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PATENTNI ZAHTJEVI

L.

Spoj formule I,
RG/X\H /A\N"Jk 1

naznacen time $to
A se bira izmedu -CH,-CH,-CH,- i -Y-CH,-CH,-, gdje sve skupine CH, mogu biti supstituirane s jednim ili vise
istih ili razli¢itih supstituenata R, te gdje se Y bira izmedu O, S i NR™, a Y je vezan na skupinu Het;

Het je piridindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moZe biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih
supstitucnata R’;

X je izravna veza;

R' i R®, zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore 4-cro¢lani do 10-ero¢lani, monocikli¢ki ili biciklicki,
zasi¢eni ili nezasiceni prsten, koji, uz atom duSika u prstenu koji je dio skupine N-CO, moZe sadrzavati jedan ili dva
da dva €lana prstena iz niza O, S, SO i SO, ne mogu biti prisutni na susjednim polozajima u prstenu, gdje prsten
kojeg tvore R', R? i skupina N-CO koja ih nosi mo7e biti supstituiran s jednim ili vige istih ili razligitih
supstituenata RY;

R’ se bira izmedu fenila, naftalenila i heteroarila, od kojih svaki moze biti supstituiran s jednim ili vise istih ili
razli€itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C;-Cy)-alkila, (C;-Cy)-alkiloksi-(C;-Cy)-alkil-, OH, (C;-Cy)-
alkiloksi, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,-C,)-alkilendioksi, koji moZe biti supstituiran
s jednim ili viSe atoma fluora, (C;-Cy)-alkilmerkapto, NH,, (C;-C4)-alkilamino, di((C,-C,)-alkil)amino, ((C;-Cy)-
alkil)-CONH-,  di((C;-Cy)-alkiaminokarbonil-,  ((C;-C,)-alkil)aminokarbonil-,  ((C;-C,)-alkiloksi)karbon-il-,
COOQOH, CONH,, CN, CF;, H,NSO,- i (C;-Cy)-alkil-SO;-;

R* se bira izmedu (C;-Cy)-alkila i fluora;

R’ se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, (C,-C4)-alkiloksi-(C,-C,)-alkil-, OH, (C,-Cy)-alkiloksi, koji moze biti
supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,;-Cy)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Cy)-alkilamino, di((C,-C,)-alkil)amino,
((C1-Cy-alkil)-CONH-, di((C,-C,)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-C,)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-C,)-alkiloksi)karbon-
ﬂ-, COOH, CONHZ, CF3 i (Cl-C4)-3]kil-SOQ-;

R® se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, (C;-C,)-cikloalkil-C H,,-, fenil-C,H,,~, heteroaril-C H,,-, (C;-Cy)-
alkiloksi-(C;-C,)-alkil-, OH, okso, (C;-C,)-alkiloksi, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vise atoma fluora, (C;-
C,)-alkilendioksi, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C;-Cy)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Cy)-
alkilamino,  di((C;-Cy)-alkil)amino,  ((C;-Cy)-alkil)-CONH-,  di((C;-Cy)-alkil)aminokarbonil-,  ((C;-Cy)-
alkil)aminokarbonil-, ((C,-Cy)-alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN, CF;, H,NSO»- i (C;-Cy)-alkil-SO,-, gdje
sve fenilne i heteroarilne skupine mogu biti medusobno neovisno supstituirane s jednim ili viSe istih ili razli¢itih
supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C,-C,)-alkila, CF; i (C,-Cy)-alkiloksi,

R!! sc bira izmedu vodika, (C;-Cy)-alkila i ((C;-Cy)-alkil)-CO-;

R'? se bira izmedu vodika, (C;-C,)-alkila, (C5-C,)-cikloalkil-C,H,,-. fenil-C,H,,-. heteroaril-C,H,,-. ((C,-C,)-alkil)-
CO-, (C5-C)-cikloalkil-C,H,,-CO-, fenil-C,H,,-CO-, heteroaril-C,H,,-CO-, ((C;-C,)-alkil)-O-CO- i fenil-CH,,-O-
CO-, gdje sve fenilne i heteroarilne skupine mogu biti supstituirane s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata,
koje se bira izmedu halogena, (C;-C,)-alkila, CF; i (C,-Cy)-alkiloksi;

