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1. Junginys, kurio formulė I:
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kurioje:

Y yra –N(Ry)-, -C(Ry)(Ry)- arba -O-, kur kiekvienas iš Ry nepriklausomai vienas nuo kito yra H arba žemesnysis alkilas;

R1 yra H, F, alkilo grupė, OH, SH arba O-alkilo grupė;

R2 ir R3, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H; 
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, kur n yra sveikas skaičius nuo 0 iki 5, A1 yra CH arba N, A2 ir kiekvienas A3, nepriklausomai vienas nuo kito, yra pasirinkti iš C(R41)(R41), N(R41), S, S(O), S(O)2 ir O, o A4 yra NH arba NR41, kur kiekvienas R41 nepriklausomai yra H arba žemesnysis alkilas, su sąlyga, kad ne daugiau nei 2 heteroatomai atsiduria iš eilės žiede, sudarytame iš A1, A2, (A3)n, A4 ir C=O, ir su sąlyga, kad bent vienas iš R2 ir R3 yra
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;

R5 ir R6, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, F, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė arba heteroarilo grupė;

R7 ir R8, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, -OR17, -SR17, -NR17R18, -NR19NR17R18 arba -NR17OR18, kur R17, R18 ir R19, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė arba acilo grupė;

R9 yra penkianaris heterociklas, turintis nuo vieno iki trijų heteroatomų, pasirinktų iš O, N ir S; ir

Z ir Z1, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, F, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, -C(O)R21, -CO2R21, -CN, -C(O)NR21R22, -C(O)NR21OR22, -C(S)R21, -C(S)NR21R22, -NO2, -SOR21, -SO2R21, -SO2NR21R22, -SO(NR21)(OR22), -SONR21, -SO3R21, -PO(OR21)2, -PO(R21)(R22), -PO(NR21R22)(OR23), -PO(NR21R22)(NR23R24), -C(O)NR21NR22R23 arba -C(S)NR21NR22R23, kur R21, R22, R23 ir R24, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba kur bet kurie du iš R21, R22, R23 ir R24, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba jo provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas.

2. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R2 ir R3, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H; 
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, kur n yra sveikas skaičius nuo 0 iki 5, kiekvienas iš R41 nepriklausomai yra H arba žemesnysis alkilas, o žvaigždute pažymėto anglies atomo stereochemija gali būti R arba S; su sąlyga, kad bent vienas iš R2 ir R3 yra 
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3. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Y yra –N(Ry)-, kur Ry yra H arba žemesnysis alkilas.

4. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Z ir Z1, nepriklausomai vienas nuo kito, yra pasirinkti iš H, F, žemesniojo alkilo, -CO2R21 ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1, kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1, kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę.

5. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R1 yra H, F arba metilas.

6. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad bent vienas iš R2 arba R3 yra 


[image: image7.wmf]H

N

O

,

H

N

O

    arba   
[image: image8.wmf]N

H

2

O

.

7. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 6 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas. 

8. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

9. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas.

10. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 ir R8, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė arba heteroarilo grupė.

11. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

12. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra 2-propilas, 2-metil-2-propilas, 2-metil-1-propilas, fenilmetilas arba naftilmetilas.

13. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra penkianaris heterociklas, turintis bent vieną azoto heteroatomą ir vieną deguonies heteroatomą.

14. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra pasirinktas iš turinčio pakaitų ir neturinčio pakaitų 1,2-oksazolilo, 1,3-oksazolilo ir 1,2,4-oksadizolilo.

15. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas, arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

16. Junginys pagal 3 punktą, kurio formulė I-A’’:
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kurioje R1, R2, R6, R7, R9, Ry, Z ir Z1 yra tokie, kaip apibūdinta 3 punkte, arba jo provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas.

17. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 16 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R2 yra
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18. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 16 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad

Ry yra H arba metilas;

R1 yra H, F arba metilas;

Z ir Z1 yra nepriklausomai vienas nuo kito pasirinkti iš H, F, -CO2R21, 

-CN ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

R2 yra 
[image: image11.wmf]N

H

2

H

N

O

,

H

N

O

a

r

b

a

O

;

R6 yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas;

R7 yra alkilas arba arilas; ir

R9 yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

19. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 18 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 yra pasirinktas iš 2-propilo, 2-metil-2-propilo, 2-metil-1-propilo, fenilmetilo ir naftilmetilo.

20. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 16 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad kiekvienas iš Ry, R1 ir Z yra H, o:

R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra CH2Ph, R7 yra CH2CH(CH3)2, Z1 yra CO2CH2CH3, o R9 yra 
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R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra CH2Ph, R7 yra CH2CH(CH3)2, Z1 yra CO2CH2CH3, o R9 yra 
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21. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 16 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Ry yra CH3, ir R1, ir Z yra H, o:

R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
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R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra CH2Ph, R7 yra CH2CH(CH3)2, o R9 yra 
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R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
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R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
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R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
[image: image41.wmf]F

, R7 yra 
[image: image42.wmf], o R9 yra 
[image: image43.wmf]O

N

H

3

C

.

22. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 16 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad jie yra pasirinkti iš grupės, susidedančios iš:


[image: image44.wmf]O

N

H

S

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

O

N

H

S

S

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;

;



 EMBED ChemDraw.Document.5.0  [image: image45.wmf]O

N

H

N

H

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;

O

N

H

S

S

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

F

;



 EMBED ChemDraw.Document.5.0  [image: image46.wmf]O

N

H

S

S

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

F

O

O

N

;

O

N

H

N

H

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;



 EMBED ChemDraw.Document.5.0  [image: image47.wmf]O

N

H

O

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;

O

N

H

N

N

H

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;

C

F

3

C

O

O

H

.



[image: image48.wmf]O

N

H

H

N

N

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

;

ir 
[image: image49.wmf]O

N

H

S

H

N

O

N

H

O

O

N

H

2

C

O

2

C

H

2

C

H

3

.

23. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Y yra –CH2-.

24. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Z ir Z1, nepriklausomai vienas nuo kito, yra pasirinkti iš H, F, žemesniojo alkilo, -CO2R21, ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę.

25. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R1 yra H, F arba metilas.

26. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad bent vienas iš R2 arba R3 yra 
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27. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 26 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas. 

28. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

29. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas.

30. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 ir R8, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė arba heteroarilo grupė.

31. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

32. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra 2-propilas, 2-metil-2-propilas, 2-metil-1-propilas, fenilmetilas arba naftilmetilas.

33. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 23 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra penkianaris heterociklas, turintis bent vieną azoto heteroatomą ir vieną deguonies heteroatomą.

34. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 33 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra pasirinktas iš turinčio pakaitų ir neturinčio pakaitų 1,2-oksazolilo, 1,3-oksazolilo ir 1,2,4-oksadizolilo.

35. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 34 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas, arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

36. Junginys pagal 23 punktą, kurio formulė I-B’’:
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kurioje R1, R2, R6, R7, R9, Z ir Z1 yra tokie, kaip apibūdinta 23 punkte, arba jo provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas.

37. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 36 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R2 yra
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38. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 36 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad

R1 yra H, F arba metilas;

Z ir Z1 yra nepriklausomai vienas nuo kito pasirinkti iš H, F, -CO2R21, -CN ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

R2 yra pasirinktas iš  
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R6 yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas;

R7 yra alkilas arba arilas; ir

R9 yra yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

39. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 38 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 yra pasirinktas iš 2-propilo, 2-metil-2-propilo, 2-metil-1-propilo, fenilmetilo ir naftilmetilo.

40. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 36 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R1 yra H, o:

R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
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41. Junginys pagal 1 punktą, kurio formulė:
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arba jo provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas.

42. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Y yra -O-.

43. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad Z ir Z1, nepriklausomai vienas nuo kito, yra pasirinkti iš H, F, žemesniojo alkilo, -CO2R21, ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę.

44. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R1 yra H, F arba metilas.

45. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad bent vienas iš R2 arba R3 yra 
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46. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 45 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas. 

47. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

48. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R5 ir R6 yra H, o kitas yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas.

49. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 ir R8, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė arba heteroarilo grupė.

50. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra alkilas arba arilas.

51. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad vienas iš R7 ir R8 yra H, o kitas yra 2-propilas, 2-metil-2-propilas, 2-metil-1-propilas, fenilmetilas arba naftilmetilas.

52. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra penkianaris heterociklas, turintis bent vieną azoto heteroatomą ir vieną deguonies heteroatomą.

53. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra pasirinktas iš turinčio pakaitų ir neturinčio pakaitų 1,2-oksazolilo, 1,3-oksazolilo ir 1,2,4-oksadizolilo.

54. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 42 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R9 yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas, arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

55. Junginys pagal 42 punktą, kurio formulė I-C’’:
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kurioje R1, R2, R6, R7, R9, Z ir Z1 yra tokie, kaip apibūdinta 42 punkte, arba jo provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas.

56. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 55 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R2 yra 
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57. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 55 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad

R1 yra H, F arba metilas;

Z ir Z1 yra nepriklausomai vienas nuo kito pasirinkti iš H, F, -CO2R21, -CN ir -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, su sąlyga, kad Z ir Z1 abu kartu nėra H;

arba Z1 ir R1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

arba Z ir Z1 kartu su atomais, prie kurių jie yra prijungti, sudaro cikloalkilo arba heterocikloalkilo grupę;

R2 yra pasirinktas iš  
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R6 yra neturintis pakaitų arba turintis pakaitų fenilmetilas;

R7 yra alkilas arba arilas; ir

R9 yra yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų.

58. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 57 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R7 yra pasirinktas iš 2-propilo, 2-metil-2-propilo, 2-metil-1-propilo, fenilmetilo ir naftilmetilo.

59. Junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas pagal 55 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R1 yra H, Z yra H, o:

R2 yra CH2CH2C(O)NH2, R6 yra 
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60. Junginys, pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:
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arba jo provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas.

61. Junginys, farmaciškai priimtina druska, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 1-60 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis pasižymi aktyvumu prieš pikornavirusą, atitinkančiu EC50 mažesnę arba lygią 100 (M H1-HeLa ląstelių kultūros teste.

62. Junginys, farmaciškai priimtina druska, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 1-60 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis pasižymi aktyvumu prieš rinovirusą, atitinkančiu EC50 mažesnę arba lygią 10 (M H1-HeLa ląstelių kultūros teste.

63. Junginys, turintis formulę, pasirinktą iš grupės, susidedančios iš:


[image: image83.wmf]R

9

O

N

R

7

N

O

R

6

N

O

R

1

R

y

H

H

Z

Z

1

(

C

H

2

)

n

N

H

O

;



[image: image84.wmf]R

9

O

N

R

7

O

R

6

N

O

R

1

H

H

Z

Z

1

(

C

H

2

)

n

N

H

O

i

r



[image: image85.wmf]R

9

O

N

R

7

O

O

R

6

N

O

R

1

H

H

Z

Z

1

(

C

H

2

)

n

N

H

O

,


kuriose:

R1, R2, Z ir Z1 yra tokie kaip apibūdinta 1 punkte;

n yra 1 arba 2;

Ry yra H arba žemesnysis alkilas;

R6 yra alkilas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas arba heteroarilas;

R7 yra alkilas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas, heteroarilas, -OR17, -SR17, -NR17R18, -NR19NR17R18 arba –NR17OR18, kur R17, R18 ir R19, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas, heteroarilas arba acilas; ir

R9 yra penkianaris heterociklas, turintis nuo vieno iki trijų heteroatomų, pasirinktų iš O, N ir S, arba jo provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas.

64. Junginys, provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 62 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad

R1 yra H, F arba alkilas;

Ry yra H arba metilas;

R6 yra alkilo grupė, kurioje gali būti vienas arba daugiau pakaitų, pasirinktų iš alkilo ir arilo;

R7 yra alkilas, cikloalkilas, heterocikloalkilas, arilas arba heteroarilas;

R9 yra penkianaris heterociklas, turintis nuo vieno iki trijų heteroatomų, pasirinktų iš O, N ir S, kur bent vienas iš heteroatomų yra azotas, ir kuriame nėra pakaitų arba yra vienas arba daugiau pakaitų, pasirinktų iš žemesniųjų alkilo grupių ir halogenų;

arba jo provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas.

65. Junginys, provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 63 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad:

R6 yra arilmetilas arba ariltiometilas;

R7 yra alkilo grupė;

R9 yra yra neturintys pakaitų 3-izoksazolilas arba 5-izoksazolilas arba turintys vieną arba du pakaitus, pasirinktus iš metilo ir halogenų; ir

Z yra H, o Z1 yra -CO2R21, -CN arba -C(O)NR21R22, kur R21 ir R22, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H, alkilo grupė, cikloalkilo grupė, heterocikloalkilo grupė, arilo grupė, heteroarilo grupė, acilo grupė arba tioacilo grupė, arba R21 ir R22, kartu su atomu(ais), prie kurių jie yra prijungti, sudaro heterocikloalkilo grupę, arba Z ir Z1 kartu sudaro ciklinį esterį arba amidą.

66. Junginys, provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 65 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad:

R1 yra H arba F;

R6 yra arilmetilas arba ariltiometilas; ir

R7 yra pasirinktas iš 2-propilo, 2-metil-2-propilo, 2-metil-1-propilo ir arilmetilo.

