,

- R3 yra grupé, parinkta is:

a) linijinio arba 8akoto C1-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i§ halogeno atomo,
- N(R®)R" ir -ORS,

b) Cs-Ce cikloalkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 halogeno atomais,

¢) vandenilio atomo,

d) -NHz,

e)-CN,

- R* yra grupé, parinkta is:

a) A' grupés,

b) linijinio arba $akoto C+-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i§ A" arba B2,
-N(R®)R?,

-CN,

-CO-H;

f) -CO-Me ir

g) CO-OMe

h) vandenilio atomo,

- X1, X2, X8, X4 ir X® yra nepriklausomai parinkti i§ C-B", N ir C-H,

- A" yra parinktas i$:

a) Cs3-Cs cikloalkilo, kurio Ziedas yra pasirinktinai pakeistas 1, 2, 3 arba 4 pakaitais, parinktais i§ =O ir B3,

b) 3-6 nariy prisotinto heterociklilo ziedo, apimancio 1, 2 arba 3 heteroatomus, parinktus i§ O, S ir N, ir kurio
Ziedas yra pasirinktinai pakeistas 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i§ =O ir BS;

c) fenilo arba 5-6 nariy heteroarilo grupés, kur bet kuris i$ jy yra pasirinktinai pakeistas 1, 2 arba 3 pakaitais,
parinktais i§ B';

- kiekvienas B' yra nepriklausomai parinktas i halogeno atomo, -CF3 grupés, 5-6 nariy heteroarilo, linijinio
arba $akoto C1-Cs alkilo, -CN, -N(R®)R’, -OR®, -C(=O)R®, -C(=O)OR®, -C(=O)N(R®R’, -OC(=0)-RS, -
N(R®)C(=0)R7, -NR7SO2R?, -SO2N(R®)R?, -SR?, -S(O)RE ir -S(0)2RS,

- kiekvienas B? yra nepriklausomai parinktas i§ halogeno atomo, -CN, -N(R®)R?, -OR®, -C(=0)R8, -C(=0)ORS®,
-C(=O)N(R®)R?, -OC(=0)-R8, -N(R®)C(=0O)R7, -NR7SO2R®, -SO2N(R®)R?, -SR8, -S(O)RS, -S(0)2R?® ir alkinilo
grupes,

- kiekvienas B® yra nepriklausomai parinktas i§ halogeno atomo, linijinio arba $akoto C1-Cs alkilo, -CN, -
N(R®)R?, -OR®, -C(=O)R8, -C(=0)OR®, -C(=O)N(R®)R7, -OC(=0)-R8, -N(R®)C(=O)R’, -NR7SO:2RS, -
S02N(R8)R?, -SR8, -S(O)RS, -S(0)2RS,

kiekvienas R® ir R7 nepriklausomai reikia:

- vandenilio atoma,

- linijinj arba Sakotg C1-Ci2 alkilg, Cs-Ce cikloalkilg ir C4-Ce heterocikloalkila, kurie yra pasirinktinai pakeisti 1,
2 arba 3 pakaitais, parinktais i§ =O (okso), halogeno atomo, hidroksilo, fenilo, C3-Cs cikloalkilo, linijinio arba
$akoto C+-Cs alkoksi, amino, alkilamino, dialkilamino, linijinio arba $akoto C1-Cs alkilokarbonilo,

- fenilg arba 5-6 nariy heteroarilo grupe, kuri yra pasirinktinai pakeista 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i3
halogeno atomo, ciano grupés, linijinio arba Sakoto C1-Cs alkilo, linijinio arba Sakoto C1-Ce halogenalkilo,
hidroksilo, linijinio arba $akoto C1-Cs alkoksi, amino, alkilamino, dialkilamino;

- R® ir R7 suformuoja kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, 3-8 nariy Ziedg, kuriame pasirinktinai
yra papildomas heteroatomas, parinktas i§ O, N ir S, ir kurio Ziedas yra pasirinktinai pakeistas 1, 2 arba 3
pakaitais, parinktais i§ =O (okso), linijinio arba Sakoto C1-Cs alkilo, linijinio arba Sakoto C+-Cs halogenalkilo,
linijinio arba Sakoto C1-Cs alkilokarbonilo;

- su sglyga, kad tuo atveju, kai R' yra -COORS?, ir R? yra -COORS®, tuomet R* néra metilo grupe,

ir farmaciniu pozidriu priimtinos jo druskos.

-C
-C

— — — —

c
d
e

2. Junginys pagal 1 punktg, kur X', X2, X3 ir X5 reikia C-H arba C-B", kur B" reiskia halogeno atomg.

3. Junginys pagal 2 punktg, kur X* yra grupé, parinkta i§ C-B" ir N.

OB 2023/06, 2023-03-27 107



LT-EUROPOS PATENTAI PAGAL EPK FG4D Paskelbti patentai HO3M 7/40

4. Junginys pagal 3 punktg, kur B' yra parinktas i§ -CN grupés ir halogeno atomo.
5. Junginys pagal bet kurj i$ 2 - 4 punkty, kur R' yra grupé, parinkta i§ -COR5, -COOR? ir -CN grupés.

6. Junginys pagal 5 punkta, kur R® yra parinktas i$:

- C1-C4 alkilo, kur galinis metilas yra nepakeistas arba pakeistas trimis fluoro atomais (-CF3)
- C1-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto bet kurioje padétyje alkinilo grupe, ir

- C3-Cs cikloalkilo.

7. Junginys pagal bet kurj i$ 2 — 6 punkty, kur R? reiSkia -COORS,

8. Junginys pagal 7 punktg, kur R8 reiskia nepriklausomai:

- linijinj arba Sakotg C+-Cs alkila, pasirinktinai pakeistg 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i$ fluoro atomy ir Cs-
Cs cikloalkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 fluoro atomais, arba

- A" grupe, kuri reiskia C3-Cs cikloalkila, kuris yra pasirinktinai pakeistas 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i§
grupeés, susidedancios i$ fluoro atomy ir C1-Cs3 alkilo grupiy.

9. Junginys pagal bet kurj i§ 2 — 8 punkty, kur R3 yra grupé, parinkta i$ linijinio arba $akoto C1-Cs alkilo ir Cs-
C4 cikloalkilo, minétos grupés yra pasirinktinai pakeistos 1, 2 arba 3 fluoro atomais.

10. Junginys pagal bet kurj i$ 2 - 9 punkty, kur R* yra grupé, parinkta is:

- -N(R®)R7, kur R8 ir R7 yra nepriklausomai parinkti i§ vandenilio atomo ir linijinio arba $akoto C+-Cs alkilo,

- A" grupés, kuri reikia C3-Cs cikloalkilg,

- linijinio arba Sakoto C1-Cs alkilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 pakaitais, parinktais i$ 1, 2 arba 3 fluoro
atomy arba 1 hidroksilo grupés.

11. Junginys pagal 1 punkta, kur X', X2, X3 ir X5 reidkia -CH, X* reikia C-B", kur B" reigkia -CN grupe arba
bromo atomg, R' yra grupé, parinkta i§ -C(O)CHs, -C(O)OCHas, -C(O)OCH:2-alkinilo ir CN, R? yra grupé,
parinkta i§ -C(O)O- linijinés arba Sakotos C+-Cs alkilo grupés, pasirinktinai pakeistos 1, 2 arba 3 fluoro
atomais, ir C(O)OCHa-ciklopropilo, pasirinktinai pakeisto 1, 2 arba 3 fluoro atomais, R® yra grupé, parinkta i$
linijinio arba $akoto C1-Cz alkilo ir C3-Ca cikloalkilo, ir R* yra grupé, parinkta i$ linijinio arba $akoto C+-Cs alkilo,
Cs3-C4 cikloalkilo ir -NH2.

12. Junginys pagal 1 punktg, kur X, X2, X3 ir X5 reigkia -CH, X* reigkia C-B', kur B reiSkia -CN grupe, R' yra
grupé, parinkta i§ - C(O)CHas, -C(O)OCHs, R? yra grupé, parinkta i§ -C(O)OCH2-ciklopropilo, pasirinktinai
pakeisto 1, 2 arba 3 fluoro atomais, ir -C(O)OCH2-CF3, R® yra grupé, parinkta i§ metilo ir ciklopropilo, ir R*
yra grupé, parinkta i$ ciklopropilo ir -NHz.

13. Junginys pagal 1 punktg, kuris yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$:

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidro-piridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidro-piridin-3-karboksilato (enantiomeras 1)
metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidro-piridin-3-karboksilato (enantiomeras 2)
5-acetil-4-(benzolb]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksamido
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-benzoil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-fenil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-5-nikotinoil-1,4-dihidro piridin-3-il)etan-1-ono

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidro-[2,3'-bipiridin]-3-karboksilato
2,2,2-trifluoretilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksirtgsties
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-5-(4-metilpiperazin-1-karbonil)-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono
5-acetil-4-(benzolb]tiofen-3-il)-N,N-dietil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksamido
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-5-(morfolin-4-karbonil)-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono
2-metoksietilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-acetamidopropilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
benzilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidro-piridin-3-karboksilato

2-morfolinoetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-(dimetilamino)etilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-acetamidoetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-(metoksimetil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-((dimetilamino)metil )-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-metoksibenzilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-2-ilmetilo 5-acetil-4-(benzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(morfolino-metil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dimetilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-bis(morfolinometil)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
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2-hidroksietilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-(ciklopropanekarbonil)-6-ciklopropil-2-metil-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono
metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-(1-(tret-butoksikarbonil) azetidin-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

(1-(tret-butoksikarbonil)piperidin-4-il)metilo 5-acetil-4-(benzo[b] tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

cikloheksilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-(ciklopropanekarbonil)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-N-fenil-1,4-dihidropiridin-3-karboksamido
tetrahidro-2H-piran-4-ilo 5-acetil-4-(benzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(tetrahidro-2H-piran-4-il)metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-(2-metoksi-2-oksoetil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(2-metilbenzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-(2-metoksietil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-((benziloksi)metil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(fenoksimetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

fenetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-(ciklopropanekarbonil)-6-ciklopropil-2-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(trifluormetil)- 1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-benzil-2-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-5-(2-fenilacetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-(2-metoksiacetil)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-(metoksimetil)-2-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-(fluormetil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-(tret-butoksikarbonil)piperidin-4-ilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

ciklopentilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-metilpiperidin-4-ilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopentilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4,4-dimetilcikloheksilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklobutilo 5-acetil-4-(benzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[3,2-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-metil-6-(trifluormetil)- 1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilmetilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopentilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

ciklopentilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(tetrahidro-2H-piran-4-il)metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
benzilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[bltiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

benzilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(tetrahidro-2H-piran-4-il)metilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

(tetrahidro-2H-piran-4-il)metilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

benzilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-fluorbenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-3-ilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1,1'-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-benzil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil )bis(etan-1-ono)
1-(5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-il)-2-feniletan-1-ono

metilo 5-acetil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-(2-metil-5-(piperidin-1-karbonil)-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-6-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono
4-(((5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidro-piridin-3-karbonil)oksi)metil)benzoinés rigsties
benzilo 5-acetil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-3-ilmetilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
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piridin-3-ilmetilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-3-ilmetilo 5-acetil-4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-3-iimetilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-3-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-(ciklopropilkarbamoil)benzilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4dihidropiridin-3-karboksilato
4-brombenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-brombenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-brombenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(3-fluorpiridin-4-il)metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
pirimidin-5-iimetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(5-brompiridin-3-il)metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-fenilpropan-2-ilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-cianobenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-cianobenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(6-chlorpiridin-3-il)metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-morfolinobenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4,4-dimetilcikloheksilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
(2-chlorpiridin-4-il)metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
tetrahidro-2H-piran-4-ilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4,4-difluorcikloheksilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
5-acetil-N-benzil-N,2,6-trimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksamido
oksetan-3-ilo 5-acetil-4-(7-brombenzol[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
izopropilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-2-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(7-(2,2,2-trifluoroacetil) benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

2-fenilpropan-2-ilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-amino-4-(benzo[bltiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 2-amino-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-(ciklopropanekarbonil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-amino-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-amino-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopentilo 5-acetil-2-amino-4-(7-brombenzol[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dimetilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

ciklopentilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dimetilo 2,6-diamino-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

ciklopropilmetilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4 4-difluorcikloheksilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

metilo 2-amino-5-ciano-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-fluorobenzilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-amino-4-(5-fluorotieno[2,3-b]piridin-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 2-acetamido-5-acetil-4-(5-fluorotieno[2,3-b]piridin-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopentilmetilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

dimetilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

dimetilo 2,6-diamino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
5-(ciklopropilmetil) 3-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(4-fluorobenzil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(4-fluorobenzil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

ciklopropilmetilo 2-amino-5-ciano-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-fluorbenzilo 2-amino-5-ciano-4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 6-amino-5-ciano-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

3-ciklopentilo 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
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ciklopropilmetilo 5-acetil-2-amino-4-(6-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilmetilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-5-(ciklopropanekarbonil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

3-fluorbenzilo 5-acetil-2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(ciklobutilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-((3,3-difluorciklobutil)metil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

ciklopropilmetilo 2-amino-5-karbamoil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-((2,2-difluorciklopropil)metil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

5-ciklopropilo 3-(ciklopropilmetil) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-((2,2-difluorciklopropil)metil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-
dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-ciano-5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-ciano-4-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-izopropilo 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-((2,2-difluor-3,3-dimetilciklopropil)metil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-
dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

5-metilo 3-neopentilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianotieno[3,2-b]piridin-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

5-metilo 3-neopentilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

bis(ciklopropilmetil) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-(ciklopropilmetil) 5-(prop-2-in-1-il) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(5,7-dicianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

5-(but-2-in-1-il) 3-(ciklopropilmetil) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

5-metilo 3-(2,2,2-trifluoretil) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-(2,2,2-trifluoretil) 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(6-chlor-7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(2-fluor-2-metilpropil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-ciano-6-(trifluormetil)benzol[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-
3,5-dikarboksilato

5-metilo 3-prop-2-in-1-ilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 2-amino-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-(trifluormetil)-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

4-(benzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
4-(6-hidroksibenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
4-(6-metoksibenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-metil-6-fenil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
4-(benzol[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarbonitrilo
5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karbonitrilo

etilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-ciano-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin -3-karboksilato

etilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-ciano-2-metil-6-fenil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

etilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-ciano-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-5-ciano-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1,1'-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)dietanono
1,1'-(4-(6-hidroksibenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(4-(6-metoksibenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)dietanono
1,1'-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)dietanono
1,1'-(4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)dietanono
1,1'-(4-(5-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)dietanono
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1,1'-(4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(5-morfolinobenzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(5-(4-metilpiperazin-1-il)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(4-(5-(benzilamino)benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-5-karbonitrilo
3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-5-karboksiragsties
N-ciklopropil-3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-5-karboksamido
N-(ciklopropilmetil)-3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-5-karboksamido
1,1'-(2,6-dimetil-4-(5-(4-metilpiperazin-1-karbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(5-(morfolin-4-karbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(tieno[3,2-c]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-c]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)
1,1'-(2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-diil)bis(etan-1-ono)

dimetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-2,3-dikarboksilato

dimetilo 5-acetil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-2,3-dikarboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

etilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzol[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1,1'-(4-(benzolb]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidro-piridin-3,5-diil)dietanono
1-(4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-5-(metilsulfonil)-1,4-dihidro-piridin-3-il)etanono

metilo 5-acetil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(3-acetil-5-(metoksikarbonil)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-5-karboksirtigsties

metilo 5-acetil-4-(5-(ciklopropilkarbamoil)benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(5-((ciklopropilmetil)karbamoil)benzo[bltiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(5-(4-metilpiperazin-1-karbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(5-(morfolin-4-karbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[3,2-c]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-c]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(5-fluorbenzol[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 2,6-diciklopropil-4-(5-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 2,6-diciklopropil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(7-(ciklopropilkarbamoil)benzo[b] tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

metilo 5-acetil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(7-(metoksikarbonil) benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dimetilo 2,6-diciklopropil-4-(7-(metoksikarbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
3-(3-acetil-6-ciklopropil-5-(metoksikarbonil)-2-metil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-7-karboksirtgsties
benzilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
bis(piridin-4-ilmetil) 2,6-diciklopropil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilimetilo 5-acetil-4-(5-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
piridin-4-ilmetilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
benzilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(7-(metoksikarbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dibenzilo 2,6-diciklopropil-4-(7-(metoksikarbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
benzilo 5-acetil-4-(7-(metoksikarbonil)benzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-7-karboksilato
3-(3,5-diacetil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-4-il)benzo[b]tiofen-7-karbonitrilo

piridin-4-ilmetilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
4-fluorbenzilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
bis(4-fluorobenzil) 2,6-diciklopropil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
4-cianobenzilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(7-chlorbenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
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metilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(7-(trifluormetil)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-chlorbenzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-fenilpropan-2-ilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
cikloheksilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-fenilpropan-2-ilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1-(4-(7-brombenzolb]tiofen-3-il}-5-(ciklopropanekarbonil)-6-ciklopropil-2-metil-1,4-dihidropiridin-3-il)etan-1-ono
3-chlorbenzilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-(4-fluorfenil)propan-2-ilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-(4-fluorofenil)propan-2-ilo  5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

2-(4-fluorofenil)propan-2-ilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(7-fluorbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopentilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklobutil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

dimetilo 4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-ciano-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopentil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2-cikloheksil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-ciano-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-((4-metilpiperazin-1-il)metil)benzilo  5-acetil-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 4-(7-cianobenzo|[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-
dikarboksilato

3-(ciklopropilmetil) 5-metilo 4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2,6-diciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
ciklopropilmetilo 5-ciano-4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
dimetilo 2-ciano-4-(7-cianobenzo[bltiofen-3-il)-6-ciklopropil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

dimetilo 2-ciano-4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

metilo 5-acetil-2-((2-aminoetoksi)metil)-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-((2-aminoetoksi)metil)-4-(7-brombenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-((2-aminoetoksi)metil)-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-
karboksilato

dimetilo 4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-formil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

dimetilo 4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-(hidroksimetil)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato
dimetilo 4-(7-cianobenzol[b]tiofen-3-il)-2-formil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

dimetilo 4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-2-(hidroksimetil)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

dimetilo 2-ciano-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3,5-dikarboksilato

ciklopropilmetilo 5-acetil-4-(6-cianobenzo[bltiofen-3-il)-2-ciklopropil-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
ciklopropilmetilo 2,5-diacetil-4-(7-cianobenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-amino-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato hidrochlorido

metilo 5-acetil-2-amino-4-(benzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato trifluormetansulfonato
4-(piridin-4-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4 dihidropiridin-3-karboksilato
4-(piridin-3-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(piridin-4-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(piridin-3-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-(piridin-4-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
2-(piridin-3-il)benzilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[3,4'-bipiridin]-5-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[3,3"-bipiridin]-5-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[2,4'-bipiridin]-5-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[2,3'-bipiridin]-5-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[2,3'-bipiridin]-4-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
[2,4'-bipiridin]-4-ilmetilo 5-acetil-2,6-dimetil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(7-(piridin-4-il)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
metilo 5-acetil-2-ciklopropil-4-(7-ciklopropilbenzo[b]tiofen-3-il)-6-metil-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
3-(piridin-4-il)benzilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(tieno[2,3-b]piridin-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato
1,1'-(2,6-dimetil-4-(5-(piridin-3-il)benzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidro-piridin-3,5-diil)Jdietanono

metilo 5-acetil-2-ciklopropil-6-metil-4-(7-fenilbenzo[b]tiofen-3-il)-1,4-dihidropiridin-3-karboksilato.

14. Junginys pagal bet kurj i$ 1 - 13 punkty, skirtas naudoti gydant ligg arba patologine bukle, kuri gali pageréti

dél antagonizmo androgeny receptoriy ir (arba) gliukokortikoidy receptoriy, parinkty i$ prostatos vézio,
kastracijai atsparaus prostatos vézio, kasos vézio, Slapimo puslés vézio, inksty vézio, skrandzio vézio,
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plauciy veézio, kraties vézio, gaubtinés Zarnos vézio, gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézio, kiausidziy vezio ir
kity solidiniy naviky, melanomos, metastazuojancio vézio, gerybinés prostatos hiperplazijos, policistiniy
kiausidziy sindromo (PCOS), plauky slinkimo, hirsutizmo, aknés, hipogonadizmo, raumeny nykimo ligos ir
kacheksijos ir Kusingo sindromo, antipsichoziniy vaisty sukelto svorio padidéjimo, nutukimo, potrauminio
streso sutrikimo ir alkoholizmo.

15. Farmaciné kompozicija, apimanti junginj pagal bet kurj i§ 1 - 13 punkty ir farmaciniu poziriu priimting
skiediklj arba neSikl].

16. Farmaciné kompozicija pagal 15 punktg, papildomai apimanti terapiskai veiksmingg kiekj terapinio
agento, parinkto i§ agenty, skirty prostatos vézio, kastracijai atsparaus prostatos vézio, kasos vézio, Slapimo
paslés vézio, inksty vézio, skrandzio vézio, plauciy vézio, krities vézio, gaubtinés Zarnos vézio, gaubtinés ir
tiesiosios zarnos vézio, kiausidziy veézio ir kity solidiniy naviky, melanomos, metastazuojancio vézio,
gerybinés prostatos hiperplazijos, policistiniy kiausidziy sindromo (PCOS), plauky slinkimo, hirsutizmo,
aknés, hipogonadizmo, raumeny nykimo ligos ir kacheksijos ir Kusingo sindromo, antipsichoziniy vaisty
sukelto svorio padidéjimo, nutukimo, potrauminio streso sutrikimo ir alkoholizmo gydymui.

17. Sudeétinis produktas, apimantis junginj pagal bet kurj 1 - 13 punktg ir terapinj agenta, naudojama prostatos
vézio, kastracijai atsparaus prostatos vézio, kasos vézio, Slapimo pislés vézio, inksty vézio, skrandzio vézio,
plauciy vézio, krities vézio, gaubtinés zarnos vézio, gaubtinés ir tiesiosios zarnos vézio, kiausidziy vézio ir
kity solidiniy naviky, melanomos, metastazuojancio vézio, gerybinés prostatos hiperplazijos, policistiniy
kiau$idziy sindromo (PCOS), plauky slinkimo, hirsutizmo, aknés, hipogonadizmo, raumeny nykimo ligos ir
kacheksijos ir KuSingo sindromo, antipsichoziniy vaisty sukelto svorio padidéjimo, nutukimo, potrauminio
streso sutrikimo ir alkoholizmo gydymui, ypac¢ terapinj agentg, parinktg i§ gonadotroping atpalaiduojancio
hormono (GnRH) receptoriy agonisto arba antagonisto, androgeno receptoriaus antagonisto, CYP17
inhibitoriaus, VEGF inhibitoriaus, EGFR inhibitoriaus, PI3K inhibitoriaus, AKT inhibitoriaus, mTOR
inhibitoriaus, c-Met inhibitoriaus, Src inhibitoriaus, PARP inhibitoriaus, angiopoetino, ALK inhibitoriaus, ROS-
1 inhibitoriaus, anti-(IGF) antikiiny, taksano antineoplastinio agento, topoizomerazés Il inhibitoriaus,
prieSnavikinio antibiotiko, HSP90 inhibitoriaus, aurora kinazés inhibitoriaus, j PSA nukreiptos vakcinos, GR
antagonisty, 11-beta HSD inhibitoriy, vieno ar daugiau imunoterapiniy agenty, parinkty i$ grupés, kurig
sudaro antikdnai anti-CTLA4, antikdnai anti-PD1 ir antikGnai anti-PDL1, ypac¢ antiktnas, parinktas i$ grupés,
susidedancios i§ ipilimumabo, tremelimumabo, nivolumabo, pembrolizumabo, CT-011, AMP-224,
MPDL3280A, MEDI4736 ir MDX-1105.
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AntikQinai prie§ PSMA, bispecifinés antigeng suriSanc¢ios molekulés, kurios risasi su PSMA ir CD3, ir jy
panaudojimas

Apibrézties punktai: 10, bréziniai: 0.
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(57)

1. Bispecifiné antigeng suriSanti molekulé, apimanti pirmajj antigeng suriSantj domena, kuris specifiskai riSasi
su zmogaus CD3, ir antrgjj antigeng suriSantj domena, kuris specifiSkai riSasi su Zmogaus PSMA,

kur pirmasis antigeng suriantis domenas, kuris specifiS8kai riSasi su Zmogaus CD3, apima sunkiosios
grandinés kintama sritj (HCVR), apimancig aminorug&ciy sekg SEQ ID Nr. 1514 arba SEQ ID Nr. 1618, ir
lengvosios grandinés kintama sritj (LCVR), apimancig aminorigs¢iy sekg SEQ ID Nr. 1386, ir

kur antrasis antigeng suriSantis domenas, kuris specifiSkai riSasi su Zmogaus PSMA, apima sunkiosios
grandinés kintamg sritj (HCVR), apimancig aminortigsciy seka SEQ ID Nr. 66, ir lengvosios grandinés
kintama sritj (LCVR), apimancig aminorag3¢iy sekg SEQ ID Nr 1386.

2. Bispecifiné antigeng suriSanti molekulé pagal 1 punkta, kur pirmasis antigeng suriSantis domenas, kuris
specifiSkai riasi su Zmogaus CD3, apima HCVR, apimancig aminorugsciy sekg SEQ ID Nr. 1514.

3. Bispecifiné antigeng suriSanti molekulé pagal 1 punktg, kur pirmasis antigeng suriantis domenas, kuris
specifiSkai risasi su zmogaus CD3, apima HCVR, apimancig aminortgsciy sekg SEQ ID Nr. 1618.

4. Bispecifiné antigeng suriSanti molekulé pagal bet kurj i$ 1-3 punkty, kur:

(i) antrasis antigeng suriSantis domenas riSasi su Zmogaus lgstelémis, vykdanciomis Zmogaus PSMA raiska,
ir su krabaédés makakos Igstelémis, vykdanciomis krabaédés makakos PSMA raiskg;

(i) antigeng suriSanti molekulé slopina auglio augima pelése, kuriy imuniné sistema yra susilpnéjusi ir kurios
turi Zzmogaus prostatos vézio ksenotransplantantus;

(iii) antigeng suriSanti molekulé slopina auglio augimg imunokompetentinése pelése, turiniose Zmogaus
prostatos vézio ksenotransplantantus;

(iv) antigeng suriSanti molekulé slopina apibrézty naviky augimg pelése, kuriy imuniné sistema yra
susilpnéjusi ir kurios turi Zmogaus prostatos vézio ksenotransplantantus; arba

(v) antigeng suriSanti molekulé slopina apibrézty naviky augimag imunokompetentinése pelése, turiniose
Zmogaus prostatos vézio ksenotransplantantus.

5. Bispecifiné antigena suriSanti molekulé pagal bet kurj i$ 1-4 punkty, kur:

(i) antigeng suriSanti molekulé indukuoja T lgsteliy salygotg naviko Igsteliy sunaikinima, esant ECso vertei
mazesnei nei mazdaug 1,3 nM, tai matuojant T Igsteliy sglygotame naviko Igsteliy sunaikinimo in vitro tyrime;
ir (arba)

(ii) antrasis antigeng suriSantis domenas specifiSkai risasi su Zmogaus PSMA, esant Kp vertei mazesnei nei
mazdaug 80 nM, tai matuojant pavirSiaus plazmony rezonansu pagrijstame suri§imo in vitro tyrime; ir (arba)
(i) antrasis antigeng suriSantis domenas specifiskai riSasi su kiekvienu i§ Zmogaus PSMA, esant Kp vertei
mazesnei nei mazdaug 5 nM, mazesnei nei mazdaug 2 nM, mazesnei nei mazdaug 1 nM, mazesnei nei
mazdaug 800 pM arba mazesnei nei mazdaug 600 pM, tai matuojant pavirSiaus plazmony rezonansu
pagrijstame suriSimo in vitro tyrime.

