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1. Junginys, kurio bendroji formulė I:
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kurioje

X ir Y, nepriklausomai, yra vandenilis, halogenas, perhalogenmetilas, C1-C6-alkilas arba C1-C6-alkoksigrupė;

R1, R2 ir R3, nepriklausomai, yra C1-C6-alkilas, C2-C6-alkenilas, C2-C6-alkinilas, C3-C6-cikloalkilas, karboksigrupė, C1-C6-alkoksikarbonilas arba arilas, iš kurių visi yra pasirinktinai mono- arba poli-pakeisti halogenu, hidroksigrupe, oksigrupe arba arilu; arba

R1 yra kaip nurodyta aukščiau, o R2-C-R3 sudaro C3-C6-cikloalkilo grupę, pasirinktinai mono- arba poli-pakeistą C1-C6-alkilu, perhalogenmetilu, halogenu, hidroksigrupe arba arilu; arba

-CR1R2R3 sudaro 4-12-narę biciklinę arba triciklinę karbociklinę sistemą, pasirinktinai mono- arba poli-pakeistą C1-C6-alkilu, perhalogenmetilu, halogenu, hidroksigrupe arba arilu; arba

jo druska su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, apimant visus I formulės junginių optinius izomerus, iš kurių kai kurie yra optiškai aktyvūs, o taip pat jų mišinius, apimant raceminius mišinius, arba bet kurią tautomerinę formą.

2. Junginys pagal 1 punktą, kuriame X yra halogenas, o Y yra vandenilis.

3. Junginys pagal 2 punktą, kuriame X yra chloras.

4. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kuriame R1, R2 ir R3 visi yra C1-C6-alkilas.

5. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kuriame R1 yra C1-C6-alkilas.

6. Junginys pagal 5 punktą, kuriame R1 yra metilas.

7. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kuriame R2-C-R3 sudaro C3-C6-cikloalkilo grupę.

8. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kuriame -CR1R2R3 sudaro triciklinę karbociklinę sistemą.

9. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kuriame C1-C6-alkilo grupė yra pakeista hidroksilu.

10. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, parinktas iš:

3-tret-butilamino-6-chlor-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1,1-dimetilprpopilamino)-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1-metilciklopropil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(2-hidroksi-1,1-dimetiletilamino)-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1,1,3,3-tetrametilbutilamino)-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido; arba

jų druskos su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, apimant visus I formulės junginių optinius izomerus, iš kurių kai kurie yra optiškai aktyvūs, o taip pat jų mišinius, apimant raceminius mišinius, arba bet kurią tautomerinę formą.

11. Junginys pagal bet kurį iš prieš tai einančių 1-9 punktų, parinktas iš:

3-(1-adamantil)amino-6-chlor-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

1-(6-chlor-1,4-dihidro-1,1-diokso-tieno[3,2-e]-1(6,2,4-tiadiazin-3-ilamino)-ciklopropankarboksirūgšties etilo esterio;

6-chlor-3-(1-metil-1-feniletil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1-hidroksimetilciklopentil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

1-(6-chlor-1,4-dihidro-1,1-diokso-tieno[3,2-e]-1(6,2,4-tiadiazin-3-ilamino)-ciklopropankarboksirūgšties etilo esterio;

6-chlor-3-(1-metilciklobutil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1-metilcikloheksil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1-metilciklopentil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido;

6-chlor-3-(1-etilciklobutil)amino-4H-tieno[3,2-e]-1,2,4-tiadiazino 1,1-dioksido; arba

jų druskos su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, apimant visus I formulės junginių optinius izomerus, iš kurių kai kurie yra optiškai aktyvūs, o taip pat jų mišinius, apimant raceminius mišinius, arba bet kurią tautomerinę formą.

12. Junginiai pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurie veikia kaip KATP-reguliuojantys kalio kanalų atidarikliai.

13. Farmacinė kompozicija, apimanti junginį pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtiną druską su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurį optinį izomerą arba optinių izomerų mišinį, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, kartu su vienu arba daugiau farmaciniu požiūriu priimtinų nešiklių arba skiediklių.

14. Farmacinė kompozicija, skirta gydyti endokrinologinės sistemos ligas, tokias kaip hiperinsulinemija ir diabetas, apimanti junginį pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtiną druską su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurį optinį izomerą arba optinių izomerų mišinį, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, kartu su vienu arba daugiau farmaciniu požiūriu priimtinų nešiklių arba skiediklių.

15. Farmacinė kompozicija, skirta gydymui arba prevencijai ne nuo insulino priklausantį diabetą mellitus, apimanti junginį pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtiną druską su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurį optinį izomerą arba optinių izomerų mišinį, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, kartu su vienu arba daugiau farmaciniu požiūriu priimtinų nešiklių arba skiediklių.

16. Farmacinė kompozicija, skirta gydyti gliukozės nevalgant nepakankamumo (IFG) arba tolerancijos gliukozei nepakankamumo (IGT), apimanti junginį pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtiną druską su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurį optinį izomerą arba optinių izomerų mišinį, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, kartu su vienu arba daugiau farmaciniu požiūriu priimtinų nešiklių arba skiediklių.

