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Patentkrav

1. En forbindelse med formel | eller formel II:

Formel I Formel 11

eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav;

hvor:

A er -(C(R%,).- hvor hvilke som helst C(R?), av nevnte -(C(R*),).- eventuelt kan
erstattes med -O-, -S-, -S(O),-, NH eller NR%

ner3,4,5eller6;

hver p er 1 eller 2;

Ar er en C,-Cyoheterocyklylgruppe eller en Cg-Coyoarylgruppe, hvor C,-Cxhetero-
cyklylgruppen eller Cs-Cxoarylgruppen er eventuelt substituert med 1 til 5 R®,

X er -C(R®)(R™)-, -N(CH,R™)- eller X er fraveerende;

Y er N eller CR";

hver R, R, R®, R* R®, R® R’ eller R® er uavhengig H, okso, OR'!, NR"'R"?,
NR™C(O)R™, NR™C(O)OR™, NR*C(O)NR"R™, N3, CN, NO,, SR™, S(0),R?,
NR™S(0),R?, -C(=0)R", -C(=0)OR", -C(=O)NR"'R"?, -C(=0)SR"!, -S(0),(OR™),
-SO,NR™R™, -NR™S(0),(OR™), -NR"SO,NR"R*, NR™C(=NR')NR'"'R"?, halogen,
(C1-Cy)alkyl, (Co-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C1-Cg)alkyl, Cs-Cog aryl, C,-Cyohetero-
cyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl;

to R* pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en dobbelbinding
mellom de to karboner som de er bundet til eller kan danne en (C;-C;)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C-)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
- S-, -S(0),-, -NH- eller -NR*;

fire R* pa tilstgtende karbonatomer, nar tatt sammen, kan danne en eventuelt

substituert Cg-arylring;
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to R* p4 samme karbonatom, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C;)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (C;-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes av -O-,
-S-, -S(0),-, -NH- eller -NR®-;

to R® pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C;)cykloalkyl-
ring hvor ett karbonatom av nevnte (C;-C;)cykloalkylring eventuelt jan erstattes av
-O-, -S-, -S(0),-, -NH- eller -NR?;

hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding eller en -(C(R®),)m-gruppe hvor m er 1 eller 2;
hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding;

hver R? er uavhengig (C;-Csg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl,
aryl(C;-Cg)alkyl, Cg-Cooaryl, C,-Cooheterocyklyl, (Cs-C-)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbo-
cyklylalkyl hvor hvilke som helst (C;-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl eller
(C,-Cyg)alkynyl av R? er eventuelt substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H,
C,-Cyoheterocyklyl, og hvor hvilke som helst aryl(C;-Cg)alkyl, C¢-Cop aryl,
C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C-)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl av R® er eventuelt
substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H, C,-Cysheterocyklyl eller (C;-Cg)alkyl;
hver R™ eller R* er uavhengig H, (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl-
(C1-Cg)alkyl, Cs-Cyg aryl, C,-Cyg heterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl, (C,-Cg)karbocyklyl-
alkyl, -C(=0)R?, -S(0),R* eller aryl(C;-Cg)alkyl; eller R* og R tatt sammen med et
nitrogen til hvilket de begge er bundet danner en 3- til 7-leddet heterocyklisk ring hvor
hvilket som helst karbonatom av nevnte hereocykliske ring eventuelt kan veere
erstattet med - O-, -S-, -S(O),-, -NH-, -NR®- eller -C(O)-;

R™ er H eller (C,-Cg)alkyl;

R' er H, (C;-Cg)alkyl, NR*R*?, NR*C(O)R™, NR*C(0O)OR", NR*C(O)NR*R™,
NR™S(0),R?, -NR*'S(0),(OR™) eller NR"'SO,NR"R"; og

hvor hver (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C,-Cg)alkyl, Cs-C, aryl,
C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C,-Cg)karbocyklylalkyl av hver R, R?, R?,
R* R’ R% R’, R®, RMeller R*? er, uavhengig, eventuelt substituert med en eller flere
okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(0O),R?% OR?
(C4-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=O)OR?, -C(=0)OH,
-C(=O)N(R?),, -C(=0)NHR? , -C(=0)NH,, NHS(0),R? NR?S(0),R* NHC(O)R?
NR?C(O)R?* NHC(O)OR? NR*C(0)OR? NR?C(O)NHR? NR*C(O)N(R%)s,
NR?C(O)NH,, NHC(O)NHR?, NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH,, =NH, =NOH, =NOR?,
NR?S(0),NHR?, NR?S(0),N(R?)2, NR?S(0),NH,, NHS(O),NHR?, NHS(O),N(R?),,
NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(0)(OH), eller R®.
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2. Forbindelse ifglge krav 1, som er en forbindelse med formel I.
3. Forbindelse ifglge krav 1 eller krav 2, hvor hver R® er H.

4. Forbindelse ifalge krav 1, som er en forbindelse med formel VII eller en forbindelse med

formel VIII:

R’ R’
R H N R
(s /)\/VL R4 )\I
— P C— —
/L N /L N7 TR
2 R2
x o R x” Yo

| |
Ar Ar

Formel VII Formel VIII
eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav.
5. Forbindelse ifglge krav 4, som er en forbindelse med formel VII.
6. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-5, hvor R? er H.

7. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-6, hvor R’ er H, halogen eller (C;-Cg)-

alkyl.

8. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-7, hvor n er 3 eller 4.

9. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-8, hvor hver R* er uavhengig H eller
eventuelt substituert (C,-Cg)alkyl, eller fire R* pa tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen,

kan danne en eventuelt substituert Cg-arylring.

10. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-7, hvor A er -(CH,)s-, -(CH,)4-, -CH,-O-
CH,-, -CH»-CH(CHj3)-CH,-, -CH,-CH(CF3)-CH,-, -CH,-CH,-CH(CHs5)- eller strukturen:
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11. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-7, hvor A er -(CH,)s-.

12. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-11 hvor X
er -CR®(NR"C(0)OR")-, -CR™®*(NR"R™)-, -CR®(NR*S(0),R?- eller X er fraveerende.

13. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-11, hvor X er fraveerende.

14. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-13, hvor R* er H, OR', NR*R*?, CN,
(C1-Cy)alkyl, Cs-Cyg aryl, C,-Cy,o heterocyklyl eller (Cs-C5)cykloalkyl, hvor hvilke som helst
(C1-Cy)alkyl, Cs-Cyg aryl, C,-C,o heterocyklyl eller (Cs-C-)cykloalkyl av R® er eventuelt
substituert med en eller flere okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR?,
S(0),R? OR? (C;-Cg)alkyl, (C;1-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=0)OR?, -C(=0)OH,
-C(=O)N(R%),, -C(=0)NHR?, -C(=O)NH,, NHS(O),R? NR*S(0),R?* NHC(O)R? NR?C(O)R?,
NHC(O)OR?, NR*C(O)OR? NR*C(O)NHR?, NR*C(O)N(R?),, NR*C(O)NH,, NHC(O)NHR?,
NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH,, =NH, =NOH, =NOR?, NR?S(0),NHR?, NR*S(O),N(R?%),
NR*S(0O),NH,, NHS(O),NHR?, NHS(O),N(R?)., NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(O)(OH), eller
R?

15. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-13, hvor R er H eller C,-Cxhetero-
cyklyl, hvor hvilke som helst C,-C,oheterocyklyl av R* er eventuelt substituert med en eller
flere okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(O),R? OR?, (C;-Cg)-
alkyl, (C;-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=0)OR?, -C(=0)OH, -C(=0)N(R?%).,
-C(=0)NHR?, -C(=0)NH,, NHS(0O),R?, NR?S(0),R? NHC(O)R?, NR*C(O)R?, NHC(O)OR?,
NR*C(O)OR?, NR?C(O)NHR?, NR*C(O)N(R?),, NR*C(O)NH,, NHC(O)NHR?, NHC(O)N(R?),,
NHC(O)NH,, =NH, =NOH, =NOR? NR®S(0),NHR? NR*S(0),N(R?),, NR*S(O),NH,
NHS(O),NHR?, NHS(O),N(R?),, NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(O)(OH), eller R®.

16. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-13, hvor R* er valgt fra:

H
lTI (|)H I\Ifle I\‘JHMe |}||\/|e2 [Nj [ ]
’ N
J\!’\N '
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18. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-17, hvor Ar er en Cg-Cyarylgruppe, hvor

Cs-Cooarylgruppen er eventuelt substituert med 1 til 5 R,

19. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-17, hvor Ar er fenyl eventuelt substituert
med 1 til 5 R®.

20. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-19, hvor hver R® er uavhengig valgt fra
OR™, NR"R", NR*"C(O)R", NR*'C(0)OR", CN, NR*"'S(0),R?, -C(=0)NR"R*,
-NR"SO,NR"R™, halogen, (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkynyl, Cs-Cxoaryl, C,-Cyoheterocyklyl og
(Cs-C-)cykloalkyl, hvor hvilke som helst C;1-Cg)alkyl, (C2-Cg)alkynyl, Cs-Cyoaryl, C,-Cyohetero-
cyklyl og (Cs-C-)cykloalkyl av R® er eventuelt substituert med en eller flere okso, halogen,
hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(O),R? OR?, (C;-Cg)alkyl, (C;-Cg)haloalkyl,
-C(O)R?, -C(O)H, -C(=0)OR?, -C(=0)OH, -C(=0)N(R?),, -C(=O)NHR?, -C(=0O)NH,,
NHS(0),R? NR*S(0),R?, NHC(O)R?, NR*C(O)R?, NHC(0O)OR?, NR*C(O)OR?,
NR*C(O)NHR?, NR?*C(O)N(R?),, NR*C(O)NH,, NHC(O)NHR?, NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH,,
=NH, =NOH, =NOR?, NR*S(0),NHR?, NR*S(0),N(R?),, NR*S(0),NH,, NHS(0),NHR?,
NHS(O),N(R?),, NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(O)(OH); eller R®,
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21. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-19, hvor hver R® er uavhengig valgt fra
NR™S(0),R? NR"C(O)OR", NR"C(O)R", (C;-Cg)alkyl og halogen.

22. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-17, hvor Ar er:
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23. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-17, hvor Ar er:
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Y,

Cl*<\-/§'NH o CI—<:§>NH eller CI —-<_ NH

o \ / \ /S

O/'S\ ‘ O> 0 =0
\

24. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-23, hvor R® er H, NR*R*?,
NRM™C(=NR™)NR™R*?, halogen, (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkynyl, Cs-Cyoaryl, C,-Caoheterocyklyl
eller (Cs-C;)cykloalkyl, hvor hvilke som helst (C1-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkynyl, Cs-Cyoaryl,
C,-Cyoheterocyklyl, eller (Cs-C-)cykloalkyl av R® er eventuelt substituert med en eller flere
okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(O),R? OR?, (C;-Cg)alkyl,
(C4-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=O)OR?, -C(=0O)OH, -C(=0)N(R?),, -C(=O)NHR?,
-C(=O)NH,, NHS(O),R? NR*S(0),R? NHC(O)R? NR*C(O)R? NHC(O)OR? NR*C(O)OR?,
NR?C(O)NHR?, NR*C(O)N(R%)2, NR*C(O)NH,, NHC(O)NHR?® NHC(O)N(R%)2, NHC(O)NHs,,
=NH, =NOH, =NOR?, NR?S(0O),NHR?, NR?S(0O),N(R*),, NR*S(O),NH,, NHS(O),NHR?,
NHS(O),N(R%),, NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(O)(OH); eller R®

25. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-23, hvor RS er C,-Cyoheterocyklyl, hvor
C,-Cyoheterocyklyl er eventuelt substituert med en eller flere okso, halogen, hydroksy, NH,,
CN, N3, N(R%),, NHR?, SH, SR? S(0O),R? OR? (C;-Cg)alkyl, (C;-Cg)haloalkyl, -C(O)R?,
-C(O)H, -C(=0)OR?, -C(=0)OH, -C(=O)N(R?), -C(=O)NHR? , -C(=0)NH,, NHS(O),R?,
NR?S(0),R?, NHC(O)R?, NR*C(0O)R? NHC(O)OR?, NR*C(0)OR? NR*C(O)NHR?,
NR?*C(0)N(R?),, NR*C(O)NH,, NHC(O)NHR? NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH,, =NH, =NOH,
=NOR?, NR*S(0),NHR?, NR*S(0),N(R?),, NR*S(O),NH,, NHS(0),NHR?, NHS(0),N(R?)z,
NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(0)(OH), eller R®.

26. Forbindelse ifalge hvilke som helst av kravene 1-23, hvor R® er pyrrolidinyl eller
azetidinyl, hvor pyrrolidinyl eller azetidinyl er eventuelt substituert med en eller flere

hydroksy, NH,, CN eller -OP(O)(OH)..

27. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-23, hvor RS er:
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28. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-23, hvor R® er:
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29. Forbindelse ifglge krav 1, valgt fra gruppen bestaende av:

O

NNJ‘I O

NHSO,CHj NH,
15 >



10

NO/EP2585467

21

0 ? 0
N e
SQ GRS N ’N\Nﬂl/
N N 7N N N
o A =0 H 0O K
NH —NH | NH
S— V/ame 8- 0
A 7 (O /
F o] , o) ,
? o)
= O%”fﬁ/
QO ||_1



NO/EP2585467

22

..N / o @] ZT
2\
Z H\/S\ ..N / Q
- o v =z I /ND\

N-

4
NH_

s/

10



10

23

NO/EP2585467



NO/EP2585467

24

. 0
Cl NH Cl NH of
\S O /\S//O

N° N
O
Cl NH N OH
Ho cl NH
’/S\ /S/



25
\
OH
4 S
N- N-
Y0 Y.
— P’ o
N N” N N Nid N
o o
OH H
Cl NI o cl Né4o
o™\ 0"\

N~
y NS
N o o

Cl

Cl

N

Cc

H CH
N
) /O
P
\ A
N-N \
N o N/
O
NH
/Y0 ,
)
N

NO/EP2585467



NO/EP2585467

26

N
e} o}
NH o cl NH

Z 0

Sa
/\O * 1
)
N
N«
/4 N o
N Sy
N
Cl NH
570
/0



27

N” N
O (@] \3 O
cl NH 0 cl NH o cl NH o
S5 S< s%

\\O Q71
OH
® 0)
N N

H OH H OH
Br N Cl N,
LS— -S—
o7l o7l
o o

NO/EP2585467



28

H OH 'H OH
Br N, Cl N\
/S_ /S_
1l Ol
, o
F
F
H<F

“\3 “\l
'H ,H OH
Cl N Cl N,
48 - - S -
6]