6. Bispecifiné antigeng suriSanti molekulé pagal bet kurj i§ 1-5 punkty, kuri yra bispecifinis antiklinas arba
bispecifinis antigeng suriSantis jo fragmentas.

7. Farmaciné kompozicija, apimanti bispecifing antigeng suri8anc¢ig molekule pagal bet kurj i§ 1-6 punkty ir
farmaciniu pozidriu priimting nesiklj arba skiedikl;.

8. Farmaciné kompozicija pagal 7 punkta, skirta naudoti subjekto vézZio gydymo bade.

9. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 8 punktg, kur vézys yra parinktas i§ grupés, susidedancios i$
prostatos vézio, inksty vézio, Slapimo puslés veézio, gaubtinés ir tiesiosios Zarnos vézio ir skrandzio vézio.

10. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 8 punkta, kur vézys yra prostatos vézys, pasirinktinai,
kastracijai atsparus prostatos vézys.
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Fab-Fc prie$ Met, skirtas auglio ir (arba) metastaziy gydymui

Apibrézties punktai: 19, bréziniai: 0.

1. AntikGino prie§ Met fragmentas, apimantis vieng antigeng suriSantj petj ir Fc sritj, kur Fc sritis apima pirmojo
ir antrojo Fc polipeptido kompleksa, kur antikiino fragmentas apima:

(i) pirmajj polipeptidg, apimantj vieng humanizuotg lengvosios grandinés kintamajj (VL) domeng ir vieng
zmogaus lengvosios grandinés pastovyjj (CL) domeng, kur humanizuotas VL domenas yra sulietas su
zmogaus CL domenu, kryptimi nuo N link C galo; ir kur humanizuotas VL domenas savo sudétyje turi tris
komplementarumg lemiancias sritis (CDR), kuriy aminortgsciy sekos yra tokios, kaip nurodytos SEQ ID Nr.
1, 2/ir 3, ir kur humanizuoto VL domeno aminortgs¢iy seka yra tokia, kaip nurodyta SEQ ID Nr. 7;

(ii) antrajj polipeptidg, apimantj vieng humanizuotg sunkiosios grandinés kintamajj (VH) domeng, vieng
Zmogaus sunkiosios grandinés pastovyjj CH1 domeng ir pirmajj Fc polipeptidg, kur pirmasis Fc polipeptidas
apima vieng lanksto sritj, vieng Zmogaus pastovyjj CH2 domeng ir vieng Zmogaus CH3 pastovuyjj domena,
kur humanizuotas VH domenas yra sulietas su Zmogaus CH1 domenu, kuris yra sulietas su Zmogaus lanksto
sritimi, kuri yra sulieta su Zmogaus CH2 domenu, kuris yra sulietas su Zmogaus CH3 domenu, kryptimi nuo
N link C galo, ir kur humanizuotas VH domenas savo sudétyje turi tris komplementarumg lemiancias sritis
(CDR), kuriy aminortigsciy sekos yra tokios, kaip nurodytos SEQ ID Nr. 4, 5 ir 6, ir kur humanizuoto VH
domeno aminortgsciy seka yra tokia, kaip nurodyta SEQ. ID Nr. 8; ir

(iii) trecCiajj polipeptida, apimantj antrgjj Zmogaus Fc polipeptida, kur antrasis Zmogaus Fc polipeptidas apima
vieng Zmogaus lanksto sritj, vieng Zmogaus pastovujj CH2 domeng ir vieng Zmogaus CH3 pastovuyjj domeng,
kur Zmogaus lanksto sritis yra sulieta su CH2 domenu, kuris yra sulietas su Zmogaus CH3 domenu, kryptimi
nuo N link C galo, kur Zmogaus lanksto sritis N-gale yra sutrumpinta.

2. Antikaino prie§ Met fragmentas pagal 1 punkta, kur Zmogaus CL domenas yra Zmogaus kapa lengvosios
grandinés tipo domenas.

3. Antikano prie$ Met fragmentas pagal 1 arba 2 punktg, kur Zmogaus lanksto sritis ir Zmogaus pastovieji
domenai CH1, CH2 ir CH3 yra gauti i§ Zmogaus IgG1.

4. Antikdino prie$ Met fragmentas pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur du Fc polipeptidai lanksto srityje yra sujungti
tarpmolekuliniy disulfidiniy jung&iy déka.

5. Antikdno prieS Met fragmentas pagal bet kurj iS 1-4 punkty, kur pirmasis Fc polipeptidas ir antrasis Fc
polipeptidas sueina j pavirsiy salytj, ir kur vienas tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido, sglytyje apima iskilimag,
o kitas tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido, sglytyje apima jdubima, kur iSkilimas yra pozicionuojamas j
jdubima.

6. Antikano prieS Met fragmentas pagal 5 punktg, kur vienas tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido, apima
mutuotg CH3 pastovujj domeng, kur mutuotas CH3 pastovusis domenas turi aminortgsties mutacijg 389
padétyje, kur pradiné aminordgstis 389 padétyje buvo mutuota tam, kad jvesti aminortgstj, turinCig didesne,
nei pradiné aminordgstis turi, Soninés grandinés apimtj; ir kur kitas tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido,
apima mutuotg CH3 pastovyjj domeng, kur mutuotas CH3 pastovusis domenas turi tris aminorigsciy
mutacijas padétyse 389, 391 ir 438, kur pradinés aminorigstys buvo mutuotos tam, kad jvesti aminorigstis.
turin€ias mazesne, nei pradinés aminortgstys turi, Soniniy grandiniy apimtj, kur aminoriigS&iy numeracija yra
pagal Kabat EU numeravimo sistema.

7. Antikdino prieS Met fragmentas pagal 6 punktg, kur pradinés aminortgstys padétyse 389, 391 ir 438 yra
atitinkamai treoninas, leucinas ir tirozinas; ir kur viename tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido, 389 padétyje
esantis treoninas buvo mutuotas j triptofang; ir kur kitame tarp pirmojo ir antrojo Fc polipeptido, 389 padétyje
esantis treoninas buvo mutuotas | sering, 391 padétyje esantis leucinas buvo mutuotas j alaning, o 438
padétyje esantis tirozinas buvo mutuotas j valing.

8. Fragmentas prie$ Met pagal bet kurj i$ 1-7 punkty, kur Zmogaus CL domeno aminoriigs¢iy seka yra tokia,
kaip nurodyta SEQ ID Nr. 9, o Zmogaus CH1 domeno aminorigs€iy seka yra tokia, kaip nurodyta SEQ ID
Nr. 10.

9. Antikino prie§ Met fragmentas pagal bet kurj i§ 1-8 punkty, kur pirmojo Zmogaus Fc polipeptido
aminortgsciy seka yra tokia, kaip nurodyta SEQ ID Nr. 11, o antrojo Zzmogaus Fc polipeptido aminorigsc¢iy
seka yra tokia, kaip nurodyta SEQ ID Nr. 12.
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10. Antikdino prie$ Met fragmentas pagal bet kurj i§ 1-9 punkty, kur antikiino prie$ Met fragmentas, kuomet
susiria su Met, sukelia Met uzlgstelinio domeno atsiskyrima.

11. I1$skirta nukleorigstis, koduojanti antikino prie$ Met fragmentg pagal bet kurj i$ 1-10 punkty.

12. Kompozicija, apimanti dvi arba daugiau rekombinantiniy nukleino rigs¢iy, kurios kartu koduoja antikiino
prieS Met fragmentg pagal bet kurj i 1-10 punkty.

13. Produktas, apimantis viename buteliuke arba dviejuose buteliukuose (a) antikiino prieS Met fragmentg
pagal bet kurj i§ 1-10 punkty ir farmaciniu pozidriu priimting neSiklj ir (b) uzlgsteline Zmogaus Met dalj ir
farmaciniu pozidriu priimting nes$iklj, kur Zmogaus Met uzlgsteliné dalis geba stabiliai prisijungti prie hepatocity
augimo faktoriaus (HGF) ir turi bent vieng aminorgsties mutacijg epitope, atpazjstamame antikino prie$ Met
fragmento, tam, kad baty uzkirstas kelias antikino prie§ Met fragmento su ja susiriSimui.

14. Produktas pagal 13 punktg, kur Zzmogaus Met uzlgsteliné dalis savo sudétyje turi SEMA, PSI, IPT-1, IPT-
2, IPT-3ir IPT-4 domenus.

15. Produktas pagal 13 arba 14 punkta, kur Zmogaus Met uZlastelinés dalies aminoragsciy seka yra tokia,
kaip nurodyta SEQ ID Nr. 13, kur bent viena i§ aminortg&¢iy, esanciy tarp sekos SEQ ID Nr. 13 padéciy 797
ir 875 yra mutuota, tam, kad baty uzkirstas kelias antikiino prie§ Met fragmento su ja susiriSimui.

16. Produktas pagal bet kurj i8 13-15 punkty, kur Zmogaus Met uZlgstelinés dalies aminorags¢iy seka yra
tokia, kaip nurodyta SEQ ID Nr. 14.

17. Antikdino prie$ Met fragmentas pagal bet kurj i$ 1-10 punkty arba produktas pagal bet kurj i$ 13-16 punktuy,
skirti naudoti paciento, turinc¢io MET geno genetinius pakitimus, auglio ir (arba) metastaziy gydymui.

18. Produktas pagal bet kurj i§ 13-16 punkty, skirtas naudoti paciento, turincio laukinio tipo MET gena, auglio
ir (arba) metastaziy gydymui.

19. Antikdino prie§ Met fragmento pagal bet kurj i§ 1-10 punkty gamybos bidas, apimantis Siuos etapus: (i)
pirmojo, antrojo ir tre€iojo polipeptidy, sudaranciy antikino prie§ Met fragmentg, KDNR seky sinteze (ii) trijy
kDNR seky jterpimg j vieng ar daugiau plazmidziy, kur plazmidé(-és) yra tinkamos raiSkai Zinduoliy lgsteliy
linijoje, (iii) trumpalaike arba stabilig zinduoliy Igsteliy linijos kotransfekcijg plazmide(-émis), (iv) kultdros
supernatanto surinkimg, (v) antikino pries Met fragmento gryninimg giminingumo chromatografijos badu.
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Monokloniniai antikGnai prie$ klauding-18, skirti vézio gydymui

Apibrézties punktai: 18, bréziniai: 0.
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1. Skrandzio vézio metastaziniy véziniy Igsteliy aptikimo bldas, apimantis méginio, gauto i§ Krukenbergo
naviko arba méginio, gauto i$ limfmazgiy, ir kontrolinio méginio kontaktavimg su antikdinu, kuris specifiSkai
riSasi su Klaudino-18 splaisingo variantu 2 (CLD18A2), tokiomis salygomis, kurios leidzia susidaryti
kompleksui tarp antikino arba antigeng suriSancios jo dalies ir CLD18A2, kur padidéjes komplekso
susidarymo lygis méginyje rodo, kad méginyje yra metastaziniy Igsteliy.

2. Badas pagal 1 punkta, kur metastazinés vézinés Igstelés yra Krukenbergo naviko lgstelés.

3. Farmaciné kompozicija, apimanti antiking ir (arba) konjugata, apimantj minétg antiking, sujungtg su
terapiniu agentu, ir farmaciniu poZidriu priimting neSiklj, skirta naudoti taikant skrandzio vézZio metastaziy
gydymo bida,

kur minétas antikinas geba susiristi su CLD18A2 ir tarpininkauti naikinant Igsteles, vykdan¢ias CLD18A2
raiSkg, sukeldamas nuo komplemento priklausomo citotoksiSkumo (CDC) salygota lize arba nuo antikiiny
priklausomo Igstelinio citotoksiSkumo (ADCC) salygotg lize ir (arba) slopindamas lasteliy, vykdanciy
CLD18A2 raiska, proliferacija.

4. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 3 punkta, kur minétas antikiinas riSasi su Klaudino-18
splaisingo variantu 1 (CLD18A1) ir CLD18A2.

5. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal 3 punktg, kur minétas antiktinas riasi su CLD18A2, bet ne
su CLD18A1.

6. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i8 3-5 punkty, kur minétas lasteliy naikinimas ir (arba)
proliferacijos slopinimas yra sukeltas minéto antikiino susiriSimo su CLD18A2, kurio raiSkg vykdo minétos
Igstelés.

7. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-6 punkty, kur minétas Igsteliy naikinimas ir (arba)
proliferacijos slopinimas néra sukeltas minéto antikno susiriSimo su CLD18A1, kurio raiSkg vykdo minétos
Igstelés.

8. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-7 punkty, kur minétas antikinas nesukelia CDC
salygojamos minéty Igsteliy lizés.

9. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-8 punkty, kur minéta ADCC sglygojama lizé vyksta
dalyvaujant efektorinéms Igsteléms, parinktoms i$ grupés, susidedancios i§ monocity, vienbranduoliy Igsteliy,
NK Igsteliy ir PMN.

10. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-9 punkty, kur minétas antikinas yra
monokloninis, chimerinis arba humanizuotas antiklinas, arba antigeng suriSantis antikiino fragmentas.

11. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-10 punkty, kur minétas antikiinas yra parinktas
i$ grupes, susidedandios i$ 1gG1, 1gG2, IgG2a ir IgG2b, IgG3, 1gG4, IgM, IgA1, IgA2, sekrecinio IgA, IgD ir
IgE antikdno.

12. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-11 punkty, kur CLD18A2 aminorigsciy seka yra
nurodyta SEQ ID Nr. 2.

13. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 4-12 punkty, kur CLD18A1 aminorigsc¢iy seka yra
nurodyta SEQ ID Nr. 8.

14. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-13 punkty, kur minétas antiklinas yra specifinis
skrandzio vézio lgsteléms.

15. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-14 punkty, kur minéto CLD18A2 raiSka yra
vykdoma minéty lgsteliy pavirsiuje.

16. Farmaciné kompozicija, apimanti antikling, kuris riSasi su CLD18A2, ir (arba) konjugata, apimantj minétg
antikling, sujungtg su terapiniu agentu, ir farmaciniu pozidriu priimting nesiklj, skirta naudoti taikant skrandzio
vézio metastaziy gydymo bida,

kur minétg antiking gamina klonas, deponuotas registracijos Nr. DSM ACC2737, DSM ACC2738, DSM
ACC2739, DSM ACC2740, DSM ACC2741, DSM ACC2742, DSM ACC2743, DSM ACC2745, DSM
ACC2746, DSM ACC2747, DSM ACC2748, ACC2808, DSM ACC2809 arba DSM ACC2810.

17. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-16 punkty, kur minétas terapinis agentas yra
toksinas, radioizotopas, vaistas arba citotoksinis agentas.
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18. Farmaciné kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurj i§ 3-17 punkty, kur minétos skrandzio vézio
metastazés yra metastazés limfmazgiuose.

(51)

(11)
(13)
(96)
(96)
(97)
(97)
(72)
(73)
(74)
(54)

(57)

Int.Cl.  C10K 1/00 (2006.01)
C10K 3/04 (2006.01)
CO1B 3/56 (2006.01)
C10J 3/62 (2006.01)
C10L 3/10 (2006.01)
C01B 3/00 (2006.01)
C01B 3/50 (2006.01)
C10J 3/46 (2006.01)
C10L 5/48 (2006.01)
C10L 9/08 (2006.01)

3992268

I

20204801.3

2020-10-29

2022-05-04

2023-03-01

Eurlings, Johannes Theodorus Gerardus Marie, NL

RWE Generation NL B.V., 4931 NC Geertruidenberg, NL

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

Kietyjy atlieky konversija j sintezés dujas ir vandenilj

Apibrézties punktai: 12, bréZiniai: 0.

1. Kietojo regeneruoto kuro granuliy (117) apdorojimo biddas, apimantis Sias pakopas:

a) granuliy (117) torefakcijg (pirolize Svelniose saglygose) torefakcijos temperatiroje nuo 250 iki 300 °C,
susidarant apangléjusioms granuléms (201) ir torefakcijos dujoms (202);

b) apangléjusiy granuliy (201) malimg pirmojoje malimo pakopoje iki grubiai sumalty apangléjusiy granuliy
(207);

c) metalo liku€iy (206) pasalinima i$ grubiai sumalty apangléjusiy granuliy (207);

d) grubiai sumalty apangléjusiy granuliy (207) malima iki smulkiai sumalty apangléjusiy granuliy (209);

e) smulkiai sumalty apangléjusiy granuliy (209) gazifikavimg j nevalytas sintezés dujas (301) jtraukto srauto
gazifikacijos procese;

f) CO konversijos reakcijos j nevalytas sintezés dujas (301) atlikimg, sukuriant konvertuotas sintezés dujas
(501);

g) anglies dioksido ir vandenilio sulfido pasalinimg i$§ konvertuoty sintezés dujy (501), sukuriant sintezés
dujas; ir

h) produkto dujy srauto (601), praturtinto vandeniliu, generavima, gryninant sintezés dujas.

2. Bldas pagal 1 punktg, kur pakopoje a) sugeneruotos torefakcijos dujos (202) termisSkai suskaidomos
torefakcijos sintezés dujy (401) generavimui, kur minétos torefakcijos sintezés dujos (401) yra sumaiSomos
su nevalytomis sintezes dujomis (301), sugeneruotomis pakopoje e), prieS pakop3 f).

3. Bldas pagal vieng i$ ankstesniy punkta, kur pakopoje b) apangléjusios granulés malamos iki daleliy dydzio
10 mm ir mazesniy.

4. Budas pagal vieng i$ ankstesniy punktg, kur pakopoje c) metalo liku¢iai yra pasalinami naudojant stikurinés
srovés technologijg.

5. Bldas pagal vieng i$ ankstesniy punkta, kur pakopoje d) grubiai sumaltos apangléjusios granulés (207)
malamos iki daleliy dydzio 500 «cm (mikrometry) ir mazesniy.

6. Bidas pagal vieng i$ ankstesniy punktg, kur pakopoje h) anglies dioksidas (CO3) ir vandenilio sulfidas
(H2S) paSalinami i$ sintezés dujy adsorbcijos pagalba.

7. Bldas pagal vieng i§ ankstesniy punktg, kur pakopoje g) vandenilis atskiriamas nuo sintezés dujy
naudojant slégio svyravimo adsorbcijos sistema, sukuriant produkto dujy srauta, praturtintg vandeniliu (601)
ir valymo dujomis (602).

8. Budas pagal 7 punkta, kur bent dalis valymo dujy (602) yra pateikiamos j CO kaitos reakcijg pakopoje e).

9. Budas pagal 7 arba 8 punkta, kur bent dalis valymo dujy (602) yra naudojamos kaip kuro dujos.
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10. Jranga (1), skirta kietojo regeneruoto kuro granuliy (117) apdorojimui iki produkto dujy srauto (601),
praturtinto vandeniliu, apimanti

- torefakcijos blokg (200), skirtg kietojo regeneruoto kuro granuliy (117) torefikacijai iki apangléjusiy granuliy
(201);

- antrgjj maliing (204), skirtg apangléjusiy granuliy (201) malimui iki grubiai sumalty apangléjusiy
granuliy(207);

- treCigjj metalo pasalinimo blokg (205), apimantj stkurine srove, skirtg metalo liku€iy (206) pasalinimui i$
grubiai sumalty apangléjusiy granuliy (207);

- treCigjj malling (208), skirtg grubiai sumalty apangléjusiy granuliy (207) malimui iki smulkiai sumalty
apangléjusiy granuliy (209);

- gazifikacijos bloka (300), apimantj jtraukto srauto gazifikatoriy (302) smulkiai sumalty apangléjusiy granuliy
(209) gazifikavimui iki nevalyty sintezés dujy (301);

- CO kaitos blokg (500), skirtg CO kaitos j nevalytas sintezés dujas (301) reakcijy jgyvendinimui, sukuriant
pakitusias sintezés dujas (501);

- dujy valymo bloka (600), apimantj adsorbavimo priemones (603, 604) anglies dioksido ir vandenilio sulfido
pasalinimui i§ pakitusiy sintezés dujy (501) ir vandenilio separatoriy vandenilio atskyrimui nuo valymo dujy
(602), generuojant produkto dujy srautg (601), praturtintg vandeniliu.

11. Jranga pagal 10 punktg, papildomai apimanti torefakcijos dujy apdorojimo blokg (400), skirtg torefakcijos
dujy (202), generuojamy torefakcijos bloke (200), terminiam krekingui.

12. Jranga pagal 10 arba 11 punktg, kur vandenilio separatorius apima slégio svyravimo adsorbcijos
priemones (605).
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Laminino naudojimas pluripotentiniy Igsteliy diferenciacijai j hepatocity linijos Igsteles

Apibrézties punktai: 9, bréziniai: 0.

1. Bdas, skirtas Zmogaus kepeny diferenciacijai skatinti, apimantis Siuos etapus:

(i) Zmogaus pluripotentiniy arba daugiapotentiniy Igsteliy populiacijos kultivavimas ant pagrindo, padengto
Zmogaus lamininu endodermos indukcinéje terpéje tam, kad bity pagaminta Zzmogaus galutinés endodermos
(DE) Iasteliy populiacija,

ir kur minétas bidas neapima pernelyg didelés homeoboks transgeno HEX raiSkos minétoje Igsteliy
populiacijoje.

2. Bldas, skirtas Zzmogaus kepeny diferenciacijai skatinti, apimantis Siuos etapus:

(i) Zmogaus galutinés endodermos (DE) Igsteliy populiacijos kultivavimas ant pagrindo, padengto Zmogaus
lamininu, kepeny indukcijos terpéje tam, kad bty pagaminta Zmogaus hepatoblasty tipo Igsteliy populiacija, ir
(i) pasirinktinai, minétos Zmogaus hepatoblasty tipo Iasteliy populiacijos kultivavimas ant pagrindo, padengto
Zmogaus lamininu, kepeny brendimo terpéje tam, kad bity pagaminta hepatocity tipo Igsteliy populiacija,
pageidautina, Zmogaus fetaliniy hepatocity tipo Igstelés;

ir kur minétas bidas neapima pernelyg didelés homeoboks transgeno HEX raiSkos minétoje Igsteliy
populiacijoje.

3. Bldas, skirtas kepeny diferenciacijai skatinti, pagal 1 punktg, dar apimantis tokius etapus:
(ii) minétos Zmogaus DE Igsteliy populiacijos kultivavimg ant pagrindo, padengto Zmogaus lamininu, kepeny
indukcijos terpéje tam, kad bty pagaminta Zmogaus hepatoblasty tipo Igsteliy populiacija, ir
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(iif) pasirinktinai, minétos Zmogaus hepatoblasty tipo lasteliy populiacijos kultivavimas ant pagrindo, padengto
zmogaus lamininu, kepeny brendimo terpéje tam, kad bity pagaminta hepatocity tipo Igsteliy populiacija,
pageidautina, Zmogaus fetaliniy hepatocity tipo Igstelés;

ir kur minétas bddas neapima pernelyg dideles homeoboks transgeno HEX raiSkos minétoje Igsteliy
populiacijoje.

4. Bldas pagal 2 arba 3 punkta, kur kepeny indukcijos terpé yra chemiskai apibrézta terpé, apimanti kauly
morfogenetinj baltymg 4 (BMP4) ir Seiminj augimo faktoriy (FGF10 arba FGF2).

5. Budas pagal 2 arba 3 punktg, kur kepeny brandinimo terpé yra chemiSkai apibrézta terpé, apimanti kepeny
augimo faktoriy (HGF) ir onkostating M (OSM).

6. Badas pagal 1 punktg arba bet kurj i§ 3 - 5 punkty, kur endodermos indukcijos terpé yra chemiskai
apibrézta terpeé, apimanti bent jau aktyving A ir pasirinktinai WNT3A.

7. Bldas pagal bet kurj i$ 1 - 6 punkty, kur kepeny indukcijos terpé ir (arba) endodermos indukcijos terpé dar
apima ROCK inhibitoriy ir (arba) CHIR99021.

8. Bldas pagal bet kurj i$ 1 - 7 punkty, kur Zmogaus lamininas (LN) yra parinktas i$ grupés, susidedancios
i$ laminino-111 (LN-111), laminino-211 (LN-211), laminino-332 (LN- 332), laminino-411 (LN-411), laminino-
421 (LN-421), laminino-511 (LN-511) ir laminino-521 (LN-521).

9. Budas pagal 8 punkta, kur Zmogaus lamininas (LN) yra parinktas i$ grupés, susidedancios i§ Zmogaus
rekombinantinio laminino-111 (LN-111) ir Zzmogaus rekombinantinio laminino-521 (LN-521) ir jy misinio.
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Didelés redukcijos dirzu varoma linijiné pavara

Apibrézties punktai: 4, bréZiniai: 21.

1. Linijinés pavaros sistema, apimanti: pavaros vaziuokle (202), turincig pagrindine pavaros asj (307); pirmajg

daugybe skriemuliy (310, 311; 1801), atitinkamai sujungty su pirmuoju velenu (304, 305), sujungtu su

pavaros mechanizmo vaziuokle (202), o pirmoji daugybé skriemuliy (310, 311; 1801) apima skriemulius,

turin€ius sukimosi asj (709), kuri sutampa su pirmuoju velenu (304, 305), o skriemuliai pirmoje daugybéje

skriemuliy (310, 311; 1801) yra atskirti vienas nuo kito nepastoviu atstumu, skriemuliai pirmoje daugybéje

skriemuliy (310, 311; 1801) turi skirtingus skriemulio centrinés linijos skersmenis vienas kito atzvilgiu; antraja

daugybe skriemuliy (308, 309; 1802), atitinkamai sujungty su antruoju velenu (302, 303), sukonfiglruoty taip,

kad judéty iSilgai pagrindinés pavaros aSies, o antroji daugybé skriemuliy (308, 309; 1802) apima skriemulius,

turin€ius sukimosi asj (710), kuri yra sutampanti su antruoju velenu (302, 303), besiskirianti tuo, kad

antrosios daugybés skriemuliy (308, 309; 1802) skriemuliai yra nutole vienas nuo kito nepastoviu atstumu,

skriemuliai antroje daugybéje skriemuliy (308, 309; 1802), turi skirtingus skriemulio centrinés linijos

skersmenis vienas kito atzvilgiu; plokScias dirzas (301) tesiasi nuo pirmojo galinio tasko (601) iki ir apie

pirmaja daugybe skriemuliy (310, 311; 1801), iki ir apie antrajg daugybe skriemuliy (308, 309; 1802) ir iki

antrojo galinio tasko (613), ir pirmasis velenas (304, 305) ir antrasis velenas (302, 303) yra iSdéstyti iSilgai

pagrindinés pavaros aSies (307) ir yra paslinkti vienas kito atzvilgiu statiniu sukimosi kampu apie pagrindine

pavaros asj (307), ir kur taskai atitinkamuose linijiniy segmenty (711a-c, 712a-c) galuose driekiasi iSilgai

kiekvieno skriemulio geometrinés centrinés linijos pirmoje daugybéje skriemuliy (310, 311; 1801) ir antroji
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daugybé skriemuliy (308, 309; 1802) yra iSilgai bendro apskrito profilio (713), statmeno pagrindinei pavaros
aSiai (307).

2. Linijinés pavaros sistema pagal 1 punkta, papildomai apima pavara, sukonfigiruotg sukabinti ploksc€ig
dirza.

3. Linijinés pavaros sistema pagal 2 punktg, kur pavara apima elektros variklj (206).

4. Linijinés pavaros sistema pagal 1 punktg, papildomai apima bent vieng pavaros veleng (203), kuris judamai
sujungtas su pavaros vaziuokle (202), kad judéty iSilgai pagrindinés pavaros aSies (307).
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Konkretaus la$o i$§ daugybés lasy analizavimo ir pasirinkimo bidas ir su juo susijes aparatas

Apibrézties punktai: 13, bréZiniai: 13.

