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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Spojevi formule (I)

naznadeni time da

R1 i R2 neovisno jedan od drugoga predstavljaju vodik, fluor, klor, nitril, trifluorometil, pentafluoroetil, metoksi,
etoksi, trifluorometoksi, -OCH,CF;, CH3;S0,-, CH3;CH,S0,-, - (C=0)CHj, karboksil, C;-Cj-alkil, hidroksi, -
CH,OH, -C(CH;),OH, -CONH,, -(C=0)NH-alkil, -(C=0)N(CHj),, -SO.NH,, -SO,NH(CHj3), -SO,N(CHj3), ili
zamjenu C-H skupine u piridinskom prstenu s duSikovim atomom i

R3 i R4 predstavljaju vodik ili

R3 predstavlja hidroksi, fluor, metoksi ili etoksi i R4 predstavlja vodik ili

R3 predstavlja vodik 1 R4 predstavlja hidroksi, fluor, metoksi ili etoksi 1

RS5 1 R6 predstavljaju vodik ili

RS predstavlja fluor, hidroksi, metoksi ili etoksi i R6 predstavlja vodik ili

RS predstavlja vodik 1 R6 predstavlja fluor 1

R7 predstavlja vodik, C;-Cy-alkil, C5-Ce-cikloalkil, ciklopropilmetil, trifluorometil ili 2,2,2-trifluoroetil i

RS predstavlja -CR’R” -COOH gdje

R*i R’ neovisno jedan od drugoga predstavljaju vodik, metil, etil ili

R* i R" zajedno predstavljaju -(CI,),- gdje n = 2, 3, 4 ili 5, gdje do 4 vodikova atoma iz CH, skupina moZe biti
zamijenjeno s atomima fluora ili

R*iR° zajedno predstavljaju -CH,-O-CH,-, -CH,-NH-CH,-, -CH,-N(CHj3)-CH,-, -CH,CH,-O-CH,CH,-, -CH,CH,-
NH-CH,CH,-, -CH;CH,-N (CH3) -CH,CH,- ili

R* predstavlja vodik, metil ili etil i R zajedno s R7 predstavlja - (CIH,),- gdje n = 1, 2, 3, 4, gdje do 4 vodikova
atoma iz CH; skupina moZe biti zamijenjeno s atomima fluora ili

R* zajedno s R7 predstavlja -CH,-O-CH,CHj,-, - CH,-N(CH3)-CH,CH,- i R® predstavlja vodik, metil ili etil ili
predstavlja -CR°R*-CR°R'-COOH gdje

RS, R%, R®, R’ predstavljaju vodik ili

R¢, R neovisno jedan od drugoga predstavljaju metil, etil ili zajedno predstavljaju -(CH,),-gdje n = 2, 3, 4, 5 ili -
CH,CH,-O-CH,CH,- i R%, R" predstavljaju vodik ili

R¢, R? predstavljaju vodik i R®, R" neovisno jedan od drugoga predstavljaju metil, etil ili zajedno predstavljaju -
(CHz)Il- gd]e n= 2, 3, 4, 5, -CH2CH2-O-CH2CH2-, -CHchz-NH-CHchz-, -CH2CH2-N(CH3)-CH2CH2- ili -CHz-
O-CH;- ili

R¢ predstavlja metil, etil, trifluorometil i R, R® i R' predstavljaju vodik ili

R¢, R i R predstavljaju vodik i R® predstavlja metil, etil, trifluorometil, hidroksi ili metoksi ili

R¢ i R® zajedno predstavljaju -(CH,),- gdje n = 1, 2, 3 ili 4 i R* i R predstavljaju vodik ili

predstavlja -CH,-CH,-CHR2-COOH gdje

R® predstavlja vodik ili

R® i R7 zajedno predstavljaju -CH,- ili -CH,CH,-

1 njihove soli, solvati 1 solvati soli.

Spojevi prema zahtjevu 1 prema formuli (II) 1 formuli (IIT)
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(I

naznadeni time da

R1 predstavlja vodik, fluor, klor, nitril, metoksi, etoksi, trifluorometoksi, metil, etil, trifluorometil, -(C=0)CHs i
R3 i R4 predstavljaju vodik ili

