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PATENTA TË LËSHUARA 
 



(11) 10429 
(97)  EP3065928 / 27/05/2020 

(96)  14809599.5 / 04/11/2014 

(22)  27/08/2020 

(21)  AL/P/ 2020/571 

(54)  NJE MODEL INJEKSIONI, PAJISJE INJEKSIONI ME DERDHJE QE 

PERMBAN MODELIN E INJEKSIONIT, METODA E PERDORIMIT TE TYRE 

02/11/2021 

(30) 13191336  04/11/2013  EP and 14162238  28/03/2014  EP 

(71)  Plastics Unbound GmbH 

Dufourstrasse 101, 8008 Zürich, CH 

(72) AXELSSON, Robert (Högaberg 30, S-563 91 Gränna) ;FRANKSSON, Olof 

(Mörbyhöjden 22 5tr, S-182 32 Danderyd) 

(74) Irma Cami  

Rr. "Besim Alla", Pall. "Dilo' shk.2, Ap.25, Yzberisht,Tiranë 

(57) 1. Një model injeksioni (1) qe permban 

 

- një pllakë (2) modeli injektori që ka një sipërfaqje (4) pllake injektori të parë duke perfshire gjysem 

kavitetet e modelit te pare (8a’, 8b’ 8c’) te nje ose me shume modelit te kaviteteve (8a, 8b, 8c, 8d) 

dhe nje modeli injektori të kundërt të dytë që ka një sipërfaqe (5) pllake për t’u montuar tek një 

pajisje modeli injektues (54), 

- një pllakë (3) modeli nxjerrës që ka një sipërfaqe (6) pllake model nxjerresi të parë duke perfshire 

gjysmat e modelit te kaviteteve te dyte (8a”, 8b”, 8c”, 8d”) të një ose më shumë modele kativetesh 

(8a, 8b, 8c, 8d) dhe një modeli nxjerrësi të kundërt të dytë që ka një faqe pllake (7) për t’u montuar 

tek një pajisje modeli injektues (54), 

- sipërfaqja (4) pllakës modelit injektorit të parë drejt sipërfaqes (6) të pllakës modelit të nxjerrësit të 

parë për të kufizuar një ose më shumë modele kativitetesh (8a, 8b, 8c, 8d) kur pllaka modelit të 

injektorit (2) dhe pllaka modelit të nxjerrësit (3) janë në kontakt të afërt gjatë injektimit të një 

materiali plastik, dhe 

- të paktën një kanal mesatar temperues (11;14) që lidh një hyrje mesatare temperues (23;25) të 

modelit injektues (1) tek një dalës mesatar temperues (24;26) të modelit injektues (1); 

- të paktën një kanal mesatar i temperuar (11; 14) që përcakton një rrugë të rrjedhjes, që vepron sipër 

një ose më shumë nga një ose më shumë modeleve të kaviteteve (8a, 8b, 8c, 8d) duke përshkruar një 

zonë të injektorit të dytë me faqe pllake (5) dhe të modelit nxjerrës së dytë të faqes së pllakës (7), të 

paktën një kanal mesat temperues  (11;14) përcakton një hapje të lirë (30;33) në modelin e dytë 

respektive të faqes së pllakës (5;7), të karakterizuar në atë që secili nga pllaka injektuese dhe 

pllaka nxjerrëse ka një ose disa kanale temperuese, ku secila është një hile e vetme e vazhdueshme të 

kthesave të ngushta në drejtime të kundërta të përcaktuara nga muret e kanaleve dhe ka një hapje 

gjatësie gjatë gjatësisë së saj të plotë, hapje e cila bëhet e mbyllur kur modeli i injeksionit është 

montuar tek një pajisje modeli injeksioni (54). 

 

2. Një model injeksionit (1) sipas pretendimit 1, të karakterizuar në atë që të paktën një kanal mesatar 

temperues (11; 14) është një hile e vazhdueshme që shtrihet nga një hyrje mesatare temperuese tek nje 

nxjerrje mesatare temperuese, e cila hile e vazhdueshme konsiston në një seri të rrugëve të rrjedhjeve të 

ngushta kthehen të ndara nga muret e kanalit të ndërmjetëm, në mënyrë të preferuar të paktën disa nga muret 

e kanalit ndërmjetëm janë paralel për të përftuar një kthesë substancialisht 180o. 

 

3. Një model injeksioni (1) sipas pretendimit 1 ose 2, të karakterizuar në atë që hileja e vazhdueshme që 

përmbën hapjen e të paktën një kanali mesatar temperues (11;14) përcakton një rrugë rrjedhje për qarkullimin 

e mesatares temperuese gjatë modelit respektivë të pllakës (2;3), e cila të paktë një kanal mesatar temperues 

(11;14) përcakton një rrugë rrjedhje që është më e gjatë se  

 



- gjerësia e modelit injektues respektive të pllakës (2) ose modeli nxjerrës të pllakës (3), dhe/ose 

- gjatësia e modelit të injektorit respektivë të pllakës (2) ose modeli nxjerrës të pllakës (3), dhe/ose 

- cdo linjë nga skaji në skaj ose cep me cep i modelit injektues respektivë të pllakës (2) ose modelit 

nxjerrës të pllakës (3). 

 

4. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 3, të karakterizuar në atë që 

 

- modeli injektorit të dytë të faqes së pllakës (5) të modelit të injektorit të pllakës (2) ka një zonë 

periferike të parë (9) që rrethon të paktën një kanal mesatar temperues të parë (11). 

 

5. Një model injeksioni (1) sipas pretendimit 5, të karakterizuar në atë që zona periferike e parë (9) është 

dhënë me një vulë të parë (10). 

 

6. Një model injeksioni (1) spas ndonjë nga pretendimet 1 – 5, të karakterizuar në atë që modeli nxjerrësi i 

dytë të faqes së pllakës (7) të modelit nxjerrës së pllakës (3) ka një zonë periferike të dytë (12) që rrethon të 

paktën një kanal mesatar temperues të dytë (14). 

 

7. Një model injeksioni (1) sipas pretendimit 6, të karakterizuar në atë që zona periferike e dytë (12) është e 

dhënë me një vulë të dytë (13). 

