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1. Un compus cu formula (ll1-A) sau (IlI-B):
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:

- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’ sau optional doi R?*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C:-C», si grupari haloalcoxil C:-C, in care:

-kesteO,1, 2, 3,4,5, sau 6;
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- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R?, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs.s, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o grupare cicloalchil Cs5 sau oxo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C;-C; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-C1o substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C;-Cy,
si halogeni;

- g este 1 sau 2;
- Z este un liant divalent cu formula (L), in care:
-reste 3, 4, sau 5;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni,grupari alchil C1-C, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C:-C5; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

2. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (Ill-A) este un compus cu
Formula IV-A:
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,1-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C1-C», halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;
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-meste 0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C,, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C:-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari hloalcoxil C1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o0 grupare cicloalchil Cs.5 sau oxo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C;-Cy,
si halogeni;

- g este 1sau 2;
- Z este un liant divalent cu formula (L), n care:
-reste 3, 4, sau 5;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NRP®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C:-C,, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

3. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (l1I-A) este un compus cu
Formula IV-B:
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R?*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C>, si grupari haloalcoxil C1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R” , in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C;, halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-
C,, si grupari hloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales Tn mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R” este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C;:-Cy,
si halogeni;

- g este 1 sau 2;
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- r este 3 sau 4;

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C1-C», 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C», si grupari haloalcoxil C:-C; si

- fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

4. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (llI-A) este un compus cu
Formula IV-C:
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C;1-C», grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R?® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C:-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R%)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-5s sau 0xo;
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- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cs,
si halogeni;

- g este 1 sau 2;
- r este 3 sau 4;

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C1-Cz, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

5. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (lll-A) este un compus cu
Formula V-A:
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
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independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o grupare cicloalchil C3-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C;-Cy; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-C1o substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dinte grupari alchil C;-C,, grupari haloalchil C;-C, si
halogeni;

- g este 1 sau 2;
- Z este un liant divalent cu formula (L), Tn care:
-reste 3, 4, sau 5;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R?®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C;-Cz, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-Co, si grupari haloalcoxil C1-Co; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

6. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (lll-A) este un compus cu
Formula V-B:
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( R )q R3 (V—B),

o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:

- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;
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- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C;-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste 0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C;-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)x-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C:-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C>, si grupari haloalcoxil C:1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o0 grupare cicloalchil Cz-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil Ci-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R” este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cy,
si halogeni;

- g este 1sau 2;
-reste 3, 4, sau 5; si

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C:-C,, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C», si grupari haloalcoxil C1-Co.

7. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (l11-A) este un compus cu
Formula VI-A sau VI-B:
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o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C1-C», halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste 0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C,-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C1-C», halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R? este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R?*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atasati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-Cy, si grupari haloalcoxil C:-C, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«x-R” nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:
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- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cy,
si halogeni;

- g este 1 sau 2;
- Z este un liant divalent cu formula (L) +, in care:
-reste 3, 4, sau 5;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupéri C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C1-C», 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C», si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

8. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (lll-A) este un compus cu
Formula VI-C sau VI-D:

Rz) \\//
@J/\ \Q (R

( R4) (CRSRQ) (VI-C)
sau
(R2 \\//
q)}J/\ \Q o
( R4 (CRSRg)r

3
R (VI-D),
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0 sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste 0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C,, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;

- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)x-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si

independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy, in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R°® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C,, grupari haloalchil C1-C;, halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R” este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cy,
si halogeni;

- g este 1sau 2;
-reste 3 sau 4;si

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C:-C,, 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C;-C..

9. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care inelul A este un inel fenil, un inel piridil, sau un
inel pirazolil, in care inelul A este substituit optional cu (R)m.

10. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-9, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:
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(a) fiecare R! este ales in mod independent dintre deuteriu, grupari alchil C;-C», si o grupare
hidroxil, si m este 0 sau 1; sau

(b) n este 0.

11. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-3 si 5-8, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care inelul D este un inel
heteroaril cu 5 membri substituit cu (R*)q.

12. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

(a) inelul D este un inel fenil, inel piridinil, inel pirazolil, inel imidazolidinona, un inel pirolidinona,
sau un inel piridinona, in care inelul D este substituit cu (R*)q; sau

(b) inelul D este un inel pirazolil, sau un inel piridinona, in care inelul D este substituit cu R*.

13. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-3 si 5-8, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

(a) inelul D este un inel pirazolil, in care inelul D este substituit cu (R*)q; sau

(b) inelul D este:

0
X 1‘ N/ﬁ/‘% &N/’??l N\N/‘%a
| X k% X
(R, R ®Y, R
O O

in care

indica punctul de atasare al inelului D la inelul B; in care optional inelul D este:
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(R, /N\N/a

e

indica punctul de atasare al inelului D la inelul B .

in care

14. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-13, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

(a) fiecare R* este ales in mod independent dintre o grupare oxo sau grupari -(Y)«-R’, in care:
-kesteO,1, 2, 3,4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R?, si in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, deuteriu, halogeni, o grupare
hidroxil, grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza
fmpreuna o grupare cicloalchil C3-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C,, grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cy,
Si halogeni, in care
optional fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, deuteriu, halogeni, o
grupare hidroxil, grupari alchil C;-C4, si grupari cicloalchil Cs-s, sau R® si R® pe acelasi carbon
formeaza impreuna o grupare cicloalchil Cs-5; sau

(b) fiecare R* este ales in mod independent dintre o grupare oxo sau grupari -O-(Y)«-R’, in care:
-kesteO, 1, 2, 3,4, sau 5;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, si in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, deuteriu, halogeni, o grupare
hidroxil, grupari alchil C1-C4, si grupéri cicloalchil Cs-s, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza
impreuna o grupare cicloalchil Cz-s sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-
C., si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C;:-Co,
si halogeni; si/sau
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(c) fiecare R* este ales in mod independent dintre:
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Jmmg b by



222222222






e 2020 1268

T

K~ G~
[~ i
> g~

&

15. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-14, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

in care

indica punctul de atasare al R* la inelul D.

(a) k este 3, 4, 5, sau 6; si/sau
(b) g este 1.

16. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-15, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care Z este un liant divalent
cu formula (L), in care:

(a)

- r este 3 sau 4;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupéri C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, si in care:
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- fiecare R?® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-C;
(b)

- r este 3 sau 4;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®) si grupari -NR®-, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, si:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si
- fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si metil;

(c)

- I este 3 sau 4,

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupéari C(R®)(R®) si grupari -NR®-, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, si in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si
- fiecare R® este hidrogen; sau

(d)

- r este 3 sau 4;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NRP®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este hidrogen; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

17. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-16, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care fiecare R2 este in mod
independent CDs.

18. Compusul conform revendicarii 3 sau revendicarii 4, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

(a) r este 3 sau 4; fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si
fiecare R este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy;

(b) r este 3 sau 4; fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si
fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si metil;

(c) r este 3 sau 4; fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu; si
fiecare R este hidrogen; sau

(d) r este 3 sau 4; fiecare R® si R® este hidrogen; si fiecare R® este ales in mod independent dintre
hidrogen si grupari alchil C;-C..

19. Compusul conform revendicarii 6 sau revendicarii 8, o sare acceptabila farmaceutic a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

(a) r este 3 sau 4; si fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen si deuteriu;
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(b) r este 3 sau 4; si fiecare R® si R® este hidrogen; sau

(c) r este 3 sau 4; si fiecare R® si R® este deuteriu.

20. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (lll-A) sau (llI-B) este
selectat dintre:
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sau un derivat deuterat al acestuia sau o0 sare acceptabila farmaceutic a oricarora din acei
compusi sau derivati deuterati.

21. O compozitie farmaceutica cuprinzand cel putin un compus ales dintre compusii conform
oricarora dintre revendicarile 1-20, o sare acceptabila farmaceutic a acestora, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, si optional unul sau mai mulii dintre:

N
@]
F N\
X o :©j>7<\oH
F O F N
OH

OH  (II),

(a) Compusul II:

o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori;

(b) Compusul Il sau Compusul IlI-d:
OH

P D
D
N HN—" HN D
| D
N D DD
H (1), (I11-d)

0 sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori;
Si
(c) un purtator acceptabil farmaceutic.

22. Un compus conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau compozitia farmaceutica in
conformitate cu revendicarea 21 pentru utilizare intr-o metoda de tratare a fibrozei chistice
cuprinzand administrarea la un pacient care are nevoie de aceasta a compusului conform
oricareia dintre revendicarile 1-20 sau a compozitiei farmaceutice in conformitate cu revendicarea
21.

23. Cel putin un compus ales dintre compusii conform oricarora dintre revendicarile 1-20, un
derivat deuterat al acestuia, sau o sare acceptabila farmaceutic a oricarora dintre cei anteriori, Si
optional unul sau mai multi dintre:

(a) Compusul II:
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H
OH
FXO o E N
\\tOH

OH

>

0 sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori;
(b) Compusul Il sau Compusul I-d:
% oM ALy
D'pD
(I1D), (I11-d)

un derivat deuterat al acestuia sau o sare acceptabila farmaceutic a oricarora dintre cei anteriori;

pentru utilizare in tratarea fibrozei chistice.