67. Junginys, provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas pagal 66 punktą,  b e s i s k i r i a n t y s  tuo, kad R6 yra fenilmetilas, kur fenilo liekanoje gali būti nuo vieno iki trijų pakaitų, pasirinktų iš halogeno, žemesniojo alkilo ir žemesniosios alkoksigrupės.

68. Junginys pagal 63 punktą, pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:
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arba jo provaistas, farmaciškai priimtina druska, farmaciškai aktyvus metabolitas arba solvatas.

69. Farmacinė kompozicija,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad į ją įeina:

(a) terapiškai efektyvus kiekis bent vieno priešpikornavirusinio agento, kuris yra 1-60 punktuose apibūdintas junginys, provaistas, farmaciškai aktyvus metabolitas, farmaciškai priimtina druska arba solvatas; ir

(b) farmaciškai priimtinas nešiklis, skiediklis, tirpiklis arba pagalbinė medžiaga.

70. Bent vieno junginio, provaisto, farmaciškai aktyvaus metabolito, farmaciškai priimtinos druskos arba solvato, apibūdintų 1-60 punktuose, terapiškai efektyvaus kiekio panaudojimas vaisto, skirto pikornavirusinės proteazės aktyvumo tarpininkaujamų žinduolių ligos būklių gydymui, gamyboje.

71. Bent vieno junginio, provaisto, farmaciškai aktyvaus metabolito, farmaciškai priimtinos druskos arba solvato, apibūdintų 1-60 punktuose, terapiškai efektyvaus kiekio panaudojimas vaisto, skirto pikornavirusinės 3C proteazės aktyvumo inhibavimui, gamyboje.

72. Panaudojimas pagal 71 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad pikornavirusinė 3C proteazė yra rinovirusinė proteazė.

73. Junginys, kurio formulė:
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kurioje

p yra sveikas skaičius nuo 0 iki 5;

A11 yra CH arba N, A12 ir kiekvienas iš A13 yra nepriklausomai pasirinkti iš C(R61)(R61), N(R61), S, S(O), S(O)2 ir O, o A14 yra NH arba NR61, kur kiekvienas R61 yra nepriklausomai H, alkilas, acilas arba arilas, su sąlyga, kad ne daugiau nei du heteroatomai būtų iš eilės žiede, sudarytame iš A11, A12, (A13)p, A14 ir C=O;

kiekvienas iš R141 yra nepriklausomai H arba žemesnysis alkilas;

R52, R53 ir R54 yra nepriklausomai pasirinkti iš H, hidroksilo, alkilo, acilo ir arilo; arba bet kurie du iš R52, R53 ir R54 kartu sudaro =O arba =C(R57)(R58), kur R57 ir R58 yra nepriklausomai pasirinkti iš H, alkilo, CO2(C1-C6)alkilo, C(O)N(C1-C6)alkilo ir CO2(arilo); ir

R55 ir R56, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H arba tinkama azotą blokuojanti grupė;

arba farmaciškai priimtina šio junginio druska.

74. Junginys, kurio formulė:
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kurioje

p yra sveikas skaičius nuo 0 iki 5;

R51 yra H, alkilas, acilas arba arilas;

R52, R53 ir R54 yra nepriklausomai pasirinkti iš H, hidroksilo, alkilo, acilo ir arilo; arba bet kurie du iš R52, R53 ir R54 kartu sudaro =O arba =C(R57)(R58), kur R57 ir R58 yra nepriklausomai pasirinkti iš H, alkilo, CO2(C1-C6)alkilo, C(O)N(C1-C6)alkilo ir CO2(arilo); ir

R55 ir R56, nepriklausomai vienas nuo kito, yra H arba tinkama azotą blokuojanti grupė;

arba šio junginio farmaciškai priimtina druska.

75. Junginys arba farmaciškai priimtina druska pagal 74 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad p yra 1 arba 2.

76. Junginys arba farmaciškai priimtina druska pagal 75 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad kiekvienas iš R52, R53 ir R54 yra nepriklausomai pasirinktas iš H, alkoksigrupės, hidroksilo ir karbonilo.

77. Junginys pagal 74 punktą, pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:
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kur PN yra tinkama azotą blokuojanti grupė, o q yra 1 arba 2;

arba šio junginio farmaciškai priimtina druska.

78. Junginys pagal 74 punktą, pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:
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kur BOC yra t-butiloksikarbonilas;

arba šio junginio farmaciškai priimtina druska.

79. Junginys, kurio formulė:
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kurioje BOC yra t-butiloksikarbonilas.
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