NO/EP2585467



10

Cl

Cl

29

Cl

Cl

NO/EP2585467



NO/EP2585467

30

/
NTTN NN
o) \lOH o) ;{
el NH cl NH W
5— _S5— N

S
o1l oMl
o £l
)
N
N-—N N
ARINIEAN 4 N~
// = N = N/ ==
N N 2 N N/
o oS s © 0
N H
cl NH /"N NQ
/,S\\i O’?“
ofle} , o} ; 0 ,
N = N/ N — N/ N ) N/
o) o o)
N, HoN NH NH
o3 R R
O El o El O 1
o)



N
o o}
NH NH
- 55
O O (A
NH2
N

Cl N

NO/EP2585467



10

32

{H OH
cl N, N
S— SS—
o1l o7l
o o

Cl N

N N NH; N N
o] H o]
IH lH
cl N, Cl N,
/Si /Si
o~ (@)1
o 0

NO/EP2585467



NO/EP2585467

33

Cl N Cl N
.S— g5—
O

el N: cl N 0
g— _§—
o7 (oM
' o)

N
o \3
H 'H :' “NH,
of N cl N, H
e S_



10

34
N~ N-
N == N/ N/\/OH N = N/ N/\/OH
O H 0 \
IH IH
cl N, cl N,
orE on

N |\D,,../ 7
(@] o
. O
cl N
O”Hi \\}\I
H
el
N
N-
),
N\N/\/( N — N/ N\l
— - O
N N™ N H
O )
. Cl N,

/2
.
N° N N° N
0 o o o
H H
Cl N Cl N,

.5
“ I
0 b o} 3 ,
s o =
N NZ N N NZ N
o 0
NH, NH,

NO/EP2585467



NO/EP2585467

35
Nk

Y
N

Cl N

N\j
IH ’H
cl N cl N
/S_ /S_
o-
O



10

Cl

36

oS
o N
; O/LL)
Cl N Cl

NO/EP2585467



NO/EP2585467

37

Cl NH
&0
o\
O
O{“fi
cl NH2 Cl
° Sf
ZaN
O

N
o Q\ OH
II—| 2
cl N cl NH W
_ ; N

NN
o Q—OH %OH
cl NH Wl NH W
,‘ N N
o

NN NN
N Y\

NT NN
o Q OH L%—OH
cl NH Wl NH W
£y N Y N

o~ o-n
] O



NO/EP2585467

38

cl NH NHa ¢ NH o
LS -
“1l “i
0" ’ o |
= P AN
N 5 N OH N s M D"OH
CI—C§N‘H N mdN‘H 3
o*f ot
5 k) E
— -
N NZ Q,w N N7 D,,,OH
o o
NH 3
cl NH e NH NH;
P LS
o in o7
o : o ,
N- N-
— —
N NN =N N N% N\j\ o
NH
0 0 o 2
cl NH NFz ¢ NH
O/’Ili O”Hi
10



10

Cl

39

z

NH
S
Ol
O

N
T
N = s’

NH H>N
S
o7l
O

)
mﬁ

oMl
N~
CCCr
N = P
0O
cl NH
/Si
o1l
O

g

S
(el
O

MN-.
0T
N = N/

N~
(OO0
— -
N

NHs

)
Mﬁ

OH

NO/EP2585467



NO/EP2585467

40

cl NH cl NH NH;
~S— -
(o1 [old]]
0

0”2 (ol
5
-
N NZN N NN
o o)
2
cl NH cl NH SN
/Si X
o1 , o”s\b ,
N NT N N NZ N
o) o)
cl NH cl NH
oﬁi R
NN ‘N
— /
e
o (O
R o«.
10 o :

— : —
N NT N N NN
0 0

Cl NH Cl NH



10

Cl

Cl

41

Cl

OoH

NO/EP2585467



42

O_QN;NL/I

(BN
cl NH Zi_iiiNﬁ

23—
)':O el
0

NH,

.
O&Nﬁl

<X
N

N-Nﬁﬁ

< S NH
25—

)
Mﬁ

LS

O’H

]

mﬁ

oo S o)

[o ]
O

HO  NH

13
C»«Nfi

O’ll

Mﬁ

Q-
O

i

(e ldl]
O

Q

CN

@«n

NO/EP2585467



43

®
N-
QT (O 59
==
N N” N ZEN P N SN
% o) 0
o) 0
NH HN-—4 HN-—4
- Br o¥ cl o¥
O O T E
N-
(O3
N = N/
e
N_
/ E
N\N \

NO/EP2585467



10

NO/EP2585467

44

N\N‘\ <:?>_<§;k
Ll

NHSOMe

o- BOH

NHTHU

)
o&t O«/ﬁr Oy, o

gy <y Sy

s L]

N”“”l/
CH/Q/ a {;

o .