24. Un compus cu Formula (X):

20858

R3 (X),

un derivat deuterat al acestuia sau o sare a oricarora dintre cei anteriori,
in care:

- Q2 este un halogen;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;
- inelul B este un inel piridinil;

- X este O, NH, sau un N(alchil C1-C,);

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- Z este un liant divalent cu formula (L), Tn care:
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-reste 1, 2, 3,4,5, sau 6;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R?®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari haloalchil C:-
C,, grupari alchil C1-C», o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

25. Un compus cu formula (Y):

0 0. X
2 Y
(R v RY)
H
Qb
a Rm\N 7
—\
M mAeS
R Y)

O sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,
in care:

- Q® este un halogen;

- R'9 este hidrogen sau o grupare de protectie;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;
- inelul B este un inel piridinil;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- X este O, NH, sau an N(alchil C1-C.);

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C1-C», halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R? este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C, si grupari haloalcoxil C1-C; in care:
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-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R°® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Csz-5 sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C>, halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R” este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituite
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cs,
si halogeni;

-gestel, 2,3sau4;si
- Z este un liant divalent cu formula (L), in care:
-reste 1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NRP®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales In mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari haloalchil C;-
C,, grupari alchil C1-C», o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

26. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (1):

O
1
R,
(RY)
d (D),
a unei saruri acceptabile farmaceutic a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora dintre
cei anteriori, cuprinzand

cuplarea gruparii NH a Inelului C si gruparea QP a inelului B dintr-un compus cu formula (Y-):
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(Y-I),

0 sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:

- Q® este a halogen;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;
- inelul B este un inel piridinil;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- X este O, NH, sau un N(alchil C;-Ca);

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-Co, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C;-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C;-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;

- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R?*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si

independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C», si grupari haloalcoxil C:-C; in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«x-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C,, si grupari cicloalchil Cs-s, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-5 sau o0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C, grupari haloalchil C;-C,, halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C:-
C,, si grupari haloalcoxil C;-Cy; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si
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- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cs,
si halogeni;

-qeste 1, 2, 3sau4;si
- Z este un liant divalent cu formula (L), in care:
-restel, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupéri C(R&)(R?®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales In mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari haloalchil C;-
C,, grupari alchil C1-C», o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- fiecare R® este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-C;

Pentru a forma un compus cu Formula (1), o sare acceptabild farmaceutic a acestuia, sau un
derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori.

27. Metoda conform revendicarii 26, in care respectiva cuplare este efectuata in prezenta unei
baze.

28. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (Y)

Y),

a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cuprinzand
punerea in reactie a unui compus cu formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu formula (B), o sare a acestuia, sau un
derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, pentru a forma compusul mentionat cu Formula
(Y), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori:
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Si

optional deprotejarea gruparii N de protectie a Inelului C cu Formula (Y), in care
QP este un halogen;

R° cu Formula (Y) este hidrogen sau o grupare de protectie N;

R° cu Formula (B) este o grupare de protectie N, si

inelul A, inelul B, inelul D, X, R, m, R?, n, R, R*, q, Z, R, si variabilele acestora sunt cum s-au
enumerat in revendicarea 1.

29. Metoda conform revendicarii 28, in care:

(a) respectiva punere in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, este efectuata in prezenta unei
baze; sau

(b) respectiva punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cuprinde punerea in reactie a
unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora
dintre cei anteriori, cu un reactiv de cuplare si ulterior cu un compus cu Formula (B), cu o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in prezenta unei baze.

30. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (Y-2):
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[CR®RY,
(RYq (Y-2),

a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care:
- Q® este un halogen;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membiri;

- inelul B este un inel piridinil;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- X este O, NH, sau un N(alchil C1-C.);

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C;-C», grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C;1-C», grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C:-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; in care:

-kesteO,1, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)k-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R’, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o grupare cicloalchil C3-5s sau 0xo;

- fiecare dintre R® si R°® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-
C., si grupari haloalcoxil C:-C; si

- fiecare R? este ales Tn mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C:-C,, grupari haloalchil C;-Cy,
si halogeni;

-gestel, 2, 3sau4;
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-reste 1, 2, 3, 4 sau 5;