1. Konkretaus laso i$ daug lasy (4) analizavimo ir pasirinkimo bidas, apimantis toliau nurodytus etapus:

- daugybés lady (4) tiekima;

- laso (4) i$ daugybés lasy matavima, naudojant maziausiai du optinius signalus, kiekvienas i$ optiniy signaly
parodo erdvinj Sviesos intensyvumo pasklidimg lase (4) susijusiame bangos ilgio kanale;

- daugybés parametry skai€iavima i§ maziausiai dviejy optiniy signaly;

- laSo rasiavimo klasés nustatymg pagal maziausiai du apskaiciuotus parametrus;

- minéto laSo rasiavimg pagal jo raSiavimo klase;

- kur daugybé parametry apima maksimalias kiekvieno optinio signalo ir kolokalizacijos parametro (A)
koordinates ir maziausiai du nustatymui naudojami apskai€iuoti parametrai apima kolokalizacijos parametrg
(A); kur kolokalizacijos parametras yra skai€iuojamas kaip atstumas tarp padéties, atitinkan¢ios maksimaly
pirmojo optinio signalo i§ maziausiai dviejy optiniy signaly intensyvuma, ir padéties, atitinkanc¢ios maksimaly
antrojo optinio signalo i§ maziausiai dviejy optiniy signaly intensyvuma;

- kur daugybé lasy cirkuliuoja kanale; ir

- kur maziausiai vienas laSas i$ daugybés lasy (4) apima pirmajj elementg (26) ir antrgjj elementg (26, 28),
pasirinktg i§ elementy grupés, kurig sudaro Igstelé, fluorescencinis baltymas, Igsteliy Zyméjimo reagentas,
fluorescencinis antigenas, fluorescencinis antikiinas, biologine medzZiaga dengta dalelé, nukleorigstis,
peptidas ir cheminis vaistas.

2. Budas pagal 1 punkta, kur kolokalizacijos parametras (A) pasirenkamas, taikant pasikliautingjj intervalg
nuo 90 % iki 100 %.

3. Bldas pagal bet kurj i§ 1 ir 2 punkty, kur daugybé parametry apima maziausiai vieng i$ toliau nurodyty
parametry:

- laso (4) plotj;

- optinio signalo integracijg;
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- maksimalios optinio signalo vertés ir minéto optinio signalo integracijos vertés santykj;
- optinio signalo vietos maksimumo koordinates;

- optinio signalo vietos maksimumy lase skaiciy;

- apskaiciuotg optinio signalo iSvestine; ir

- apskaiciuotg antroji optinio signalo iSvestine.

4. Badas pagal bet kurj i ankstesniy punkty, kur pirmasis optinis signalas i§ maziausiai dviejy optiniy signaly
apima daug vietos maksimumy, daugybé parametry apima daugiavirSinj kolokalizacijos parametrg,
apskaiCiuotg tarp pirmojo optinio signalo ir antrojo optinio signalo, apimancio vietos maksimuma,
daugiavirstniai kolokalizacijos parametrai apskaiciuojami, atliekant toliau nurodytus veiksmus:

- kiekvienam pirmojo optinio signalo vietos maksimumui apskaic¢iuojamas tarpinis kolokalizacijos parametras,
lyginant antrojo signalo vietos maksimumo padétj su minéto pirmojo optinio signalo vietos maksimumo
padétimi,

- lyginami tarpiniai kolokalizacijos parametrai, daugiavirStnis kolokalizacijos parametras yra maziausias
tarpinis kolokalizacijos parametras.

5. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur lado (6) kolokalizacijos parametras yra normalizuojamas
pagal laso plotj.

6. Bldas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur matavimo veiksmas atliekamas su maziausiai dviem lasais
(4) iS daugybés lasy (4) ir daugybé parametry apima tarpg tarp dviejy lasy (4).

7. BlOdas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur nustatymo etape maziausiai vienas apskaiciuotas
parametras yra lyginamas su i$ anksto nustatytomis ribinémis vertémis.

8. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur matavimo etape matuojami maziausiai trys optiniai signalai
ir kur daug kolokalizacijos parametry yra apskai€iuojami du po du, lyginant optiniy signaly maksimumo padét;.

9. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, dar apimantis toliau nurodytus etapus:

- aparato (1), apimancio la8y (4) tékmei pritaikytg kanalg (30), aparato (1) apimancio aptikimo zong (34) ir
raSiavimo zong (32), pateikima;

- daugybés lasy (4) cirkuliavimg kanale (30);

- | aptikimo zong (34) lasinamo lao (4) matavima.

10. Bdas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, apimantis laso (4) fotografavimg matavimo etape.

11. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur maziausiai vienas lasas (6) iS daugybeés lasy (4) apima
pirmajj elementg (26), pirmasis elementas (26) yra fluorescencinis bangos ilgio kanale, susietame su
pirmuoju optiniu signalu i§ maziausiai dviejy optiniy signaly, ir kur maziausiai vienas laas (4) i§ daugybés
lady (4) apima antrajj elementa (28), antrasis elementas (28) yra fluorescencinis antrame bangos ilgio kanale,
susietame su antruoju optiniu signalu i§ maziausiai dviejy optiniy signaly.

12. Aparatas (1), skirtas analizuoti ir pasirinkti konkrety lasg (4) i5 daugybés lasy (4) pagal 1 punkte apibréztg
bldg, apimantis:

- aptikimo sgranka (12), pritaikytg matuoti maziausiai du laso (4) optinius signalus, kiekvienas optinis signalas
parodo erdvinj Sviesos intensyvumo pasklidimg lase (4) susijusiame bangos ilgio kanale;

- skai€iuotuva (14), konfigtruotg skaiciuoti daug parametry i§ maziausiai dviejy optiniy signaly;

- selektoriy (16), konfigiruotg nustatyti laSo (4) raSiavimo klase pagal maziausiai du apskai€iuotus
parametrus;

- raSiuotuvg (18), konfigdruotg rasiuoti lasg (4) pagal rasiavimo klase; ir

- kanalg ir priemones, skirtas lady (4) cirkuliacijai kanale;

kur daugybé parametry apima maksimalias kiekvieno optinio signalo ir kolokalizacijos parametro koordinates
ir maziausiai du nustatymui naudojami apskaiCiuoti parametrai apima kolokalizacijos parametra;

kur kolokalizacijos parametras yra skai¢iuojamas kaip atstumas (A) tarp padéties, atitinkanc¢ios maksimaly
pirmojo optinio signalo i§ maziausiai dviejy optiniy signaly intensyvuma, ir padéties, atitinkancios maksimaly
antrojo optinio signalo i§ maziausiai dviejy optiniy signaly intensyvuma; ir

kur maziausiai vienas lasas i§ daugybés lasy (4) apima pirmajj elementg (26) ir antrajj elementg (26, 28),
pasirinktg i§ elementy grupés, kurig sudaro Igstelé, fluorescencinis baltymas, Igsteliy Zyméjimo reagentas,
fluorescencinis antigenas, fluorescencinis antikiinas, biologine medziaga dengta dalelé, nukleortgstis,
peptidas ir cheminis vaistas.

13. Aparatas (1) pagal 12 punkta, kur aptikimo sgranka apima Sviesos $altinj (36) ir maZiausiai vieng matomai
Sviesai jautry detektoriy (38).
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Kuro elemento elektrodai, turintys porétg anglies Serdj su makrocikliniais metalo chelatais ant jos
Apibrézties punktai: 15, bréziniai: 0.

1. Elektrokatalizatoriaus, apimancio porétg anglies pagrindo medziagg ir makrocikliniy junginiy metaly
kompleksy, chemiskai suristy su anglies pagrindu, katalizine medziaga, gamybos bidas, kur minétas bidas
apima pakopas:

i) pateikimg Sablono, galin€io tarnauti kaip pory struktirg reguliuojanti medziaga, formuojant labai akyta
elektrai laidy Sabloninj anglies substrata;

i) sumaiSymag Sablono su maziausiai vienu anglies pagrindo pirmtaku, su maziausiai vienu makrocikliniy
junginiy pirmtaku ir maziausiai viena metalo druska arba iStirpinta metalo druska tirpiklyje, kur maziausiai
vienas anglies pagrindo pirmtakas ir maziausiai vienas makrocikliniy junginiy pirmtakas yra vienodi arba
skirtingi; ir

i) Sablono ir pirmtaky medziagos(-y) misinio veikimg karbonizacijos procesu, kurio metu pirmtakai reaguoja
ir miSinj pavercia karbonizuotu $abloniniu kompozitu, kuriame kompozito anglies dalis yra chemiskai susieta
su makrocikliniais junginiais, esanciais komplekse su metalu(ais).

2. Badas pagal 1 punktg, kur $ablonas yra parinktas i$ grupés, susidedancios i$ akyty kietyjy medziagy ir
supermolekuliniy junginiy, sudaryty i$ blokiniy kopolimery arba pavirSiaus aktyviyjy medziagy.

3. Bddas pagal 2 punkta, kur Sablonas yra parinktas i§ grupés, susidedancios i$ tvarkingo mezoporinio silicio
dioksido (OMS) medziagos, metalo organinio karkaso (MOF) medzZiagos, kovalentinio organinio karkaso
(COF) medziagos, ceolitinio imidazolato karkaso (ZIF) medziagos ir jy miSiniy.

4. Bldas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty papildomai apimantis $ablono pasalinimo i$ karbonizuoto
Sabloninio kompozito pakopa.

5. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur ii) ir iii) pakopos yra kartojamos.

6. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur makrocikliniai junginiai yra parinkti i$ grupés, susidedancios
i$ Ns-chelatiniy makrocikliniy junginiy ir N2-chelatiniy makrocikliniy junginiy.

7. Budas pagal bet kurj i§ ankstesniy punkty, kur metalai yra parinkti i$ pereinamuyjy metaly.

8. Budas pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur makrocikliniy junginiy pirmtakas apima amino junginj, galintj
reaguoti sudarant makrociklinius junginius, kurie chemi$kai susijungia su anglies pagrindu ir gali sudaryti
kompleksus su atskirais metalo (-y) metalo jonais.

9. Budas pagal 8 punktg, kur aminas veikia kaip galutinés medziagos anglies ir azoto Saltinis.

10. Budas pagal 8 arba 9 punkta, kur amino junginys yra furfurilaminas.

11. Badas pagal bet kurj i5 ankstesniy punkty, kur ii) pakopa apima katalizatoriaus pridéjimg karbonizacijos
procesui palengvinti.
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12. Bidas pagal 11 punktg, kur katalizatorius yra p-tolueno sulfonriigstis.

13. Elektrokatalizatorius, apimantis porétg anglies pagrindo medziagg ir katalizine medziaga, kurioje minétos
katalizinés medziagos kataliziSkai aktyvios vietos susideda i§ makrocikliniy junginiy metalo kompleksuy,
chemiSkai suriSty su anglies nesikliu taip, kad minéti kompleksai yra jtraukti ir integruoti j minétg anglies
pagrindo medziagg, kur elektrokatalizatorius yra gaminamas Siomis pakopomis:

i) pateikiamas $ablonas, galintis tarnauti kaip pory struktrg reguliuojanti medziaga, formuojant labai akytg
elektrai laidy Sabloninj anglies substrata;

ii) sumaiSomas Sablonas su maziausiai vienu anglies pagrindo pirmtaku, su maziausiai vienu makrocikliniy
junginiy pirmtaku ir maziausiai viena metalo druska arba iStirpinta metalo druska tirpiklyje, kur maziausiai
vienas anglies pagrindo pirmtakas ir maziausiai vienas makrocikliniy junginiy pirmtakas yra vienodi arba
skirtingi; ir

iii) Sablono ir pirmtaky medziagos(-y) miSinys veikiamas karbonizacijos procesu, kurio metu pirmtakai
reaguoja ir misinj pavercia karbonizuotu $abloniniu kompozitu, kuriame kompozito anglies dalis yra chemiskai
susieta su makrocikliniais junginiais, esanciais komplekse su metalu(ais),

kur pasirinktinai Sablonas yra pasalinamas i$ karbonizuoto Sablono kompozito po iii) pakopos.

14. Membraninio elektrody agregato (MEA) su dujy difuzijos sluoksniais (GDL), tinkamo naudoti kuro
elemente, gamybos bldas, kur minetas bidas apima tokias pakopas:

i) elektrokatalizatoriaus gavima bidu pagal bet kurj i$ 1-12 punkty;

i) i) pakopoje gauto elektrokatalizatoriaus sumaiSyma su jonomeru, esant tirpikliui,

iii) tokiu badu gauto rasalo misinio nusodinimg ant jonomerinés membranos arba ant dujy difuzijos sluoksnio;
iv) raSalo miSinio jterpima tarp membranos ir dujy difuzijos sluoksnio, kur pastarasis tiekia dujinius reagentus
j elektrodg ir veikia kaip sroves kolektorius; ir

v) gautos daugiasluoksnés struktiros jterpimg j antrgjj elektrodg su GDL ant kitos membranos pusés, taip
gaunant MEA su GDL, skirtg naudoti kuro elementy struktdroje.

15. Kuro elementas, turintis pirmajj ir antrgjj elektrodus, kur maziausiai vienas i§ minéty elektrody apima
elektrokatalizatoriy pagal 13 punktg.
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102018130390, 2018-11-29, DE

APITZ, Dirk, CH
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Lazerinis prietaisas

Apibrézties punktai: 13, bréziniai: 7.

1. Lazerinis prietaisas (1), apimantis

- elementg (3), pagamintg i$ aktyvios lazerio medziagos, kuris emituoja lazerio Sviesg (Y), kai suzadinamas
per kaupinimo Sviesg (X), kur aktyvi lazerio medziaga yra stiklas; ir kur

- bent vienas apvalkalo elementas (5, 7) yra prijungtas prie minéto elemento (3), pagaminto i$ aktyvios lazerio
medziagos taip, kad baty galimi Silumos mainai Silumos laidumu tarp apvalkalo elemento (5, 7) ir elemento
(3), pagaminto i$ aktyvios lazerio medziagos; ir kur

- minéto apvalkalo elemento (5, 7) medziagos ir minétas elementas (3), pagamintas i§ aktyvios lazerio
medZziagos, skiriasi tuo, kad apvalkalo elementas (5, 7) rodo kaupinimo Sviesos (X) absorbavimo koeficienta,
kuris yra mazesnis uz atitinkamg elemento (3), pagaminto i$ aktyvios lazerio medziagos, absorbavimo
koeficientg;

ir kur lazerinis jtaisas (1) yra suprojektuotas taip, kad kaupinimo Sviesa (X) bdty nukreipta per apvalkalo
elementg (5) ir j elementg (3), pagamintg i$ aktyvios lazerio medziagos, ir (arba) kad kaupinimo Sviesa (X)
yra nukreipta per elementg (3), pagamintg i$ aktyvios lazerio medziagos, ir j apvalkalo elementg (7); besi
skiriantis tuo, kad — apvalkalo elementas (5, 7) apima fosfatinj kron stiklg, fosfatinj tanky kron stiklg
arba boro silikatinj kron stiklg.
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2. Lazerinis prietaisas (1) pagal 1 punkta, kur apvalkalo elemento (5, 7) ir elemento (3), pagaminto i§ aktyvios
lazerio medziagos, medziagy lGzio rodikliy skirtumas yra mazesnis nei 0,1, geriau, mazesnis nei 0,05, o
geriausiai mazesnis, nei 0,002.

3. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) turi Siluminj
laiduma, didesnj, nei oras arba apsauginés dujos.

4. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) turi Silumos
laiduma, didesnj, nei elemento (3), pagaminto i$ aktyvios lazerio medziagos.

5. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur elementas (3), pagamintas i$ aktyvios
lazerio medziagos, yra pagamintas i$ fosfatinio stiklo.

6. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur elementas (3), pagamintas i$ aktyvios
lazerio medziagos, yra legiruotas vieno ar daugiau i§ elementy: erbio, iterbio, neodimio, chromo, cerio, ir
(arba) titano jonais.

7. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) yra ne
legiruotas ir neturi lazerio Sviesg skleidzianciy jony arba kaupinimo Sviesg sugerianciy jony.

8. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) turi savyje
fluoro jony, kur apvalkalo elementas (5, 7) gerai, kai apima fluoro fosfatinj stiklg.

9. Lazerinis prietaisas (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) rodo
didesnj lazerio pazeidimo slenkstj nei elemento (3), pagaminto i§ aktyvios lazerio medziagos.

10. Lazerinis jrenginys (1) pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur skirtumas tarp apvalkalo elemento
(5, 7) ir elemento (3), pagaminto i$ aktyvios lazerio medziagos, medziagy Siluminio plétimosi koeficienty yra
maziau nei 20 %, geriausia maziau nei 10 %.

11. Lazerinis jrenginys (1) pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) yra
sujungtas su elementu (3), pagamintu i$ aktyvios lazerio medziagos, per optinj kontaktinj sujungimag arba per
optinj sujungimg arba per anodinj sujungima.

12. Lazerinis jrenginys (1) pagal bet kurj vieng i$§ ankstesniy punkty, kur apvalkalo elementas (5, 7) apima
danga, ypac antirefleksine danga.

13. Lazerinis jrenginys (1) pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur elementas (3), pagamintas i$ aktyvios
lazerio medziagos, toje puséje, kuri yra priesinga apvalkalo elemento (5, 7) atzvilgiu, turi danga, ypa¢ danga,
kuri atitinkamoje puséje yra bent i$ dalies veidrodiné lazerio Sviesai (Y) arba kaupinimo Sviesai (X) arba
abiems.
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Jurga PETNIUNAITE, 51, AAA Law, A. Gostauto g. 40B, Verslo centras ,Dvyniai“, LT-03163 Vilnius, LT
Elektros masiny kompozicinio rotoriaus ir (arba) statoriaus gamybos bidas

Apibrézties punktai: 5, bréZiniai: 4.
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(57) 1. Elektros variklio arba generatoriaus rotoriaus arba statoriaus gamybos bidas, kur rotorius apima rotoriaus
korpusg i§ nemagnetinés medziagos ir rotoriaus polius i$ elektrotechninio plieno, o statorius apima statoriaus
korpusg ir statoriaus polius i$ elektrotechninio plieno, besiskiriantis tuo, kad jis apima:

- rotoriaus arba statoriaus korpuso sluoksniuotyjy medziagy, kuriy pakrastys sudarytas i$ vienos ar daugiau
tiesiy arba lenkty linijy, pateikima,

- Ziedinio rotoriaus poliaus sluoksniuotyjy medziagy, kuriy briauna atitinka rotoriaus korpuso sluoksniuotyjy
medziagy iSorinj krastg, arba Ziedinio statoriaus poliaus sluoksniuotyjy medziagy, kuriy briauna atitinka
statoriaus korpuso sluoksniuotyjy medziagy iSorinj krastg, pateikimg, besiskiriantis tuo, kad

- rotoriaus / statoriaus Ziedinio poliaus sluoksniuotosios medZiagos atskirai sujungiamos su atitinkamomis
rotoriaus / statoriaus korpuso sluoksniuotosiomis medziagomis, ir

- Ziedinio poliaus sluoksniuotosios medziagos pjaustomos arba frezuojamos | atskirus poliaus elementus
sluoksniuotyjy medziagy atskiro pjaustymo ar frezavimo budu, arba

- rotoriaus ar statoriaus korpuso sluoksniuotosios medziagos, sujungtos su atitinkamomis ziedinio poliaus
sluoksniuotosiomis medziagomis arba poliaus elementais, kraunamos | rietuves, po to Ziedinio poliaus
sluoksniuotosios medziagos pjaustomo ar frezuojamos j atskirus poliaus elementus.

2. Bldas pagal 1 punkta, kur rotoriaus arba statoriaus korpuso sluoksniuotosios medziagos ir atitinkamos
Ziedinio poliaus sluoksniuotosios medziagos sujungiamos elektrony pluosto arba lazerinio suvirinimo badu.

3. Bldas pagal 1 arba 2 punkta, kur rotoriaus korpuso sluoksniuotosios medziagos i nemagnetinés
medzZiagos padengtos elektrg izoliuojan¢ia medziaga.

4. Badas pagal bet kurj i§ 1-3 punkty, kur korpuso sluoksniuotosios medziagos, sujungtos su ziedinio poliaus
sluoksniuotosiomis medziagomis, yra atkaitinamos.

5. Bldas pagal bet kurj i 1—4 punkty, kur rotoriaus arba statoriaus korpuso sluoksniuotosios medziagos ir
atitinkamos Zziedinio poliaus sluoksniuotosios medziagos iSpjaunamos i$ lak$tinés medziagos Stampavimo

badu.
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(54)  Eminiy masyvo mazos delsos kodavimas
Apibrézties punktai: 11, bréziniai: 20.

(57) 1. Dekoderis (40, 200) éminiy masyvui (10) atkurti i§ entropiniu blidu koduoto duomeny srauto (20, 202),
pritaikytas entropiniu blidu dekoduoti daugybe koduotame duomeny sraute (20, 202) esanciy entropiniy
segmenty (90), siekiant atkurti éminiy masyvo (10) jvairias dalis (12), atitinkamai susietas su entropiniais
segmentais (90), kur kiekvienas entropinis segmentas apima jame entropiniu bddu uzkoduotus atitinkamo
éminiy masyvo (10) duomenis, i$ kiekvienos jvairiy daliy (12) suformuota éminiy masyvo (10) atitinkama
bloky (50) eiluté, kur blokai tvarkingai iSdéstyti eilutése ir stulpeliuose, tad dalys, atitinkancios entropinius
segmentus (90), sudarytos iS to paties bloky skai€iaus, kur entropiniai segmentai (90) padalyti j porcijas (310,
390) ir kur daugybés entropiniy segmenty (90) entropinis dekodavimas apima
kiekvieno entropinio segmento entropinj dekodavimg iSilgai atitinkamo entropinio kodavimo kelio (14),
naudojant atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), kur entropinio kodavimo kelias (14) nukreiptas lygiagrediai
iSilgai bloky eiluciy,
atitinkamy tikimybiy vertinimy (94) taikymg entropinio kodavimo kelyje (14), naudojant prie$ tai dekoduota
atitinkamg entropinj segmenta,
daugybés entropiniy segmenty (90) nuoseklaus dekodavimo paleidima, naudojant entropiniy segmenty seka
(16), ir
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nustatyto entropinio segmento einamosios dalies dekodavimg pagal nustatyto entropinio segmento
atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), kurie pritaikyti naudojant prie$ tai dekoduotg nustatyto entropinio
segmento dalj, nustatyto entropinio segmento dekodavimo metu,

jrasant tikimybiy vertinimus (94), pasireiSkiancius po dalies, atitinkancios tikimybiy vertinimo inicijavimo tikslu
nustatytg entropinj segmenta, antrojo bloko dekodavimo prie$ entropiniu bidu dekoduojant pirmajj bloka
dalies, atitinkanCios paskesnj entropinj segmentg pagal entropiniy segmenty sekg (16) atitinkamame
entropinio kodavimo kelyje (14),

tikrinima, ar einamoji porcija atitinka dalies, atitinkancios nustatytg entropinj segmentg entropinio kodavimo
kelyje (14), pirmajj podalj (12a, 12b),

jei taip — tikimybiy vertinimy (94) inicijavimg prieS dekoduojant pirmajj blokg dalies, atitinkancios nustatytg
entropinj segmentg atitinkamame entropinio kodavimo kelyje (14), naudojant tikimybiy vertinimus (94),
pasireiSkusius po antrojo bloko entropinio dekodavimo dalies, atitinkancios entropiniy segmenty sekoje (16)
ankstesnj entropinj segmentg atitinkamame entropinio kodavimo kelyje (14), einamosios porcijos entropinj
dekodavima, pritaikant atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), ir paliekant nepakeistg blseng atitinkamy
tikimybiy vertinimy (94), pasireiSkusiy baigiant einamosios porcijos entropinj dekodavimg, tam, kad j juos
bty atsizvelgiama, entropiniu blidu dekoduojant kitg porcijg, kuri atitinka nustatyto entropinio segmento
dalies antrgjj podalj (12a, 12b) entropinio kodavimo kelyje (14), ir

jei ne — tolesnj nustatyto entropinio segmento dekodavimg nuo einamojo segmento, paliekant nepakeista
blseng atitinkamy tikimybiy vertinimy (94), pasireiSkusiy baigiant entropinj dekodavima porcijos, kuri atitinka
nustatyto entropinio segmento dalies podalj (12a, 12b), esantj prieS podalj (12a, 12b), atitinkantj einamajg
porcijg entropinio kodavimo kelyje (14).

2. Dekoderis (40, 200) pagal 1 punkta, kur dekoderis (40, 200) pritaikytas valdyti paskesniy entropiniy
segmenty (90) nuosekly dekodavimg pagal entropiniy segmenty sekg (16) taip, kad daliy, atitinkanciy
betarpiSkai paskesnius entropinius segmentus (90), dekoduoty bloky atstumas, iSmatuotas blokais kodavimo
kelyje (14), nebaty mazesnis kaip du blokai.

3. Dekoderis (40, 200) pagal 1 punkta, kur dekoderis (40, 200) pritaikytas valdyti nuosekliai paskesniy
entropiniy segmenty (90) entropinj dekodavimg pagal entropiniy segmenty sekg (16) taip, kad daliy,
atitinkanc€iy betarpiSkai paskesnius entropinius segmentus (90), dekoduoty bloky atstumas, iSmatuotas
blokais kodavimo kelyje (14), baty lygus dviem blokams.

4. Dekoderis (40, 200) pagal 1 punktg, kur dekoderis (40, 200) apima tarpy Salinimo modulj (314) tarpams
tarp porcijy (310, 390) Salinti ir pritaikytas entropiniy segmenty (90) lygiagre€iajam entropiniam dekodavimui
pradéti entropinio dekodavimo keliuose (14) dar prie$ priimant visg entropinj segmenta (90).

5. Dekoderis (40, 200) pagal 1 punkta, kur éminiy masyvas (10) yra éminiy masyvy sekos (10) einamasis
éminiy masyvas (10) ir dekodavimas dekoduojant entropiniu blddu pirmajj entropinj segmentg pagal
entropiniy segmenty sekg (16) vyksta taip, kad inicijuojami pirmojo entropinio segmento pagal entropiniy
segmenty seka (16) atitinkami tikimybiy vertinimai (94), naudojant baigtinés bisenos tikimybiy vertinimus
(94), naudotus entropiniu bidu dekoduojant ankstesnj masyva.

6. Dekoderis (40, 200) pagal 1 punktg, kur entropiniu bidu koduotas duomeny srautas (20, 202) yra laikinai
sluoksniuotas duomeny srautas (20, 202).