R" se bira izmedu vodika, (C;-Cy)-alkila i fenil-C,H,,-, gdje fenilna skupina moze biti supstituirana s jednim ili
viSe istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, CF; i (C,-Cy)-alkiloksi, gdje su
sve skupine R"” medusobno neovisne i mogu biti iste ili razlicite;

heteroaril je 5-eroClana ili 6-ero¢lana, monocikli€¢ka aromatska skupina, koja sadrzi jedan, dva ili tri ista ili razli¢ita
hetero ¢lana prstena, koje se bira izmedu N, NR”, 0i S;
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u bilo kojem od njegovih stercoizomernih oblika ili smjesi stereoizomernih oblika u bilo kojem omjeru, ili njegova
fizioloski prihvatljiva sol;

uz uvjet da skupina -N(R*)-CO-R' ne moZe biti nesupstituirana 2-oksopirolidin-1-ilna skupina ili nesupstituirana 2-
oksoimidazolin-1-ilna skupina ako je istodobno skupina R’-X-Het- skupina formule

30
R RS

!

2
N

u kojoj je veza preko koje je ta skupina vezana na skupinu A prikazana linijom koja polazi s polozaja 2 u
piridinskom prstenu, gdje se R bira izmedu imidazol-1-ila, izoksazol-5-ila, izotiazol-5-ila, 1,2 4-triazol-1-ila,
pirazin-2-ila i pirazol-3-ila, od kojih svaki moze biti supstituiran s (C,-C4)-alkilom, te koja moZe biti supstituirana
na piridinskom prstenu s do Cetiri supstituenta, koje se bira izmedu (C,-C,)-alkila, (C;-Cy)-alkiloksi 1 halogena,

te uz uvjet da skupina -N(R*-CO-R' ne moze biti 1,3-dioksoizoindol-2-ilna skupina formule

O
“"“‘Nl
Q

u kojoj je veza preko koje je ta skupina vezana na skupinu A prikazana linijom koja polazi od atoma dusika.

Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time $to

R’ se bira izmedu fenila, naftalenila, piridinila, pirimidinila, izoksazolila i tiofenila, od kojih svaki moZe biti
supstituiran s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, (C;-Cy)-
alkiloksi-(C;-Cy)-alkil-, (C;-Cy)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili vi§e atoma fluora, (C;-C,)-
alkilmerkapto, (C;-C,)-alkilamino, di((C;-Cy)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; i (C;-Cy)-alkil-SO,-;

ili njegova fiziolo$ki prihvatljiva sol.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjcva 1 do 2, naznacen time $to

R’ je fenil, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vie istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena,
(C-Cy)-alkila, (Cy-Cy)-alkiloksi-(Cy-Cy)-alkil-, (C;-Cy)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili viSe atoma
fluora, (C,-Cy)-alkilmerkapto, (C;-C,)-alkilamino, di((C;-Cy)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; i (C;-Cy)-alkil-SO»-;

ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to
A se bira izmedu -CH,-CH,-CH,- i -Y-CH,-CH,-, gdje se Y bira izmedu O i NH, a Y je vezan na skupinu Het;

Het je piridindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moZe biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih
supstituenata R>;

X je izravna veza;

R'i R?, zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore zasiéeni ili nezasi¢eni, monocikli¢ki 4-ero&lani do 7-ero&lani
prsten, koji, uz atom dusika u prstenu koji je dio skupine N-CO, moZe sadrZavati jedan dodatni hetero ¢lan prstena,
kojeg se bira izmedu NR'?, O i S, gdje prsten kojeg tvore R', R” i skupina N-CO koja ih nosi moZe biti supstituiran
s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata R%;

R’ je fenil, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vie istih ili razlicitih supstituenata, koje se bira izmedu halogena,
(C,-Cy)-alkila, (C,-Cy)-alkiloksi-(C;-C,)-alkil-, (C;-Cy)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili vise atoma
fluora, (C,-Cy)-alkilmerkapto, (C,-Cy)-alkilamino, di((C,-C,)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; i (C,-C,)-alkil-SO,-;