Nw

Cl

Q= e @-aﬁt O—u)ﬁ
oy U

F3C
"

N@ﬁi Ou”i/ wﬁ

St S



10

Cl

N

45

Cl

NO/EP2585467



10

NO/EP2585467

46

> N
N NO
N.__O o
oL

NN cl
@I%HO NS



NO/EP2585467

47

HO } N
0
HQN'C\

F OH

10




10

48

: s

NO/EP2585467



10

49

Cl

:I;/N‘J

HO

o

Cl

@]
N N\N/

U

NO/EP2585467



50

Cl

o OH

cl N
N._.O
HaN ©
RO O
¥/
N
5 N , ]
F E
F F F
e e AT K
2 N /N e N : N /N - N
L/N‘N/ LN‘N
HO
el S e S
2 N. N > N 2 N. N = N
I\/N‘N/ LN‘N/
10
NH,
%\W D
N__N
o N/

NO/EP2585467



NO/EP2585467

51

o O
W akae }3 N
) o0



10

52

NO/EP2585467



10

53

NO/EP2585467



10

54

NO/EP2585467



55

ON ﬁN /\F,F
HaN 'C\ HN 'C N

.0 “FC

N N
NOF N }QTNH
o) HzN'C 0

LaC N NN

5
HO
HN qo /j
} ol et
N— OJ\@%ﬁ
,UTNHD B O
N\
(N
N
N
N__ N
~N
0 :
0
LN) HZN—G\I /N rad N
H,N' q LQ_Q ;
10

NO/EP2585467



56

]

NO/EP2585467



NN
_N
/
N>R
o)
H5N N N H,N
e e
10
NH
2 N_N
Qr o !
S N=

NO/EP2585467



NO/EP2585467

58

5 L]
0
o O
HN—C ©
o0 OO
/4
NhN L] \ N\N L]
N N
orels ats
N F N” N
0
< =
L/m NHz
10



NO/EP2585467

59

N Cl Cl



NO/EP2585467

60

1N

10



NO/EP2585467

61

F
HN b
HoN ° H N’O o
2 N /N - N 2 N /N — N
0g
5
Nj@ N
‘N |N
R\'/L\D
NH; .
og farmasgytisk akseptable salter og estere derav.
10  30. Forbindelse ifalge krav 1, valgt fra gruppen bestaende av:
®
N
N~ NN
// = N = N/ N\l
N N~ "N
0 8! °, OH
cl NH o cl N
/\ O”II

H NH» .
cl N cl NH \\I\\I
’S_ /S_

[oldl] (o}
o}

15



NO/EP2585467

62

og farmasgytisk akseptable salter og estere derav.

31. Forbindelse ifglge krav 1, som er valgt fra
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eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav.

32. Forbindelse ifglge krav 1, eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav, hvor

forbindelsen har formelen:

\ N A
=0 [ _
/:r_u:(\ /H 2
Cl— —N
N 2N B
o=}
o]

33. Forbindelse ifglge krav 1, eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav, hvor

forbindelsen har formelen:



NO/EP2585467

73

S Vi N,
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cn-m{\ Py NH;
N4 }:o
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34. Forbindelse ifglge krav 1, eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav, hvor

5 forbindelsen har formelen:

JFWWL?7N N o
\—Nf ‘\\,i,ﬁ_-;l\N,;- _——

35. Farmasgytisk sammensetning omfattende en forbindelse med formel IX:

10
R"
RJXA TNy
R* =\ z
NWN R8
/K R?
>|< o
Ar
Formel IX
eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav og en farmasgytisk akseptabel beerer.
hvor:
15
A er -(C(R%,)n- hvor hvilke som helst C(R?*), av nevnte -(C(R*),).- kan eventuelt
erstattes med -O-, -S-, S(O),-, NH eller NR?;
ner3, 4,5 eller 6;
hver p er 1 eller 2;
20 Ar er en C,-Cyoheterocyklylgruppe eller en Cq-Cooarylgruppe, hvor C,-Cyoheterocyklyl-

gruppen eller C¢-Cyoarylgruppen eventuelt er substituert med 1 til 5 R®;
X er -(CR®R™)-, -N(CH,R)- eller X er fravaerende;
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Y er N eller CR";

hver R', R? R®, R* R® R® R’ eller R® er uavhengig H, okso, OR™, NR"R*?,
NR™C(O)R™, NR™C(O)OR™, NR*C(O)NR"R™, N3, CN, NO,, SR™, S(0),R?,
NR™S(0),R?, -C(=O)R", -C(=0)OR", -C(=O)NR"'R"?, -C(=0)SR", -S(0),(OR™),
-SO,NR™R™, -NR™S(0),(OR™), -NR"SO,NR"R*, NR*C(=NR')NR*'R"?, halogen,
(C1-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C;1-Cg)alkyl, Cs-Coo aryl, C,-Cyohetero-
cyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl;

to R? pé tilstatende karbonatomer, ndr tatt sammen, kan danne en dobbelbinding
mellom de to karboner som de er bundet til eller kan danne en (Cs-C-)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C-)cykloalkylring kan eventuelt erstattes med -O-,
-S-, -S(O),-, -NH- eller -NR®-;

fire R* pa tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en eventuelt
substituert Cgarylring;

to R* p& samme karbonatom, ndr tatt sammen, kan danne en (Cs-C-)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
-S-, -S(O),-, -NH- eller -NR®-;

to R® pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C;)cykloalkyl-
ring hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C;)cykloalkylring kan eventuelt erstattes med
-O-, -S-, -S(O),-, -NH- eller -NR?-;

hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding eller en -(C(R®),)-gruppe hvor m er 1 eller 2;
hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding;

hver R* er uavhengig (C;-Cg)alkyl, (C;1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl,
aryl(C;1-Cg)alkyl, Cg-Cooaryl, C,-Cooheterocyklyl, (Cs-C-)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbo-
cyklylalkyl hvor hvilke som helst (C;-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl eller
(C,-Cyg)alkynyl av R? er eventuelt substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H,
C,-Cyheterocyklyl, og hvor hvilke som helst aryl(C;-Cg)alkyl, C¢-Cop aryl, Co-Coo-
heterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl av R® er eventuelt
substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H, C,-C,, heterocyklyl eller (C,-Cg)alkyl;
hver R™ eller R* er uavhengig H, (C:-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl-
(C1-Cg)alkyl, Cs-Croaryl, C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl, (C,4-Cg)karbocyklylalkyl,
-C(=0)R?, -S(O),R?, eller aryl(C,-Cg)alkyl; eller R* og R* tatt sammen med et
nitrogen til hvilket de begge er bundet danner en 3- til 7-leddet hereocyklisk ring hvor
hvilket som helst karbonatom av nevnte hereocykliske ring eventuelt kan veere
erstattet med - O-, -S-, -S(O),-, -NH-, -NR®- eller -C(O)-;

R™ er H eller (C,-Cg)alkyl;
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R er H, (C;-Cg)alkyl, NR*R*, NR"C(O)R™, NR"'C(0O)OR"™, NR"C(O)NR'"R",
NR™S(0),R?, -NR'"'S(0),(OR™) eller NR**'SO,NR"'R"; og

hvor hver (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C;-Cg)alkyl, Cs-Cy aryl,
C.Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C,-Cg)karbocyklylalkyl av hver R, R?, R?,
R* R’ R® R’, R® Ror R" er, uavhengig, eventuelt substituert med en eller flere
okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR?, SH, SR? S(0),R? OR?
(C;1-Cyg)alkyl, (C4-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=O)OR?, -C(=0)OH,
-C(=0)N(R?),, -C(=0)NHR?, -C(=0)NH,, NHS(0),R?, NR?S(0),R? NHC(O)R?,
NR?C(O)R?, NHC(O)OR?, NR*C(O)OR?, NR?*C(O)NHR?, NR*C(O)N(R?),,
NR?C(O)NH,, NHC(O)NHR?, NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH,, =NH, =NOH, =NOR?,
NR?S(0),NHR?, NR?S(0),N(R?), NR?S(0),NH,, NHS(O),NHR?, NHS(O),N(R?),,
NHS(0),NH,, -OC(=0)R?, -OP(O)(OH), eller R?,

36. Farmasgytisk sammensetning omfattende en terapeutisk effektiv mengde av en
forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-34, eller et farmasgytisk akseptabelt salt

eller ester derav og en farmasgytisk akseptabel baerer.

37. Farmasgytisk sammensetning ifalge krav 35 eller krav 36, videre omfattende minst ett
andre terapeutiske middel valgt fra ribavirin, palivizumab, motavizumab, RSV-IGIV MEDI-
557, A-60444, MDT-637, BMS-433771, ALN-RSVO eller ALX-0171 blandinger derav.

38. Forbindelse med formel IX:

RI

p S
><>L</Nk 1
R* — ~Z
N N R8

Formel 1X

eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav, eller sammensetning derav for
anvendelse i terapeutisk eller profylaktisk behandling av en Pneumovirinae virusinfeksjon
eller en respiratorisk syncytial virusinfeksjon;

hvor:
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A er -(C(R%),)n- hvor hvilke som helst C(R?), av nevnte -(C(R*),).- kan eventuelt
erstattes med -O-, -S-, S(O),-, NH eller NR?;

ner3, 4,5 eller6;

hver p er 1 eller 2;

Ar er en C,-Cyoheterocyklylgruppe eller en Cg-Cooarylgruppe, hvor C,-Cyoheterocyklyl-
gruppen eller Cs-Cyoarylgruppen eventuelt er substituert med 1 til 5 R®;

X er -(CR®R™)-, -N(CH,R™)- eller X er fraveerende;

Y er N eller CR";

hver R!, R R®, R*, R®, R®, R’ eller R® er uavhengig H, okso, OR™, NR*R*?,
NR™C(O)R™, NR™C(O)OR™, NR*C(O)NR"R™, N3, CN, NO,, SR™, S(0O),R?,
NR™S(0),R?, -C(=O)R"*, -C(=0)OR", -C(=O)NR"'R"?, -C(=0)SR"!, -S(0),(OR™),
-SO,NRM"R™, -NR"S(0),(OR™), -NR"SO,NR"R", NR*C(=NR')NR''R*? halogen,
(C1-Cy)alkyl, (C-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C1-Cg)alkyl, Cg-Cog aryl, C,-Cyohetero-
cyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl;

to R? pé tilstatende karbonatomer, ndr tatt sammen, kan danne en dobbelbinding
mellom de to karboner som de er bundet til eller kan danne en (C;-C;)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C-)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
-S-, -S(O),-, -NH- eller -NR®-;