 

8. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 7, të karakterizuar në atë që të 

paktën një hapje e parë e kanalit mesatar temperues (11) të modelit injektues të pllakës (2) është e afërt nga 

një pllakë vule e parë (17) dhe të paktën një hapje të kanalit mesatar temperues të dytë (14) të modelit 

nxjerrës së pllakës (3) është i afërt nga një pllakë vulosëse e dytë (19) kur modeli i injeksionit është i montuar 

në një makineri modeli injeksioni. 

 

9. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 8, të karakterizuar në atë që 

modeli nxjerrës i pllakës (3) ka një shumicë të kalimeve përshkruese (15) për kunjat nxjerrëse (88), dhe një 

kalim përshkrues (15) për një kunjë nxjerrëse (88) ka një shenjë kalimi (16). 

 

10. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 9, të karakterizuar në atë që  të 

paktën një kanal mesatar temperues (11;14) është marrë nga përpunimi i një pllake model nxjerrësi solide ose 

një pllakë model nxjerrësi solid. 

 

11. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 10, të karakterizuar në atë që të 

paktën një kanal mesatar temperues (11;14) është marrë nga përpunimi i një pllake modeli solid (2; 3) në 

mënyrë që një hollësi e mallrave të pllakës model (2;3) ndërmjet një kaviteti dhe një kanali mesatar temperues 

është më pak se 20 mm, opsionalisht më pak se 15 mm. 

 

12. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 11, të karakterizuar në atë që të 

paktën një kanal mesatar temperues (11;14) përfshin një ose më shumë vecori të 

 

- një këmbë kanali që kthehet radialisht ndërmjet 6.0 – 30 mm, 

- një numër i këmbëve të kanalit ndërmjet 3 -10 , 

- një këmbë e kanalit që ka një gjatësi rreth 20 mm, 

- një gjatësi totale ndërmjet 600 – 800 mm, 

- një thellësi ndërmjet 20 – 60 mm, 

- një këmbë kanali që ka një gjerësi ndërmjet 3.0 – 5.0 mm, 

- një këmbë kanali me hollësi ndërmjet 3.5 – 5.0 mm, 

- një hollësi të mallrave të metalit ndërmjet kanalit dhe një ose më shumë model kavitetesh 3.0 – 5.5 

mm. 

 

13. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1-12,  të karakterizuar në atë që të 

paktën një kanal mesatar temperues (11; 14) përfshin një ose më shumë vecori 

 

- një këmbë kanali që ka një gjatësi për rreth 140 mm, 



- pesë këmbë kanali, 

- një gjatësi totale prej ndërmjet 700 mm, 

- një thellësi ndërmjet 20 -40 mm, 

- një këmbë kanali që ka një gjerësi prej 4.2 mm, 

- një këmbë kanali me hollësi ndërmjet 3.8 mm, 

- një hollësi e mallrave të metalit ndërmjet kanalit dhe modelit të kavitetit prej 4.0 mm. 

 

14. Një model injeksioni (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 10, 12 ose 13, të karakterizuar në 

atë që të paktën një kanal mesat temperues (11;14) është marrë nga përpunimi i një plake modeli ose nga 

përpunimi i një gjysëm modeli që ka pothuajse vrima ftohëse të drejta konvencionale në mënyrë që një hollësi 

e mallrave të pllakës së modelit (2;3) ndërmjet një kaviteti dhe një kanali mesatar temperimi është më pak se 

ose e barabartë prej 95% të trashësisë të plakës së modelit respektivë, opsionalisht më pak. 

 

15. Një pajisje modelit të injeksionit (54) të karakterizuar në përmbajtjen e  

 

- modeli injeksionit (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 14, 

- një pllakë mbyllëse e parë (17) që mbyllet në mënyrë të sigurtë tek modeli injektorit të dytë të faqes 

së pllakës (5), dhe/ose  

- një pllakë mbyllëse e dytë (19) që mbyll në mënyrë të sigurtë tek modeli i nxjerrësit të dytë të faqes 

së plakës (7). 

 

16. Një pajisje modeli injeksioni (54) sipas pretendimit 15, të karakterizuar në ate që pllaka e parë mbyllëse 

(17) është një pllakë shkrimi (43) e një makinerie modeli injektues dhe/ose plaka vulës së dytë (19) është një 

pllakë lëvizëse (44) e një makinerie modeli injekues. 

 

17. Një pajisje modeli injeksioni (54) sipas pretendimit 15 ose 16, të karakterizuar në atë që një pllakë 

insulimi (18) është e disponuar në pllakën mbyllëse të parë (17) që shikon modelin e injektorit të dytë të faqes 

së pllakës (5), dhe/ose një pllakë insulimi të dytë (20) është e disponuar tek pllaka bllokuese e dytë (19) që 

shikon modelin nxjerrës të dytë të faqes së pllakës (7). 

 

18. Një makineri modeli injektuese që përmban një model injeksion (1) sipas ndonjë nga pretendimet 

paraprijëse 1 -14 ose një pajisje modelimi injektues (54) sipas ndonjë nga pretendimet 15-17, të 

karakterizuar në atë që makineria modelit injektuese përmban 

 

- ta paktën një burim të një mesatare temperuese, dhe 

- një rregullim qarkullues me një sistem valvule për kontrollin e qarkullimit të mesatares temperuese 

nga të paktën një burim i një mesatare temperuese përmes një sistemi që rregullon temperaturen 

përmes të paktën një kanali mesatar temperues (11; 14) të modelit injektues (1). 

 

19. Një metodë rikualifikimi i një makinerie modeli injektuese sipas pretendimit 18 duke futur modelin e 

injeksionit (1) sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 14 dhe duke lidhur modelin e injeksionit në fjalë 

tek rregullimet qarkulluese dhe burimet e mesatares së temperimit. 