R3 predstavlja hidroksi i R4 predstavlja vodik ili

R3 predstavlja vodik 1 R4 predstavlja hidroksi 1

RS predstavlja vodik ili fluor 1

R7 predstavlja vodik ili C,-Cy-alkil 1

RS predstavlja -CR*R*-COOH gdje

R*i R’ neovisno jedan od drugoga predstavljaju vodik, metil ili etil ili

R*i R" zajedno predstavljaju -(CH,),- gdje n =2, 3, 4 ili 5 ili

R® predstavlja vodik i R” zajedno s R7 predstavlja -(CH,),- gdje n = 3 ili 4 ili

predstavlja -CR°R*-CR°R-COOH gdje

RS, RY, R®, R' predstavljaju vodik ili

RS, R? predstavljaju vodik i R®, R" neovisno jedan od drugoga predstavljaju metil, etil ili zajedno predstavljaju -
(CHy)n- gdjen =2, 3, 4, 5 ili -CH,CH,-O-CH,CH,- ili

R¢ predstavlja metil ili etil i R%, R® i R' predstavljaju vodik ili

R¢ i R® zajedno predstavljaju - (CH,),- gdje n = 1, 2, 3 ili 4 i R* i R" predstavljaju vodik ili
predstavlja -CH,-CH,-CHR2-COOH gdje

R® predstavlja vodik ili

R® i R7 zajedno predstavljaju -CH,CH,-

1 njihove soli, solvati 1 solvati soli.

Spojevi prema zahtjevu 1 ili 2 prema formuli (I) i formuli (III), naznadeni time da

R1 predstavlja vodik, fluor, klor, nitril, metoksi, trifluorometil i

R3 i R4 predstavljaju vodik ili

R3 predstavlja hidroksi i R4 predstavlja vodik ili

R3 predstavlja vodik 1 R4 predstavlja hidroksi 1

RS predstavlja vodik ili fluor 1

R7 predstavlja vodik, metil ili etil 1

R8 predstavlja -CR*R*-COOH gdje

R*i R’ neovisno jedan od drugoga predstavljaju vodik, metil ili etil ili

R* predstavlja vodik i R” zajedno s R7 predstavlja - (CH,),- gdje n = 3 ili 4 ili

predstavlja -CR°R*-CR°R-COOH gdje

RS, R%, R®, R’ predstavljaju vodik ili

R¢, R predstavljaju vodik i R®, R" neovisno jedan od drugoga predstavljaju metil ili etil ili zajedno predstavljaju -
(CHyn- gdje n =2, 4, 5 ili predstavljaju -CH,CH,-O-CH,CH,- ili

R¢ predstavlja metil i R, R® i R" predstavljaju vodik ili
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R¢ i R® zajedno predstavljaju -(CH,),- gdje n = 3 ili 4 i R® i R' predstavljaju vodik ili

predstavlja -CH,-CH,-CHR®-COOH gdje R® predstavlja vodik ili

R® i R7 zajedno predstavljaju -CH,CH,-

1 njihove soli, solvati 1 solvati soli.

Spojevi prema zahtjevu 1, 2 ili 3 prema formuli (II) i formuli (IIT), naznaceni time da

R1 predstavlja vodik, fluor, metoksi, trifluorometil i

R3 i R4 predstavljaju vodik ili

R3 predstavlja hidroksi i R4 predstavlja vodik ili

R3 predstavlja vodik 1 R4 predstavlja hidroksi 1

RS predstavlja vodik ili fluor 1

R7 predstavlja vodik ili metil i

R8 predstavlja -CR*R*-COOH gdje

R*i R’ neovisno jedan od drugoga predstavljaju vodik ili metil ili

R* predstavlja vodik i R® zajedno s R7 predstavlja -(CH,);- ili

predstavlja -CR°R*-CR°R-COOH gdje

RS, RY, R®, R’ predstavljaju vodik ili

R¢ i R? predstavljaju vodik i R® i R' predstavljaju metil ili zajedno predstavljaju -(CH,),- gdje n = 2 ili 4 ili
predstavljaju -CH,CH,-O-CH,CH,- ili

R¢ predstavlja metil i R, R® i R" predstavljaju vodik ili

R¢ i R® zajedno predstavljaju -(CH,);- i R i R predstavljaju vodik ili

predstavlja -CH,-CH,-CHR2-COOH gdje

R® predstavlja vodik ili

R® i R7 predstavljaju -CH,CH,-

1 njihove soli, solvati 1 solvati soli.