fire R* p& tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en eventuelt
substituert Cg arylring;

to R* p& samme karbonatom, nér tatt sammen, kan danne en (C;-C;)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
-S-, -S(O),-, -NH- eller -NR*-;

to R® pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C;)cykloalkyl-
ring hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med
-O-, -S-, -S(0O),-, -NH- eller -NR?-;

hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding eller en -(C(R?),)m-gruppe hvor m er 1 eller 2;
hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R? kan danne en binding;

hver R? er uavhengig (C,-Csg)alkyl, (C;1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl,
aryl(C;-Cg)alkyl, Cs-Cyoaryl, C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C-)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbo-
cyklylalkyl hvor hvilke som helst (C;-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl eller
(C,-Cyg)alkynyl av R? er eventuelt substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H,
C,-Cyoheterocyklyl, og hvor hvilke som helst aryl(C,-Cg)alkyl, C¢-Cy aryl,
C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl av R* er eventuelt
substituert med en eller flere OH, NH,, CO;H, C,-C, heterocyklyl eller (C;-Cg)alkyl;
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hver R eller R* er uavhengig H, (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl-
(C1-Cg)alkyl, Cs-Cyoaryl, C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl, (C4-Cg)karbocyklylalkyl,
-C(=0)R?, -S(0),R* eller aryl(C,-Cg)alkyl; eller R* og R** tatt sammen med et
nitrogen til hvilket de begge er bundet danner en 3- til 7-leddet hereocyklisk ring hvor
hvilket som helst karbonatom av nevnte hereocykliske ring eventuelt kan veere
erstattet med - O-, -S-, -S(O),-, -NH-, -NR®- eller -C(O)-;

R™ er H eller (C,-Cg)alkyl:

R er H, (C;-Cg)alkyl, NR*R*, NR*C(O)R™, NR*C(0O)OR™, NR"C(O)NR"R*,
NR™S(0),R?, -NR''S(0),(OR™) eller NR**SO,NR"R"?; og

hvor hver (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C;-Cg)alkyl, Cs-Cyoaryl,
C.Cxoheterocyklyl, (Cs-C)cykloalkyl eller (C.-Cg)karbocyklylalkyl av hver R, R?, R?,
R* R° R® R’, R® R'eller R* er, uavhengig, eventuelt substituert med en eller flere
okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(O),R?% OR?
(C.Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=0)OR?, -C(=0)OH, -C(=0O)N(R%)z,
-C(=O)NHR?, -C(=0)NH,, NHS(0),R? NR*S(0),R* NHC(O)R? NR*C(O)R?
NHC(O)OR?, NR*C(O)OR? NR?C(O)NHR?, NR*C(O)N(R%).,, NR*C(O)NH,
NHC(O)NHR?®, NHC(O)N(R?),, NHC(O)NH;, =NH, =NOH, =NOR?, NR*S(O)pNHR?,
NR*S(0),N(R?)., NR*S(O),NH,, NHS(O),NHR?, NHS(O),N(R%),, NHS(O),NH,
-OC(=0)R?, -OP(O)(OH), eller R®.

39. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1-34, eller et farmasgytisk akseptabelt salt
eller ester derav, eller sammensetning derav for anvendelse i terapeutisk eller profylaktisk

behandling av en Pneumovirinae virusinfeksjon eller en respiratorisk syncytial virusinfeksjon.

40. Forbindelse eller sammensetning for anvendelse ifglge krav 38 eller 39, videre
omfattende administrering av en terapeutisk effektiv mengde av minst ett annet terapeutisk
middel eller sammensetning derav valgt fra gruppen bestaende av ribavirin, palivizumab,
motavizumab, RSV-IGIV, MEDI-557, A-60444, MDT-63, BMS-433771, ALN-RSVO0 og ALX-
0171 eller blandinger derav.

41. Forbindelse med formel IX:
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Ri

R A H N~N)\
v

X =Y
R? — =
NWN ,

Formel 1X

eller et farmasgytisk akseptabelt salt eller ester derav, eller sammensetning derav for
5 anvendelse i medisinsk terapi,

hvor:

10

15

20

25

30

A er -(C(R%,).- hvor hvilke som helst C(R?%), av nevnte -(C(R*).).- kan eventuelt
erstattes med -O-, -S-, S(O),-, NH eller NR%

ner3,4,5eller6;

hver p er 1 eller 2;

Ar er en C,-Cyoheterocyklylgruppe eller en Cg-Cooarylgruppe, hvor C,-Cyoheterocyklyl-
gruppen eller Cs-Cyoarylgruppen er eventuelt substituert med 1 til 5 R®;

X er -(CR®R™)-, -N(CH,R™)- eller X er fraveerende;