 

20. Përdorimi i modelit te injeksionit sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse 1 – 14 tek një metodë për 

përmban hapat e  

 

(a) përshtatja e një makinerie modeli injeksioni me modelin e injeksionit, 

(b) dhënia e ushqimit të materialit plastik që ka një temperaturë të parë brenda dritares së përpunimit të 

materialit plastik, 

(c) ngrohja e të paktën një ose më shumë modele kavitetesh tek një temperaturë e dytë brenda dritares 

së përpunimit të materialit plastik dhe mbajtja e modelit të injeksionit në kushtet e mbylljes tek 

temperatura e dytë duke qarkulluar përmes një kanali mesatar të temperaturës një mesatare temperuese 

që ka një temperaturë të treetë, 

(d) duke injektuar materialin plastik që ka temperaturë të parë brenda injeksionit të nxehtësisë të 

mbyllur për të mbushur një ose më shumë modele kavitetesh, 



(e) ftohja e të paktën një ose më shumë modele kavitetesh të injeksionit mbyllës të mbushur tek një 

temperaturë e katërt më ulet se temperatura e parë deri të paktën pjesërisht ngurtësimi i pjesës(ëve) 

plastike të modeluara brenda modelit të injeksionit nga qarkullimi përmes kanalit mesatar të 

temperimit të njëjtë një mesatare temperimi që ka një temperaturë të pestë, 

(f) hapja e modelit të injeksionit duke bashkuar modelin e injektorit të pllakës nga pllaka modelit 

nxjerrës, 

(g) nxjerrja e të paktën pjesërisht të pjesës(ëve) plastike të modelit të ngurtësuar duke aktivizuar 

kunjën e nxjerrësit të montimit të nxjerrësit, dhe 

(h) përsëritja e ciklit të hapave (c) – (g) deri në numrin e dëshirueshëm të pjesëve plastike janë 

prodhuar. 

 

21. Përdorimi sipas pretendimit 20 të karakterizuar në atë që në hapin (d) injeksioni i materialit plastik të 

shkrirë është i bërë nga një presion i injeksionit më pak se 200 kg/cm2, në mënyrë të preferuar më pak se 

100kg/cm2, në mënyrë të preferuar më pak se 80 kg/cm2, më tepër në mënyrë të preferuar më pak se 60 

kg/cm2, dhe për më tepër të preferuar tek një presion injeksioni ndërmjet 20 – 50 kg/cm2. 
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(57) 1. Një pajisje për transportimin e adhesiveve shume-komponent te të paktën dy 

komponentëve fluide (A, B) si dhe të gjitha elementët e nevojshëm për shpërndarjen e tyre 

nga komponentët e ruajtur vecmas (A, B) tek një shtrat cakër grimcuar (6) të një binary 

treni (4) tek një pjesë për përdorim, dhe për mbatjen gjatë dhe duke shkarkuar këto 

adhesive shumë-komponent tek ana e përdorimit brenda shtratit cakër grimcuar (6) të 

shtrirjes së shinave të binareve (4) aty, të karakterizuar në atë që pajisja e përmendur është 

njëkohësisht e transportueshme në rrugë dhe e përshtatshme-në shina që përmban ose një 

pajisje rruge e përshtatshme-në shina (71) ose të paktën një pajisje treni e transportueshme-

në rrugë (1, 2, 3) me një pajisje rruge (53) ose trailer rruge (58) që i përkasin pajisjes për 

transportin e saj nga rruga, ku në të dyja rastet rrotat e binarëve të matësit të ndryshueshëm 

(72, 24), dhe ku kjo pajisje rruge ose binarësh përmban të gjitha elementët e nevojshëm për 

furnizimin me energji elektrike dhe kontrollin për pompimin e komponentëve (A, B) me 



anë të pompave të marshit, për përzierjen e tyre dhe për shkarkimin e tyre të 

kontrullueshëm si një adhesive shumë-komponentësh përmes një njësie sprucimi që i përket 

pajisjes, e cila ka një shufër sprucimi (17) dhe është e montuar në një nga pajisjet (71, 1), e 

cila shërben si vagon sprucimi, dhe shufra sprucimit e cila (17) mund të furnizohet me këto 

komponentë (A, B) dhe këto komponentë (A, B) janë të pompueshëm nga të paktën dy 

konteiner të vecuar (60, 61) i cili mund të jetë kryer në koshat e lidhur të kapur (56) në 

pajisjen e binarëve të transportueshëm-në rrugë (71) ose në një pajisje binarësh rruge-të 

transportueshëm (2) të pajisjes, ku komponentët (A, B) janë të pompueshëm përmes linjave 

gete fleksibël të shoqëruara (9, 10) secila nga një pompë marshi dhe një metër rrjedhësi 

mase (15, 16) tek një mikser (29) dhe më pas tek kjo shufër sprucimit (17) tek pajisja, dhe 

shufra sprucimit (17) e cila e njësisë së sprucimit është horizontalisht dhe vertikalisht e 

lëvizshme tek një mënyrë drejtimi-motorik automatikisht e kontrollueshme tek një vagon 

sprucimi dhe e montuar në mënyrë të rrotullueshme tek të gjitha drejtimet e një konsoli 

(18), i cili shtrihet gjatë gjerësisë së pajisjes të vagonit sprucues, për shpërndarjen e 

kontrolluar të shpejtësisë-varur të përzierësit adhezive tek një shumicë e modeleve 

sprucimit të përzgjedhura. 

 

2. Një pajisje për shkarkimin e adhesiveve shumë-komponent të të paktën dy 

komponentëve fluide (A, B) nga komponentë të ruajtur vecmas (A, B) tek një shtrat cakër 

grimcuar (6) të një tendosje shinave te trenit (4) të karakterizuar në atë që pajisja 

përmban të paktën dy vagona (1, 2, 3) të drejtueshëm tek shinat (4, 52, 53) me rrota shinash 

matëse-të ndryshueshme (24), vagoni i përmendur që është i transportueshëm-në rrugë në 

tërësinë e tyre tek një pajisje rruge e vetme (53) ose trailer rruge (48), i cili mund të jetë 

ciftuar duke përdorur shirita-vizatimi (7, 8) tek një mënyrë tendosje-bllokimi dhe mund të 

jetë i lidhur tek tubat e gomës dhe kabllat për ndërveprimin e tyre funksional, ku një nga 

vagonët (1, 2, 3) është e dizenjuar si një vagon sprucimi (1) dhe përmban të gjitha 

elementët e nevojshëm për pompimin, përzierjen dhe shkarkimin e kontrollueshëm të 

komponentëve (A, B) përmes linjave të tubave plastik fleksibël (9, 10) tek një njësi 

sprucimi që ka një shufër sprucimi (17), dhe një vagon më tepër (2) ose opsionalisht një 

vagon të tretë shtesë (3) që i përket pajisjes përmban të gjitha elementët e tjerë, konkretisht 

dy konteinerë të vecuar (60, 61), e cila qëndron në pellgjet e kapjes (56), që përmban 

komponentët fluidik të transportueshëm (A, B) për t’u përdorur dhe përzier, dhe një 

gjenerator energjie nafte me 400 V për furnizimin me energji dhe një njësi kontrolli (34) 

për kontrollin elektrik, dhe më tej që pajisja përfshin një pajisje të shoqërueshme (53, 48), 

që përmban një zonë ngarkimi që mund të zvaritet poshtë në pjesën e prapme, në të cilën 

shinat e zonës së ngarkimit (50, 51) janë të shtrira tek pjesa e prapme përtej fundit të zonës 

së ngarkimit, në mënyrë që vagoni (1, 2, 3) mund të tërhiqet mbi zonën e ngarkimit tek këto 

shina (50, 51) dhe mund të jetë vendosur poshtë në drejtim të kundërt tek pista e një 

tendosje e shinave (4). 

