1. Farmacinė kompozicija, tinkanti žinduolių širdies transplantato atmetimui gydyti,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad į ją įeina viena arba daugiau farmaciškai priimtinų pagalbinių medžiagų, terapiškai efektyvus kiekis nepeptidinio CCR1 receptoriaus antagonisto ir subnefrotoksinis kiekis A ciklosporino. 

2. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra junginys, pasirinktas iš (I) formulės junginių:
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kuriuose:

R1a yra vienas arba daugiau pakaitų, nepriklausomai pasirinktų iš grupės, susidedančios iš alkilo arba hidroksialkilo;

R2 yra fluoras 4-je padėtyje;

R3 yra fenilas, 4-je padėtyje pakaitu turintis chlorą, o 2-je padėtyje aminokarbonilą, ureidogrupę, arba glicinamidogrupę;

R4 yra -O-;

R5 yra metilenas; o

R6 yra –C(O)-;

kaip atskiras stereoizomeras arba jų mišinys; arba jo farmaciškai priimtina druska.

3. Farmacinė kompozicija pagal 2 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(aminokarbonil)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino; ir

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino.

4. Farmacinė kompozicija pagal 2 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra (2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazinas.

5. Farmacinė kompozicija pagal 4 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad jos reikalingas žinduolis yra žmogus. 

6. Farmacinė kompozicija, turinti vieną arba daugiau farmaciškai priimtinų pagalbinių medžiagų, terapiškai efektyvų kiekį nepeptidinio CCR1 receptoriaus antagonisto ir subnefrotoksinį kiekį A ciklosporino, skirta vartoti žinduolių širdies transplantato atmetimo gydymui.

7. Farmacinė kompozicija pagal 6 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas ir A ciklosporinas yra skirti įvedimui jų reikalingam žinduoliui vienu metu arba vienas po kito.

8. Farmacinė kompozicija pagal 7 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra junginys, pasirinktas iš (I) formulės junginių:
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kuriuose:

R1a yra vienas arba daugiau pakaitų, nepriklausomai pasirinktų iš grupės, susidedančios iš alkilo arba hidroksialkilo;

R2 yra fluoras 4-je padėtyje;

R3 yra fenilas, 4-je padėtyje pakaitu turintis chlorą, o 2-je padėtyje aminokarbonilą, ureidogrupę, arba glicinamidogrupę;

R4 yra -O-;

R5 yra metilenas; o

R6 yra –C(O)-;

kaip atskiras stereoizomeras arba jų mišinys; arba jo farmaciškai priimtina druska.

9. Farmacinė kompozicija pagal 8 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(aminokarbonil)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino; ir

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino.

10. Farmacinė kompozicija pagal 8 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra (2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazinas.

11. Farmacinė kompozicija pagal 8 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad jos reikalingas žinduolis yra žmogus.

12. Farmacinė kompozicija, į kurią įeina viena arba daugiau farmaciškai priimtinų pagalbinių medžiagų, terapiškai efektyvus kiekis nepeptidinio CCR1 receptoriaus antagonisto ir subnefrotoksinis kiekis A ciklosporino, skirta panaudoti žinduolių širdies transplantato atmetimo gydymui, ją skirant tokio gydymo reikalingam žinduoliui.

13. Farmacinė kompozicija pagal 12 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra junginys, pasirinktas iš (I) formulės junginių:
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kuriuose:

R1a yra vienas arba daugiau pakaitų, nepriklausomai pasirinktų iš grupės, susidedančios iš alkilo arba hidroksialkilo;

R2 yra fluoras 4-je padėtyje;

R3 yra fenilas, 4-je padėtyje pakaitu turintis chlorą, o 2-je padėtyje aminokarbonilą, ureidogrupę, arba glicinamidogrupę;

R4 yra -O-;

R5 yra metilenas; o

R6 yra –C(O)-;

kaip atskiras stereoizomeras arba jų mišinys; arba jo farmaciškai priimtina druska.

14. Farmacinė kompozicija pagal 13 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra pasirinktas iš grupės, susidedančios iš:

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(aminokarbonil)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(trans)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino;

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino; ir

(2R,5S)-1-((4-chlor-2-(glicinamido)fenoksi)metil)karbonil-2,5-dimetil-4-(4-fluorbenzil)piperazino.

15. Farmacinė kompozicija pagal 13 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas yra (2R)-1-((4-chlor-2-(ureido)fenoksi)metil)karbonil-2-metil-4-(4-fluorbenzil)piperazinas.

16. Farmacinė kompozicija pagal 15 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad jo reikalingas žinduolis yra žmogus.

17. Farmacinė kompozicija pagal 15 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad nepeptidinis CCR1 receptoriaus antagonistas ir A ciklosporinas yra skirti įvedimui jų reikalingam žinduoliui vienu metu arba vienas po kito.
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