17. Farmacinė kompozicija pagal 13-16 punktus geriamų dozuotų vienetų arba parenteralių dozuotų vienetų formoje.

18. Farmacinė kompozicija pagal 13-16 punktus, kur minėtas junginys yra skiriamas doze apie nuo 0,05 iki 1000, geriau, kai apie nuo 0,1 iki 500 ir ypatingai nuo 50 iki 200 mg per dieną.

19. Junginys pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kuris jų optinis izomeras arba optinių izomerų mišinys, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, skirti panaudoti terapijoje.

20. Junginys pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kuris jų optinis izomeras arba optinių izomerų mišinys, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, skirti panaudoti terapijoje endokrinologinės sistemos ligų, tokių kaip hiperinsulinemija arba diabetas, gydymui arba prevencijai.

21. Junginys pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kuris jų optinis izomeras arba optinių izomerų mišinys, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, skirti panaudoti terapijoje ne nuo insulino priklausančio diabeto mellitus gydymui arba prevencijai.

22. Junginys pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kuris jų optinis izomeras arba optinių izomerų mišinys, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, skirti panaudoti terapijoje gliukozės nevalgant nepakankamumo (IFG) arba tolerancijos gliukozei nepakankamumo (IGT) gydymui arba prevencijai.

23. Junginio pagal bet kurį iš 1-12 punktų panaudojimas medikamentų gamyboje.

24. Junginio pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtinos druskos su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurio jo optinio izomero, arba optinių izomerų mišinio, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, panaudojimas terapijoje endokrinologinės sistemos ligų, tokių kaip hiperinsulinemija arba diabetas, gydymui arba prevencijai.

25. Junginio pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtinos druskos su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurio jo optinio izomero, arba optinių izomerų mišinio, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, panaudojimas terapijoje ne nuo insulino priklausančio diabeto mellitus gydymui arba prevencijai.

26. Junginio pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtinos druskos su farmaciniu požiūriu priimtina rūgštimi arba baze, arba bet kurio jo optinio izomero, arba optinių izomerų mišinio, apimant raceminį mišinį, arba bet kurią tautomerinę formą, panaudojimas terapijoje gliukozės nevalgant nepakankamumo (IFG) arba tolerancijos gliukozei nepakankamumo (IGT) gydymui arba prevencijai.

27. Medikamento, kuris naudojamas gydymui ir prevencijai, ypatingai endokrinologinės sistemos ligų, tokių kaip hiperinsulinemija arba diabetas, gamybos būdas, kai būdas apima I formulės junginio pagal bet kurį iš 1-12 punktų arba jo farmaciniu požiūriu priimtinos druskos pavertimą į galeninę dozuotą formą.

28. I formulės junginių pagal 1 punktą gavimo būdas, apimantis:

a) reakciją junginio, kurio formulė II:
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kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, o Z yra paliekanti grupė, tokia kaip alkoksi, alkiltio, trimetilamino, metilsulfinilo, metilsulfonilo arba halogeno, ypatingai chloro, bromo arba jodo, labiau pageidautini fluoras arba chloras, su junginiu, kurio formulė III:
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, gaunant bendrosios formulės I junginį, arba

b) reakciją junginio, kurio formulė IV:
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kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, su junginiu, kurio formulė III
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, arba jo tinkama druska, dalyvaujant P2O5 ir aukštai verdančiam ketvirtiniam aminui arba tinkamai jo druskai, gaunant bendrosios formulės I junginį, arba

c) reakciją junginio, kurio formulė IV:
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kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, su junginiu, kurio formulė III
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, arba jo tinkama druska, dalyvaujant titano tetrachloridui ir tirpikliui, su kuriuo jis gali sudaryti kompleksą, kaip antai tetrahidrofuranas, arba mišinys tolueno ir anizolo, gaunant bendrosios formulės I junginį, arba

d) reakciją junginio, kurio formulė V:
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kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, su junginiu, kurio formulė VI
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, gaunant bendrosios formulės I junginį, arba

e) reakciją junginio, kurio formulė V:
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kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, su junginiu, kurio formulė VII
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, gaunant bendrosios formulės I junginį, arba

f) dalyvaujant bazei, reakciją junginio, kurio formulė VIII:

[image: image12.wmf]S

S

N

H

2

O

O

X

Y

N

H

R

4

(

V

I

I

I

)

,


arba jo tinkama druska, kurioje X ir Y yra tokie, kaip nurodyti aukščiau, o R4 yra vandenilis arba R5OC((O), kurioje R3 yra C1-6-alkilas, su junginiu, kurio formulė IX
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kurioje R1, R2 ir R3 yra kaip nurodyti aukščiau, gaunant aduktą, kuris gali turėti arba dvi struktūras X arba XI, arba būti dviejų mišinys
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arba kurio žiedo uždarymu, pvz., paveikiant fosgenu atitinkamame tirpiklyje, gaunamas bendrosios formulės I junginys, jeigu R4 yra vandenilis, ir bendrosios formulės junginys XII, jeigu R4 yra R5OC((O), kurioje R5 yra C1-6-alkilas;
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g) hidrolizuojant ir po to dekarboksilinant junginį, kurio bendroji formulė XII:
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gaunamas bendrosios formulės I junginys, t. y., šildant išeiginį junginį vandens vonioje.