 



3. Pajisja (10) sipas pretendimit 1, të karakterizuar në atë që pajisja konsiston në të paktën 

dy vagona të vecuar (1, 58) të drejtueshëm tek shinat me rrota shinash matëse – të 

ndryshueshme (24), vagonat e përmendur që janë të transportueshëm-me rrugë në tërësinë e 

tyre tek një mjet rruge i vetëm (53) ose trailer rruge (48), i cili mund të jetë ciftuar duke 

përdorur një shirit vizatimi (7) tek një mënyrë tendosje-bllokimi dhe mund të jetë lidhur tek 

tuba gome dhe kablla për ndërveprimin e tyre funksional, ku vagoni i parë është i dizenjuar 

si një vagon sprucues (1) dhe pëmban të gjithë elementët e nevojshëm për pompimin, 

përzierjen dhe shkarkimin e kontrolluar të komponentëve (A, B) përmes linjave të tubit 

plastik fleksibël (9, 10) që i përket pajisjes të njësisë sprucuese, dhe vagonit të dytë (42) 

është i pajisur si një vagon rezervuar që ka pëllgjet e kapjes (56) për futjen dhe ngrohjen e 

konteneirëve të vecuar (60, 61) me komponentë fluid (A, B) për t’u përdorur dhe përzier, si 

dhe për të furnizuar energjinë elektrike me një gjenerator elektrik nafte dhe bateria 

motorinos dhe një njësi kontrolli (34) për kontrollin elektrik të të gjithë komponentëve që 

veprojnë në mënyrë elektrike. 

 

4. Pajisja (10) sipas pretendimit 1, të karakterizuar në atë që pajisja konsiston në dy 

vagona të vecuar (1, 58) të drejtueshëm mbi shina dhe që kanë rrota shine matës-të 

ndryshueshëm (24), vagonat e përmendur që janë të transportueshëm-në rrugë në tërësitë e 

tyre në një pajisje rrouge të vetme të shoqërueshme (53) ose trailer rruge (48), vagon i 

drejtueshëm i cili (1, 48) mund të jetë ciftuar duke përdorur një shirit vizatimi (7) tek një 

mënyrë tendosje-bllokuese ddhe mund të jetë lidhur tek tubi plastik dhe kabëllat për 

ndërveprimin e tyre funksional, ku vagoni i parë është i dizenjuar si një konteiner (2) dhe 

vagoni sprucues (1) që ka pellgjet e kapura (56) për futjen dhe ngrohjen e enëve vecuese 

(60, 61) me komponentët fluid (A, B) për t’u përdorur dhe përzier si dhe të gjitha të 

pajisura me të gjitha elementët e nevojshëm të komponentëve (A, B) nga konteineri (60, 

61) përmes linjave të tubit plastik fleksibël (9, 10) me anë të një njësie sprucimi, dhe vagoni 

i dytë është i pajisur me një gjenerator energjie nafte për furnizimin me energji që ka 

baterinë e ndezjes dhe një njësi kontrolli (34) për kontrollin elektrik të të gjithë 

komponentëve që veprojnë në mënyrë elektrike. 

 

5. Pajisja (10) sipas pretendimit 1, të karakterizuar në atë që pajisja konsiston në tre 

vagona të vecuar (1, 2, 3) të drejtueshëm mbi shinat (4, 50, 51) dhe që kanë rrota shine 

matëse-të ndryshueshme (24), vagonat e përmendur që është i transportueshëm-në rrugë në 

të gjithë tërësinë e tyre në një pajisje rruge te vetme (53) ose trailer rruge (48), i cili mund 

të jetë ciftuar tek një mënyrë tendosje-bllokimi duke përdorur shirita vizatimi (7, 8) dhe 

mund të jetë lidhur tek tubat plastik dhe kabllat për ndërveprimin e tyre funksional, ku 

vagoni i parë është dizenjuar si një vagon sprucimi (1) dhe përmban të gjitha elementët e 

nevojshëm për pompimin , përzierjen dhe shkarkimin e kontrollueshëm të komponentëve 

(A, B) përmes linjës së tubit plastik fleksibël (9, 10) tek njësia sprucuese, vagoni i dytë 

është i dizenjuar si një vagon i enës (2), që ka pellgje të kapura (56) për futjen dhe ngrohjen 

e konteinerëve të vecuar (60, 61) me komponentët fluid (A, B) për t’u përdorur dhe përzier, 



dhe vagoni i tretë është i pajisur si një vagon energjie furnizimi (3) furnzimi me energji me 

një gjenerator furnizimi me naftë që ka baterinë e motorinos dhe një njësi kontrolli (34) për 

kontrollin elektrik të të gjithë komponentëve që veprojnë në mënyrë elektrike. 

 

6. Pajisja sipas ndonjë nga kërkesat paraprijëse, të karakterizuar në atë që njësia sprucimit 

të vagonit sprucues (1) ka një shirit sprucimi (17) që vepron tërthorazi në drejtim të 

udhëtimit të vagonit në pjesën e jashtme të vagonit sprucues (1), i cili është i lëvizshëm 

horizontalisht dhe vertikalisht nga kontrolli motorit dhe i montuar në mënyrë të 

rrotullueshme tek të gjitha drejtimet e një krahu (18) i cili shtrihet në mënyrë tërthore përtej 

gjerësisë të vagonit sprucues (1) dhe ka një shumicë të grykëzave (30) për krijimin e 

modeleve sprucuese të ndryshme (31), dhe vagoni konteiner (2) ka një ngrohës vetë-

rregullues për pjesën e brendshme të pellgjeve të kapura (56), për mirëmbajtjen e 

komponentëve (A, B) tëk një temperaturë e vendosur, dhe ato bateri janë dhënë për të 

ruajtur përkohësisht energjinë elektrike, dhe që njësia kontrollit (34) është e programuar në 

memorie, është dizenjuar për programe aplikimesh të ndryshme dhe për furnizimin dhe 

kontrollimin e pajisjes së ngrohjes, pompat e marshit (11, 12) për komponentët (A, B), 

lëvizja e grykëzave sprucuese (30) dhe pajisjet e kontrollit me sensorët e tyre (43, 45). 