Spojevi prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 4 naznadeni time da imaju slijedeée nazive:
4-[({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil }amino)metil]-3,4,5,6-tetrahidro-2H-piran-4-
karboksilna kiselina

N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]Jkarbonil } -N-metil-}-alanin
1-[({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]Jkarbonil } amino)metil]ciklopropan-1-karboksilna
kiselina

1-[({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il [karbonil } amino)metil]ciklopentan- 1 -karboksilna
kiselina

3-({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraecn-3-il [karbonil } amino)-2,2-dimetilpropionska kiselina
1-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]karbonil } piperidin-4-karboksilna kiselina
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]Jkarbonil } -2-metilalanin
4-({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il Jkarbonil }amino)butanska kiselina
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10), 16-tetraen-3-ilJkarbonil } --alanin
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il Jkarbonil } glicin

(IR*,  28%)-2-({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetracn-3-ilJkarbonil }amino)ciklopentan- 1 -karboksilna
kiselina

(9)-3-({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil } amino)butanska kiselina
(R)-3-({[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraecn-3-il]Jkarbonil } amino)butanska kiselina
3-({[17-(5-metoksipiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraecn-3-il [karbonil } amino)-2,2-dimetilpropionska kiselina
N-{[17-(5-metoksipiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il [karbonil } - 3-alanin
N-{[17-(5-metoksipiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]Jkarbonil } -N-metil-f-alanin
N-{[17-(pirimidin-5-il)estra-1,3,5(10), 16-tetraen-3-il]karbonil } --alanin
4-({[17-(pirimidin-5-iD)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]Jkarbonil } amino)butanska kiselina
N-metil-N-{[17-(pirimidin-5-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]karbonil } - 3-alanin
2,2-dimetil-3-({[17-(pirimidin-5-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil }amino)propionska kiselina
N-({17-[5-(trifluorometil)piridin-3-il]estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il } karbonil)--alanin

N-metil-N-({ 17-[5-(trifluorometil)piridin-3-il]estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il } karbonil)--alanin
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil } -1 -prolin
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil } -D-prolin
4-({[11B-fluoro-17-(5-fluoropiridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]karbonil } amino)butanska kiselina
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)-150-hidroksiestra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]karbonil } - N-metil--alanin
N-{[17-(5-fluoropiridin-3-il)-15B-hidroksiestra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ilJkarbonil } -N-metil-3-alanin
N-metil-N-{[17-(6-metilpiridazin-4-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il]karbonil } - 3-alanin
N-metil-N-{[17-(3-piridin-3-il)estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-il Jkarbonil } - 3-alanin
4-({[17-(5-metoksipiridin-3-il)estra-1,3,5(10), 16-tetraen-3-il Jkarbonil }amino)butanska kiselina

1 njihove soli, solvati i solvati soli.

6. Spojevi prema bilo kojem od zahtjeva 1, 2, 3, 4 ili 5 naznadeni time da su za lijecenje 1/ili prevenciju bolesti.
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Uporaba spoja prema bilo kojem od zahtjeva 1, 2, 3, 4 ili 5 naznacena time da je za pripravu lijeka za lijeCenje 1/ili
prevenciju bolesti.

Spojevi prema bilo kojem od zahtjeva 1, 2, 3, 4 ili 5 naznaCeni time da su za lijeenje i/ili sprjeCavanje
endometrioze, mioma maternice, poremecaja krvarenja maternice, dismenoreje, karcinoma prostate, hiperplazije
prostate, akni, seboreje, gubitka kose, prerane spolne zrelosti, sindroma policisti¢nih jajnika, raka dojke, raka pluca
, karcinoma endometrija, karcinoma bubreznih stanica, karcinoma mokraénog mjehura, ne-Hodgkinovog limfoma,
kroniéne opstruktivne pluéne bolesti (KOPD), pretilosti ili upalne boli.

Lijek naznacen time da sadrZi spoj prema bilo kojem od zahtjeva 1, 2, 3, 4 ili 5 u kombinaciji s jednim ili vise
dodatnih aktivnih spojeva, naroCito sa selektivnim modulatorima receptora estrogena (SMRM), antagonistima
receptora estrogena (ER), inhibitorima aromataze, inhibitorima 173 HSDI, inhibitorima steroidne sulfataze (STS),
agonistima i antagonistima GnRH, antagonistima kispeptin receptora (KISSR), selektivnim modulatorima receptora
androgena (SARM), androgenima, inhibitorima 5o-reduktaze, selektivnim modulatorima receptora progesterona
(SPRM), gestagenima, antigestagenima, oralnim kontraceptivima, inhibitorima mitogenom aktiviranih protein-
kinaza (MAP) i inhibitorima MAP kinaza kinaza (Mkk3/6, Mekl1/2, Erk1/2), inhibitorima protein kinaza B
(PKBo/B/y; Aktl1/2/3), inhibitorima fosfoinozitid 3-kinaze (PI3K), inhibitorima kinaze ovisne o ciklinima
(CDK1/2), inhibitorima hipoksijom induciranog signalnog puta (inhibitori HIF1alfa, aktivatori prolil hidroksilaza),
inhibitorima histonske deacetilaze (HDAC), antagonistima prostaglandin F receptora (FP) (PTGFR) i nesteroidnim
protuupalnim lijekovima (NSAID).
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