7. Koderis éminiy masyvui (10) koduoti j entropiniu bidu koduotg duomeny srautg (20, 202), pritaikytas
daugybei entropiniy segmenty (90) koduoti j entropiniu bidu koduota duomeny srautg (20, 202), kur
kiekvienas entropinis segmentas susietas su atitinkama skirtinga éminiy masyvo (10) dalimi, tad kiekvienas
entropinis segmentas apima jame entropiniu bldu uzZkoduotus atitinkamos éminiy masyvo (10) dalies
duomenis, i$ kiekvienos i$ jvairiy daliy (12) suformuota éminiy masyvo (10) atitinkama bloky (50) eiluté, kur
blokai tvarkingai iSdéstyti eilutése ir stulpeliuose, tad dalys, atitinkan€ios entropinius segmentus (90),
sudarytos i$ to paties bloky skai€iaus, kur entropiniai segmentai (90) padalyti j porcijas (310, 390) ir kur
daugybés entropiniy segmenty (90) entropinis kodavimas apima

kiekvieno entropinio segmento entropinj kodavimg iSilgai atitinkamo entropinio kodavimo kelio (14), naudojant
atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), kur entropinio kodavimo kelias (14) nukreiptas lygiagreciai iSilgai bloky
eiludiy,

atitinkamy tikimybiy vertinimy (94) pritaikymg iSilgai entropinio kodavimo kelio (14), naudojant pries tai
uzkoduotg atitinkamo entropinio segmento dalj bei pradedant daugybés entropiniy segmenty (90) nuosekly
kodavimg pagal entropiniy segmenty sekg (16), ir

nustatyto entropinio segmento einamosios dalies entropinj kodavimg pagal nustatyto entropinio segmento
atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), kurie pritaikyti, naudojant prie§ tai koduotg nustatyto entropinio
segmento dalj,

jrasant tikimybiy vertinimus (94), pasireiSkianCius po entropinio kodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios
tikimybiy vertinimo inicijavimo tikslu nustatytg entropinj segmenta, prie5 koduojant pirmajj blokg dalies,
atitinkancios paskesnj entropinj segmentg pagal entropiniy segmenty seka (16) atitinkamame entropinio
kodavimo kelyje (14),

tikrinima, ar einamoji porcija atitinka dalies, atitinkancios nustatytg entropinj segmentg entropinio kodavimo
kelyje (14), pirmajj podalj (12a, 12b),
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jei taip — tikimybiy vertinimy (94) inicijavimg, prie$ koduojant pirmagjj blokg dalies, atitinkancios nustatytg
entropinj segmentg atitinkamame entropinio kodavimo kelyje (14), naudojant tikimybiy vertinimus (94),
pasireiSkusius po entropinio kodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios ankstesnj entropinj segmentg pagal
entropiniy segmenty seka (16) atitinkamame entropinio kodavimo kelyje (14), einamosios porcijos entropinj
kodavima, pritaikant atitinkamus tikimybiy vertinimus (94), ir paliekant nepakeistg biseng atitinkamy tikimybiy
vertinimy (94), pasireiSkusiy baigiant einamosios porcijos entropinj kodavimg, tam, kad j juos buaty
atsizvelgiama, entropiniu budu koduojant kitg porcijg, kuri atitinka nustatyto entropinio segmento dalies antrajj
podalj (12a, 12b) entropinio kodavimo kelyje (14), ir

jei ne — tolesnj nustatyto entropinio segmento kodavimg nuo einamojo segmento, paliekant nepakeistg
blseng atitinkamy tikimybiy vertinimy (94), pasireiSkusiy baigiant entropinj kodavimag porcijos, kuri atitinka
nustatyto entropinio segmento dalies podalj (12a, 12b), esantj prie$ podalj (12a, 12b), atitinkantj einamaja
porcijg entropinio kodavimo kelyje (14).

8. Koderis pagal 7 punktg, kur entropiniu bidu koduotas duomeny srautas (20, 202) yra laikinai sluoksniuotas
duomeny srautas (20, 202).

9. Eminiy masyvo atkdrimo i$ entropiniu bidu koduoto duomeny srauto biidas, apimantis

entropinj dekodavimg daugybés entropiniy segmenty entropiniu bidu koduotame duomeny sraute, siekiant
atkurti jvairias éminiy masyvo dalis, atitinkamai susietas su entropiniais segmentais, kur kiekvienas entropinis
segmentas apima jame entropiniu bidu uzkoduotus atitinkamo éminiy masyvo duomenis, i$ kiekvienos i$§
jvairiy daliy suformuota éminiy masyvo atitinkama bloky eiluté, kur blokai tvarkingai iSdéstyti eilutése ir
stulpeliuose, tad dalys, atitinkan€ios entropinius segmentus, sudarytos i§ to paties bloky skaiciaus, kur
entropiniai segmentai padalyti j porcijas ir kur daugybés entropiniy segmenty entropinis dekodavimas apima
kiekvieno entropinio segmento entropinj kodavima iSilgai atitinkamo entropinio kodavimo kelio, naudojant
atitinkamus tikimybiy vertinimus, kur entropinio kodavimo kelias nukreiptas lygiagreciai iSilgai bloky eiluciy,
atitinkamy tikimybiy vertinimy pritaikyma iSilgai entropinio kodavimo kelio, naudojant prie$ tai dekoduotg
atitinkamo entropinio segmento dalj,

daugybés entropiniy segmenty nuoseklaus dekodavimo paleidimg, naudojant entropiniy segmenty seka, ir
nustatyto entropinio segmento einamosios dalies dekodavimg pagal nustatyto entropinio segmento
atitinkamus tikimybiy vertinimus, kurie pritaikyti, naudojant prie$ tai dekoduotg nustatyto entropinio segmento
dalj,

jradant tikimybiy vertinimus, pasireiSkian€ius po entropinio dekodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios
tikimybiy vertinimo inicijavimo tikslu nustatytg entropinj segmenta, prieS dekoduojant pirmajj blokg dalies,
atitinkancios paskesnj entropinj segmentg pagal entropiniy segmenty sekg atitinkamame entropinio
kodavimo kelyje,

tikrinima, ar einamoji porcija atitinka dalies, atitinkancios nustatytg entropinj segmentg entropinio kodavimo
kelyje, pirmajj podal;,

jei taip — tikimybiy vertinimy inicijavimg, prieS dekoduojant pirmgjj blokg dalies, atitinkancios nustatytg
entropinj segmentg atitinkamame entropinio kodavimo kelyje, naudojant tikimybiy vertinimus, pasireiSkusius
po entropinio dekodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios ankstesnj entropinj segmentg pagal entropiniy
segmenty sekag atitinkamame entropinio kodavimo kelyje, einamosios porcijos entropinj dekodavima,
pritaikant atitinkamus tikimybiy vertinimus, ir paliekant nepakeistg buseng atitinkamy tikimybiy vertinimy,
pasireiSkusiy baigiant einamosios porcijos entropinj dekodavimag, tam, kad j juos bity atsizvelgiama,
entropiniu bidu dekoduojant kitg porcija, kuri atitinka nustatyto entropinio segmento dalies antrgjj podalj
entropinio kodavimo kelyje, ir

jei ne — tolesnj nustatyto entropinio segmento dekodavimg nuo einamojo segmento, paliekant nepakeista
blseng atitinkamy tikimybiy vertinimy, pasireiS8kusiy baigiant entropinj dekodavimg porcijos, kuri atitinka
nustatyto entropinio segmento dalies podalj, esantj prie§ podalj, atitinkantj einamajg porcijg entropinio
kodavimo kelyje.

10. Badas éminiy masyvui koduoti j entropiniu badu koduotg duomeny srautg, apimantis daugybés entropiniy
segmenty kodavima j entropiniu bidu koduotg duomeny srautg kur kiekvienas entropinis segmentas susietas
su atitinkam skirtinga éminiy masyvo dalimi, tad kiekvienas entropinis segmentas apima jame entropiniu badu
uzkoduotus atitinkamos éminiy masyvo dalies duomenis, i$ kiekvienos i$ jvairiy daliy suformuota éminiy
masyvo atitinkama bloky eiluté, kur blokai tvarkingai iSdéstyti eilutése ir stulpeliuose, tad dalys, atitinkancios
entropinius segmentus, sudarytos i to paties bloky skai€iaus, kur entropiniai segmentai padalyti j porcijas ir
kur daugybés entropiniy segmenty entropinis kodavimas apima

kiekvieno entropinio segmento entropinj kodavimg iSilgai atitinkamo entropinio kodavimo kelio, naudojant
atitinkamus tikimybiy vertinimus, kur entropinio kodavimo kelias nukreiptas lygiagreciai iSilgai bloky eilu€iy,
atitinkamy tikimybiy vertinimy pritaikyma iSilgai entropinio kodavimo kelio, naudojant prie$ tai uzkoduota
atitinkamo entropinio segmento dalj,

daugybés entropiniy segmenty nuoseklaus kodavimo paleidima, naudojant entropiniy segmenty seka, ir
nustatyto entropinio segmento einamosios dalies kodavimg pagal nustatyto entropinio segmento atitinkamus
tikimybiy vertinimus, kurie pritaikyti, naudojant prie$ tai uzkoduotg nustatyto entropinio segmento dalj,
jradant tikimybiy vertinimus, pasireiSkian€ius po entropinio dekodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios
tikimybiy vertinimo inicijavimo tikslu nustatytg entropinj segmenta, prie§ koduojant pirmajj blokg dalies,
atitinkancios paskesnj entropinj segmentg pagal entropiniy segmenty sekg atitinkamame entropinio
kodavimo kelyje,
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tikrinima, ar einamoji porcija atitinka dalies, atitinkancios nustatytg entropinj segmentg entropinio kodavimo
kelyje, pirmajj podal;,

jei taip — tikimybiy vertinimy inicijavimg prie$ koduojant pirmajj blokg dalies, atitinkanc¢ios nustatytg entropinj
segmentg atitinkamame entropinio kodavimo kelyje, naudojant tikimybiy vertinimus, pasireiSkusius po
entropinio kodavimo antrojo bloko dalies, atitinkancios pirmesnj entropinj segmentg pagal entropiniy
segmenty seka atitinkamame entropinio kodavimo kelyje, einamosios porcijos entropinj kodavima, pritaikant
atitinkamus tikimybiy vertinimus, ir paliekant nepakeistg biseng atitinkamy tikimybiy vertinimy, pasireiSkusiy
baigiant einamosios porcijos entropinj kodavimg, tam, kad j juos bdty atsizvelgiama, entropiniu badu
koduojant kitg porcija, kuri atitinka nustatyto entropinio segmento dalies antrgjj podalj entropinio kodavimo
kelyje, ir

jei ne — tolesnj nustatyto entropinio segmento kodavimg nuo einamojo segmento, paliekant nepakeista
blseng atitinkamy tikimybiy vertinimy, pasireiSkusiy baigiant entropinj kodavimg porcijos, kuri atitinka
nustatyto entropinio segmento dalies podalj, esantj prie§ podalj, atitinkantj einamajg porcijg entropinio
kodavimo kelyje.

11. Kompiuterio programa su programiniu kodu, kurj vykdant kompiuteryje jgyvendinamas bldas pagal 9
arba 10 punktg.
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Patento perdavimas
pagal Lietuvos Respublikos
patenty jstatymo 42 straipsnj

(11) 2405942
(51) Int.Cl. A61K 31/465 (2006.01)
A61K 9/16 (2006.01)
(13) T
(54) Geriamasis produktas
Peréméjo pavadinimas/vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, sutarties jraSymo data
(73) Nicoventures Trading Limited, Globe House, 1 Water Street, London, WC2R 3LA, GB
2023-02-27
(11) 2697219
(51) Int. Cl CO07D 413/10 (2006.01)
AG61K 31/454 (2006.01)
A61P 9/10 (2006.01)
AG61P 29/00 (2006.01)
A61P 37/06 (2006.01)
A61P 35/00 (2006.01)
CO07D 413/14 (2006.01)
A61K 31/5377 (2006.01)
(13) T
(54)  Naujos piperidinil-monokarboksirtgstys, kaip S1P1-receptoriaus agonistai
Peréméjo pavadinimas/vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, sutarties jraSymo data
(73)  Sun Pharma Advanced Research Company Ltd, 17/B Mahal Industrial Estate Mahakali Caves Road
Andheri (E), Mumbai 400093, IN
2023-03-02
(11) 3019483
(51) Int. CL CO07D 251/18 (2006.01)
CO07D 401/04 (2006.01)
CO07D 403/04 (2006.01)
CO07D 405/14 (2006.01)
CO07D 409/04 (2006.01)
CO07D 417/04 (2006.01)
A61K 31/395 (2006.01)
AG61P 35/00 (2006.01)
(13) T
(54)  Terapiniu pozidriu aktyvis junginiai ir jy panaudojimo bidai
Perémeéjo pavadinimas/vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, sutarties jraSymo data
(73) Les Laboratoires Servier, 50 rue Carnot, 92284 Suresnes Cedex, FR
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Europos patento pakeitimai, paskelbti
pagal Lietuvos Respublikos patenty
jstatymo 71 ir 79 straipsnius

(11) 1695260
(51) Int. Cl GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Rainelés atpazinimo bidas ir jrenginys
(46) 2010-06-28
(73) Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Morpho, Le Ponant de Paris, 27 rue Leblanc, 75015 Paris, FR
2023-03-02
(11) 1695260
(51) Int. Cl GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Rainelés atpazinimo budas ir jrenginys
(46) 2010-06-28
(73) Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavarde, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02
(11) 1695260
(51) Int. CL GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Rainelés atpazinimo budas ir jrenginys
(46) 2010-06-28
(73) Idemia Identity & Security France, 2 place Samuel de Champlain, 92400 Courbevoie, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02
(11) 2223264
(51) Int. CL GO6K 9/00 (2006.01)
13) T
(54) Asmens atpazinimo bidas pagal jo akies rainele
(46) 2012-05-25
(73) Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
MORPHO, 27, Rue Leblanc, 75015 Paris, FR
2023-03-02
(11) 2223264
(51) Int. Cl GO6K 9/00 (2006.01)
13) T
(54) Asmens atpazinimo bidas pagal jo akies rainele
(46) 2012-05-25
(73) Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
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Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02

(11)
(51)
(13)
(54)
(46)
(73)

2223264

Int. CL. GO6K 9/00 (2006.01)

T

Asmens atpazinimo bidas pagal jo akies rainele

2012-05-25

Idemia Identity & Security France, 2 place Samuel de Champlain, 92400 Courbevoie, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02

(11)
(51)

(13)
(54)
(46)

(57)

2498756
Int. Cl.  A61K 9/20 (2006.01)
CO07D 401/12 (2006.01)
A61K 31/4709 (2006.01)
T
Neratinibo maleato tableciy sudétis
2019-12-10
Pakeista iSradimo apibrézZtis, pakeitimo data
1. Tableté apimanti farmaciniu pozidriu priimting kompozicijg, apimangig intragranulinius komponentus:
(a) 35 arba 41 masés procenty neratinibo maleato;
b) 15-65 masés procenty manitolio, mikrokristalinés celiuliozés arba jy abiejy derinio;
c) 0,5-8 mases procenty krospovidono, kroskarmeliozés natrio druskos arba jy abiejy derinio;
d) 0,2—8 masés procenty koloidinio silicio dioksido; ir
e) 5-15 masés procenty povidono;
ir ekstragranulinius komponentus:
(f) 1-25 masés procenty mikrokristalinés celiuliozés;
(g) 1-8 masés procenty krospovidono; ir
(h) 0,5-3 masés procenty magnio stearato.

(
(
(
(

2. Tableté pagal 1 punkta, kur manitolio ir mikrokristalinés celiuliozés, kaip intragranulinio komponento, kiekis
yra apie 50 masés procenty.

3. Tableté pagal 1 punkta, kur krospovidono, kaip intragranulinio komponento, kiekis yra apie 3 masés
procentai; ir (arba) kur povidono, kaip intragraulinio komponento, kiekis yra apie 5 masés procentai.

4. Tableté pagal bet kurj i$ 1-3 punkty, geriamosios dozés forma: 40 mg, 80 mg arba 240 mg.
5. Tableté pagal 1 punkta, kur kompozicija apima:
(b) manitolj ir mikrokristaline celiulioze ir

(c) krospovidong.

6. Tableté pagal bet kurj i$ 1-5 punkty, skirta naudoti vézio gydymui.
2023-03-02

(11)
(51)
(13)
(54)
(46)

(57)

2643238

Int. Cl. B65D 77/20 (2006.01)

T

Sandarus konteineris maisto produktams

2016-07-11

Pakeista iSradimo apibréztis, pakeitimo data

1. Konteineris (1) maisto produktams, apimantis

padékla (2), suformuotg i$ lakstinés medziagos, apimancios daugiau nei vieng sluoksnj, kur suformuoto

padéklo medziagos kiekvienas i$ sluoksniy apima ne maziau kaip 85 % amorfinio polietileno tereftalato, kur
minétas padéklas apima

OB 2023/06, 2023-03-27 133



LT-EUROPOS PATENTAI PD9D, DC9D, TH9A Patento pakeitimai

apatine dalj (4),

vieng arba daugiau Soniniy sieneliy (5) ir

krastinj sandarinimo apvada (6) virSuje, kur minétas sandarinimo apvadas apima i§ esmés ploksc&ig aukstyn
nukreiptg pavirsiy (7),

kur, be to, papildomai medziagai, i§ kurios yra pagamintas padéklas, ant sandarinimo pavirSiaus aplink
padéklo krastg yra klijy sluoksnis (8).

2. Konteineris pagal 1 punktg, kur medziagos, i§ kurios sudarytas suformuoto padéklo kiekvienas i$
sluoksniy, savitoji klampa yra nuo 0,6 dl/g iki 1,1 dl/g, geriau — nuo 0,7 dl/g iki 0,9 dl/g, o geriausia — nuo 0,7
dl/g iki 0,8 dl/g.

3. Konteineris pagal 1 arba 2 punktg, kur amorfinis polietileno tereftalatas apima iki 15 %, pageidautina — nuo
1,5 % iki 2 % komonomero.

4. Konteineris pagal 3 punktg, kur komonomeras yra izoftalio rigstis (IPA), cikloheksandimetanolas (CHDM)
arba dietileno glikolis.

5. Konteineris pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur padéklo medziagos storis yra nuo 200 ym iki 1200 pm.

6. Konteineris pagal bet kurj ankstesnj punktg, kur klijai pasiekia laisvojo tekéjimo blsena, esant zemesnei
nei 150 °C temperatdrai, ir yra kieti bei nelipnds, esant kambario temperatdrai.

7. Konteineris pagal bet kurj ankstesnj punkta, kur klijai apima etileno kopolimerg, etileno terpolimerg arba jy
misinj ir vaska.

8. Konteineris pagal 7 punkta, kur klijai apima
nuo 10 % iki 60 % naftos vasko arba polietileno vasko ir
nuo 40 % iki 90 % etileno kopolimero, etileno terpolimero arba jy misinio.

9. Konteineris pagal 7 arba 8 punkta, kur etileno kopolimeras(-ai) ir (arba) etileno terpolimeras(-ai) apima
ne maziau kaip 60 % etileno,

ne maziau kaip 5 % pirmojo monomero, kur pirmasis monomeras parinktas i$ sgraso, apimancio: vinilo
acetatg, metakrilo ragstj, alkilakrilatg ir metakrilatg bei, pasirinktinai, nuo 0,1 % iki 5 % antrojo monomero,
parinkto i§ sagraso, apimancio: maleino riagstj, maleino anhidridg, fumaro ragstj, akrilo ragstj ir glicidilo
metakrilatg.

10. Konteineris pagal bet kurj ankstesnj punktg, papildomai apimantis dangtelj (3), kuris priklijuotas prie
padéklo klijais, suformuojant dujy nepraleidziantj tarpiklj palei sandarinimo apvada.

11. Konteineris pagal 10 punkta, kur dangtelis yra kietas ir nekintamy matmeny.

12. Konteineris pagal 11 punkta, kur kieto ir nekintamy matmeny dangtelio medziagos storis yra nuo 200 ym
iki 1200 uym.

13. Konteineris pagal 11 arba 12 punkta, kur kietas ir nekintamy matmeny dangtelis pagamintas i$ polietileno
tereftalato.

14. Konteineris pagal 10 punkta, kur dangtelis sudarytas i§ minkstos ir lankscios dengiamosios plévelés.

15. Konteineris pagal 14 punktg, kur minksto ir lankstaus dangtelio medziagos storis yra nuo 15 pm iki
100 um.

16. Konteineris pagal 14 arba 15 punktg, kur minkStas ir lankstus dangtelis pagamintas i$ polietileno
tereftalato.

17. Konteineris pagal bet kurj i§ 10-16 punkty, kur bent dalis dangtelio apatinio pavirSiaus padengta
polietileno, polietileno kopolimero arba polietileno terpolimero sandarinamuoju sluoksniu tam, kad geriau
prilipty prie sandarinimo apvado, taikant sandarinimo procesg, apimant;j Silumos ir slégio panaudojima.

18. Maisto produkty konteinerio gamybos biidas, apimantis Siuos etapus:

formavimg padéklo, sudaryto i§ medziagos, apimancios daugiau nei vieng sluoksnj, kur suformuoto padéklo
medziagos kiekvienas i$ sluoksniy apima ne maziau kaip 85 % amorfinio polietileno tereftalato, minétas
padéklas apima apatine dalj, vieng ar daugiau Soniniy sieneliy ir krastinj sandarinimo apvada virSuje, minétas
sandarinimo apvadas apima i§ esmés plokscig aukStyn nukreiptg pavirSiy; ir

sandarinimo pavirSiaus padengima klijy sluoksniu aplink visg padéklo krasta.
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19. Bldas pagal 18 punkta, kur padéklo formavimo etapas apima padéklo i§ medziagos, i$ kurios turi bati
suformuotas padéklas, laksto terminj formavima.

20. Budas pagal 18 arba 19 punkta, kur sandarinimo pavirSiaus padengimo klijy sluoksniu etapas apima klijy
panaudojima, tepant klijy sluoksnj voleliu.

21. Budas pagal bet kurj i§ 18-20 punkty, kur klijai pasiekia laisvojo tekéjimo blsena, esant Zemesnei nei
150°C temperatirai ir yra kieti bei nelipnds, esant kambario temperatdrai.

22. Bidas pagal bet kurj i$ 18-21 punkty, papildomai apimantis dangtelio klijavimo ant padéklo sandarinimo
pavirSiaus etapg, naudojant procesg, apimantj klijy terminj aktyvinimg.

2023-03-01
(11) 2766434
(51) Int. CL C09C 3/06 (2006.01)
CO08K 9/10 (2006.01)
B0O5D 1/30 (2006.01)
B0O5C 3/00 (2006.01)
CO1F 11/18 (2006.01)
C09C 1/02 (2006.01)
CO08K 9/02 (2006.01)
C08J 3/20 (2006.01)
co1B 11/18 (2006.01)
C01B 11/02 (2006.01)
CO1F 11/02 (2006.01)
13) T
(54) Budas ir jrenginys, skirti paruosti kalcio karbonatu padengtas kalcio hidroksido daleles
(46) 2021-04-26
Pakeista iSradimo apibréztis, pakeitimo data
(57) 1. Kalcio karbonatu (CaCO3) padengty kalcio hidroksido (Ca (OH)z2) daleliy kaip reakcijos produkto paruosimo

bldas, apimantis:

kalcio hidroksido daleliy jdéjima j reakcijos inda;

kalcio hidroksido daleliy reagavimg su anglies dioksidu sauso ledo pavidalu, jdedant sausg ledg j reakcijos
indg ir leidziant anglies dioksidui susimaiSyti su kalcio hidroksido dalelémis ir reaguoti tam, kad ant kalcio
hidroksido daleliy susidaryty kalcio karbonato danga;

kur kalcio hidroksido daleliy ir sausojo ledo santykis yra kontroliuojamas remiantis reakcijos produkto savitojo
sunkio matavimu tam, kad baty gautos kalcio karbonatu padengtos kalcio hidroksido dalelés, apimancios 70-
95 % m/ m kalcio hidroksido ir 5-30 % m/ m kalcio karbonato pavirSiaus dangos.

2. Budas pagal 1 punkta, kur kalcio hidroksido daleliy sumaiSymas su anglies dioksidu vyksta dél gravitacinio
daleliy nusédimo.

3. Bidas pagal 1 arba 2 punktg, kur kalcio hidroksido dalelées yra mazesnés nei 75 mikronai, ypac 44
mikronai, ir yra milteliy pavidalo.

4. Badas pagal bet kurj i$ 1 - 3 punkty, kur sauso ledo ir kalcio hidroksido santykis yra 31,8 kg (70 svary)
sauso ledo 907,2 kg (tonai) kalcio hidroksido tam, kad baty padengta 20 % m/ m su kalcio karbonato
pavirSiaus danga.

5. Budas pagal bet kurj i 1 - 4 punkty, kur kalcio karbonatas sudaro tolygig dangg ant kalcio hidroksido pavirSiaus.

6. Budas pagal bet kurj i 1 - 5 punkty, kur kalcio karbonatu padengtos kalcio hidroksido dalelés apima 15-
30 % m/ m kalcio karbonato dangos, geriau 20 % m/ m kalcio karbonato dangos.

7. Bldas pagal bet kurj i$ 1 - 6 punkty, kur sausasis ledas yra dribsniy pavidalo, kurio apytikslis daleliy dydzio
diapazonas yra mazdaug nuo minus 1680 mikrony (12 dydis) iki plius 1000 mikrony (18 dydis).

8. Bldas pagal bet kurj i$ 1 - 7 punkty, kur reakcija vykdoma serijomis.
9. Bldas pagal bet kurj i$ 1 - 7 punkty, kur reakcija vykdoma nenutriikstamai.

10. Badas pagal bet kurj i$ 1 - 9 punkty, kur kalcio hidroksido daleliy vidutinis daleliy dydis yra 44 mikronai,
ir jy dydzio pasiskirstymas susideda i8 95 % 44 mikrony dydZio daleliy populiacijos.
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11. Jrenginys, skirtas kalcio karbonatu padengty kalcio hidroksido daleliy paruo$imui, apimantis:

reaktoriy;

jleidimo anga, skirtg kalcio hidroksido dalelems;

jleidimo anga, skirtg sausam ledui;

tankio matuokl;j, skirtg reakcijos produkto savitajam sunkiui nustatyti,

kur savitasis reakcijos produkto svoris nurodo pavirSiaus karbonizacijos procentinj kiekj, susidariusj dél
sausojo ledo ir kalcio hidroksido reakcijos; ir

tokiu badu j sistemg jleidZziamo sausojo ledo kiekis gali bati padidintas arba sumazintas tam, kad baty gautas
produktas su pasirinktu savituoju sunkiu ir pavirSiaus karbonizacijos procentiniu kiekiu.

12. Jrenginys pagal 11 punkta, kur tankio matuoklis palaiko rysj su kompiuteriu, kuris kontroliuoja Ca(OH)2
padavimg ir sausojo ledo padavimg tam, kad reakcijos inde baty uztikrintas toks kalcio hidroksido ir sausojo
ledo santykis, kuris leisty gauti produkta, turintj tam tikrg savitgjj sunkj.

13. Jrenginys pagal 11 arba 12 punktg, dar apimantis anga, skirtg karbonatu padengto kalcio hidroksido
daleliy produkto pasalinimui.

14. Jrenginys pagal bet kurj i§ 11 - 13 punkty, kur Ca(OH): ir sausasis ledas gali bati pridedami j reakcijos
misinj vienu metu tam, kad leisti reakcijos komponentams susimaisyti dél gravitacijos.
2023-03-03

(11) 2901370
(51) Int. Cl GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Tikrojo veido aptikimo budas
(46) 2016-09-26
(73) Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Morpho, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02
(11) 2901370
(51) Int. Cl. GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Tikrojo veido aptikimo budas
(46) 2016-09-26
(73) Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identy & Security, 11 Boulevard Galliéni, 92130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02
(11) 2901370
(51) Int. Cl GO6K 9/00 (2006.01)
GO6K 9/20 (2006.01)
13) T
(54) Tikrojo veido aptikimo budas
(46) 2016-09-26
(73) Idemia Identity & Security France, 2 place Samuel de Champlain, 92400 Courbevoie, FR
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Safran Identity & Security, 11 Boulevard Galliéni, 292130 Issy-les-Moulineaux, FR
2023-03-02
(11) 3131667
(51) Int. Cl BO1F 7/00 (2006.01)

BO1F 3/00 (2006.01)
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BO1F 7/02 (2006.01)
BO1F 7/04 (2006.01)
A61K 9/14 (2006.01)
13) T
(54) Keliy sukimosi greiciy bldas ir maiSytuvas termokinetikai iSlydytos misriosios partijos Silumai jautrioms
dalims iSlaikyti
(46) 2021-12-10
(73) AustinPx, LLC, 111 W. Cooperative Way, Building 2, Suite 200, Georgetown, TX 78626, US
Ankstesnis savininko pavadinimas / vardas, pavardeé, adresas, valstybés kodas, pakeitimo data
Dispersol Technologies, LLC, 111 W. Cooperative Way, Building 2, Suite 200, Georgetown, TX 78626, US
2023-03-03
(11) 3310405
(51) Int. CL AG61L 29/08 (2006.01)
AG6G1L 29/14 (2006.01)
13) T
(54) Vandenyje suyrantis plaunamas kateteris
(46) 2019-12-27
Pakeista iSradimo apibréztis, pakeitimo data
(57) 1. Vandenyje suyrantis kateteris, apimantis:

kateterio vamzdelj, suformuotg i§ vandenyje suyrancios medziagos;

barjerinj sluoksnj vandeniui, iSdéstytg ant iSorinio kateterio vamzdelio pavirSiaus, kur barjerinis sluoksnis
vandeniui apima hidrofobinj komponenta, apimantj etilo celiulioze; ir

hidrofiline danga su Zemu trinties koeficientu, esancig ant barjerinio sluoksnio vandeniui.