 

7. Pajisja sipas pretendimet paraprijëse, të karakterizuar në atë që pajisja e rrugës 

shoqëruese (53)  transporton pajisjen nga rruga është një pajisje vet-shtytëse shtrat-i ulët 

transportuese ose një trailer rruge me aks-të dyfishtë (48) që ka një zonë ngarkimi për 

transportin e pajisjeve dhe cikrik kablli metalik (52), ku zona ngarkimit është me pjerësi 

tatëposhtë hidraulike ose elektrike tek pjesa e prapme dhe shinat (50, 51) janë rregulluar tek 

zona ngarkimit, dhe ku shinat (51) më tej janë të shtrira ose i rrotullueshëm tek pjesa e 

prapme përtej zonës së ngarkimit në një pozicion të pjerët të zonës ngarkimit sa më larg e 

mundur, që pjesa fundore e prapme janë mbështetur në dysheme ose në shinat (4) të një 

tendosje të shinave që veprojnë në dysheme, ku vagonat (1, 2, 3) mund të tërhiqen në zonën 

e ngarkimit mbi shinat (51) nga rrotat e shinës së tyre (24) tek traileri (48) me anë të 

cikrikut të kabllit metalik (52) dhe mund të jetë ulur në një drejtim të kundërt tek një 

tendosje e shinave në dysheme. 

 

8. Pajisja sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse, të karakterizuar në atë që vagoni 

sprucues (1) përmban linja ushqimi (9, 10) për përcimin e komponentëve fluid (A, B) si dhe 

një njësi përzierësi (29) për përzierjen e komponentëve fluid (A, B) tek forma e një 

përzierësi adheziv, dhe ku të dy linjat e ushqimit (9, 10) janë pajisur me një pompë marshi 

të kontrollueshëm (11, 12) për kontrollin e shkallës së rrjedhjes dhe me një meter të masës 

së rrjedhjes (15, 16) për komponentët fluid respektivë (A, B) përmes linjës së ushqimit 

respektive (9, 10) dhe njësia kontrollit (34) është e dizenjuar e tillë që një shkallë e 

rrjedhjes totale dhe/ose një raport përzierësi ndërmjet komponentëve fluid (A, B) mund të 

jetë i mirëmbajtur në bazën e shkallës së rrjedhjes së regjistruar përmes të paktën një 

ndryshimi të përftuar. 



 

9. Pajisja sipas ndonjë nga pretendimet 1 deri 6,  të karakterizuar në atë që njësia kontrollit 

(34) është e dizenjuar në mënyrë të tillë që shkalla dërgesës totale dhe raporti përzierësit 

ndërmjet komponentëve fluid (A, B) mund të jetë i rregulluar me njësinë kontrollit të 

përmendur përmes të paktën dy ndryshimeve të përftuara. 

 

10. Pajisja sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse, të karakterizuar në atë që njësia 

kontrollit (34) është e dizenjuar në mënyrë të tillë që shkalla e rrjedhjes e dy komponentëve 

fluid (A, B) mund të jetë e kontrolluar si një funksion i shpejtësisë së udhëtimit duke 

përcaktuar ato me anë të sensorëve të shpejtësisë së udhëtimit (43) dhe vagonit sprucues 

(1). 

 

11. Pajisja sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse, të karakterizuar në atë që shiriti 

sprucues (17) përmban grykëza të ndryshme (30) e cila mund të jetë opsionalisht e ushqyer 

për të prodhuar një model të sheshtë, të ngjashëm-me perde ose konike sprucimi (31). 

 

12. Metoda për veprimin e një pajisje sipas ndonjë nga pretendimet paraprijëse,  të 

karakterizuar në atë që pajisja rrugës vet-përshtatëse është vet shtytëse ose ngarkesë e 

vecuar (1, 2, 3) janë të transportueshme nga rruga në një pajise të vetme ose trailer (48) tek 

vendi i përdorur, dhe aty pajisja e rrugës me shina-të përshtatshme është e drejtuar tek linja 

e shinave dhe vendos në veprim, ose pajisja e rrugës është sjellë vendosu ne veprim, traileri 

i rruges (48) eshte vendosur në pozicion në linjë e shinës dhe transportuesit (1, 2, 3) janë 

vendosur atëherë poshtë tek shinat (4) të linjës së shinës për t’u trajtuar dhe më pas ciftuar 

së bashku tek një forcë-bllokimi dhe mënyrë e varurë me anë të shiritave të vizatimit (7, 8) 

dhe janë vendosur në veprim pompën, përzierësin dhe shkarkuesin automatik të 

kontrollueshëm të adhezivit. 

 

13. Metoda sipas pretendimit 11, të karakterizuar në atë që ndërkohë që adhesivi është 

shkarkuar, shkalla e rrjedhjes të komponentëve fluid janë zbuluar duke matur në 

vazhdimësi shkallën e rrjedhjes në njësinë e kontrollit (34) të pajisjes dhe duke e krahasuar 

me krahasimin e të dhënave të matura me një pikë të caktuar të përcaktuar dhe të paktën një 

ndryshimë të përftuar, në vecanti me një sinjal të përftuar për kontrollimin e shkallës së 

dërgimit total të pompave të marshit (11, 12) dhe/ose raporti i përzierjes të komponentëve 

fluid (A, B) për monitorimin e vazhdueshëm të shkarkimit. 