R’ se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, (C;-C4)-alkiloksi-(C;-C,)-alkil-, OH, (C;-C,)-alkiloksi, koji moze biti
supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,-C,)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Cy)-alkilamino, di((C;-C,)-alkil)amino,
((C,-Cy)-alkil)-CONH-, CONH,, CF; i (C;-Cy)-alkil-SO,-;
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R® se bira izmedu (C;-C.)-alkila i okso;
R" s bira izmedu H i (C;-Cy)-alkil-;

ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 4, naznacen time §to
A se bira izmedu -CH,-CH,-CH»- i -Y-CH,-CH>-, gdje se Y bira izmedu O i NH, a Y je vezan na skupinu Het;

Het je piridindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moze biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih
supstituenata R’

X je izravna veza;

R'i R?, zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore zasieni ili nezasi¢eni, monocikli¢ki 4-eroélani do 7-ero&lani
prsten, koji, uz atom dusika u prstenu koji je dio skupine N-CO, mo7e sadr7avati jedan dodatni hetero ¢lan prstena,
kojeg se bira izmedu NR", O i S, gdje prsten kojeg tvore R*, R? i skupina N-CO koja ih nosi moZe biti supstituiran
s jednim ili vige istih ili razli¢itih supstituenata R®;

R’ je fenil, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena,
(C,-Cy)-alkila, (Cy-Cy)-alkiloksi-(C;-Cy)-alkil-, (C;-Cy)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili vise atoma
fluora, (C,-Cy)-alkilmerkapto, (C,-Cy)-alkilamino, di((C,-C,)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; i (C,-C,)-alkil-SO,-;

R’ se bira izmedu halogena, (C,-C4)-alkila, (C;-Cy)-alkiloksi-(C;-C,)-alkil-, OH, (C;-Cy)-alkiloksi, koji moze biti
supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,-C,)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Cy)-alkilamino, di((C;-C,)-alkil)amino,
((C,-Cy)-alkil)-CONH-, CONH,, CF; i (C,-C4)-alkil-SO,-; R® se bira izmedu (C,-C,)-alkila i 0kso;

R'? se bira izmedu H i (C,-C,)-alkil-;

ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 5, naznacen time §to
A se bira izmedu -CH,-CH,-CH,- i -Y-CH,-CH,-, gdje se Y bira izmedu O i NH, a Y je vezan na skupinu Het;

Het je piridindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moze biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih
supstituenata R’;

X je izravna veza,

R' i R?, zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore zasiéeni ili nezasi¢eni, monociklicki 4-ero¢lani do 7-ero¢lani
prsten, koji, uz atom dusika u prstenu koji je dio skupine N-CO, mo~ze sadrzavati jedan dodatni hetero ¢lan prstena,
kojcg sc bira izmedu NR™, O i S, gdjc prsten kojeg tvore RY, R? i skupina N-CO koja ih nosi mozc biti supstituiran
s jednim ili vige istih ili razli¢itih supstituenata R®;

R’ je fenil, supstituiran s jednim ili vi$e istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C;-C)-
alkila, (C,-Cy)-alkiloksi~(C,-C,)-alkil-, (C,-Cy)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili vi§e atoma fluora,
(Cy-Cy)-alkilmerkapto, (C;-Cy)-alkilamino, di((C;-Cy)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; 1 (C;-C4)-alkil-SO;-;

R® se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, (C,-C,)-alkiloksi-(C,-C,)-alkil-, OH, (C,-C,)-alkiloksi, koji moze biti
supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,-C,)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Cy)-alkilamino, di((C,;-C4)-alkil)amino,
((Cy-Cy)-alkil)-CONH-, CONH,, CF; i (C;-Cy)-alkil-SO,-;

R® se bira izmedu (C;-Cy)-alkila i okso;

R" se bira izmedu H i (C,-Cy)-alkil-;

ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 5, naznacen time §to

A se bira izmedu -CH,-CH,-CH,- i -Y-CH,-CH,-, gdje se Y bira izmedu O i NH, a Y je vezan na skupinu Het;