- fiecare R® si R® este ales In mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari haloalchil C;-
C», grupari alchil C1-C», o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- R19 este hidrogen sau o grupare de protectie;

cuprinzand punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), o sare a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-2), o sare a acestuia, sau
un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, pentru a forma compusul mentionat cu
Formula (Y-2), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori:

AS
-5 R)m

(RY)q

31. Metoda conform revendicarii 30, in care:

(a) respectiva punere in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-2), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, este efectuata in prezenta unei
baze; sau

(b) respectiva punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-2), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cuprinde punerea in reactie a
unui compus cu Formula (A), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei
anteriori, cu un reactiv de cuplare si ulterior cu un compus cu Formula (B-2), o sare a acestuia,
sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in prezenta unei baze;

in care optional metoda cuprinde n plus punerea in reactie a unui compus cu Formula (D), a unei
saruri a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu
Formula (E-2), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, pentru
a forma compusul mentionat cu Formula (B-2), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al
oricarora dintre cei anteriori:
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in care RY este un halogen.
32. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (Y-3):
O o X
” \
N R
H
Qb
RW\N !
RB& /
3 [CRng]r
(Rl R (Y-3),

0 sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cuprinzand
punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-3), o sare a acestuia, sau
un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, pentru a forma compusul mentionat cu
Formula (Y-3), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori:
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(A)

33. Metoda conform revendicarii 32, in care:

(a) respectiva punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-3), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, este efectuata in prezenta unei
baze; sau

(b) respectiva punerea in reactie a unui compus cu Formula (A), a unei saruri a acestuia, sau a
unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (B-3), o sare a
acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cuprinde punerea in reactie a
unui compus cu Formula (A), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei
anteriori, cu un reactiv de cuplare si ulterior cu un compus cu Formula (B-3), o sare a acestuia,
sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in prezenta unei baze;

in care optional metoda cuprinde in plus punerea in reactie a unui compus cu Formula (D), a unei
saruri a acestuia, sau a unui derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu
Formula (E-3), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori, pentru
a forma compusul mentionat cu Formula (B-3), o sare a acestuia, sau un derivat deuterat al
oricarora dintre cei anteriori:
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in care RY este un halogen.

34. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (1)

0
O\\ //X

H
(&) v Lo
4 RS
(RYq ),

o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori,

‘7%

R g///———-
( 4)q
cuprinzand

punerea in reactie a unui compus cu Formula (X), a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, cu un compus cu Formula (Z-1), o sare a acestuia, sau
un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori:
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in care:

- Q2 este un halogen;

- inelul A este un fenil, un inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;
- inelul B este un inel piridinil;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- X este O, NH, sau an N(alchil C1-C.);

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C1-C,, grupari alcoxil C1-C», grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C1-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C:-C», si grupari haloalcoxil C:-C; in care:

-kesteO,1, 2, 3,4,5, sau 6;
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- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R?, in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupairi alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
o grupare cicloalchil Cz-5 sau o0xo;

- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C;-C; si

- fiecare R? este ales Th mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-C1o substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C;-Cy,
si halogeni;

-geste 1,2, 3sau4;si
- Z este un liant divalent cu formula (L), n care:
-restel, 2, 3, 4,5, sau 6;

- fiecare L este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR®, in care un
heteroatom in Z nu este legat la un alt heteroatom in Z, in care:

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari haloalchil C:-
C,, grupari alchil C1-C», o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-Cy; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

35. O metoda de preparare a unui compus cu Formula (IV-C):
)

(R2), %gf
7~

| X
N\/E/

N

(R4)q/ \.J 70\

wwwx Rb av-

X

Ir=

(R

O,
0 sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori
cuprinzand

punerea in reactie a unui compus cu Formula (X-1), a unei saruri a acestuia, sau a unui derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori cu un compus cu Formula (Z-1), o sare a acestuia, sau
un derivat deuterat al oricarora dintre cei anteriori
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in care:
- Q2 este un halogen;
- carbonul denumit prin * are stereochimie S sau stereochimie R;

- inelul D este un inel fenil, un inel heterociclil cu 5 membri, un inel heterociclil cu 6 membri, un
inel heteroaril cu 5 membri, sau un inel heteroaril cu 6 membri;

- fiecare R este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-Co, grupari
haloalchil C1-C», grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-meste0, 1, 2, 3, sau 4;

- fiecare R? este ales in mod independent dintre grupari alchil C,:-C,, grupari alcoxil C1-C,, grupari
haloalchil C1-C,, grupari haloalcoxil C:-C;, halogeni, o grupare ciano, si o grupare hidroxil;