 

14. Metoda sipas ndonjë nga pretendimet 11 deri 12, të karakterizuar në atë që raporti i 

shkallës së rrjedhjes të komponentëve fluid (A, B) është e kontrolluar nga krahasimi i 

vazhdueshëm me një raport të pikës së caktuar të ruajtur në njësinë e kontrollit (34), dhe 

ndryshimi i përftuar i parë dhe i dytë është i përshtatur nga njësia e kontrollit (34) si një 

funksion i diferencës ndërmjet raportit të përcaktuar dhe raportit të pikës së caktuar, dhe 

vlera e përftuar është e përdorur për të kontrolluar pompën e marshit (11, 12) dhe shkalla e 



rrjedhjes, ose ajo në ngjarje të një devijimi të shkallës së rrjedhjes së përftuar të përcaktuar 

nga më shumë se një vlerë maksimale e paracaktuar e një devijimi, shkarkimi dhe/ose 

përcjellja e komponentëve fluid (A, B) është e ndaluar në mënyrë automatike nga njësia 

kontrollit (34) duke ndaluar pompën e marshit (11, 12) dhe duke mbyllur valvulat 

pneumatike (19, 20). 

 

15. Përdorimi i pajisjes sipas ndonjë nga pretendimet 1 deri 10 për transportin e pajisjes tek 

vendi i saj i përdorimit, duke ngarë lart pajisjen e shinave të trenit- të përshtatshme ose 

duke vendosur poshtë vagonat e shinave (1, 2, 3) nga pajisja e rrugës (54) ose trailer i 

rrugës (58) tek tendosja e shinave (4) të pistës së shinave për t’u trajtuar dhe për shkarkuar 

adhezivët shumë-komponentë që kanë të paktën dy komponentëve fluid (A, B) tek shtrati 

cakëll (6) të pistës së shinës në mënyrë që të lidhet tek një seksion sipër gjerësi së pistës në 

tërësi ose mbi pjesën e gjerësisë së pistës.  
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(57) 1. Një mbulesë (1) për një shufër të një pajisjeje skopie mjekësore, mbulesa që përmban një pjesë në 

formë tubi (2) të rregulluar për aplikim mbi një majë distale të shufrës së pajisjes së skopisë mjekësore me 

pjesën në formë tubi (2), në përdorim, i shtrirë përgjatë një pjese të gjatësisë së fundit distal të shufrës, pjesa 

në formë tubi (2) që përmban një buzë rrethore proksimale (7), një buzë rrethore distale (6), një sipërfaqe të 

brendshme (5) të paktën një pjesë e së cilës kap shufrën dhe, një sipërfaqe të jashtme (4), mbulesa përfshin një 

shumicë elementësh projektues (3) të vendosur larg në mënyrë rrethore rreth pjesës në formë tubi (2), secili 

element projektues (3) ka një pjesë bazë (13) dhe një pjesë të krahut (14), pjesa bazë (13) përfshin montimet e 

para dhe të dyta (18, 19) me të cilat elementi projektues (3) është montuar në mënyrë të rrotullueshme në 

pjesën në formë tubi (2) rreth një boshti rrotullues, karakterizuar në atë që pjesa bazë përmban një ndalim 

(20), dhe pjesa në formë tubi (2) përmban një dalje (23) që siguron një rajon që është i ngritur në krahasim me 

të paktën një pjesë të sipërfaqes përreth për të siguruar një rajon kontakti të përcaktuar qartë (21), rajoni i 

përmendur i kontaktit (21) është i vendosur në mënyrë të tillë që në lëvizjen rrotulluese të elementit 

projektues (3) drejt drejtimit distal, ndalimi (20) do të ndikojë në rajonin e kontaktit (21), duke penguar kështu 

lëvizjen e mëtejshme të bazë (13) të elementit projektues (3). 

2. Një mbulesë sipas pretendimit 1, ku ndalimi ndodhet në një anë të kundërt të boshtit të rrotullimit nga pjesa 

e përmendur e krahut.  



3. Një mbulesë sipas pretendimit 1 ose pretendimit 2, ku të paktën një nga vendet e përmendura të ndalimit 

dhe rajonit të kontaktit të përmendur është elastikisht e deformueshme.  

4. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimevë të mëparshëm, ku rajoni i kontaktit dhe/ose elementet e 

projeksionit jane formuar në mënyrë integrale me pjesën në formë tubi.  

5. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku mbulesa përfshin nga tre deri në dhjetë 

elementë projektues, secili prej elementeve të përmendur projektues që ka një ndalim përkatës dhe shoqërohet 

me një rajon përkatës të kontaktit dhe opsionalisht ku elementët projektues kanë një gjatësi prej 10 deri në 20 

mm.  

6. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku elementët projektues janë të ndarë në një 

unazë rreth pjesës në formë tubi dhe, opsionalisht ku unaza është e vendosur nga buza distale e pjesës në 

formë tubi me një distancë që është më e vogël se gjatësia të elementeve projektues, për shembull ku unaza 

ndodhet jo më shumë se 10 mm nga buza distale e pjesës në formë tubi.  

7. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku mbulesa përfshin në sipërfaqen e saj të 

jashtme një shumëllojshmëri kanalesh që shtrihen në mënyrë boshtore në raport me pjesën në formë tubi, 

secili kanal përcaktohet midis një palë mureve të kanalit të zgjatur në mënyrë boshtore dhe secilit element 

projektues që montohet në një kanal të përmendur dhe opsionalisht ku secili rajon kontakti sigurohet në një 

kanal përkatës. 

8. Një mbulesë sipas pretendimit 7, ku secili element projektues është montuar midis një çifti të përmendur të 

mureve të kanalit me anë të pjesëve të para dhe të dyta të montimit të bashkangjitur në anët e kundërta të 

pjesës bazë të elementit projektues dhe secilës pjesë të bazës së përmendur në një përkatëse  të tillë të çiftit të 

përmendur të mureve të kanalit dhe që, opsionalisht përmbajnë më tej një shumëllojshmëri të kreshtave të 

shtrira në mënyrë gjatësore në distancë, muret e kanalit të përmendur formohen nga sipërfaqet anësore të një 

kreshte përkatëse të shtrirë në mënyrë gjatësore.  

9. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku elementi ose secili projektues përfshin një 

pjesë të majës distale dhe një pjesë të ndërmjetme midis pjesës bazë të përmendur dhe pjesës së sipërme 

distale, pjesa bazë, pjesa e ndërmjetme dhe pjesa e majës distale janë të deformueshme në mënyrë elastike 

dhe, opsionalisht ku mbulesa përfshin të paktën një strukturë që mundëson deformimin e pjesës në formë tubi 

të ndodhë në mënyrë preferenciale në një vend të largët nga pjesët bazë të elementeve projektues. 

10. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku secili element projektues është i 

lëvizshëm nga një pozicion pushimi në një pozicion proksimal në të cilin pjesa e majës së tij distale drejtohet 

në një drejtim proksimal drejt një fundi proksimal të shufrës së pajisjes së skopisë dhe është i lëvizshëm në 

një drejtim distal drejt një pozicionit të përparmë në të cilën ndalimi i pjesës bazë të elementit përkatës 

projektues përballet në rajonin përkatës të kontaktit, për shembull ku rajoni i ndalimit dhe kontaktit janë 

rregulluar në mënyrë të tillë që të parandalohet lëvizja distale e pjesës bazë të përmendur përtej 160°.  

11. Një mbulesë sipas pretendimit 10, ku, gjatë lëvizjes së elementit projektues në pozicionin e përparmë të 

përmendur, ndalimi impakton në në rajonin përkatës të kontaktit kur elementi projektues është në një kënd 

prej 80° në 140° në krahasim me drejtimin proksimal, përmes së cilës rajoni i kontaktit pengon lëvizjen e 

mëtejshme përpara të pjesës bazë përtej këndit të përmendur. 

12. Një mbulesë sipas pretendimit 10 ose pretendimit 11 ku ndalimi është i rregulluar dhe i lëvizshëm në 

mënyrë të tillë në krahasim me rajonin e kontaktit, saqë me lëvizjen drejt pozicionit të përparmë ndalimi 

impakton në fillim në rajonin e kontaktit kur pjesa bazë e elementit projektues është në një kënd prej 90° deri 

160° në raport me drejtimin proksimal dhe rajoni i ndalimit dhe/ose kontaktit janë deformueshëm elastikisht 

për të lejuar lëvizjen e mëtejshme përpara të pjesës bazë të përmendur përmes një këndi prej të paktën 10°, 

për shembull, ku, në lëvizjen e përparme të elementi projektues, ndalimi i elementit projektues ndikon së pari 

në ndalimin përkatës kur elementi projektues është në një kënd prej 90° në 120° në krahasim me drejtimin 

proksimal. 

13. Një mbulesë sipas cdonjërit pre pretendimeve të mëparshëm, ku mbulesa është e një ose më shumë 

materialeve polimer elastikisht të deformueshëm dhe, opsionalisht ku mbulesa është e një polimeri 

elastomerik të zgjedhur nga poliesterët elastomerikë, kopoliestër, poliamide, poliolefina, silikone, 

polieterketone, goma natyrore, goma sintetike, dhe polimere stirene, dhe kopolimerë ose përzierje të 

cndonjërit nga të lartpërmendurat, dhe opsionalisht ku polimeri elastomerik zgjidhet nga blloqë kopolimer 

stirene-olefin dhe gomë silikoni.  

14. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku mbulesa përfshin një material polimer të 

fortësisë Shore A nga 40 në 60, për shembull 45 deri në 55, dhe opsionalisht ku mbulesa përmban një material 

të parë polimer të fortësisë së parë Shore A, dhe një material i dytë polimer i fortësisë së dytë Shore A, ku të 



paktën elementët projektues formohen nga materiali i parë polimer dhe fortësia e parë Shore A është më e ulët 

se fortësia Shore A e materialit të dytë polimer.  

15. Një mbulesë sipas çdonjërit prej pretendimeve nga 1 në 14, ku mbulesa është monolit.  

16. Një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm, ku mbulesa është e përshtatshme për të 

montuar në majën distale të një pajisje skopie të zgjedhur nga enteroskopët, kolonoskopët, sigmoidoskopët, 

gastroskopët, enteroskopët pediatrikë, kolonoskopët pediatrikë, sigmoidoskopët pediatrikë dhe gastroskopët 

pediatrikë.  

17. Një pajisje skopie që përfshin një mbulesë sipas cdonjërit prej pretendimeve të mëparshëm. 
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(57) 1. Një antitrup ligandi anti-kimiokin (motiv C-C) që përfshin rajonin e ndryshueshëm të vargut të rëndë 

(VH) të SEQ 10 NO: 46 dhe rajonin e ndryshueshëm të vargut të lehtë (VI) të SEQ 10 NO: 62. 

2. Antitrupi i pretendimit 1, ku vargu i rëndë përfshin SEQ 10 NO: 67 dhe ku vargu i lehtë përfshin SEQ 10 

NO: 68. 

3. Antitrupi i pretendimit 1, ku antitrupi është i izotipit IgG2, dhe ku antitrupi përmban një zëvendësim 

V234A, G237A, P238S, H268A, V309l, A330S ose P331S në IgG2, ku numërimi i mbetjeve është sipas 

Indeksit të BE. 

4. Antitrupi i pretendimit 3, ku antitrupi përmban një zëvendësim V234A, G237 A, P238S, H268A, V309l, 

A330S dhe P331S, ku numërimi i mbetjeve është sipas Indeksit të BE. 



5. Antitrupi i pretendimit 1, ku antitrupi është i izotopit IgG4, dhe ku antitrupi përmban një zëvendësim 

S228P, l234A ose l235A në IgG4, ku numërimi i mbetjeve është sipas Indeksit të BE. 

6. Antitrupi i pretendimit 5, ku antitrupi përmban një zëvendësim S228P, l234A dhe l235A, ku numërimi i 

mbetjeve është sipas Indeksit të BE. 

7. Një kompozim farmaceutik që përmban antitrupin e përcaktuar më sipër në cilindo prej prendimeve 1-6 dhe 

një mbartës farmaceutikisht të pranueshëm. 

8. Një ose më shumë polinukleotide të izoluara që kodojnë VH dhe Vl të antitrupit të përcaktuar në cilindo 

nga pretendimet 1-6. 

9. Një ose më shumë vektorë që përmbajnë një ose më shumë polinukleotide të pretendimit 8. 

10. Një qelizë pritëse për prodhimin e një antitrupi të izoluar që përfshin një ose më shumë vektorë të 

pretendimit 9. 

11. Një metodë e prodhimit të një antitrupi, që përfshin kultivimin e qelizës pritëse të pretendimit 10 në 

kushte të tilla që prodhohet antitrupi. 