Het je pinidindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moZe biti supstituirana s jednim ili viSe istih ili razli¢itih
supstituenata R’;
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X je izravna veza;

R'iR? zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore zasiéeni ili nezasi¢eni, monociklicki 4-ero¢lani do 7-ero¢lani
prsten, koji, uz atom dusSika u prstenu koji je dio skupine N-CO, moze sadrzavati jedan dodatni hetero ¢lan prstena,
kojeg se bira izmedu NR", O i S, gdje prsten kojeg tvore R', R i skupina N-CO koja ih nosi mozZe biti supstituiran
s jednim ili vige istih ili razli¢itih supstituenata R®;

R? je fenil, koji moze biti supstituiran s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira izmedu halogena,
(C,-Cy)-alkila, (C,-C,)-alkiloksi-(C,-C,)-alkil-, (C,-C,)-alkiloksi, koji moze biti supstituiran s jednim ili viSe atoma
fluora, (C,-Cy)-alkilmerkapto, (C;-C,)-alkilamino, di((C,-Cy)-alkil)amino, CONH,, CN, CF; i (C,-Cy)-alkil-SO,-;

R’ se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila i CF;
R® se bira izmedu (C;-Cy)-alkila i okso;
R" se bira izmedu H i (C;-C,)-alkil-;

ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 5 do 7, naznacen time $to je Het piridindiilna skupina, koja moze
biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih supstituenata R>;
ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 2, naznafen time §to ga se bira izmedu
1-(3-(6-(2-fluorfenil)-piridin-3-il)propil)-1 H-piridin-2-on,
1-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)piperidin-2-on,
4-(3-(6-fenilpiridin-3-il)propil)tiomorfolin-3-on,
1-(3-(6-(2-fluorfenil )piridin-3-il)propil)pirolidin-2-on,
1-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)piperidin-2,6-dion,
1-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)azepan-2-on,
4-(3-(6-(2-klorfenil)piridin-3-il)propil)tiomorfolin-3-on,
4-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)tiomorfolin-3-on,
4-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)tiomorfolin-3-on,
1-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)pirolidin-2,5-dion,
3-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)tiazolidin-2,4-dion,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)pirolidin-2-on,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)pirolidin-2,5-dion,
3-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)imidazolidin-2,4-dion,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)azetidin-2-on,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)piperidin-2-on,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)azepan-2-on,
4-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)-4 H-1 4 -tiazin-3-on,
3-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)imidazolidin-2,4-dion,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)piperidin-2,6-dion,
3-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)tiazolidin-2,4-dion,
1-(3-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-il)propil)azetidin-2-on,
1-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)-1 H-piridin-2-on,
4-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)-4 H-1.4-tiazin-3-on,
1-(2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil )piperidin-2-on,
1-(2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)azetidin-2-on,
1-(2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
3-(2-(4-(4-fluorfenil tiazol-2-ilamino)etil)imidazolidin-2,4-dion,
3-(2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)imidazolidin-2,4-dion,
1-(2-(5-(2-fluorfenil)piridin-2-iloksi)etil)pirolidin-2-on,
1-(2-(4-(4-fluorfenil)tiazol-2-ilamino)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirol-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)-1 H-piridin-2-on,
1-(2-(4-(4-fluorfenil)tiazol-2-ilamino)etil)imidazolidin-2-on,
3-(2-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)imidazolidin-2,4-dion,
3-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)-5,5-dimetilimidazolidin-2,4-dion,
3-(3-(6-(4-fluorfenil)piridin-3-il)propil)oksazolidin-2-on,
1-(2(6-(3-klor-4-fluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(6-fluorpiridin-3-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
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1-(2-(6-(4-metiltiofen-2-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3.4,5-trifluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3-trifluormetoksifenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-Q2-trifluormetoksifenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(6-metoksipiridin-3-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(piridin-3-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-trifluormetoksifenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(2.3-diklorfenil)piridin-3 -iloksi)etil )pirolidin-2, 5-dion,
1-(2-(6-(2 .4-difluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3.4-dimetoksifenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-cijanofenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3-cijanofenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(naftalen-2-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(naftalen-1-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3-acetilaminofenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-2-trifluormetilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-trifluormetilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3,5-diklorfenil)piridin-3-iloksi)etil )pirolidin-2, 5-dion,
1-(2-(6-(3-trifluormetilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3.4-difluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3.5-difluorfenil)piridin-3-iloksi)etil )pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-tert-butilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-etoksifenil)piridin-3 -iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(2-fluorpiridin-3-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(2,5-difluorfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-dimetilaminofenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3-klorpiridin-4-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(5-cijanotiofen-2-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3.5-dimetilizoksazol-4-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(3-fluorpiridin-4-il)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-fluor-2-metilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion,
1-(2-(6-(4-fluor-3-metilfenil)piridin-3-iloksi)etil)pirolidin-2,5-dion, te
1-(2-(6-(pirimidin-5-il)piridin-3-iloksi)etil )pirolidin-2,5-dion,