2. Kateteris pagal 1 punkta, kur hidrofobinis barjerinio sluoksnio vandeniui komponentas apima hidrofobinj
polimera.

3. Kateteris pagal bet kurj i$ ankstesniy punkty, kur barjerinis sluoksnis vandeniui apima hidrofilinj komponenta.

4. Kateteris pagal 3 punkta, kur hidrofobinis polimeras yra tarp mazdaug 80 masés % ir mazdaug 90 masés %
barjerinio sluoksnio vandeniui, ir hidrofilinis komponentas yra tarp mazdaug 10 masés % ir mazdaug 20 masés %
barjerinio sluoksnio vandeniui.

5. Kateteris pagal 4 punktg, kur hidrofobinis polimeras yra mazdaug 85 masés % barjerinio sluoksnio
vandeniui, ir hidrofilinis komponentas yra mazdaug apie 15 masés % barjerinio sluoksnio vandeniui.

6. Kateteris pagal bet kurj vieng i§ 3 - 5 punkty, kur hidrofilinis barjerinio sluoksnio vandeniui komponentas
apima hidroksilo propil metilo celiulioze, polietileno glikolj) ir (arba) polietileno glikolio) diakrilata.

7. Kateteris pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur kateterio vandenyje suyranti medziaga apima
polivinilo alkohol;.

8. Kateteris pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur barjerinio sluoksnio vandeniui storis yra nuo
mazdaug 1 mikrono iki mazdaug 1000 mikrony.

9. Kateteris pagal 8 punktg, kur barjerinio sluoksnio vandeniui storis yra tarp mazdaug 600 mikrony ir
mazdaug 1000 mikrony.

10. Kateteris pagal 8 punkta, kur barjerinio sluoksnio vandeniui storis yra tarp mazdaug 10 mikrony ir
mazdaug 600 mikrony.

11. Kateteris pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, kur barjerinis sluoksnis vandeniui apima reaktyvy
monomerg arba oligomera.

12. Kateteris pagal bet kurj vieng i$ ankstesniy punkty, papildomai turi savyje antrg barjerinj sluoksnj
vandeniui, esantj ant kateterio vamzdelio vidinio pavirSiaus.