Y er N eller CR";

hver R, R, R®, R* R®, R® R’ eller R® er uavhengig H, okso, OR'', NR"'R"?,
NR™C(O)R™, NR™C(O)OR™, NR™C(O)NR"R™, N3, CN, NO,, SR™, S(0),R?,
NR™S(0),R?, -C(=0)R", -C(=0)OR", -C(=O)NR"'R"?, -C(=0)SR"!, -S(0),(OR™),
-SO,NR™R™, -NR™S(0),(OR™), -NR"SO,NR"R*, NR™C(=NR')NR'"'R"?, halogen,
(C1-Cy)alkyl, (C-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C;1-Cg)alkyl, Ce-Coparyl, C,-Coohetero-
cyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl;

to R* pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en dobbelbinding
mellom de to karboner som de er bundet til eller kan danne en (C;-C;)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (Cs-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
- S-, -S(0),-, -NH- eller -NR*;

fire R* pa tilstgtende karbonatomer, nar tatt sammen, kan danne en eventuelt
substituert Cg-arylring;

to R* p4 samme karbonatom, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C)cykloalkylring
hvor ett karbonatom av nevnte (C3-C-)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med -O-,
-S-, -S(O),-, -NH- eller -NR?-;
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to R® pé tilstatende karbonatomer, nér tatt sammen, kan danne en (Cs-C;)cykloalkyl-
ring hvor ett karbonatom av nevnte (C;-C;)cykloalkylring eventuelt kan erstattes med
-O-, -S-, -S(0),-, -NH- eller -NR?;

hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding eller en -(C(R®),)-gruppe hvor m er 1 eller 2;
hvilke som helst R® tilstatende til den obligate karbonylgruppe av nevnte Ar, nér tatt
sammen med R?, kan danne en binding;

hver R? er uavhengig (C;-Csg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl,
aryl(C;-Cg)alkyl, Cg-Cooaryl, C,-Cooheterocyklyl, (Cs-C-)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbo-
cyklylalkyl hvor hvilke som helst (C;-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, (C,-Cg)alkenyl eller
(C,-Cyg)alkynyl av R? er eventuelt substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H,
C,-Cyoheterocyklyl, og hvor hvilke som helst aryl(C;-Cg)alkyl, C¢-Cop aryl,
C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C4-Cg)karbocyklylalkyl av R® er eventuelt
substituert med en eller flere OH, NH,, CO,H, C,-C,sheterocyklyl eller (C,-Cg)alkyl;
hver R eller R er uavhengig H, (C;-Cs)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl-
(C1-Cg)alkyl, Cg-Croaryl, C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl, (C,4-Cg)karbocyklylalkyl,
-C(=O)R?, -S(0),R* eller aryl(C,-Cg)alkyl; eller R og R** tatt sammen med et
nitrogen til hvilket de begge er bundet danner en 3- til 7-leddet hereocyklisk ring hvor
hvilket som helst karbonatom av nevnte hereocykliske ring eventuelt kan veere
erstattet med - O-, -S-, -S(O),-, -NH-, -NR®- eller -C(O)-;

R™ er H eller (C,-Cg)alkyl;

R er H, (C;-Cg)alkyl, NR™R™, NR*C(O)R"™, NR*C(O)OR", NR*"'C(O)NR"R*?,
NR™S(0),R?, -NR'"'S(0),(OR™) eller NR**'SO,NR"'R"; og

hvor hver (C;-Cg)alkyl, (C,-Cg)alkenyl, (C,-Cg)alkynyl, aryl(C1-Cg)alkyl, Cs-Cy aryl,
C,-Cyoheterocyklyl, (Cs-C;)cykloalkyl eller (C,-Cg)karbocyklylalkyl av hver R, R?, R?,
R* R’ R% R’, R®, R eller R*? er, uavhengig, eventuelt substituert med en eller flere
okso, halogen, hydroksy, NH,, CN, N3, N(R%),, NHR? SH, SR? S(0O),R?% OR?
(C4-Cg)alkyl, (C1-Cg)haloalkyl, -C(O)R?, -C(O)H, -C(=O)OR?, -C(=0)OH,
-C(=O)N(R?),, -C(=0)NHR?, -C(=O)NH,, NHS(O),R? NR*S(0),R? NHC(O)R?,
NR?C(O)R? NHC(O)OR? NR*C(0)OR? NR?C(O)NHR? NR*C(O)N(R%).,
NR?C(O)NH,, NHC(O)NHR? NHC(O)N(R®2,, NHC(O)NH,, =NH, =NOH, =NOR?,
NR*S(0),NHR? NR*S(0),N(R?),, NR*S(0),NH,, NHS(O),NHR? NHS(O),N(R%.,
NHS(O),NH,, -OC(=0)R?, -OP(0)(OH), eller R®.
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42. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 34, eller et farmasgytisk akseptabelt

salt eller ester derav eller sammensetning derav for anvendelse i medisinsk terapi.

43. Forbindelse eller sammensetning for anvendelse ifalge krav 41 eller krav 42, videre
omfattende administrering av en terapeutisk effektiv mengde av minst ett annet terapeutisk
middel eller sammensetning derav valgt fra gruppen bestaende av ribavirin, palivizumab,
motavizumab, RSV-IGIV, MEDI-557, A-60444, MDT-63, BMS-433771, ALN-RSVO og ALX-
0171 eller blandinger derav.