ili njihove fizioloski prihvatljive soli.

Postupak dobivanja spoja u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 9, ili njegove fizioloski prihvatljive soli,
gdje A je -Y-CH,-CH,- (spoj formule Ib), naznaen time §to se sastoji u reakciji spoja formule IV sa spojem
formule V,

)
Ly Q
R
X Y. X Y.
3 “uet” “H - B “et” \A%@/B\R’
R2
v

b

gdje su Het, X, Y, R, R? i R’ definirani kao u patentnim zahtjevima 1 do 9, gdje, uz to, sve funkcionalne skupine
mogu biti prisutne u zasticenom obliku ili u obliku prekursorske skupine, a L' se moZe nukleofilno supstituirati
izlaznom skupinom.
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 9, ili njegova fizioloski prihvatljiva sol, naznacen time $to je
namijenjen upotrebi kao farmaceutsko sredstvo.
Farmaceutski pripravak, naznacen time $to sadr7i djelotvornu dozu najmanje jednog spoja u skladu s bilo kojim od
patentnih zahtjeva 1 do 9, i/ili njegove fizioloski prihvatljive soli, i farmaceutski prihvatljiva podlogu.
Upotreba spoja formule Ia,

O

A

X
3
R \Het

R ia

i
RZ
u kojoj
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A se bira izmedu -CH,-CH,-CH,- i -Y-CH,-CH,-, gdje sve skupine CH, mogu biti supstituirane s jednim ili vise
istih ili razli¢itih supstituenata R*, te gdje se Y bira izmedu O, S i NR', a Y je vezan na skupinu Het;

Het je piridindiilna ili tiazoldiilna skupina, od kojih svaka moze biti supstituirana s jednim ili vise istih ili razli¢itih
supstituenata R’;

X je izravna veza;

R! i R? se medusobno neovisno bira izmedu (C,-Cp)-alkila, (C;-Cyo)-alkenila, (C;-C,o)-alkinila, (C;-Cyo)-cikloalkil-
C,H,,-, fenil-C,H,,-, naftalenil-C,H,,- i heteroaril-C,H,,-~, a R* moZe uz to biti vodik, gdje svaka od (C;-Cyo)-
alkilnih, (C;-C,o)-cikloalkilnih, (C;-Cyg)-alkenilnih i (C;-Cyq)-alkinilnih skupina moze biti supstituirana s jednim ili
vige istih ili razligitih supstituenata R®, svaka od skupina C,H,, moZe biti supstituitana s jednim ili vige istih ili
razliCitih supstituenata, koje se bira izmedu fluora i (C;-C4)-alkila, a svaka od fenilnih, naftalenilnih i heteroarilnih
skupina moze medusobno neovisno biti supstituirana s jednim ili vige istih ili razli¢itih supstituenata R, ili R' i R?,
zajedno sa skupinom N-CO koja ih nosi, tvore 4-ero¢lani do 10-ero¢lani, monocikli¢ki ili bicikli¢ki, zasi¢eni ili
nezasi¢eni prsten, koji, uz atom dusika u prstenu koji je dio skupine N-CO, mo7e sadr7avati jedan ili dva dodatna
hetero ¢lana prstena, koje se bira izmedu N, NR', O, S, SO i SO,, koji mogu biti isti ili razli¢iti, uz uvjet da dva
¢lana prstena iz niza O, S, SO 1 SO, ne mogu biti prisutni na susjednim poloZajima u prstenu, gdje prsten kojeg
tvore R', R” i skupina N-CO koja ih nosi moZe biti supstituiran s jednim ili vige istih ili razligitih supstituenata R®;