13. Kateteris pagal bet kurj vieng i§ ankstesniy punkty, kur kateterio vamzdelis apima Slapimo kateterio
vamzdelj.

2023-03-13
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2792336 2022-11-30 2863188 2022-11-30
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2891887 2022-11-30 2938268 2022-11-30
2892758 2022-11-30 2942339 2022-11-30
2893052 2022-12-07 2943243 2022-11-30
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2895110 2022-12-07 2948103 2022-12-07
2895311 2022-11-30 2948581 2022-11-30
2897120 2022-11-30 2950520 2022-12-07
2900176 2022-11-30 2950943 2022-12-07
2900700 2022-12-07 2954464 2022-11-30
2901487 2022-11-30 2954648 2022-11-30
2902744 2022-11-30 2954961 2022-11-30
2903978 2022-12-07 2956250 2022-12-07
2904167 2022-12-07 2958306 2022-12-07
2904689 2022-11-30 2959263 2022-12-07
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2912823 2022-12-07 2968751 2022-11-30
2912880 2022-11-30 2969521 2022-11-30
2914413 2022-11-30 2969689 2022-12-07
2917560 2022-12-07 2970586 2022-12-07
2918293 2022-11-30 2971429 2022-12-07
2920547 2022-11-30 2971494 2022-12-07
2923267 2022-12-07 2971658 2022-11-30
2925691 2022-11-30 2971734 2022-11-30
2930874 2022-11-30 2972403 2022-12-07
2932148 2022-12-07 2972866 2022-12-07
2932479 2022-11-30 2975694 2022-11-30
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3006988 2022-11-30 3044087 2022-11-30
3007099 2022-12-07 3044756 2022-12-07
3009400 2022-11-30 3047097 2022-11-30
3010170 2022-11-30 3047687 2022-11-30
3010617 2022-11-30 3048971 2022-12-07
3011429 2022-11-30 3050683 2022-12-07
3011691 2022-11-30 3052248 2022-12-07
3011798 2022-11-30 3053168 2022-11-30
3012728 2022-12-07 3053886 2022-12-07
3016147 2022-12-07 3055334 2022-12-07
3016566 2022-12-07 3055628 2022-12-07
3017567 2022-11-30 3055879 2022-11-30
3017605 2022-12-07 3056022 2022-11-30
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3056339 2022-11-30 3101673 2022-11-30
3056394 2022-11-30 3101814 2022-11-30
3056831 2022-12-07 3101816 2022-11-30
3058845 2022-11-30 3102632 2022-12-07
3059749 2022-11-30 3102679 2022-11-30
3060315 2022-11-30 3102899 2022-11-30
3061662 2022-12-07 3103527 2022-12-07
3062938 2022-12-07 3104410 2022-12-07
3063261 2022-11-30 3105850 2022-11-30
3064041 2022-11-30 3106876 2022-12-07
3065165 2022-12-07 3107447 2022-12-07
3065363 2022-11-30 3107579 2022-11-30
3067043 2022-11-30 3107873 2022-11-30
3067550 2022-12-07 3114558 2022-11-30
3068963 2022-12-07 3115520 2022-11-30
3076099 2022-12-07 3116709 2022-12-07
3078536 2022-12-07 3117605 2022-12-07
3079894 2022-11-30 3119302 2022-11-30
3080581 2022-12-07 3120199 2022-12-07
3081152 2022-12-07 3125639 2022-11-30
3082166 2022-11-30 3125833 2022-11-30
3086564 2022-11-30 3125946 2022-12-07
3086573 2022-12-07 3126274 2022-11-30
3091320 2022-11-30 3126825 2022-11-30
3092363 2022-11-30 3127624 2022-11-30
3092593 2022-12-07 3127686 2022-12-07
3093096 2022-12-07 3129906 2022-11-30
3093489 2022-12-07 3133034 2022-12-07
3093897 2022-12-07 3133684 2022-12-07
3095011 2022-11-30 3134952 2022-12-07
3095658 2022-11-30 3135622 2022-12-07
3097481 2022-11-30 3136367 2022-12-07
3098146 2022-11-30 3137094 2022-12-07
3098872 2022-11-30 3137919 2022-11-30
3100127 2022-11-30 3138302 2022-11-30
3101406 2022-12-07 3138902 2022-11-30
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3139978 2022-11-30 3181044 2022-11-30
3141513 2022-12-07 3182693 2022-11-30
3142764 2022-12-07 3184614 2022-11-30
3146954 2022-11-30 3185384 2022-11-30
3147176 2022-11-30 3187719 2022-12-07
3148518 2022-11-30 3187986 2022-11-30
3148630 2022-12-07 3188277 2022-11-30
3149291 2022-11-30 3188312 2022-11-30
3152465 2022-11-30 3188868 2022-12-07
3154166 2022-11-30 3188869 2022-11-30
3155082 2022-11-30 3189355 2022-11-30
3156102 2022-11-30 3189521 2022-11-30
3156322 2022-12-07 3189525 2022-11-30
3156556 2022-12-07 3189816 2022-12-07
3156576 2022-11-30 3190630 2022-11-30
3156716 2022-11-30 3191806 2022-12-07
3157411 2022-12-07 3195247 2022-11-30
3159869 2022-11-30 3196568 2022-12-07
3161921 2022-12-07 3199601 2022-11-30
3162283 2022-11-30 3201116 2022-11-30
3162433 2022-11-30 3201433 2022-12-07
3163292 2022-11-30 3201519 2022-12-07
3165682 2022-12-07 3201578 2022-11-30
3166057 2022-11-30 3201606 2022-11-30
3167295 2022-12-07 3201900 2022-11-30
3167712 2022-11-30 3203938 2022-12-07
3169185 2022-11-30 3204037 2022-12-07
3169863 2022-11-30 3204146 2022-12-07
3171387 2022-11-30 3204610 2022-12-07
3171610 2022-12-07 3204613 2022-12-07
3173180 2022-12-07 3204639 2022-12-07
3173853 2022-11-30 3204832 2022-11-30
3175232 2022-11-30 3205026 2022-12-07
3177205 2022-11-30 3205869 2022-12-07
3177395 2022-11-30 3206679 2022-11-30
3180988 2022-11-30 3206722 2022-12-07
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3207075 2022-12-07 3238784 2022-12-07
3207317 2022-12-07 3240939 2022-12-07
3207611 2022-12-07 3242675 2022-11-30
3208493 2022-12-07 3245373 2022-12-07
3209053 2022-12-07 3246150 2022-12-07
3209194 2022-12-07 3246471 2022-12-07
3209360 2022-12-07 3246719 2022-12-07
3209364 2022-12-07 3247027 2022-11-30
3210049 2022-11-30 3248277 2022-12-07
3210208 2022-11-30 3248285 2022-11-30
3210458 2022-11-30 3248566 2022-11-30
3211608 2022-11-30 3248655 2022-12-07
3212138 2022-12-07 3250571 2022-11-30
3212367 2022-11-30 3252243 2022-11-30
3212543 2022-11-30 3252732 2022-11-30
3213009 2022-12-07 3252887 2022-11-30
3213011 2022-11-30 3254358 2022-11-30
3213161 2022-12-07 3255489 2022-12-07
3213496 2022-11-30 3255818 2022-12-07
3213843 2022-11-30 3255903 2022-12-07
3216233 2022-11-30 3257297 2022-11-30
3218356 2022-11-30 3257882 2022-11-30
3223657 2022-12-07 3258849 2022-12-07
3225261 2022-12-07 3259800 2022-12-07
3227136 2022-12-07 3259817 2022-12-07
3228889 2022-11-30 3260225 2022-11-30
3229117 2022-11-30 3261564 2022-11-30
3229476 2022-12-07 3262453 2022-11-30
3229661 2022-11-30 3263064 2022-12-07
3232032 2022-12-07 3263277 2022-12-07
3232516 2022-12-07 3263579 2022-11-30
3236105 2022-12-07 3263813 2022-11-30
3237399 2022-11-30 3264450 2022-11-30
3237775 2022-12-07 3265393 2022-11-30
3237826 2022-11-30 3265664 2022-12-07
3238565 2022-12-07 3266794 2022-11-30
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3267400 2022-12-07 3285249 2022-12-07
3267450 2022-11-30 3285419 2022-11-30
3267577 2022-11-30 3285976 2022-12-07
3267608 2022-11-30 3286218 2022-11-30
3268292 2022-11-30 3286925 2022-12-07
3270999 2022-12-07 3287124 2022-11-30
3271776 2022-11-30 3288493 2022-11-30
3271978 2022-11-30 3289472 2022-11-30
3272305 2022-11-30 3289632 2022-11-30
3272413 2022-11-30 3290894 2022-12-07
3272530 2022-12-07 3291091 2022-11-30
3272706 2022-12-07 3292992 2022-12-07
3272903 2022-11-30 3295235 2022-12-07
3273762 2022-12-07 3295545 2022-11-30
3274513 2022-11-30 3295885 2022-11-30
3274707 2022-11-30 3295943 2022-11-30
3275591 2022-12-07 3297579 2022-12-07
3275915 2022-11-30 3298474 2022-11-30
3276336 2022-12-07 3298604 2022-11-30
3276849 2022-11-30 3299425 2022-12-07
3277175 2022-12-07 3299940 2022-11-30
3277731 2022-12-07 3300747 2022-12-07
3278603 2022-11-30 3300947 2022-12-07
3279352 2022-12-07 3301770 2022-11-30
3279954 2022-12-07 3301909 2022-12-07
3280020 2022-11-30 3302751 2022-11-30
3280250 2022-11-30 3305290 2022-11-30
3280973 2022-12-07 3305424 2022-11-30
3281588 2022-12-07 3306038 2022-11-30
3282037 2022-12-07 3306391 2022-12-07
3282667 2022-11-30 3306477 2022-12-07
3282723 2022-12-07 3307955 2022-11-30
3282876 2022-12-07 3308823 2022-12-07
3283338 2022-11-30 3308868 2022-12-07
3283917 2022-11-30 3309374 2022-11-30
3284344 2022-12-07 3309582 2022-12-07
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3310113 2022-12-07 3328653 2022-11-30
3310238 2022-11-30 3329364 2022-11-30
3310471 2022-12-07 3330376 2022-11-30
3310921 2022-11-30 3331465 2022-11-30
3311559 2022-12-07 3331493 2022-11-30
3311885 2022-11-30 3331532 2022-12-07
3311958 2022-12-07 3331593 2022-12-07
3312039 2022-11-30 3332699 2022-11-30
3312563 2022-11-30 3333647 2022-12-07
3312814 2022-12-07 3333723 2022-11-30
3312942 2022-12-07 3335921 2022-12-07
3313056 2022-12-07 3336223 2022-11-30
3313598 2022-11-30 3337597 2022-11-30
3313915 2022-11-30 3338116 2022-12-07
3313973 2022-12-07 3338194 2022-12-07
3314972 2022-11-30 3338574 2022-12-07
3315670 2022-11-30 3338745 2022-12-07
3316912 2022-11-30 3339172 2022-12-07
3317418 2022-11-30 3340078 2022-11-30
3317461 2022-11-30 3340099 2022-12-07
3318737 2022-11-30 3340316 2022-11-30
3319211 2022-11-30 3340511 2022-11-30
3319230 2022-12-07 3340572 2022-11-30
3319513 2022-12-07 3341533 2022-12-07
3320445 2022-11-30 3341868 2022-11-30
3321803 2022-11-30 3342625 2022-12-07
3322488 2022-11-30 3342743 2022-11-30
3322682 2022-11-30 3342851 2022-11-30
3323045 2022-11-30 3344005 2022-11-30
3323548 2022-12-07 3344829 2022-12-07
3323700 2022-12-07 3345600 2022-11-30
3324877 2022-12-07 3345945 2022-11-30
3325152 2022-12-07 3346126 2022-11-30
3326825 2022-12-07 3346609 2022-11-30
3327178 2022-11-30 3346816 2022-12-07
3328092 2022-12-07 3348498 2022-12-07
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3348683 2022-12-07 3364878 2022-12-07
3348831 2022-12-07 3364901 2022-11-30
3349973 2022-12-07 3365197 2022-11-30
3351551 2022-12-07 3365668 2022-11-30
3352905 2022-12-07 3365675 2022-11-30
3353853 2022-11-30 3365719 2022-11-30
3354420 2022-12-07 3366364 2022-12-07
3356203 2022-11-30 3366682 2022-11-30
3356262 2022-12-07 3367292 2022-12-07
3356263 2022-12-07 3367458 2022-11-30
3356856 2022-12-07 3367665 2022-12-07
3356941 2022-12-07 3367983 2022-12-07
3357467 2022-11-30 3368164 2022-11-30
3357469 2022-11-30 3368549 2022-11-30
3357611 2022-12-07 3368623 2022-11-30
3357716 2022-11-30 3368725 2022-12-07
3357907 2022-11-30 3369280 2022-12-07
3358794 2022-11-30 3369490 2022-11-30
3358923 2022-12-07 3369826 2022-12-07
3359620 2022-11-30 3370153 2022-11-30
3360481 2022-11-30 3370493 2022-11-30
3361226 2022-11-30 3370559 2022-11-30
3361238 2022-11-30 3370628 2022-12-07
3361413 2022-11-30 3370899 2022-11-30
3361625 2022-11-30 3370959 2022-11-30
3362377 2022-12-07 3371105 2022-11-30
3362429 2022-12-07 3371114 2022-12-07
3362606 2022-12-07 3372331 2022-11-30
3362687 2022-12-07 3372962 2022-12-07
3362855 2022-11-30 3375098 2022-11-30
3362924 2022-11-30 3376618 2022-11-30
3363081 2022-12-07 3376724 2022-11-30
3363898 2022-11-30 3378113 2022-11-30
3364284 2022-11-30 3378729 2022-12-07
3364427 2022-12-07 3379421 2022-11-30
3364840 2022-11-30 3379647 2022-12-07
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3380479 2022-12-07 3403404 2022-11-30
3381485 2022-11-30 3403948 2022-11-30
3381619 2022-11-30 3404020 2022-11-30
3382562 2022-12-07 3404672 2022-11-30
3382749 2022-12-07 3404843 2022-12-07
3383033 2022-12-07 3405173 2022-12-07
3383135 2022-11-30 3405294 2022-12-07
3383136 2022-11-30 3405873 2022-12-07
3383201 2022-11-30 3406175 2022-11-30
3384620 2022-11-30 3407079 2022-12-07
3384892 2022-11-30 3407162 2022-11-30
3387384 2022-11-30 3407252 2022-11-30
3387627 2022-11-30 3408867 2022-11-30
3387677 2022-12-07 3409403 2022-11-30
3387881 2022-12-07 3409499 2022-12-07
3388027 2022-11-30 3410097 2022-11-30
3388903 2022-11-30 3410315 2022-12-07
3390008 2022-12-07 3410885 2022-11-30
3391936 2022-11-30 3411260 2022-11-30
3391991 2022-11-30 3411444 2022-11-30
3393067 2022-12-07 3411686 2022-11-30
3393770 2022-11-30 3413095 2022-12-07
3394663 2022-12-07 3413096 2022-11-30
3395391 2022-11-30 3413197 2022-11-30
3395943 2022-11-30 3413376 2022-11-30
3398545 2022-12-07 3414831 2022-11-30
3399093 2022-11-30 3415586 2022-11-30
3399185 2022-12-07 3416496 2022-12-07
3399418 2022-12-07 3416774 2022-11-30
3399686 2022-12-07 3416787 2022-12-07
3401721 2022-11-30 3416859 2022-12-07
3401729 2022-12-07 3417397 2022-12-07
3401976 2022-11-30 3417885 2022-12-07
3402242 2022-11-30 3417950 2022-11-30
3402544 2022-12-07 3418223 2022-12-07
3402636 2022-11-30 3419029 2022-11-30
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3419646 2022-12-07 3430626 2022-11-30
3420298 2022-12-07 3430868 2022-11-30
3420469 2022-12-07 3431175 2022-11-30
3420565 2022-12-07 3432003 2022-12-07
3420942 2022-11-30 3432159 2022-11-30
3421472 2022-12-07 3432389 2022-11-30
3421554 2022-12-07 3433055 2022-11-30
3421842 2022-11-30 3433563 2022-11-30
3422541 2022-11-30 3434433 2022-12-07
3422974 2022-11-30 3434620 2022-11-30
3423007 2022-12-07 3435155 2022-11-30
3423323 2022-11-30 3435226 2022-11-30
3424065 2022-12-07 3435438 2022-11-30
3424127 2022-11-30 3435609 2022-12-07
3424247 2022-11-30 3435930 2022-11-30
3424402 2022-12-07 3436127 2022-12-07
3425159 2022-11-30 3436624 2022-11-30
3426075 2022-11-30 3436800 2022-12-07
3426131 2022-11-30 3437090 2022-12-07
3426255 2022-11-30 3437581 2022-11-30
3426520 2022-11-30 3437995 2022-12-07
3426880 2022-12-07 3438250 2022-12-07
3427238 2022-12-07 3438959 2022-12-07
3427569 2022-11-30 3439027 2022-12-07
3428013 2022-11-30 3439457 2022-12-07
3428094 2022-12-07 3439861 2022-11-30
3428363 2022-12-07 3440066 2022-11-30
3428620 2022-12-07 3441128 2022-11-30
3428629 2022-12-07 3441332 2022-11-30
3428651 2022-11-30 3442556 2022-12-07
3428829 2022-12-07 3442650 2022-11-30
3428970 2022-11-30 3442824 2022-11-30
3429140 2022-12-07 3442933 2022-11-30
3430237 2022-12-07 3443942 2022-12-07
3430335 2022-11-30 3443989 2022-11-30
3430610 2022-12-07 3444031 2022-11-30
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3444247 2022-11-30 3454691 2022-11-30
3444394 2022-11-30 3454763 2022-12-07
3444652 2022-12-07 3454837 2022-11-30
3445035 2022-12-07 3455067 2022-12-07
3445050 2022-12-07 3455078 2022-12-07
3445513 2022-11-30 3455530 2022-11-30
3445560 2022-11-30 3456065 2022-12-07
3446225 2022-11-30 3456229 2022-12-07
3446621 2022-11-30 3456251 2022-11-30
3446795 2022-11-30 3456449 2022-11-30
3446798 2022-11-30 3457465 2022-11-30
3446830 2022-11-30 3457990 2022-11-30
3447101 2022-12-07 3458085 2022-12-07
3447572 2022-12-07 3458273 2022-11-30
3447870 2022-11-30 3458308 2022-11-30
3448225 2022-11-30 3460030 2022-12-07
3448314 2022-11-30 3460309 2022-12-07
3448981 2022-12-07 3460322 2022-11-30
3449206 2022-11-30 3461418 2022-11-30
3449397 2022-12-07 3461980 2022-11-30
3449710 2022-12-07 3461987 2022-12-07
3451113 2022-11-30 3462131 2022-12-07
3451438 2022-12-07 3462602 2022-12-07
3451529 2022-12-07 3462723 2022-11-30
3451583 2022-11-30 3463558 2022-11-30
3451780 2022-11-30 3464005 2022-11-30
3451812 2022-11-30 3465574 2022-12-07
3451923 2022-11-30 3465900 2022-12-07
3452009 2022-12-07 3466421 2022-11-30
3452608 2022-11-30 3466485 2022-11-30
3453446 2022-11-30 3466794 2022-12-07
3453803 2022-11-30 3467006 2022-11-30
3453927 2022-11-30 3467378 2022-11-30
3454114 2022-12-07 3467609 2022-12-07
3454257 2022-11-30 3468145 2022-11-30
3454509 2022-12-07 3468189 2022-11-30
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3468307 2022-11-30 3476927 2022-11-30
3469365 2022-12-07 3477056 2022-11-30
3469666 2022-11-30 3477311 2022-11-30
3470027 2022-11-30 3477478 2022-11-30
3470471 2022-12-07 3477526 2022-12-07
3470472 2022-12-07 3477796 2022-11-30
3470506 2022-11-30 3478872 2022-11-30
3470969 2022-12-07 3478969 2022-11-30
3471325 2022-11-30 3479242 2022-12-07
3471395 2022-12-07 3479939 2022-11-30
3471401 2022-12-07 3479969 2022-12-07
3471454 2022-11-30 3480475 2022-12-07
3471564 2022-11-30 3480528 2022-11-30
3472010 2022-11-30 3480813 2022-12-07
3472062 2022-11-30 3481137 2022-11-30
3472079 2022-11-30 3481664 2022-12-07
3472393 2022-11-30 3481766 2022-12-07
3472444 2022-11-30 3481852 2022-12-07
3472903 2022-11-30 3482426 2022-11-30
3473111 2022-12-07 3482489 2022-11-30
3473270 2022-11-30 3482721 2022-12-07
3473842 2022-11-30 3482781 2022-11-30
3473846 2022-11-30 3482913 2022-11-30
3473868 2022-11-30 3482923 2022-12-07
3474028 2022-11-30 3483057 2022-11-30
3474046 2022-11-30 3483111 2022-11-30
3474073 2022-12-07 3483403 2022-11-30
3474127 2022-12-07 3483656 2022-11-30
3474273 2022-11-30 3483892 2022-11-30
3474846 2022-11-30 3484003 2022-11-30
3475204 2022-12-07 3484006 2022-11-30
3475781 2022-12-07 3484007 2022-11-30
3476343 2022-12-07 3484168 2022-11-30
3476506 2022-12-07 3484872 2022-11-30
3476541 2022-11-30 3485102 2022-12-07
3476774 2022-12-07 3485364 2022-11-30
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3485692 2022-11-30 3495015 2022-12-07
3485934 2022-11-30 3495494 2022-11-30
3486291 2022-12-07 3495908 2022-12-07
3486292 2022-11-30 3496112 2022-12-07
3486319 2022-11-30 3496252 2022-11-30
3486379 2022-12-07 3496936 2022-11-30
3486973 2022-12-07 3496949 2022-11-30
3487221 2022-11-30 3497102 2022-12-07
3487332 2022-12-07 3497193 2022-11-30
3487578 2022-12-07 3498404 2022-11-30
3487635 2022-11-30 3499081 2022-12-07
3488140 2022-12-07 3499201 2022-12-07
3488155 2022-11-30 3499234 2022-11-30
3488205 2022-12-07 3499362 2022-11-30
3488446 2022-11-30 3499532 2022-12-07
3488494 2022-11-30 3500238 2022-12-07
3488890 2022-11-30 3500255 2022-11-30
3488966 2022-11-30 3500533 2022-11-30
3489067 2022-12-07 3500853 2022-11-30
3489449 2022-12-07 3501188 2022-11-30
3489808 2022-12-07 3502331 2022-12-07
3490263 2022-12-07 3502862 2022-11-30
3490321 2022-11-30 3502908 2022-11-30
3490621 2022-12-07 3503361 2022-11-30
3490646 2022-12-07 3503999 2022-12-07
3490726 2022-11-30 3504606 2022-12-07
3490804 2022-12-07 3505205 2022-11-30
3491075 2022-11-30 3505213 2022-11-30
3491484 2022-12-07 3505577 2022-11-30
3492971 2022-11-30 3505855 2022-12-07
3493016 2022-12-07 3506994 2022-11-30
3493947 2022-12-07 3507581 2022-11-30
3494036 2022-11-30 3507699 2022-12-07
3494044 2022-11-30 3507848 2022-12-07
3494076 2022-12-07 3507937 2022-11-30
3494618 2022-11-30 3508253 2022-12-07
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3508346 2022-11-30 3519369 2022-11-30
3508363 2022-11-30 3519790 2022-11-30
3509728 2022-11-30 3519838 2022-12-07
3509802 2022-11-30 3519868 2022-11-30
3510950 2022-12-07 3519955 2022-12-07
3511120 2022-11-30 3520016 2022-11-30
3511270 2022-12-07 3520204 2022-12-07
3511508 2022-11-30 3521147 2022-11-30
3511536 2022-11-30 3521675 2022-12-07
3511832 2022-12-07 3521754 2022-12-07
3512057 2022-11-30 3521813 2022-12-07
3512082 2022-11-30 3521855 2022-11-30
3512655 2022-11-30 3521922 2022-11-30
3513290 2022-11-30 3522519 2022-11-30
3513591 2022-11-30 3522627 2022-11-30
3513670 2022-11-30 3522713 2022-11-30
3513800 2022-12-07 3522785 2022-12-07
3513929 2022-11-30 3522834 2022-12-07
3514888 2022-11-30 3522940 2022-12-07
3515414 2022-11-30 3522966 2022-11-30
3515709 2022-11-30 3523350 2022-12-07
3516261 2022-12-07 3523643 2022-12-07
3516372 2022-12-07 3523990 2022-12-07
3516456 2022-11-30 3524554 2022-11-30
3516525 2022-12-07 3524555 2022-11-30
3516808 2022-11-30 3524749 2022-11-30
3516966 2022-11-30 3524777 2022-12-07
3517133 2022-11-30 3525024 2022-11-30
3517298 2022-12-07 3525538 2022-12-07
3517403 2022-12-07 3525803 2022-12-07
3517480 2022-11-30 3525990 2022-11-30
3517582 2022-12-07 3526043 2022-12-07
3519026 2022-12-07 3526126 2022-12-07
3519154 2022-12-07 3526136 2022-11-30
3519160 2022-12-07 3526271 2022-12-07
3519329 2022-11-30 3526381 2022-11-30
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3526536 2022-12-07 3531939 2022-12-07
3526558 2022-12-07 3531972 2022-12-07
3526616 2022-12-07 3532140 2022-12-07
3526801 2022-12-07 3532220 2022-11-30
3526956 2022-11-30 3532246 2022-11-30
3527086 2022-11-30 3532287 2022-12-07
3527136 2022-11-30 3532470 2022-12-07
3527552 2022-11-30 3532930 2022-12-07
3528357 2022-11-30 3533256 2022-12-07
3528613 2022-12-07 3533397 2022-12-07
3528740 2022-12-07 3533556 2022-11-30
3528782 2022-11-30 3533587 2022-12-07
3528874 2022-12-07 3533882 2022-11-30
3528881 2022-12-07 3533922 2022-12-07
3528911 2022-11-30 3533931 2022-11-30
3528958 2022-11-30 3534213 2022-11-30
3528985 2022-12-07 3534591 2022-12-07
3528995 2022-12-07 3534787 2022-11-30
3529028 2022-12-07 3534860 2022-12-07
3529102 2022-12-07 3535091 2022-12-07
3529179 2022-11-30 3535195 2022-12-07
3529373 2022-12-07 3535550 2022-11-30
3529453 2022-11-30 3535559 2022-11-30
3529489 2022-11-30 3535581 2022-11-30
3529516 2022-11-30 3535653 2022-11-30
3529658 2022-11-30 3536662 2022-11-30
3530030 2022-12-07 3536666 2022-12-07
3530167 2022-11-30 3537786 2022-11-30
3530168 2022-11-30 3537791 2022-11-30
3530474 2022-11-30 3538026 2022-11-30
3530706 2022-12-07 3538063 2022-11-30
3530770 2022-12-07 3538290 2022-12-07
3531255 2022-12-07 3538354 2022-12-07
3531517 2022-11-30 3538412 2022-11-30
3531774 2022-11-30 3538962 2022-11-30
3531860 2022-12-07 3539125 2022-11-30
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3539659 2022-12-07 3550380 2022-11-30
3539818 2022-11-30 3550614 2022-11-30
3539900 2022-11-30 3550777 2022-11-30
3539932 2022-12-07 3550869 2022-11-30
3540172 2022-11-30 3552028 2022-12-07
3540449 2022-11-30 3552380 2022-11-30
3540578 2022-11-30 3552491 2022-11-30
3540587 2022-12-07 3552547 2022-12-07
3540702 2022-12-07 3552593 2022-11-30
3541774 2022-11-30 3552647 2022-11-30
3541855 2022-12-07 3553203 2022-11-30
3542026 2022-12-07 3554124 2022-12-07
3542316 2022-12-07 3554151 2022-11-30
3543324 2022-11-30 3554271 2022-11-30
3543549 2022-11-30 3554409 2022-12-07
3543677 2022-12-07 3554419 2022-12-07
3544125 2022-12-07 3554723 2022-11-30
3544311 2022-11-30 3555387 2022-12-07
3545140 2022-11-30 3555461 2022-11-30
3545352 2022-11-30 3555769 2022-12-07
3545507 2022-12-07 3556001 2022-12-07
3545710 2022-12-07 3556652 2022-11-30
3545854 2022-11-30 3556846 2022-12-07
3546463 2022-12-07 3557576 2022-12-07
3546471 2022-11-30 3557645 2022-12-07
3546503 2022-11-30 3558036 2022-11-30
3547275 2022-11-30 3558038 2022-11-30
3547815 2022-11-30 3558047 2022-11-30
3547921 2022-11-30 3558401 2022-12-07
3548099 2022-11-30 3558412 2022-11-30
3548320 2022-12-07 3558832 2022-11-30
3549590 2022-11-30 3559940 2022-12-07
3549745 2022-12-07 3560257 2022-12-07
3549864 2022-11-30 3560402 2022-12-07
3549925 2022-11-30 3560624 2022-11-30
3550126 2022-11-30 3560826 2022-11-30
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3561330 2022-11-30 3567664 2022-12-07
3561593 2022-11-30 3567751 2022-11-30
3561988 2022-12-07 3568353 2022-11-30
3562072 2022-11-30 3568672 2022-12-07
3562149 2022-12-07 3568710 2022-11-30
3562704 2022-12-07 3569017 2022-11-30
3562740 2022-11-30 3569218 2022-11-30
3562744 2022-11-30 3569219 2022-11-30
3563248 2022-11-30 3569682 2022-12-07
3563373 2022-11-30 3569844 2022-11-30
3563450 2022-11-30 3570377 2022-11-30
3563629 2022-11-30 3570582 2022-11-30
3564064 2022-11-30 3570760 2022-12-07
3564086 2022-12-07 3570766 2022-12-07
3564298 2022-12-07 3571799 2022-12-07
3564759 2022-12-07 3572179 2022-12-07
3564810 2022-12-07 3572245 2022-11-30
3564873 2022-11-30 3572536 2022-11-30
3565220 2022-11-30 3572727 2022-12-07
3565332 2022-11-30 3572796 2022-12-07
3565369 2022-11-30 3572946 2022-12-07
3565422 2022-12-07 3572996 2022-11-30
3565472 2022-12-07 3573126 2022-11-30
3565603 2022-12-07 3573278 2022-11-30
3565674 2022-12-07 3573360 2022-11-30
3565744 2022-12-07 3573557 2022-12-07
3565795 2022-12-07 3573563 2022-11-30
3566034 2022-11-30 3573703 2022-12-07
3566339 2022-12-07 3573737 2022-12-07
3566585 2022-12-07 3573805 2022-12-07
3566645 2022-11-30 3574402 2022-11-30
3566716 2022-11-30 3575230 2022-11-30
3567077 2022-11-30 3575246 2022-12-07
3567236 2022-11-30 3575434 2022-11-30
3567434 2022-12-07 3575647 2022-11-30
3567550 2022-12-07 3575677 2022-11-30
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3575839 2022-11-30 3582295 2022-11-30
3575916 2022-11-30 3582324 2022-12-07
3575975 2022-12-07 3582577 2022-11-30
3576222 2022-12-07 3583014 2022-12-07
3576328 2022-12-07 3583261 2022-12-07
3576593 2022-12-07 3583349 2022-12-07
3576700 2022-11-30 3583751 2022-11-30
3576933 2022-11-30 3584077 2022-11-30
3577031 2022-12-07 3584501 2022-12-07
3577310 2022-11-30 3584867 2022-11-30
3577410 2022-11-30 3586009 2022-11-30
3577835 2022-11-30 3586290 2022-11-30
3577952 2022-11-30 3586983 2022-12-07
3578097 2022-11-30 3587770 2022-11-30
3578249 2022-11-30 3587850 2022-12-07
3578728 2022-12-07 3588210 2022-12-07
3578847 2022-12-07 3588284 2022-11-30
3578999 2022-11-30 3588287 2022-11-30
3579202 2022-12-07 3588977 2022-11-30
3579216 2022-11-30 3589101 2022-12-07
3579250 2022-11-30 3590107 2022-11-30
3579364 2022-11-30 3590208 2022-12-07
3579391 2022-12-07 3590216 2022-11-30
3579731 2022-12-07 3591007 2022-12-07
3579905 2022-11-30 3591332 2022-11-30
3580052 2022-11-30 3591524 2022-12-07
3580385 2022-12-07 3591628 2022-12-07
3580688 2022-12-07 3591879 2022-11-30
3581225 2022-12-07 3592089 2022-11-30
3581731 2022-11-30 3592476 2022-12-07
3581732 2022-12-07 3593662 2022-12-07
3581757 2022-11-30 3593743 2022-11-30
3581823 2022-12-07 3595265 2022-12-07
3581988 2022-11-30 3595616 2022-11-30
3581999 2022-11-30 3595986 2022-12-07
3582063 2022-11-30 3596282 2022-12-07
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3596758 2022-11-30 3607148 2022-11-30
3597480 2022-12-07 3607310 2022-11-30
3597552 2022-12-07 3608113 2022-11-30
3597852 2022-12-07 3608474 2022-11-30
3598991 2022-11-30 3608662 2022-12-07
3599082 2022-12-07 3609037 2022-12-07
3599091 2022-11-30 3609039 2022-12-07
3600114 2022-11-30 3609043 2022-11-30
3600148 2022-12-07 3609130 2022-11-30
3600162 2022-11-30 3609380 2022-11-30
3600299 2022-11-30 3609423 2022-11-30
3600739 2022-11-30 3609904 2022-11-30
3600824 2022-11-30 3610069 2022-11-30
3600840 2022-12-07 3610129 2022-12-07
3601071 2022-12-07 3610149 2022-12-07
3602032 2022-12-07 3610542 2022-12-07
3602071 2022-12-07 3610675 2022-12-07
3602212 2022-12-07 3610766 2022-11-30
3602273 2022-11-30 3610837 2022-12-07
3602577 2022-11-30 3611091 2022-12-07
3602879 2022-12-07 3611292 2022-11-30
3603138 2022-12-07 3611550 2022-11-30
3603150 2022-11-30 3611910 2022-11-30
3603303 2022-12-07 3612420 2022-12-07
3603583 2022-11-30 3612649 2022-12-07
3604012 2022-12-07 3612752 2022-11-30
3604163 2022-11-30 3612954 2022-11-30
3604297 2022-11-30 3613158 2022-11-30
3604893 2022-12-07 3613364 2022-12-07
3605221 2022-11-30 3613510 2022-11-30
3605222 2022-11-30 3613586 2022-12-07
3605375 2022-12-07 3613742 2022-12-07
3605720 2022-11-30 3613797 2022-12-07
3605915 2022-12-07 3614012 2022-11-30
3606437 2022-12-07 3614588 2022-11-30
3606617 2022-11-30 3614641 2022-11-30
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3614657 2022-11-30 3623455 2022-12-07
3614664 2022-12-07 3623519 2022-11-30
3615269 2022-11-30 3623669 2022-11-30
3615875 2022-12-07 3623937 2022-11-30
3616029 2022-11-30 3624408 2022-12-07
3616202 2022-11-30 3624429 2022-11-30
3616307 2022-11-30 3625353 2022-11-30
3616327 2022-11-30 3625431 2022-12-07
3616467 2022-12-07 3625565 2022-11-30
3616618 2022-11-30 3626013 2022-11-30
3616860 2022-12-07 3626964 2022-11-30
3617029 2022-11-30 3627133 2022-11-30
3617108 2022-11-30 3627257 2022-11-30
3617299 2022-11-30 3627395 2022-12-07
3617319 2022-12-07 3627583 2022-11-30
3617512 2022-11-30 3627829 2022-12-07
3617742 2022-12-07 3627873 2022-12-07
3618279 2022-11-30 3628105 2022-11-30
3618518 2022-11-30 3628248 2022-12-07
3618929 2022-12-07 3629227 2022-12-07
3619152 2022-11-30 3629646 2022-11-30
3619390 2022-11-30 3629648 2022-11-30
3619391 2022-12-07 3630015 2022-11-30
3619392 2022-12-07 3630322 2022-11-30
3620307 2022-12-07 3630445 2022-11-30
3621263 2022-12-07 3630466 2022-11-30
3621416 2022-11-30 3630467 2022-12-07
3621464 2022-11-30 3630920 2022-12-07
3621697 2022-12-07 3630942 2022-11-30
3621901 2022-12-07 3631141 2022-11-30
3622383 2022-12-07 3631302 2022-12-07
3622498 2022-11-30 3632226 2022-12-07
3622659 2022-12-07 3632287 2022-11-30
3622666 2022-11-30 3632301 2022-12-07
3623118 2022-12-07 3632353 2022-12-07
3623171 2022-12-07 3632368 2022-12-07
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3632504 2022-11-30 3637925 2022-12-07
3632689 2022-12-07 3638086 2022-12-07
3632798 2022-12-07 3638176 2022-12-07
3632829 2022-11-30 3639133 2022-11-30
3632940 2022-11-30 3639511 2022-11-30
3633084 2022-12-07 3639625 2022-12-07
3633165 2022-11-30 3639942 2022-11-30
3633172 2022-12-07 3639958 2022-12-07
3633174 2022-11-30 3640172 2022-11-30
3633292 2022-11-30 3640224 2022-11-30
3633710 2022-12-07 3640373 2022-12-07
3633961 2022-12-07 3640383 2022-11-30
3634094 2022-11-30 3640426 2022-12-07
3634594 2022-11-30 3640575 2022-12-07
3634904 2022-12-07 3640595 2022-12-07
3635020 2022-12-07 3640683 2022-12-07
3635229 2022-12-07 3640741 2022-11-30
3635652 2022-11-30 3640823 2022-11-30
3635685 2022-12-07 3641795 2022-11-30
3635834 2022-11-30 3641991 2022-11-30
3635896 2022-11-30 3642400 2022-12-07
3636055 2022-11-30 3642473 2022-11-30
3636075 2022-12-07 3642818 2022-11-30
3636126 2022-12-07 3642950 2022-11-30
3636369 2022-11-30 3643427 2022-12-07
3636400 2022-11-30 3643526 2022-11-30
3636441 2022-11-30 3643586 2022-12-07
3636554 2022-12-07 3643660 2022-12-07
3636604 2022-11-30 3643687 2022-11-30
3636640 2022-11-30 3643965 2022-12-07
3636937 2022-12-07 3644088 2022-11-30
3636998 2022-12-07 3644160 2022-12-07
3637111 2022-11-30 3644194 2022-12-07
3637470 2022-11-30 3644210 2022-11-30
3637614 2022-12-07 3644331 2022-11-30
3637757 2022-12-07 3644369 2022-12-07
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3644464 2022-11-30 3651412 2022-12-07
3644513 2022-12-07 3651843 2022-12-07
3644990 2022-11-30 3651949 2022-11-30
3645331 2022-12-07 3652568 2022-11-30
3645683 2022-11-30 3652670 2022-12-07
3645977 2022-11-30 3652792 2022-11-30
3646422 2022-11-30 3652962 2022-11-30
3646426 2022-12-07 3653021 2022-11-30
3646578 2022-11-30 3653129 2022-12-07
3646845 2022-12-07 3653323 2022-11-30
3647024 2022-11-30 3653352 2022-11-30
3647032 2022-11-30 3653624 2022-12-07
3647061 2022-12-07 3653712 2022-11-30
3647251 2022-11-30 3653795 2022-11-30
3647489 2022-12-07 3654813 2022-11-30
3647563 2022-11-30 3654816 2022-11-30
3647592 2022-11-30 3655509 2022-12-07
3647595 2022-12-07 3655707 2022-11-30
3647660 2022-12-07 3655981 2022-11-30
3647691 2022-11-30 3656078 2022-12-07
3648246 2022-11-30 3656322 2022-11-30
3648390 2022-12-07 3656598 2022-12-07
3648763 2022-11-30 3656935 2022-12-07
3648856 2022-11-30 3657281 2022-11-30
3648943 2022-12-07 3657812 2022-12-07
3648986 2022-12-07 3657886 2022-12-07
3649532 2022-12-07 3657919 2022-12-07
3649678 2022-11-30 3658109 2022-12-07
3649916 2022-12-07 3658259 2022-11-30
3650368 2022-12-07 3658381 2022-11-30
3650380 2022-12-07 3658864 2022-12-07
3650385 2022-11-30 3659791 2022-12-07
3651021 2022-11-30 3660469 2022-11-30
3651120 2022-11-30 3660551 2022-11-30
3651136 2022-12-07 3661296 2022-11-30
3651251 2022-12-07 3661320 2022-11-30
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3662256 2022-12-07 3670166 2022-12-07
3662375 2022-12-07 3670168 2022-12-07
3663107 2022-12-07 3670759 2022-11-30
3663910 2022-11-30 3670865 2022-11-30
3664118 2022-11-30 3671136 2022-11-30
3664371 2022-12-07 3671311 2022-12-07
3664376 2022-12-07 3671315 2022-11-30
3664469 2022-12-07 3672000 2022-11-30
3664560 2022-12-07 3672162 2022-11-30
3664684 2022-11-30 3672338 2022-11-30
3665167 2022-11-30 3672882 2022-12-07
3665362 2022-12-07 3673330 2022-11-30
3665833 2022-12-07 3673376 2022-11-30
3666037 2022-11-30 3673784 2022-12-07
3666211 2022-12-07 3673861 2022-12-07
3666530 2022-11-30 3674255 2022-12-07
3667038 2022-11-30 3674469 2022-12-07
3667087 2022-12-07 3674490 2022-12-07
3667096 2022-11-30 3674608 2022-12-07
3667469 2022-11-30 3674674 2022-11-30
3667629 2022-12-07 3674781 2022-12-07
3668056 2022-11-30 3676064 2022-11-30
3668291 2022-11-30 3676269 2022-12-07
3668370 2022-11-30 3676630 2022-11-30
3668634 2022-11-30 3677069 2022-11-30
3668669 2022-11-30 3677340 2022-11-30
3669048 2022-11-30 3677363 2022-12-07
3669214 2022-11-30 3677372 2022-12-07
3669293 2022-11-30 3677422 2022-11-30
3669444 2022-11-30 3677498 2022-11-30
3669504 2022-12-07 3677805 2022-12-07
3669545 2022-11-30 3677924 2022-11-30
3669666 2022-12-07 3677932 2022-12-07
3669797 2022-12-07 3679202 2022-12-07
3670163 2022-12-07 3679270 2022-11-30
3670164 2022-12-07 3679309 2022-12-07
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3679340 2022-12-07 3685907 2022-11-30
3679437 2022-11-30 3686143 2022-12-07
3679513 2022-12-07 3686354 2022-11-30
3679635 2022-11-30 3686473 2022-11-30
3679707 2022-12-07 3686474 2022-11-30
3679715 2022-12-07 3686580 2022-12-07
3680100 2022-11-30 3686619 2022-12-07
3680185 2022-11-30 3686873 2022-11-30
3680369 2022-12-07 3687372 2022-11-30
3680422 2022-12-07 3687780 2022-11-30
3680586 2022-11-30 3687795 2022-11-30
3680892 2022-11-30 3688208 2022-11-30
3681079 2022-12-07 3688225 2022-11-30
3681371 2022-11-30 3688635 2022-12-07
3681922 2022-12-07 3688872 2022-12-07
3682694 2022-11-30 3689125 2022-11-30
3682929 2022-12-07 3689201 2022-12-07
3683001 2022-11-30 3689250 2022-12-07
3683010 2022-12-07 3689605 2022-11-30
3683367 2022-12-07 3689676 2022-11-30
3683433 2022-11-30 3689748 2022-11-30
3683504 2022-12-07 3689924 2022-11-30
3683583 2022-12-07 3689925 2022-11-30
3683714 2022-11-30 3690335 2022-11-30
3683781 2022-11-30 3690353 2022-12-07
3684024 2022-12-07 3690470 2022-12-07
3684046 2022-12-07 3690534 2022-11-30
3684050 2022-11-30 3690572 2022-12-07
3684224 2022-11-30 3690650 2022-12-07
3684765 2022-11-30 3690829 2022-11-30
3684956 2022-12-07 3690842 2022-12-07
3685254 2022-12-07 3690906 2022-12-07
3685581 2022-12-07 3691318 2022-12-07
3685715 2022-11-30 3691422 2022-12-07
3685725 2022-11-30 3691431 2022-11-30
3685726 2022-11-30 3691879 2022-12-07
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3692068 2022-12-07 3696557 2022-12-07
3692092 2022-12-07 3697112 2022-12-07
3692103 2022-12-07 3697342 2022-11-30
3692298 2022-12-07 3697715 2022-12-07
3692325 2022-11-30 3698044 2022-12-07
3692472 2022-12-07 3698066 2022-11-30
3692509 2022-12-07 3698236 2022-12-07
3692592 2022-12-07 3698740 2022-11-30
3692614 2022-12-07 3699002 2022-11-30
3692663 2022-11-30 3699048 2022-11-30
3692674 2022-12-07 3699061 2022-12-07
3692913 2022-11-30 3699395 2022-11-30
3693317 2022-11-30 3699418 2022-12-07
3693685 2022-12-07 3699721 2022-12-07
3693721 2022-11-30 3699865 2022-11-30
3693770 2022-11-30 3700197 2022-11-30
3693771 2022-11-30 3700273 2022-11-30
3693998 2022-11-30 3700400 2022-11-30
3694079 2022-11-30 3700723 2022-12-07
3694244 2022-11-30 3700731 2022-11-30
3694362 2022-12-07 3700778 2022-11-30
3694372 2022-11-30 3701080 2022-12-07
3694588 2022-12-07 3701083 2022-12-07
3694722 2022-12-07 3701091 2022-11-30
3694734 2022-11-30 3701142 2022-12-07
3694947 2022-11-30 3701381 2022-11-30
3695073 2022-12-07 3701465 2022-12-07
3695120 2022-12-07 3701483 2022-11-30
3695303 2022-11-30 3701696 2022-11-30
3695509 2022-11-30 3702252 2022-11-30
3695563 2022-12-07 3702406 2022-12-07
3695639 2022-11-30 3702445 2022-12-07
3695674 2022-12-07 3702559 2022-11-30
3695977 2022-11-30 3702613 2022-11-30
3696039 2022-11-30 3703095 2022-12-07
3696453 2022-12-07 3703243 2022-12-07
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3703479 2022-11-30 3712519 2022-12-07
3703955 2022-11-30 3712572 2022-11-30
3704275 2022-12-07 3712698 2022-12-07
3704396 2022-12-07 3712700 2022-12-07
3705305 2022-11-30 3712714 2022-11-30
3705499 2022-11-30 3712920 2022-11-30
3705692 2022-12-07 3713296 2022-11-30
3705711 2022-12-07 3713893 2022-12-07
3705777 2022-11-30 3714514 2022-12-07
3705875 2022-11-30 3714652 2022-11-30
3705974 2022-12-07 3714948 2022-11-30
3706184 2022-12-07 3714958 2022-12-07
3706279 2022-11-30 3715121 2022-11-30
3706320 2022-11-30 3715131 2022-12-07
3706650 2022-11-30 3715175 2022-11-30
3706900 2022-12-07 3715232 2022-11-30
3706916 2022-11-30 3715628 2022-12-07
3707036 2022-11-30 3715727 2022-11-30
3707429 2022-11-30 3715731 2022-11-30
3708043 2022-11-30 3715758 2022-11-30
3708256 2022-11-30 3715764 2022-11-30
3708467 2022-11-30 3715798 2022-12-07
3708481 2022-11-30 3715800 2022-11-30
3708745 2022-11-30 3716071 2022-11-30
3708816 2022-12-07 3717011 2022-12-07
3709145 2022-12-07 3718094 2022-11-30
3709295 2022-11-30 3718201 2022-12-07
3710231 2022-12-07 3718287 2022-11-30
3710336 2022-11-30 3718458 2022-11-30
3710348 2022-11-30 3718741 2022-12-07
3710877 2022-12-07 3718843 2022-12-07
3711403 2022-12-07 3718864 2022-11-30
3711937 2022-12-07 3719139 2022-11-30
3712009 2022-12-07 3719161 2022-11-30
3712222 2022-12-07 3719232 2022-11-30
3712308 2022-11-30 3719237 2022-11-30
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3719317 2022-11-30 3728174 2022-11-30
3719538 2022-11-30 3728278 2022-11-30
3719639 2022-11-30 3729094 2022-12-07
3719934 2022-12-07 3729147 2022-11-30
3719993 2022-12-07 3729209 2022-11-30
3720094 2022-11-30 3729227 2022-11-30
3720370 2022-12-07 3729350 2022-12-07
3720723 2022-12-07 3729945 2022-12-07
3720801 2022-12-07 3730162 2022-12-07
3721076 2022-12-07 3730339 2022-11-30
3721483 2022-11-30 3730824 2022-12-07
3722022 2022-11-30 3730878 2022-12-07
3722574 2022-12-07 3731009 2022-11-30
3722785 2022-11-30 3731422 2022-11-30
3722899 2022-12-07 3731474 2022-11-30
3722908 2022-11-30 3731677 2022-11-30
3723422 2022-11-30 3732259 2022-11-30
3723840 2022-11-30 3732518 2022-12-07
3723916 2022-12-07 3732846 2022-11-30
3723991 2022-11-30 3732909 2022-12-07
3724627 2022-11-30 3732983 2022-12-07
3724709 2022-11-30 3733027 2022-12-07
3725463 2022-12-07 3733185 2022-12-07
3725482 2022-12-07 3733418 2022-11-30
3725781 2022-11-30 3734325 2022-11-30
3726010 2022-12-07 3734456 2022-12-07
3726114 2022-12-07 3734556 2022-12-07
3726177 2022-11-30 3734588 2022-12-07
3726311 2022-12-07 3734628 2022-11-30
3726695 2022-11-30 3734790 2022-11-30
3726870 2022-12-07 3735024 2022-12-07
3727042 2022-11-30 3735690 2022-11-30
3727088 2022-12-07 3735691 2022-11-30
3727183 2022-11-30 3735768 2022-11-30
3727863 2022-11-30 3735883 2022-12-07
3728150 2022-12-07 3735894 2022-11-30
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3736532 2022-12-07 3742658 2022-11-30
3736613 2022-11-30 3742814 2022-12-07
3736659 2022-11-30 3743122 2022-12-07
3736727 2022-12-07 3743259 2022-12-07
3736941 2022-11-30 3743795 2022-11-30
3737197 2022-12-07 3744087 2022-12-07
3737397 2022-11-30 3744965 2022-11-30
3737635 2022-12-07 3745209 2022-11-30
3737830 2022-12-07 3745229 2022-11-30
3737885 2022-12-07 3745566 2022-12-07
3738561 2022-11-30 3745581 2022-11-30
3738781 2022-11-30 3745585 2022-11-30
3738807 2022-11-30 3745685 2022-11-30
3738816 2022-12-07 3745870 2022-11-30
3738845 2022-12-07 3746389 2022-12-07
3738935 2022-12-07 3746570 2022-11-30
3739090 2022-11-30 3746609 2022-12-07
3739116 2022-12-07 3746691 2022-12-07
3739403 2022-12-07 3746821 2022-11-30
3739608 2022-12-07 3747152 2022-12-07
3739610 2022-11-30 3747223 2022-12-07
3739737 2022-12-07 3747377 2022-11-30
3739791 2022-11-30 3747875 2022-12-07
3739795 2022-12-07 3748430 2022-11-30
3740028 2022-11-30 3748806 2022-11-30
3740645 2022-11-30 3749059 2022-12-07
3740646 2022-11-30 3749248 2022-12-07
3740934 2022-11-30 3749556 2022-12-07
3741141 2022-11-30 3749810 2022-11-30
3741196 2022-11-30 3749850 2022-11-30
3741439 2022-12-07 3749871 2022-11-30
3741618 2022-11-30 3750952 2022-11-30
3741768 2022-12-07 3751718 2022-12-07
3742223 2022-12-07 3751923 2022-12-07
3742364 2022-12-07 3753259 2022-12-07
3742518 2022-11-30 3753303 2022-12-07
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3753333 2022-12-07 3760749 2022-12-07
3753589 2022-11-30 3760821 2022-11-30
3753846 2022-12-07 3760952 2022-11-30
3754075 2022-12-07 3760957 2022-11-30
3754654 2022-12-07 3761014 2022-12-07
3754656 2022-11-30 3761316 2022-12-07
3754675 2022-12-07 3761386 2022-12-07
3754882 2022-12-07 3761545 2022-12-07
3754906 2022-12-07 3761811 2022-12-07
3755292 2022-11-30 3762358 2022-11-30
3755384 2022-11-30 3762564 2022-12-07
3755448 2022-12-07 3762625 2022-12-07
3756410 2022-11-30 3763018 2022-11-30
3756606 2022-11-30 3763137 2022-11-30
3756976 2022-12-07 3763255 2022-11-30
3757454 2022-11-30 3763296 2022-12-07
3757546 2022-11-30 3763618 2022-12-07
3757574 2022-12-07 3763849 2022-11-30
3757583 2022-12-07 3764228 2022-11-30
3757716 2022-11-30 3764417 2022-12-07
3757833 2022-12-07 3764459 2022-12-07
3757984 2022-11-30 3764463 2022-12-07
3757987 2022-12-07 3764488 2022-12-07
3758120 2022-12-07 3764628 2022-12-07
3758129 2022-11-30 3764843 2022-11-30
3758299 2022-11-30 3765038 2022-11-30
3758606 2022-11-30 3765219 2022-11-30
3758651 2022-12-07 3765583 2022-11-30
3759093 2022-11-30 3766072 2022-11-30
3759286 2022-11-30 3766852 2022-12-07
3759559 2022-11-30 3767033 2022-11-30
3759706 2022-12-07 3767774 2022-11-30
3759766 2022-11-30 3767788 2022-12-07
3760147 2022-11-30 3767979 2022-11-30
3760517 2022-11-30 3767985 2022-12-07
3760652 2022-11-30 3768012 2022-11-30
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3768042 2022-12-07 3774477 2022-12-07
3768305 2022-11-30 3774817 2022-12-07
3768580 2022-11-30 3775039 2022-11-30
3769048 2022-12-07 3775043 2022-12-07
3769425 2022-11-30 3775287 2022-11-30
3769455 2022-12-07 3775426 2022-11-30
3769485 2022-12-07 3775539 2022-12-07
3769704 2022-11-30 3775600 2022-11-30
3769726 2022-11-30 3776045 2022-11-30
3769953 2022-12-07 3776263 2022-11-30
3770026 2022-11-30 3776635 2022-12-07
3770182 2022-12-07 3777026 2022-12-07
3770385 2022-11-30 3777124 2022-12-07
3770566 2022-11-30 3777247 2022-12-07
3770676 2022-12-07 3777586 2022-12-07
3770706 2022-11-30 3777996 2022-11-30
3770717 2022-12-07 3779484 2022-11-30
3770780 2022-12-07 3780272 2022-12-07
3771181 2022-12-07 3780378 2022-12-07
3771264 2022-12-07 3780387 2022-12-07
3771320 2022-11-30 3780431 2022-11-30
3771525 2022-11-30 3780538 2022-11-30
3771526 2022-11-30 3780686 2022-12-07
3771558 2022-11-30 3780966 2022-12-07
3771566 2022-12-07 3781266 2022-11-30
3771569 2022-12-07 3781459 2022-11-30
3771592 2022-12-07 3781505 2022-11-30
3771645 2022-11-30 3781774 2022-11-30
3771747 2022-11-30 3781779 2022-12-07
3771800 2022-12-07 3781868 2022-11-30
3772814 2022-11-30 3782081 2022-12-07
3773099 2022-12-07 3782410 2022-12-07
3773154 2022-12-07 3782430 2022-12-07
3773495 2022-12-07 3782891 2022-12-07
3773785 2022-12-07 3782909 2022-11-30
3774247 2022-12-07 3783238 2022-11-30

