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1. Junginys, turintis formulę (I):
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kurioje:

R1 yra pirazolilas; kur minėtas pirazolilas yra nepakeistas arba pakeistas 1-2 R6 grupėmis; 

R2 yra pirolidinilas; kur minėtas pirolidinilas yra pakeistas viena R7 grupe;

R3 yra parinktas iš vandenilio ir halogeno;

R4 yra parinktas iš –SF5 ir –Y2–CF2–Y3; 

R6 kiekvienu atveju yra nepriklausomai parinktas iš vandenilio, hidroksi, metilo, metoksi, ciano, trifluormetilo, hidroksi-metilo, halogeno, amino, fluor-etilo, etilo ir ciklopropilo;

R7 yra parinktas iš hidroksi, metilo, halogeno, metoksi, hidroksi-metilo, amino, metil-amino, amino-metilo, trifluormetilo, 2-hidroksipropan-2-ilo, metil-karbonil-amino, dimetil-amino, 2-amino-3-metilbutanoil)oksi, karboksi, metoksi-karbonilo, fosfonooksi, ciano ir amino-karbonilo;

Y yra parinktas iš CH ir N;

Y1 yra parinktas iš CH ir N; 

Y2 yra parinktas iš CF2, O ir S(O)0-2; ir

Y3 yra parinktas iš vandenilio, chloro, fluoro, metilo, difluormetilo ir trifluormetilo;

arba farmaciniu požiūriu priimtinos jo druskos.

2. Junginys pagal 1 punktą, turintis formulę (Ib):
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kurioje:

R3 yra parinktas iš vandenilio ir halogeno;

R4 yra parinktas iš –SF5 ir –Y2–CF2–Y3; 

R6 kai jis yra surištas su pirazolilo žiedo azotu, yra parinktas iš vandenilio, metilo, fluor-etilo, etilo ir ciklopropilo; ir R6, kai jis yra surištas su pirazolilo žiedo anglies atomu, yra parinktas iš vandenilio, hidroksi, metilo, metoksi, ciano, trifluormetilo, hidroksi-metilo, halogeno, amino, fluor-etilo, etilo ir ciklopropilo; 

R7 yra parinktas iš hidroksi, metilo, halogeno, metoksi, hidroksi-metilo, amino, metil-amino, amino-metilo, trifluormetilo, 2-hidroksipropan-2-ilo, metil-karbonil-amino, dimetil-amino, 2-amino-3-metilbutanoil)oksi, karboksi, metoksi-karbonilo, fosfonooksi, ciano ir amino-karbonilo; 

Y1 yra parinktas iš CH ir N;

Y2 yra parinktas iš CF2, O ir S(O)0-2;

Y3 yra parinktas iš vandenilio, fluoro, chloro, metilo, difluormetilo ir trifluormetilo; 

arba farmaciniu požiūriu priimtinos jo druskos.

3. Junginys pagal 2 punktą, turintis formulę (Ic):
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kurioje:

R3 yra parinktas iš vandenilio ir halogeno;

R4 yra parinktas iš –SF5 ir –Y2–CF2–Y3; 

R6 kai jis yra surištas su pirazolilo žiedo azotu, yra parinktas iš vandenilio, metilo, fluor-etilo, etilo ir ciklopropilo; ir R6 kai jis yra surištas su pirazolilo žiedo anglies atomu, yra parinktas iš vandenilio, hidroksi, metilo, metoksi, ciano, trifluormetilo, hidroksi-metilo, halogeno, amino, fluor-etilo, etilo ir ciklopropilo; 

R7 yra parinktas iš hidroksi, metilo, halogeno, metoksi, hidroksi-metilo, amino, metil-amino, amino-metilo, trifluormetilo, 2-hidroksipropan-2-ilo, metil-karbonil-amino, dimetil-amino, 2-amino-3-metilbutanoil)oksi, karboksi, metoksi-karbonilo, fosfonooksi, ciano ir amino-karbonilo; 

Y1 yra parinktas iš CH ir N;

Y2 yra parinktas iš CF2, O ir S(O)0-2;

Y3 yra parinktas iš vandenilio, fluoro, chloro, metilo, difluormetilo ir trifluormetilo; 

arba farmaciniu požiūriu priimtinos jo druskos.

4. Junginys pagal 3 punktą arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, parinktas iš:
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5. Junginys pagal 3 punktą arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, parinktas iš:
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6. Junginys pagal 3 punktą arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, parinktas iš:
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7. Junginys pagal 1 punktą arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, kuris yra:

	[image: image42.emf]N N

N

N

H

O

N

H

N

S

F

F

F

OH


	


8. Junginys, parinktas iš:
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9. Junginys pagal 1 punktą, kuris yra (R)-N-(4-(chlordifluormetoksi)fenil)-6-(3-hidroksipirolidin-1-il)-5-(1H-pirazol-5-il)nikotinamidas arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska.

10. Farmacinė kompozicija, apimanti amorfinę dispersiją iš (R)-N-(4-(chlordifluor-metoksi)fenil)-6-(3-hidroksipirolidin-1-il)-5-(1H-pirazol-5-il)nikotinamido ir 1-2 užpildų, parinktų iš PVP VA64 ir Pharmacoat 603.

11. Kompozicija pagal 10 punktą kur Pharmacoat 603 procentinis kiekis yra intervale nuo 30 % iki 45 %, PVP VA64 procentinis kiekis yra intervale nuo 30 % iki 45 % ir (R)-N-(4-(chlordifluormetoksi)fenil)-6-(3-hidroksipirolidin-1-il)-5-(1H-pirazol-5-il)nikotinamido procentinis kiekis yra intervale nuo 20 % iki 30 %.

12. Kompozicija pagal 11 punktą kur Pharmacoat 603 procentinis kiekis yra 37,5 %, PVP VA64 procentinis kiekis yra 37,5 % ir (R)-N-(4-(chlordifluormetoksi)fenil)-6-(3-hidroksi-pirolidin-1-il)-5-(1H-pirazol-5-il)nikotinamido procentinis kiekis yra 25 %.

13. Junginys, turintis formulę (I), arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska pagal bet kurį iš 1-9 punktą, skirtas naudoti vėžio gydymui.

14. Junginys, turintis formulę (I), arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, skirtas naudoti pagal 13 punktą, kur vėžys yra leukemija, parinkta iš lėtinės mieloidinės leukemijos ir ūmios limfoblastinės leukemijos.

15. Junginys, turintis formulę (I), arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, skirtas naudoti pagal 13 arba 14 punktą, kartu su papildomu junginiu, parinktu iš imatinibo, nilotinibo, dasatinibo, bosutinibo, ponatinibo ir bafetinibo.

16. Junginys, turintis formulę (I), arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, skirtas naudoti pagal 15 punktą, įvedant muosekliai arba vienu metu su minėtu papildomu junginiu, kur minėtas papildomas junginys yra nilotinibas.

17. Junginys, turintis formulę (I), arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska, skirtas naudoti pagal bet kurį iš 13-16 punktą, kur junginys yra (R)-N-(4-(chlordifluormetoksi)fenil)-6-(3-hidroksipirolidin-1-il)-5-(1H-pirazol-5-il)nikotinamidas arba farmaciniu požiūriu priimtina jo druska.

18. Farmacinė kompozicija, apimanti junginį arba farmaciniu požiūriu priimtiną jo druską pagal bet kurį iš 1-9 punktą, kartu su vienu arba daugiau farmaciniu požiūriu priimtinų nešiklių.
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