R’ se bira izmedu fenila, naftalenila i heteroarila, od kojih svaki moze biti supstituiran s jednim ili vise istih ili
razlicitih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C;-Cs)-alkila, (C;-Cs)-alkiloksi-(C,-Ce)-alkil-, OH, (C;-Cs)-
alkiloksi, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C;-C;)-alkilendioksi, koji moZe biti supstituiran
s jednim ili vi§e atoma fluora, (C;-C¢)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Ce)-alkilamino, di((C;-Ce)-alkil)amino, ((C;-Cs)-
alkil)-CONH-, ((C,;-C¢)-alkil)-SO,NH-, di((C;-Cs)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-Cs)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-Cs)-
alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN, CF;, ((C;-Cg)-alki)NHSO,-, di((C,-Ce)-alkil)NSO,-, H,NSO,- i (C;-Ce)-
alkil-SO,-,

R* se bira izmedu (C;-Cy)-alkil, fluora i okso;

R® se bira izmedu halogena, (C;-Ce)-alkila, fenil-C H,,-, (C;-Cq)-alkiloksi-(C,-C;)-alkil-, OH, (C;-C)-alkiloksi,
koji moZze biti supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C;-Ce)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Ce)-alkilamino, di((C;-
Ce)-alkil)amino, ((C;-Cg)-alkil)-CONH-, di((C;-Cs)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-C¢)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-Cs)-
alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN, CF:, H,NSO»-, ((C;-Cs)-alkiDNHSO,-, di((C;-Cs)-alki)NSO»- i (C;-C¢)-
alkil-SO,-, gdje fenilna skupina moze biti supstituirana s jednim ili viSe istih ili razli¢itih supstituenata, koje se bira
izmedu halogena, (C;-Cy)-alkila, CF; i (C;-Cy)-alkiloksi;

R® se bira izmedu fluora, OH, okso, (C;-Cg)-alkiloksi, (C;-C¢)-alkilmerkapto, di((C;-Cs)-alkilamino, ((C,-Cy)-
alkil)-CONH-, di((C;-Cg)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-C¢)-alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN i CF;;

R’ sc bira izmedu halogena, (C,-Ce)-alkila, (C;-Cy)-alkiloksi-(C,-Cs)-alkil-, OH, (C,-Cq)-alkiloksi, koji mozc biti
supstituiran s jednim ili viSe atoma fluora, (C,-Cs)-alkilendioksi, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe atoma
fluora, (C;-Ce)-alkilmerkapto, NH,, (C;-Ce)-alkilamino, di((C;-Ce)-alkil)amino, ((C;-Cs)-alkil)-CONH-, di((C;-C¢)-
alkil)aminokarbonil-, ((C,-C)-alkil)aminokarbonil-, ((C;-Cy)-alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN, CF;, SF5,
H,NSO;-, ((C1-Ce)-alkil)NHSO,-, di((C;-Cq)-alkil)NSO,- i (C;-Ce)-alkil-SO,-;

R® se bira izmedu halogena, (C;-Cg)-alkila, (C;-C;)-cikloalkil-C,H,,-, fenil-C,Hy,-, heteroaril-CyH,,-, (C;-Co)-
alkiloksi-(C,-Cs)-alkil-, OH, okso, (C,-Cs)-alkiloksi, koji mozZe biti supstituiran s jednim ili vi§e atoma fluora, (C;-
Cy)-alkilendioksi, koji mo7e biti supstituiran s jednim ili vise atoma fluora, (C;-Ce)-alkilmerkapto, NH,, (C,-Cs)-
alkilamino,  di((C;-C¢)-alkil)amino,  ((C;-C¢)-alkil)-CONH-,  di((C;-C¢)-alkil)aminokatbonil-,  ((C;-Cq)-
alkil)aminokarbonil-, ((C,-Cg)-alkiloksi)karbonil-, COOH, CONH,, CN, CF;, SF5, H)NSO,- i (C;-Cg)-alkil-SO,-,
gdje sve fenilne i heteroarilne skupine mogu biti medusobno neovisno supstituirane s jednim ili vise istih ili
razlicitih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C;-C,)-alkila, CF; i (C;-Cy)-alkiloksi;