OB 2023/06, 2023-03-27

173




LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
3783372 2022-12-07 3789122 2022-12-07
3783425 2022-11-30 3789238 2022-12-07
3783462 2022-12-07 3789249 2022-11-30
3783565 2022-12-07 3789569 2022-12-07
3783610 2022-11-30 3790119 2022-12-07
3783737 2022-11-30 3790187 2022-11-30
3783742 2022-11-30 3790192 2022-12-07
3783927 2022-11-30 3790308 2022-11-30
3783994 2022-12-07 3790700 2022-12-07
3783995 2022-11-30 3792104 2022-12-07
3784163 2022-12-07 3792243 2022-11-30
3784230 2022-11-30 3793033 2022-12-07
3784385 2022-11-30 3793262 2022-12-07
3784394 2022-11-30 3793315 2022-12-07
3784440 2022-11-30 3793327 2022-11-30
3784749 2022-11-30 3793486 2022-12-07
3784836 2022-11-30 3793839 2022-12-07
3785091 2022-11-30 3793867 2022-11-30
3785259 2022-11-30 3793888 2022-11-30
3785613 2022-11-30 3794482 2022-12-07
3785616 2022-12-07 3794725 2022-11-30
3785816 2022-12-07 3794852 2022-11-30
3785997 2022-12-07 3795040 2022-11-30
3786115 2022-11-30 3796037 2022-12-07
3786540 2022-11-30 3796041 2022-11-30
3786689 2022-11-30 3796204 2022-11-30
3786693 2022-11-30 3796381 2022-12-07
3786737 2022-11-30 3796452 2022-12-07
3786834 2022-12-07 3796546 2022-11-30
3787171 2022-11-30 3796608 2022-11-30
3787172 2022-11-30 3797543 2022-11-30
3787548 2022-11-30 3797547 2022-12-07
3788256 2022-12-07 3797951 2022-11-30
3788522 2022-11-30 3798426 2022-11-30
3788545 2022-12-07 3798538 2022-12-07
3788924 2022-12-07 3798720 2022-11-30
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3798725 2022-11-30 3805586 2022-11-30
3798758 2022-11-30 3805590 2022-12-07
3799031 2022-11-30 3806041 2022-12-07
3799365 2022-11-30 3806122 2022-12-07
3799483 2022-11-30 3806138 2022-11-30
3799524 2022-12-07 3806495 2022-12-07
3799675 2022-12-07 3807010 2022-11-30
3799773 2022-12-07 3807126 2022-11-30
3800100 2022-11-30 3807133 2022-11-30
3800110 2022-11-30 3807497 2022-11-30
3800114 2022-12-07 3807602 2022-11-30
3800219 2022-11-30 3807954 2022-11-30
3800329 2022-11-30 3807959 2022-12-07
3800618 2022-12-07 3808016 2022-11-30
3800772 2022-11-30 3808477 2022-11-30
3800859 2022-11-30 3808589 2022-12-07
3802175 2022-12-07 3808603 2022-12-07
3802319 2022-12-07 3808651 2022-11-30
3802321 2022-12-07 3808659 2022-11-30
3802324 2022-11-30 3808698 2022-11-30
3802637 2022-11-30 3808727 2022-11-30
3803014 2022-12-07 3809059 2022-12-07
3803050 2022-11-30 3809186 2022-12-07
3803223 2022-11-30 3809315 2022-12-07
3804084 2022-11-30 3809706 2022-12-07
3804189 2022-12-07 3809800 2022-12-07
3804200 2022-11-30 3809937 2022-11-30
3804580 2022-11-30 3810043 2022-11-30
3804585 2022-12-07 3810267 2022-12-07
3804597 2022-11-30 3810596 2022-11-30
3804724 2022-12-07 3810977 2022-12-07
3804867 2022-11-30 3811011 2022-11-30
3804978 2022-11-30 3811576 2022-12-07
3805023 2022-12-07 3811591 2022-12-07
3805415 2022-11-30 3811626 2022-12-07
3805483 2022-11-30 3812060 2022-11-30
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3812164 2022-11-30 3819627 2022-12-07
3812285 2022-11-30 3819949 2022-11-30
3812490 2022-11-30 3820108 2022-12-07
3812538 2022-11-30 3820600 2022-11-30
3812549 2022-12-07 3820628 2022-11-30
3812586 2022-11-30 3820663 2022-12-07
3812781 2022-11-30 3821103 2022-11-30
3812857 2022-11-30 3821345 2022-11-30
3812892 2022-12-07 3821771 2022-12-07
3813472 2022-11-30 3822365 2022-11-30
3813887 2022-11-30 3822401 2022-11-30
3814325 2022-11-30 3822730 2022-12-07
3814602 2022-11-30 3823017 2022-12-07
3815242 2022-11-30 3823300 2022-11-30
3815244 2022-12-07 3823478 2022-11-30
3815280 2022-11-30 3824167 2022-11-30
3815352 2022-12-07 3824351 2022-11-30
3815562 2022-11-30 3825038 2022-12-07
3815594 2022-11-30 3825187 2022-11-30
3816082 2022-11-30 3825824 2022-11-30
3816119 2022-11-30 3825843 2022-11-30
3816244 2022-12-07 3826217 2022-11-30
3816247 2022-12-07 3826827 2022-11-30
3816462 2022-12-07 3826906 2022-11-30
3816485 2022-11-30 3827119 2022-11-30
3816543 2022-11-30 3827128 2022-11-30
3816547 2022-12-07 3827162 2022-12-07
3816751 2022-11-30 3827185 2022-11-30
3817101 2022-11-30 3827463 2022-12-07
3817408 2022-11-30 3827724 2022-12-07
3817510 2022-12-07 3828146 2022-12-07
3817597 2022-11-30 3828370 2022-11-30
3818130 2022-12-07 3828995 2022-11-30
3818550 2022-12-07 3829024 2022-11-30
3819004 2022-12-07 3829137 2022-11-30
3819520 2022-11-30 3829690 2022-11-30
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3831018 2022-11-30 3842270 2022-12-07
3831293 2022-11-30 3842289 2022-11-30
3831296 2022-11-30 3842545 2022-11-30
3831506 2022-11-30 3842577 2022-12-07
3831730 2022-12-07 3842923 2022-11-30
3831880 2022-11-30 3843414 2022-12-07
3831893 2022-11-30 3843572 2022-11-30
3832939 2022-11-30 3844006 2022-11-30
3833183 2022-11-30 3844039 2022-11-30
3833789 2022-12-07 3846140 2022-11-30
3834589 2022-12-07 3846375 2022-12-07
3834608 2022-11-30 3846423 2022-11-30
3835153 2022-12-07 3846424 2022-12-07
3835188 2022-12-07 3846635 2022-12-07
3835927 2022-11-30 3846941 2022-12-07
3836404 2022-12-07 3847001 2022-11-30
3836444 2022-11-30 3847300 2022-12-07
3836710 2022-11-30 3847350 2022-11-30
3837130 2022-12-07 3847804 2022-12-07
3837176 2022-11-30 3847854 2022-11-30
3837419 2022-12-07 3847877 2022-11-30
3837657 2022-12-07 3848103 2022-12-07
3837711 2022-12-07 3848247 2022-11-30
3837747 2022-12-07 3848422 2022-11-30
3838568 2022-11-30 3848588 2022-11-30
3838588 2022-11-30 3848733 2022-11-30
3838669 2022-12-07 3849234 2022-11-30
3838674 2022-12-07 3849864 2022-12-07
3838768 2022-11-30 3850154 2022-11-30
3839007 2022-12-07 3850394 2022-11-30
3839061 2022-12-07 3850599 2022-11-30
3840025 2022-12-07 3850720 2022-12-07
3840277 2022-12-07 3850991 2022-11-30
3840426 2022-12-07 3851056 2022-12-07
3841900 2022-11-30 3851244 2022-11-30
3841968 2022-11-30 3852332 2022-11-30
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3853433 2022-12-07 3861770 2022-12-07
3853534 2022-11-30 3861777 2022-11-30
3853915 2022-11-30 3862063 2022-12-07
3854196 2022-12-07 3862233 2022-11-30
3854330 2022-11-30 3862551 2022-11-30
3854363 2022-11-30 3863127 2022-12-07
3854630 2022-11-30 3863176 2022-12-07
3854640 2022-12-07 3863348 2022-12-07
3854687 2022-12-07 3863383 2022-11-30
3855039 2022-11-30 3863426 2022-12-07
3855697 2022-12-07 3863461 2022-12-07
3855919 2022-11-30 3863700 2022-11-30
3858652 2022-11-30 3863845 2022-11-30
3858707 2022-11-30 3863864 2022-12-07
3858715 2022-11-30 3863928 2022-11-30
3858787 2022-12-07 3863959 2022-12-07
3859082 2022-11-30 3864005 2022-12-07
3859115 2022-12-07 3864032 2022-11-30
3860378 2022-11-30 3864083 2022-11-30
3860419 2022-11-30 3864084 2022-11-30
3860467 2022-11-30 3864090 2022-12-07
3860677 2022-11-30 3864240 2022-11-30
3860783 2022-12-07 3864365 2022-11-30
3860785 2022-12-07 3864433 2022-11-30
3860839 2022-12-07 3864444 2022-12-07
3860892 2022-11-30 3864525 2022-11-30
3860928 2022-12-07 3864648 2022-11-30
3860935 2022-11-30 3864712 2022-11-30
3861152 2022-11-30 3864794 2022-12-07
3861187 2022-11-30 3864931 2022-11-30
3861199 2022-12-07 3865037 2022-12-07
3861284 2022-11-30 3865039 2022-12-07
3861361 2022-11-30 3865040 2022-12-07
3861445 2022-12-07 3865059 2022-11-30
3861616 2022-11-30 3865060 2022-11-30
3861641 2022-12-07 3865155 2022-11-30
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3865214 2022-12-07 3868078 2022-12-07
3865219 2022-11-30 3868225 2022-12-07
3865605 2022-11-30 3868267 2022-11-30
3865632 2022-11-30 3868272 2022-11-30
3865635 2022-12-07 3868736 2022-11-30
3865752 2022-12-07 3869017 2022-11-30
3865753 2022-12-07 3869035 2022-11-30
3866020 2022-11-30 3869370 2022-11-30
3866074 2022-11-30 3869384 2022-12-07
3866159 2022-11-30 3869611 2022-11-30
3866359 2022-11-30 3869709 2022-11-30
3866388 2022-11-30 3869759 2022-11-30
3866420 2022-12-07 3869795 2022-11-30
3866778 2022-11-30 3869912 2022-12-07
3866876 2022-11-30 3869940 2022-11-30
3866939 2022-12-07 3869955 2022-12-07
3867019 2022-11-30 3869961 2022-12-07
3867030 2022-12-07 3869988 2022-11-30
3867065 2022-11-30 3870110 2022-11-30
3867068 2022-11-30 3870276 2022-11-30
3867111 2022-11-30 3870374 2022-11-30
3867129 2022-12-07 3870441 2022-12-07
3867202 2022-11-30 3870459 2022-11-30
3867217 2022-12-07 3870460 2022-12-07
3867245 2022-12-07 3870476 2022-11-30
3867296 2022-11-30 3870536 2022-12-07
3867455 2022-11-30 3870624 2022-12-07
3867501 2022-11-30 3870643 2022-12-07
3867515 2022-11-30 3870782 2022-12-07
3867519 2022-12-07 3870844 2022-12-07
3867520 2022-11-30 3870908 2022-11-30
3867521 2022-12-07 3870933 2022-11-30
3867532 2022-11-30 3871264 2022-12-07
3867630 2022-11-30 3871472 2022-12-07
3867704 2022-12-07 3872008 2022-11-30
3867890 2022-12-07 3872277 2022-11-30
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3872282 2022-11-30 3878702 2022-11-30
3872722 2022-11-30 3878703 2022-11-30
3872862 2022-12-07 3878736 2022-11-30
3872872 2022-11-30 3879371 2022-11-30
3872977 2022-11-30 3879661 2022-12-07
3873144 2022-12-07 3879732 2022-11-30
3873310 2022-11-30 3879958 2022-12-07
3873511 2022-12-07 3880531 2022-11-30
3873655 2022-12-07 3880975 2022-12-07
3873823 2022-11-30 3880989 2022-12-07
3874131 2022-11-30 3881237 2022-11-30
3874163 2022-11-30 3881415 2022-11-30
3874164 2022-11-30 3881433 2022-12-07
3874233 2022-12-07 3881655 2022-11-30
3874495 2022-11-30 3882001 2022-11-30
3874609 2022-12-07 3882549 2022-11-30
3874711 2022-11-30 3882629 2022-11-30
3874712 2022-12-07 3883019 2022-12-07
3874818 2022-12-07 3883144 2022-12-07
3874927 2022-11-30 3883170 2022-11-30
3875215 2022-11-30 3883803 2022-12-07
3875232 2022-11-30 3883833 2022-11-30
3875251 2022-12-07 3884145 2022-11-30
3875562 2022-12-07 3884973 2022-12-07
3875696 2022-11-30 3885052 2022-11-30
3875806 2022-11-30 3885159 2022-11-30
3876456 2022-11-30 3885289 2022-12-07
3876736 2022-11-30 3885821 2022-11-30
3877040 2022-12-07 3886339 2022-11-30
3877220 2022-11-30 3886657 2022-12-07
3877224 2022-12-07 3887029 2022-12-07
3877236 2022-12-07 3887030 2022-12-07
3877296 2022-11-30 3887301 2022-11-30
3877570 2022-11-30 3887577 2022-12-07
3878115 2022-11-30 3887740 2022-12-07
3878236 2022-11-30 3887926 2022-11-30
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3888213 2022-12-07 3894772 2022-12-07
3888227 2022-12-07 3896105 2022-11-30
3888234 2022-12-07 3897049 2022-11-30
3888501 2022-11-30 3897125 2022-11-30
3888586 2022-11-30 3897135 2022-12-07
3888696 2022-12-07 3897224 2022-12-07
3889029 2022-11-30 3897225 2022-12-07
3889208 2022-11-30 3897226 2022-12-07
3889226 2022-11-30 3897781 2022-12-07
3889372 2022-12-07 3897935 2022-11-30
3890201 2022-11-30 3897936 2022-11-30
3890240 2022-11-30 3897938 2022-11-30
3890388 2022-11-30 3897941 2022-11-30
3890754 2022-11-30 3897942 2022-11-30
3890893 2022-11-30 3897943 2022-11-30
3890968 2022-11-30 3897947 2022-11-30
3891020 2022-11-30 3897949 2022-12-07
3891343 2022-11-30 3897992 2022-11-30
3891351 2022-11-30 3898002 2022-12-07
3891505 2022-11-30 3898212 2022-11-30
3891890 2022-12-07 3898255 2022-11-30
3891954 2022-11-30 3898256 2022-11-30
3892353 2022-11-30 3898294 2022-11-30
3892513 2022-11-30 3898468 2022-12-07
3892778 2022-12-07 3898540 2022-12-07
3892829 2022-11-30 3899118 2022-11-30
3892912 2022-12-07 3899135 2022-11-30
3893217 2022-11-30 3899215 2022-12-07
3893348 2022-12-07 3899234 2022-12-07
3893567 2022-12-07 3899339 2022-11-30
3893623 2022-11-30 3899343 2022-11-30
3893633 2022-12-07 3899351 2022-11-30
3893956 2022-11-30 3899374 2022-12-07
3894290 2022-12-07 3900050 2022-12-07
3894378 2022-11-30 3900424 2022-11-30
3894417 2022-12-07 3900531 2022-11-30
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3900557 2022-12-07 3909537 2022-11-30
3900582 2022-11-30 3909679 2022-11-30
3900598 2022-11-30 3909903 2022-11-30
3900980 2022-12-07 3910046 2022-11-30
3901003 2022-11-30 3910226 2022-11-30
3901552 2022-12-07 3910270 2022-12-07
3901756 2022-12-07 3910273 2022-11-30
3902058 2022-12-07 3910482 2022-12-07
3902196 2022-12-07 3910942 2022-12-07
3902226 2022-12-07 3911372 2022-11-30
3902374 2022-12-07 3911475 2022-12-07
3902376 2022-12-07 3911645 2022-12-07
3902437 2022-11-30 3912027 2022-11-30
3902963 2022-12-07 3912315 2022-11-30
3902990 2022-12-07 3912879 2022-12-07
3903018 2022-12-07 3912925 2022-11-30
3903390 2022-11-30 3912969 2022-11-30
3903476 2022-11-30 3913433 2022-11-30
3904267 2022-12-07 3913765 2022-12-07
3904599 2022-11-30 3913967 2022-12-07
3904966 2022-12-07 3914605 2022-12-07
3905288 2022-11-30 3915028 2022-11-30
3905496 2022-12-07 3915029 2022-12-07
3906105 2022-11-30 3915463 2022-11-30
3906402 2022-12-07 3915739 2022-11-30
3907050 2022-12-07 3915812 2022-11-30
3907138 2022-11-30 3915829 2022-11-30
3907147 2022-11-30 3915838 2022-11-30
3907479 2022-11-30 3915982 2022-11-30
3907888 2022-11-30 3916264 2022-11-30
3908619 2022-11-30 3916319 2022-11-30
3908646 2022-11-30 3916360 2022-11-30
3908988 2022-11-30 3916399 2022-11-30
3909401 2022-11-30 3916725 2022-11-30
3909443 2022-12-07 3916845 2022-11-30
3909488 2022-11-30 3916886 2022-11-30

OB 2023/06, 2023-03-27

182




LT-EUROPOS PATENTAI

MG4D Patentai pripaZinti negaliojanciais

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

(11)

Pripazinimo negaliojangiu

EPT paskelbimo numeris data EPT paskelbimo numeris data
3917029 2022-12-07 3927857 2022-11-30
3917125 2022-11-30 3927897 2022-11-30
3917678 2022-12-07 3927903 2022-11-30
3917790 2022-11-30 3928041 2022-12-07
3918305 2022-11-30 3928066 2022-11-30
3918356 2022-12-07 3928156 2022-12-07
3918733 2022-11-30 3928165 2022-11-30
3918734 2022-12-07 3929059 2022-12-07
3919230 2022-11-30 3929350 2022-12-07
3920339 2022-12-07 3929438 2022-11-30
3920628 2022-11-30 3930031 2022-11-30
3920776 2022-11-30 3931028 2022-11-30
3920818 2022-12-07 3931295 2022-12-07
3921209 2022-12-07 3931396 2022-11-30
3921305 2022-11-30 3931413 2022-12-07
3921583 2022-11-30 3931417 2022-11-30
3921604 2022-11-30 3931434 2022-11-30
3922081 2022-11-30 3932134 2022-11-30
3922503 2022-12-07 3932712 2022-11-30
3922598 2022-11-30 3932799 2022-12-07
3922658 2022-11-30 3933109 2022-12-07
3922898 2022-11-30 3933417 2022-11-30
3923608 2022-11-30 3933645 2022-12-07
3923796 2022-12-07 3933857 2022-11-30
3924216 2022-11-30 3933860 2022-12-07
3924254 2022-12-07 3933960 2022-12-07
3924301 2022-11-30 3934488 2022-12-07
3925071 2022-11-30 3934491 2022-12-07
3925451 2022-11-30 3935332 2022-12-07
3925481 2022-11-30 3935450 2022-12-07
3925662 2022-12-07 3935467 2022-11-30
3925937 2022-12-07 3935636 2022-12-07
3926287 2022-12-07 3936160 2022-12-07
3926464 2022-12-07 3936161 2022-12-07
3927290 2022-11-30 3937341 2022-12-07
3927654 2022-12-07 3937430 2022-12-07
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3938421 2022-11-30 3959086 2022-11-30
3941310 2022-11-30 3959109 2022-11-30
3941311 2022-11-30 3960613 2022-12-07
3941367 2022-12-07 3960626 2022-11-30
3941546 2022-11-30 3961022 2022-11-30
3941866 2022-12-07 3961203 2022-11-30
3944549 2022-12-07 3961206 2022-11-30
3944814 2022-12-07 3961960 2022-11-30
3944925 2022-12-07 3965217 2022-12-07
3945187 2022-12-07 3966269 2022-11-30
3945758 2022-11-30 3966460 2022-12-07
3945777 2022-11-30 3966869 2022-12-07
3947753 2022-12-07 3967288 2022-12-07
3947754 2022-12-07 3967627 2022-12-07
3947933 2022-12-07 3970143 2022-12-07
3947994 2022-12-07 3970309 2022-11-30
3948309 2022-12-07 3970417 2022-11-30
3948819 2022-12-07 3971558 2022-11-30
3949080 2022-11-30 3972059 2022-12-07
3949815 2022-12-07 3972103 2022-12-07
3949867 2022-11-30 3972854 2022-11-30
3950447 2022-12-07 3974220 2022-11-30
3950448 2022-11-30 3974282 2022-11-30
3950527 2022-11-30 3975224 2022-11-30
3951232 2022-12-07 3975892 2022-11-30
3951946 2022-11-30 3977696 2022-11-30
3953040 2022-11-30 3977836 2022-11-30
3953310 2022-11-30 3979265 2022-12-07
3954263 2022-12-07 3979313 2022-11-30
3955392 2022-12-07 3979431 2022-12-07
3956165 2022-11-30 3979528 2022-11-30
3956172 2022-12-07 3979886 2022-12-07
3957569 2022-11-30 3981418 2022-12-07
3957774 2022-12-07 3981654 2022-11-30
3958746 2022-12-07 3982606 2022-11-30
3958747 2022-12-07 3982607 2022-11-30
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3983145 2022-11-30 4017886 2022-11-30
3983659 2022-11-30 4018269 2022-12-07
3984491 2022-12-07 4022626 2022-11-30
3984590 2022-12-07 4022832 2022-12-07
3985686 2022-11-30 4030188 2022-12-07
3985957 2022-11-30 4036057 2022-12-07
3986005 2022-11-30 4036529 2022-11-30
3986304 2022-11-30 4039751 2022-11-30
3987689 2022-12-07 4047507 2022-11-30
3987974 2022-12-07 4048661 2022-11-30
3988162 2022-12-07 4051955 2022-11-30
3988524 2022-11-30 4063069 2022-12-07
3988526 2022-11-30
3988528 2022-11-30
3988530 2022-11-30
3988859 2022-12-07
3989678 2022-12-07
3989828 2022-11-30
3990603 2022-12-07
3992518 2022-12-07
3995800 2022-11-30
3997906 2022-12-07
4000242 2022-12-07
4000304 2022-11-30
4004931 2022-12-07
4005839 2022-12-07
4007072 2022-12-07
4007079 2022-11-30
4007512 2022-11-30
4008631 2022-11-30
4010960 2022-11-30
4012133 2022-12-07
4012851 2022-11-30
4013096 2022-12-07
4014441 2022-12-07
4016216 2022-11-30
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A01C 1/04 3720263 A61K 31/58 3324948
A01C 1/044 3720263 AG1K 31/196 3324948
A01C2001/048 3720263 AG1K 31/426 3692039
A01K 1/015 3454646 AG1K 31/496 3890740
AO1K 31/18 3454646 AG1K 31/496 3890740
A01K 31/19 3454646 AG1K 31/519 3337460
A01K 31/19 3454646 AG1K 31/635 3324948
A01K 41/00 3454646 AG1K 31/706 3890740
A01K 41/00 3454646 AG1K 31/4422 3707143
A01K 43/00 3454646 AG1K 31/4439 3324948
A01K 43/00 3454646 AG1K 31/5377 3337460
A01K 45/00 3454646 AG1K 31/5377 3337460
A01K 45/00 3454646 AG1K 31/5386 3337460
A01K 67/027 3462853 A61K 31/5386 3337460
A01K 67/027 3501272 AG1K 33/24 3173382
A01K 67/0275 3501272 AG1K 33/24 3173382
A01K 67/0278 3462853 A61K 36/28 3833371
A01K2207/15 3462853 AG1K 36/28 3833371
A01K2217/15 3462853 AG1K 36/37 3833371
A01K2217/072 3462853 AG1K 36/37 3833371
A01K2227/105 3462853 AG1K 36/67 3833371
A01K2267/01 3462853 AG1K 36/67 3833371
A23K 10/12 3536162 AG1K 36/324 3833371
A23K 10/12 3536162 AG1K 36/324 3833371
A23K 10/30 3536162 AG1K 36/9068 3833371
A23K 10/30 3536162 AG1K 36/9068 3833371
A23K 50/75 3536162 AG1K 38/00 3768304
A23K 50/75 3536162 AG1K 38/07 3723783
A23K 50/90 3536162 AG1K 38/12 3685847
A23K 50/90 3536162 AG1K 38/12 3685847
A23L 33/16 3173382 AG1K 38/48 3768304
A23L 33/16 3173382 AG1K 39/00 4043040
A61K 31/00 3324948 A61K 39/00 4043040
AG1K 31/18 3324948 AG1K 39/12 3393510
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LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