-neste0, 1, sau 2;
- fiecare R® este metil;

- fiecare R* este ales in mod independent dintre halogeni, o grupare oxo, o grupare hidroxil, o
grupare ciano, si grupari -(Y)«-R’, sau optional doi R?*, impreuna cu atomul(atomii) la care ei sunt
atagati, formeaza un inel cicloalchil sau heterociclil cu 5-6 membri care este substituit optional si
independent cu una sau mai multe grupari alese dintre halogeni, grupari alchil C:-C,, grupari
haloalchil, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C>, si grupari haloalcoxil C1-C, in care:

-kesteO,1, 2, 3,4,5, sau 6;

- fiecare Y este ales in mod independent dintre grupari C(R®)(R®), -O-, si grupari -NR?, in care un
heteroatom in -(Y)«-R’ nu este legat la un alt heteroatom in -(Y)«-R” , in care:

- fiecare R®si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, o grupare hidroxil,
grupari alchil C1-C4, si grupari cicloalchil Cs-s5, sau R® si R® pe acelasi carbon formeaza impreuna
0 grupare cicloalchil Cz-s sau o0xo;
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- fiecare dintre R® si R® este substituit optional independent cu una sau mai multe grupari alese
dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C1-C», halogeni, o grupare hidroxil, grupari alcoxil C;-
C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare R? este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Cy; si

- R’ este ales dintre hidrogen, halogeni, o grupare ciano, si grupari cicloalchil Cs-Cio substituit
optional cu una sau mai multe grupari alese dintre grupari alchil C1-C», grupari haloalchil C:-Cs,
si halogeni;

- g este 1 sau 2;
- r este 3 sau 4;

- fiecare R® si R® este ales in mod independent dintre hidrogen, halogeni, grupari alchil C1-C», 0
grupare hidroxil, grupari alcoxil C1-C,, si grupari haloalcoxil C1-C; si

- fiecare RP este ales in mod independent dintre hidrogen si grupari alchil C1-Co.

36. Compusul conform revendicarii 1, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (llI-A) sau (llI-B) este
g gs
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saruri acceptabile farmaceutic ale acestora, si derivati deuterati ai oricarora dintre cei anteriori.

37. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36, in care compusul este in forma
unei saruri acceptabile farmaceutic;

optional
in care sarea acceptabila farmaceutic este o sare de sodiu, o sare de calciu, sau o sare de
potasiu;

optional in care sarea acceptabila farmaceutic este o sare de calciu.

38. Compusul conform revendicarii 36, o sare acceptabila farmaceutic a acestuia, sau un derivat
deuterat al oricarora dintre cei anteriori, in care compusul cu Formula (llI-A) sau (IlI-B) este
selectat dintre:

saruri acceptabile farmaceutic ale acestuia, si derivati deuterati ai oricarora dintre cei anteriori.

39. Compusul conform revendicarii 38, in care sarea acceptabila farmaceutic este o sare de
sodiu, o sare de calciu, sau o sare de potasiu.

40. Compusul conform revendicarii 38 sau revendicarii 39, in care:
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este in forma unei saruri de calciu.

41. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36-40 pentru utilizare intr-o metoda
de tratare a fibrozei chistice cuprinzdnd administrarea la un pacient care are nevoie de acesta, a
compusului conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36-40, in care compusul este
administrat Tn combinatie cu Compusul Il sau Compusul IlI-d.

42. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36-40 pentru utilizare intr-o metoda
de tratare a fibrozei chistice cuprinzand administrarea la un pacient care are nevoie de acesta, a
compusului conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36-40, in care compusul este
administrat Th combinatie cu (a) Compusul Il si (b) Compusul 11l sau Compusul IlI-d.

43. Compusul conform oricareia dintre revendicarile 1-20 sau 36-40 pentru utilizare n tratamentul
fibrozei chistice.

44. Compusul pentru utilizare conform oricareia dintre revendicarile 22 sau 41-43, in care
compusul este in forma unei saruri acceptabile farmaceutic,

optional in care sarea acceptabila farmaceutic este o sare de sodiu, o sare de calciu, sau o sare
de potasiu,

optional in care sarea acceptabila farmaceutic este o sare de calciu.

45. Compusul pentru utilizare conform revendicarii 43 sau revendicarii 44, in care tratamentul
cuprinde in plus:

(a) administrarea Compusului lll;

(b) administrarea Compusului Ill-d;

(c) administrarea Compusului Il si Compusului lll; sau
(d) administrarea Compusului Il si Compusului IlI-d.