R'! se bira izmedu vodika, (C;-Cg)-alkila, (C5-C;)-cikloalkil-C,H,,-, fenil-C,H,,-, heteroaril-C,H,,-, ((C;-C¢)-alkil)-
CO-, (G5-Cy)~cikloalkil-C,H,,~CO-, fenil-C,H,,-CO- i heteroaril-C,H,,-CO-, gdje sve fenilne i heteroarilne skupine
mogu biti supstituirane s jednim ili viSe istih ili razliCitih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C;-C,)-
alkila, CF; 1 (C,-Cy)-alkiloksi;

R'? se bira izmedu vodika, (C;-Cg)-alkila, (C3-C)-cikloalkil-CyHoy-, fenil-CoH,,-, heteroaril-CoHay-, ((C1-Ce)-alkil)-
CO-, (C5-C5)-cikloalkil-C,H,,-CO-, fenil-C,H,,-CO-, heteroaril-C,,H,,-CO-, ((C,-Cy)-alkil)-O-CO- i fenil-C,H,,-O-
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CO-, gdje sve fenilne i heteroarilne skupine mogu biti supstituirane s jednim ili viSe istih ili razli¢itih supstituenata,
koje se bira izmedu halogena, (C;-Cy)-alkila, CF; i (C,-C,)-alkiloksi;

RY se bira izmedu vodika, (C,-Cy)-alkila i fenil-C H,,-, gdje fenilna skupina moze biti supstituirana s jednim ili
vi$e istih ili razliCitih supstituenata, koje se bira izmedu halogena, (C,-Cy)-alkila, CF; i (C,-Cy)-alkiloksi, gdje su
sve skupine R" medusobno neovisne i mogu biti iste ili razlicite;

heteroaril je 5-ero¢lana do 10-eroclana, monociklicka ili biciklicka aromatska skupina, koja sadrzi jedan ili vise
istih ili razli¢itih hetero ¢lanova prstena, koje se bira izmedu N, NR®, Oi S;

u bilo kojem od njegovih stereoizomernih oblika ili smjesi stereoizomernih oblika u bilo kojem omjeru, ili njegova
fizioloski prihvatljiva sol, naznaena time S$to je navedeni spoj namijenjen proizvodnji medikamenta za
stimuliranje ekspresije NO sintaze iz endotela.

Upotreba spoja u skladu s patentnim zahtjevom 13, ili njegove fizioloski prihvatljive soli, naznacena time $to je
navedeni spoj namijenjen proizvodnji medikamenta za lijeCenje kardiovaskularnih bolesti, stabilne ili nestabilne
angine pektoris, koronarne bolesti srca, bolesti koronarnih arterija, Prinzmetalove angine, akutnog koronarnog
sindroma, insuficijencije srca, zatajenja srca, infarkta miokarda, inzulta, tromboze, okluzivne bolesti perifernih
arterija, disfunkcije endotela, ateroskleroze, restenoze, oStecenja endotela nakon PTCA, hipertenzije, esencijalne
hipertenzije, pluéne hipertenzije, sekundarne hipertenzije, renovaskularne hipertenzije, kroni¢nog
glomerulonefritisa, erektilne disfunkcije, ventrikularne aritmije, dijabetesa, komplikacija dijabetesa, nefropatije,
retinopatije, angiogeneze, bronhijalne astme, kroni¢nog zatajenja bubrega, ciroze jetre, osteoporoze, ograni¢ene
sposobnosti paméenja ili ograniCene sposobnosti u¢enja, ili za smanjivanje rizika od kardiovaskularnih pojava kod
Zena u postmenopauzi ili nakon unosa kontraceptiva.

Upotreba u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 13 do 14, naznacdena time $to je spoj formule la spoj formule
L, u skladu s bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 9, ili njegova fizioloski prihvatljiva sol.
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