ABG1K 39/12 3393510 AG1K 9/127 4043040
ABG1K 39/12 3768304 AG1K 9/127 4043040
AG1K 39/395 3401334 AG1K 9/1271 4043040
ABG1K 39/395 3890740 AB1K 9/1272 3221293
AG1K 39/395 3328888 AG1K 9/1272 4043040
AG1K 39/3955 3890740 AG1K 9/1277 4043040
AG1K 47/60 3129067 AG1K 9/2018 3337460
A61K 47/60 3129067 AG1K 9/2027 3337460
ABG1K 47/61 3129067 AG1K 9/2054 3337460
AG1K 47/68 3870234 ABG1K 9/2095 3337460
AG1K 47/6803 3870234 AG1K 9/5073 3324948
AG1K 47/6803 3129067 AG1K2039/53 4043040
AG1K 47/6851 3870234 A61K2039/505 3401334
ABG1K 47/6855 3870234 AG1K2039/505 3890740
ABG1K 47/6855 3129067 AG1K2039/505 3328888
AG1K 47/6889 3129067 A61K2039/505 3864050
AG1K 48/00 4043040 AB61K2039/5252 3393510
AG1K 48/005 3768304 A61K2039/55555 4043040
AG1K 48/0033 3221293 A61M 11/00 3928818
AG1K 51/04 3560937 AG1M 11/007 3928818
A61K 51/08 3560937 A61M 15/00 3928818
ABG1K 51/0402 3560937 AG1M 15/0026 3928818
AG1K 51/0489 3560937 AG1M 15/0035 3928818
A61K 9/12 3221293 A61M 15/0041 3928818
AG1K 9/0019 4043040 AG1M 15/0065 3928818
AG61K 9/0019 3685847 A61M 15/0073 3928818
A61K 9/20 3337460 A61M 15/0081 3928818
AG1K 9/20 3173382 AG1M 5/30 3685847
A61K 9/20 3173382 A61M2202/0468 3928818
AG1K 9/28 3173382 AB61M2205/273 3928818
AG1K 9/28 3173382 AB61M2205/586 3928818
AG1K 9/0043 3221293 A61M2207/10 3928818
AG1K 9/48 3173382 AG61M2209/06 3928818
AG1K 9/48 3173382 AG1P 1/04 3324948
A61K 9/50 3324948 AG1P 15/08 3173382
ABG1K 9/0073 3221293 AG1P 15/08 3173382
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LT-EUROPOS PATENTAI

Sisteminé patenty rodyklé

(61)

(11)

AG1P 19/02
AG1P 19/02
AG1P 19/02
AG1P 19/02
AG1P 23/00
AG1P 23/00
AG1P 29/00
AG1P 29/00
AG1P 31/04
AG1P 31/10
AG1P 31/12
AG1P 31/12
AG1P 31/12
AG1P 31/14
AG1P 33/00
A61P 35/00
AG1P 35/00
A61P 35/00
A61P 35/00
AG1P 35/00
A61P 35/00
AG1P 35/00
AG1P 35/00
A61P 35/00
AG1P 35/00
A61P 35/00
A61P 35/00
AG1P 35/00
A61P 35/00
AG1P 35/02
AG1P 35/02
AG1P 35/04
AG1P 35/04
AG1P 37/02
AG1P 37/02
AG1P 37/02
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3337460
3337460
3833371
3833371
3833371
3833371
3337460
3337460
4043040
4043040
3692039
3692039
4043040
3393510
4043040
3401334
3401334
3337460
3337460
3870234
3870234
3707143
3707143
3890740
3890740
3328888
3328888
3864050
3864050
3337460
3337460
3401334
3401334
3337460
3337460
3685847

(61)

(11)

AG1P 37/02
AG1P 37/04
AG1P 37/04
AG1P 37/04
AG1P 37/06
AG1P 37/06
AG1P 43/00
AG1P 43/00
AG1P 43/00
AG1P 43/00
AG1P 5/00
AG1P 5/00
AG1P 7/00
AG1P 7/00
AG1P 9/10
BO1J 31/16
B01J 31/18
BO1J 31/183
BO1J 31/1625
B01J 31/1815
BO1J 8/12
BO1J 8/18
BO1J 8/24
BO1J 8/24
BO1J 8/1809
B01J2208/00504
B01J2531/16
B01J2531/025
B01J2531/26
B01J2531/38
B01J2531/56
B01J2531/64
B01J2531/66
B01J2531/72
B01J2531/0216
B01J2531/842

3685847
3401334
3401334
4043040
3337460
3337460
3401334
3401334
3833371
3833371
3707143
3707143
3685847
3685847
3723783
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
2638588
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LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

B01J2531/845 2638588 B32B2307/7145 3720263
B01J2531/847 2638588 B32B2307/7163 3720263
BO1L 3/00 3571491 B60OP 1/02 3865344
BO1L 3/502784 3571491 B60OP 1/02 3865344
B01L2200/0652 3571491 B6OP 1/44 3865344
B01L2300/0645 3571491 B6OP 1/44 3865344
B01L2300/0864 3571491 B62D 21/09 3865344
B01L2400/0415 3571491 B62D 24/04 3865344
B01L2400/0487 3571491 B62D 33/06 3865344
BO5B 11/00 3928818 B62D 33/063 3865344
BO5B 11/0054 3928818 B62D 33/0604 3865344
BO5SB 11/308 3928818 B62D 33/0636 3865344
BO9B 3/40 3932534 B62D 61/10 3865344
B26D 1/60 3880457 C01B 3/00 3992268
B26D 1/60 3880457 C01B 3/50 3992268
B26D 1/62 3880457 C01B 3/56 3992268
B26D 1/62 3880457 C01B 3/56 3992268
B26D 3/16 3880457 C01B2203/042 3992268
B26D 3/16 3880457 C01B2203/043 3992268
B31C 11/00 3880457 C01B2203/0283 3992268
B31C 11/00 3880457 C01B2203/0475 3992268
B31C 3/00 3880457 C01B2203/0485 3992268
B31C 3/00 3880457 C01G 41/00 3173382
B32B 5/02 3720263 C01G 41/00 3173382
B32B 5/02 3720263 C07C 323/60 3221293
B32B 5/08 3720263 C07C 323/60 3221293
B32B 5/08 3720263 C07C 333/04 3221293
B32B 5/022 3720263 C07C 333/04 3221293
B32B 5/26 3720263 C07C 333/10 3221293
B32B 5/26 3720263 C07C 333/10 3221293
B32B2250/20 3720263 CO07D 277/54 3692039
B32B2262/04 3720263 CO07D 277/54 3692039
B32B2262/14 3720263 C07D 417/12 3692039
B32B2262/062 3720263 CO07D 417/12 3692039
B32B2307/402 3720263 CO07D 471/04 3890740
B32B2307/732 3720263 C07D 471/04 3890740
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(51) (11) (51) (11)

C07D 495/04 3707143 C07K 16/3046 3401334
C07D 495/04 3707143 C07K 16/3069 3328888
CO7F 9/24 3560937 CO07K 5/09 3723783
CO7F 9/58 3560937 C07K 5/021 3723783
CO7F 9/58 3560937 CO07K 5/1016 3723783
CO7F 9/2458 3560937 C07K2317/10 3462853
C07J 31/006 3221293 C07K2317/21 3462853
C07J 41/0055 3221293 CO07K2317/24 3501272
CO7K 1/13 3560937 C07K2317/24 3864050
CO07K 14/005 3393510 C07K2317/31 3501272
CO7K 16/00 3462853 CO07K2317/31 3328888
C07K 16/00 3462853 C07K2317/33 3328888
CO07K 16/00 3768304 CO07K2317/33 3864050
C07K 16/00 3501272 C07K2317/34 3401334
C07K 16/06 3768304 C07K2317/35 3864050
CO7K 16/28 3401334 CO07K2317/41 3129067
CO7K 16/28 3401334 C07K2317/52 3864050
CO7K 16/28 3890740 CO07K2317/55 3864050
CO7K 16/28 3129067 CO07K2317/56 3462853
CO7K 16/28 3328888 C07K2317/64 3864050
CO7K 16/28 3864050 CO7K2317/71 3129067
C07K 16/30 3401334 C07K2317/73 3401334
C07K 16/30 3401334 C07K2317/73 3328888
CO7K 16/30 3328888 CO07K2317/73 3864050
CO07K 16/32 3129067 C07K2317/76 3864050
CO7K 16/32 3129067 CO07K2317/92 3501272
CO7K 16/40 3129067 CO07K2317/92 3328888
C07K 16/40 3129067 C07K2317/94 3864050
CO7K 16/46 3462853 CO07K2317/524 3129067
CO7K 16/46 3501272 C07K2317/526 3864050
CO7K 16/462 3462853 C07K2317/565 3462853
CO7K 16/468 3501272 CO07K2317/732 3401334
C07K 16/2809 3328888 C07K2317/734 3401334
CO7K 16/2863 3864050 C10J 3/46 3992268
CO7K 16/2875 3890740 C10J 3/62 3992268
C07K 16/2893 3129067 C10J 3/62 3992268
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LT-EUROPOS PATENTAI

Sisteminé patenty rodyklé

(61)

(11)

C10J 3/466

C10J2300/0906
C10J2300/0909
C10J2300/0916
C10J2300/0946

C10K 1/00
C10K 1/004
C10K 1/005
C10K 3/04
C10K 3/04
C10L 3/10
C10L 5/48
C10L 9/08
C10L 9/083

C10L2200/0277

C10L2290/02
C10L2290/04
C10L2290/08
C10L2290/10
C10L2290/12
C10L2290/28
C10L2290/30
C10L2290/40
C10L2290/542
C10L2290/545
C12N 15/85
C12N 15/85
C12N 15/86
C12N 15/88
C12N 15/90
C12N 15/111
C12N 15/907
C12N 15/8509
C12N 5/12
C12N 5/067
C12N 5/071
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3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3462853
3501272
3768304
4043040
3462853
3221293
3462853
3501272
3401334
3259345
3259345

(61)

(11)

C12N 5/0672
C12N 9/12
C12N 9/24
C12N 9/58
C12N 9/64

C12N 9/1264
C12N2015/8518
C12N2310/14
C12N2320/32
C12N2500/98
C12N2501/12
C12N2501/16
C12N2501/119
C12N2501/155
C12N2501/237
C12N2501/415
C12N2501/727
C12N2506/45
C12N2533/52
C12N2710/16134
C12N2750/14143
C12N2760/18534
C12N2770/24134
C12N2770/24151
C12N2770/24163
C12N2770/36143
C12N2770/36171
C12N2830/008
C12Y 207/07031
DO04H 1/46

DO04H 1/413
D04H 1/413
F16H 19/06
F16H 19/0622
F16H 7/02

F16H 7/20

3259345
3462853
3768304
3768304
3768304
3462853
3462853
3221293
3221293
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
4043040
3768304
4043040
3393510
3393510
3393510
4043040
4043040
3462853
3462853
3720263
3720263
3720263
3679275
3679275
3679275
3679275
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LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11) (51) (11)

F16H 9/04 3679275 HO01S 3/04 3660987
F16H2019/0668 3679275 HO01S 3/06 3660987
F23C 10/007 3932534 HO1S 3/16 3660987
F23C 10/30 3932534 HO01S 3/17 3660987
F23G 5/30 3932534 HO1S 3/094 3660987
F23G2203/505 3932534 HO1S 3/162 3660987
F23G2204/103 3932534 HO01S 3/173 3660987
GO01B 11/04 3571491 HO1S 3/175 3660987
G01B 11/14 3571491 HO01S 3/0405 3660987
G01B 11/14 3571491 HO01S 3/0604 3660987
GO01B 11/046 3571491 HO1S 3/0612 3660987
GO1N 1/30 3571491 HO01S 3/0621 3660987
GO1N 1/30 3571491 HO1S 3/0627 3660987
GO1N 15/00 3571491 HO01S 3/1603 3660987
GO1N 15/14 3571491 HO1S 3/094038 3660987
GO1N 15/1459 3571491 HO2K 1/04 2994978
GO1N 15/1484 3571491 HO2K 1/04 2994978
GO1N 21/03 3571491 HO2K 1/24 2994978
GO1N 21/64 3571491 HO2K 1/246 2994978
GO1N 21/6408 3571491 HO2K 15/02 2994978
GO1N 21/6428 3571491 HO2K 15/022 2994978
GO01N2015/003 3571491 HO3M 7/40 3425805
GO01N2015/149 3571491 HO3M 7/3071 3425805
G01N2021/035 3571491 HO3M 7/4037 3425805
GO01N2021/6417 3571491 HO4N 19/13 3425805
G01N2021/6441 3571491 HO4N 19/13 3425805
GO06M 3/02 3928818 HO4N 19/91 3425805
GO6M 3/02 3928818 HO4N 19/436 3425805
GO06M 3/022 3928818 Y02A 40/818 3536162
HO1M 4/88 2638588 Y02A 50/30 3692039
HO1M 4/90 2638588 Y02A 50/30 3393510
HO1M 4/8828 2638588 YO02E 50/10 3992268
HO1M 4/9008 2638588 YO2E 50/30 3992268
HO1M 8/10 2638588 YO02E 60/32 3992268
HO1M 8/1004 2638588 YO02E 60/50 2638588
HO1M 8/1004 2638588 Y02P 20/145 3992268

OB 2023/06, 2023-03-27 192



LT-EUROPOS PATENTAI Sisteminé patenty rodyklé

(51) (11)

Y02P 30/00 3992268
Y02P 60/87 3536162
YO02P 70/50 2638588
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LT-EUROPOS PATENTAI Numeriné patenty rodyklé

NUMERINE EUROPOS PATENTY RODYKLE

(11) (61) (11) (51)

2638588 HO1M 4/90 3129067 CO7K 16/32
2638588 B01J 31/16 3129067 C07K 16/40
2638588 B01J 31/18 3129067 CO7K 16/2893
2638588 HO1M 4/88 3129067 CO7K 16/40
2638588 HO1M 8/10 3129067 C07K2317/41
2638588 HO1M 8/1004 3129067 CO07K2317/524
2638588 B01J 31/1625 3129067 C07K2317/71
2638588 BO1J 31/1815 3129067 AB1K 47/6889
2638588 BO1J 31/183 3129067 AG1K 47/60
2638588 B01J2531/0216 3129067 AG1K 47/61
2638588 B01J2531/025 3129067 A61K 47/6803
2638588 B01J2531/16 3129067 AB1K 47/6855
2638588 B01J2531/26 3129067 CO7K 16/32
2638588 B01J2531/38 3173382 AB1K 33/24
2638588 B01J2531/56 3173382 C01G 41/00
2638588 B01J2531/64 3173382 AB1P 15/08
2638588 B01J2531/66 3173382 AB1K 9/20
2638588 B01J2531/72 3173382 A61K 9/28
2638588 B01J2531/842 3173382 AB1K 9/48
2638588 B01J2531/845 3173382 A23L 33/16
2638588 B01J2531/847 3173382 C01G 41/00
2638588 HO1M 4/8828 3173382 AG1P 15/08
2638588 HO1M 4/9008 3173382 A23L 33/16
2638588 HO1M 8/1004 3173382 AB1K 9/20
2638588 YO02P 70/50 3173382 A61K 9/28
2638588 Y02E 60/50 3173382 AB1K 9/48
2994978 HO2K 15/02 3173382 AG1K 33/24
2994978 HO2K 1/04 3221293 C07C 323/60
2994978 HO2K 1/24 3221293 C07C 333/04
2994978 HO2K 1/04 3221293 C07C 333/10
2994978 HO2K 1/246 3221293 C07C 323/60
2994978 HO2K 15/022 3221293 C07C 333/04
3129067 AB1K 47/60 3221293 C07C 333/10
3129067 CO7K 16/28 3221293 C12N 15/111
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(11)

(61)

(11)

3221293
3221293
3221293
3221293
3221293
3221293
3221293
3221293
3221293
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3259345
3324948
3324948
3324948
3324948
3324948
3324948
3324948
3324948
3324948
3328888
3328888
3328888
3328888
3328888
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C12N2310/14
C12N2320/32
C07J 41/0055
AG1K 48/0033
AG1K 9/0043
AG1K 9/0073
A61K 9/12
AB1K 9/1272
C07J 31/006
C12N 5/071
C12N 5/067
C12N2500/98
C12N2501/119
C12N2501/12
C12N2501/155
C12N2501/16
C12N2501/237
C12N2501/415
C12N2501/727
C12N2506/45
C12N2533/52
C12N 5/0672
A61K 9/50
AG1K 31/00
A61K 31/18
AG1K 31/196
AG1K 31/4439
A61K 31/58
AG1K 31/635
AG1K 9/5073
AG1P 1/04
CO7K 16/28
CO7K 16/30
AG1P 35/00
AG1K 39/395
CO7K 16/2809

(51)

3328888
3328888
3328888
3328888
3328888
3328888
3328888
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3337460
3393510
3393510
3393510
3393510
3393510
3393510
3393510

A61K2039/505
C07K2317/31
C07K2317/33
CO7K2317/73
C07K2317/92
CO7K 16/3069
AG1P 35/00
AG1K 9/20
A61K 31/519
ABG1K 31/5386
AG1K 31/5377
A61P 35/00
AG1P 19/02
AG1P 29/00
A61P 35/02
AG1P 37/02
AG1P 37/06
AG1K 9/2018
AG1K 9/2027
A61K 9/2054
AG1K 9/2095
A61K 31/5386
AB1K 31/5377
AG1P 19/02
AG1P 29/00
AG1P 35/00
A61P 35/02
A61P 37/02
AG1P 37/06
A61K 39/12
C07K 14/005
AB61K2039/5252
C12N2770/24134
C12N2770/24151
C12N2770/24163
A61K 39/12
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(11)

(61)

(11)

3393510
3393510
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3401334
3425805
3425805
3425805
3425805
3425805
3425805
3425805
3454646
3454646
3454646
3454646
3454646
3454646
3454646

OB 2023/06, 2023-03-27

AG1P 31/14
Y02A 50/30
C07K 16/30
C12N 5/12
AG1P 35/00
AG1K 39/395
AG1P 43/00
AG1P 35/04
AG1P 37/04
CO7K 16/28
AG1K2039/505
CO7K 16/28
C07K 16/30
CO7K 16/3046
CO07K2317/73
C07K2317/732
CO07K2317/734
C07K2317/34
AG1P 35/00
AG1P 35/04
AG1P 37/04
AG1P 43/00
HO3M 7/40
HO4N 19/13
HO3M 7/4037
HO3M 7/3071
HO4N 19/13
HO4N 19/91
HO4N 19/436
AO01K 31/19
A01K 41/00
A01K 43/00
A01K 45/00
A01K 31/19
A01K 41/00
A01K 43/00

(51)

3454646
3454646
3454646
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3462853
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272
3501272

A01K 45/00
AO1K 31/18
A01K 1/015
AO01K 67/027
C12N 9/12
CO07K 16/00
CO7K 16/46
C12N 15/90
C12N 15/85
A01K 67/0278
C07K 16/00
CO7K 16/462
C12N 9/1264
C12N 15/907
A01K2207/15
A01K2217/072
A01K2217/15
A01K2227/105
A01K2267/01
C12N2830/008
C12N2015/8518
CO07K2317/21
C07K2317/565
C07K2317/10
CO07K2317/56
C12Y 207/07031
AO01K 67/027
C12N 15/85
C07K 16/00
CO7K 16/46
A01K 67/0275
C07K 16/468
C12N 15/8509
C07K2317/24
CO7K2317/31
CO07K2317/92
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(11)

(61)

3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3536162
3560937
3560937
3560937
3560937
3560937
3560937
3560937
3560937
3560937
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491

OB 2023/06, 2023-03-27

A23K 10/30
A23K 10/12
A23K 50/75
A23K 50/90
A23K 10/12
A23K 10/30
A23K 50/75
A23K 50/90
YO02P 60/87
Y02A 40/818
AG1K 51/04
A61K 51/08
CO7F 9/24
CO7F 9/58
CO7K 1/13
CO7F 9/2458
AG61K 51/0402
CO7F 9/58
AG1K 51/0489
GO1N 21/64
BO1L 3/00
GO1N 1/30
GO01B 11/04
G01B 11/14
GO1N 15/14
GO1N 21/03
GO1N 15/00
GO1N 1/30
GO01B 11/046
GO1N 21/6408
GO1N 21/6428
GO01N2021/035
G01N2021/6417
GO01N2021/6441
G01N2015/003
G01N2015/149

(11)

(51)

3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3571491
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3660987
3679275
3679275
3679275
3679275
3679275
3679275
3685847
3685847
3685847
3685847
3685847
3685847

GO1N 15/1459
GO1N 15/1484
GO01B 11/14
BO1L 3/502784
B01L2200/0652
B01L2300/0645
B01L2300/0864
B01L2400/0415
B01L2400/0487
HO1S 3/17
HO1S 3/06
HO1S 3/04
HO1S 3/094
HO1S 3/16
HO1S 3/0621
HO1S 3/0612
HO1S 3/0627
HO1S 3/0604
HO1S 3/0405
HO1S 3/1603
HO01S 3/162
HO1S 3/175
HO1S 3/173
HO1S 3/094038
F16H 19/06
F16H 9/04
F16H 7/02
F16H 7/20
F16H 19/0622
F16H2019/0668
ABG1K 38/12
AG1P 7/00
A61P 37/02
AG1M 5/30
A61K 9/0019
A61K 38/12
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(11)

(61)

(11)

(51)

3685847
3685847
3692039
3692039
3692039
3692039
3692039
3692039
3692039
3692039
3707143
3707143
3707143
3707143
3707143
3707143
3707143
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263
3720263

OB 2023/06, 2023-03-27

AG1P 7/00
AG1P 37/02
C07D 417/12
CO07D 277/54
AG1P 31/12
AG1K 31/426
COo7D 417/12
CO07D 277/54
AG1P 31/12
Y02A 50/30
C07D 495/04
A61P 35/00
AG1P 5/00
AG1K 31/4422
CO07D 495/04
AG1P 35/00
AG1P 5/00
A01C 1/04
DO04H 1/46
D04H 1/413
B32B 5/08
B32B 5/26
B32B 5/02
B32B 5/02
A01C 1/044
A01C2001/048
D04H 1/413
B32B2250/20
B32B2262/14
B32B2307/7163
B32B 5/26
B32B2262/062
B32B 5/022
B32B2307/402
B32B2262/04
B32B2307/732

3720263
3720263
3723783
3723783
3723783
3723783
3723783
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3768304
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3833371
3864050
3864050

B32B 5/08
B32B2307/7145
AG1K 38/07
CO7K 5/09
AG1P 9/10
CO07K 5/1016
CO7K 5/021
AG1K 38/48
A61K 39/12
C12N 9/64
C12N 9/58
C12N 9/24
C07K 16/00
CO7K 16/06
C12N 15/86
AG1K 38/00
C12N2750/14143
ABG1K 48/005
AG1K 36/67
AB61K 36/9068
AG1K 36/324
AB1K 36/37
AG1K 36/28
AG1P 19/02
AG1P 23/00
AG1P 43/00
AG1K 36/28
A61K 36/324
AG1K 36/37
AB1K 36/67
ABG1K 36/9068
AG1P 19/02
AG1P 23/00
AG1P 43/00
CO7K 16/28
A61P 35/00
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(11)

(61)

(11)

3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3864050
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3865344
3870234
3870234
3870234
3870234
3870234
3870234
3880457
3880457
3880457
3880457
3880457
3880457

OB 2023/06, 2023-03-27

CO7K 16/2863
C07K2317/24
C07K2317/33
CO07K2317/35
C07K2317/52
C07K2317/526
CO07K2317/55
C07K2317/64
CO07K2317/73
C07K2317/76
C07K2317/94
A61K2039/505
AG1P 35/00
B60OP 1/02
B62D 33/06
B62D 33/063
B6OP 1/44
B60OP 1/02
B62D 33/0604
B62D 33/0636
B6OP 1/44
B62D 21/09
B62D 24/04
B62D 61/10
A61K 47/68
AG1P 35/00
AG1K 47/6803
AG1K 47/6855
ABG1K 47/6851
A61P 35/00
B31C 3/00
B31C 11/00
B26D 1/60
B26D 1/62
B26D 3/16
B26D 1/60

(51)

3880457
3880457
3880457
3880457
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3890740
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818
3928818

B26D 1/62
B31C 3/00
B31C 11/00
B26D 3/16
AG1K 31/496
AB1K 39/395
AG1P 35/00
C07D 471/04
CO7K 16/28
C07K 16/2875
AB61K2039/505
A61P 35/00
ABG1K 39/3955
A61K 31/496
CO7D 471/04
AG1K 31/706
A61M 11/00
AG1M 15/00
BOSB 11/00
GO6M 3/02
AG1M 15/0065
BO5B 11/0054
A61M2202/0468
A61M2205/273
A61M2205/586
A61M2207/10
A61M 11/007
A61M 15/0026
AG1M 15/0035
A61M 15/0041
AG1M 15/0073
BOSB 11/308
A61M 15/0081
A61M2209/06
GO6M 3/02
GO06M 3/022
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(11)

(61)

(11)

(51)

3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3932534
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268

OB 2023/06, 2023-03-27

BO1J 8/12

BO1J 8/18

BO1J 8/24
F23C 10/007
F23G2203/505
F23G2204/103
BO1J 8/1809
F23G 5/30
F23C 10/30
BO9B 3/40
BO1J 8/24
B01J2208/00504
C10K 1/00
C10K 3/04
C01B 3/56
C10J 3/62
C10L 3/10
C01B 3/00
C01B 3/50
C10J 3/46
C10L 5/48
C10L 9/08
C10L2290/02
C10L2290/28
C10L2290/04
C10L2200/0277
C10L2290/542
C10L2290/40
C10L2290/12
C10L2290/10
C10L2290/08
C10L2290/30
C10L2290/545
C10J2300/0946
C10J2300/0916
C01B2203/042

3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
3992268
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040
4043040

C10J 3/466
C10L 9/083
C01B 3/56
C01B2203/0475
C01B2203/0485
C01B2203/0283
C01B2203/043
C10K 3/04

C10K 1/005
C10K 1/004
C10J 3/62
C10J2300/0906
C10J2300/0909
YO02E 50/10
YO02E 50/30
YO2E 60/32
YO02P 20/145
Y02P 30/00
AG1K 48/00
AB1K 9/127
AG1K 39/00
A61K 9/0019
AB1K 9/1271
AB1K 9/1272
AB1K 9/1277
AG1K 39/00
A61K2039/53
A61K2039/55555
C12N 15/88
C12N2710/16134
C12N2760/18534
C12N2770/36143
C12N2770/36171
AG1K 9/127
AG1P 31/04
A61P 31/10
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(61)

4043040
4043040
4043040

OB 2023/06, 2023-03-27

AG1P 31/12
AG1P 33/00
AG1P 37/04
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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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