12. Antitrupi i përcaktuar në cilindo nga pretendimet 1-6 ose kompozimi farmaceutik i përcaktuar në 

pretendimin 7 për përdorim në terapi. 

13. Antitrupi i përcaktuar në cilindo nga pretendimet 1-6 ose kompozimi farmaceutik i përcaktuar në 

pretendimin 7 për përdorim në trajtimin e një sëmundje inflamatore, astmës, kolitit ulçerativ (UC), dermatitit 

atopik (AD) ose fibrozës idiopatike pulmonare (lPF), në veçanti astmës ose hiper-riaktivitetit të rrugëve të 

frymëmarrjes. 
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(57) 1. Anije (1) për transportimin e paletave (23) në një strukturë raftesh, ku anija (1) është e zhvendosshme 

përgjatë një drejtimi të parë dhe përgjatë një drejtimi të dytë që është virtualisht në kënde të drejta në 

drejtimin e parë, ku drejtimi i parë dhe i dytë kanë për qëllim të shtrihen virtualisht gjatë përdorimit, ku anija 



(1) përfshin një kornizë (9), rrota të para (2) të cilat janë rregulluar në mënyrë që të rrotullohen rreth boshteve 

të para të rrotullimit të cilat shtrihen nëpër qendrën e rrotave të para respektive (2) dhe virtualisht përgjatë 

drejtimit të dytë me qëllimin për të lëvizur anijen (1) përgjatë drejtimit të parë, dhe rrotat e dyta (3) të cilat 

janë të rregulluara në mënyrë që të rrotullohen rreth boshteve të dyta të rrotullimit të cilat shtrihen nëpër 

qendrën e rrotave të dyta respektive (3) dhe virtualisht përgjatë drejtimit të parë për të lëvizur anijen (1) 

përgjatë drejtimit të dytë, ku anija (1) përfshin një pajisje zhvendosjeje (4, 5, 6, 7) për zhvendosjen në mënyrë 

të sipërme dhet ë poshtme të rrotave të para (2) gjatë përdorimit të anijes (1), në mënyrë që rrotat e para (2) të 

jenë të zhvendosshmë midis të paktën një pozicioni të parë në të cilin anija (1) është konfiguruar të mbështetet 

në rrotat e para (2) dhe është i zhvendosshëm përgjatë drejtimit të parë dhe, një pozicion i dytë në të cilin 

anija (1) është konfiguruar të mbështetet në rrotat e dyta (3) dhe është e zhvendosshme përgjatë drejtimit të 

dytë, ku anija (1) përmban një ose disa elementë mbështetës (13) të cilat së bashku formojnë të paktën një 

sipërfaqe mbështetëse për paletat mbështetëse (23), këto një ose disa elementë mbështetës (13) janë të lidhur 

me kornizën (9) në mënyrë të tillë që sipërfaqja mbështetëse të shtrihet në anën e sipërme të kornizës (9), 

karakterizuar në atë që një ose disa elementë mbështetës (13) janë të zhvendosshëm në mënyrë të sipërme 

dhe në mënyrë të poshtme në lidhje me kornizën (9) midis një pozicioni më të ulët, në të cilin distanca midis 

sipërfaqes mbështetëse dhe kornizës (9) është minimale dhe një ose disa elementë mbështetës (13) pushojnë 

në kornizën (9), dhe një pozicion më të lartë, në të cilin distanca midis sipërfaqes mbështetëse dhe kornizës 

(9) është maksimale, ku zhvendosja lart dhe poshtë e një ose disa elementeve mbështetës (13) është e lidhur 

me lart dhe zhvendosja poshtë e rrotave të para (2). 

2. Anije sipas pretendimit 1, e karakterizuar në atë që anija (1) përfshin elementë mbartës (8) me anë të të 

cilëve rrotat e para respektive (2) janë të lidhura në mënyrë që të rrotullohen në lidhje me boshtet e para 

respektive të rrotullimit dhe, në atë që çdo element mbartës (8) është rregulluar në mënyrë që të rrotullohet 

rreth një boshti të elementit mbartës (20) i cili shtrihet në një distancë nga dhe virtualisht paralel me boshtin e 

parë respektiv të rrotullimit, dhe pajisja e zhvendosjes (4, 5, 6 7) është konfiguruar në sjellin një rrotullim të 

elementeve mbartës (8) në lidhje me boshtet e elementit mbahtës respektiv (20) në mënyrë që të zhvendosen 

rrotat e para (2) në mënyrë të sipërme dhe të në mënyrë të poshtme midis të paktën pozicioneve të 

përmendura të rrotave të para (2). 

3. Anije (1) sipas pretendimit 1 ose 2, e karakterizuar në atë që, në pozicionin më të lartë të një ose disa 

elementëve mbështetës (13), një ose disa elementë mbështetës qëndrojnë (13) në rrotat e para (2). 

4. Anije (1) sipas pretendimit 2, e karakterizuar në atë që, në pozicionin më të lartë të një ose disa 

elementëve mbështetës (13), një ose disa elementë mbështetës (13) mbështeten në pjesët mbështetëse (24b) të 

cilat janë të lidhura me elementet mbartës respektivë (8).  

5. Anije (1) sipas pretendimit 1 ose 2, e karakterizuar në atë që, në pozicionin më të lartë të një ose disa 

elementeve mbështetës (13), një ose disa elementë mbështetës (13) mbështeten në pjesët mbështetëse (24a, 

24c) të cilat janë të rregulluar në mënyrë që të jenë të rrotullueshme në lidhje me boshtet e para përkatëse të 

rrotullimit. 

6. Anija (1) sipas njërit prej pretendimeve të mëparshëm, e karakterizuar në atë që rrotat e para (2) janë të 

zhvendosshme me anë të pajisjes së zhvendosjes (4, 5, 6, 7) midis të paktën tre pozicioneve, duke qenë 

pozicioni më i ulët, në yë cilin rrotat e para (2) janë në pozicionin e tyre më të ulët në lidhje me kornizën (9), 

duke qenë një pozicion i ndërmjetëm në të cilin rrotat e para (2) janë në një pozicion më të lartë në lidhje me 

kornizën (9) dhe, më një pozicion më i lartë, në të cilin rrotat e para (2) janë në pozicionin e tyre më të lartë 

në lidhje me kornizën (9) dhe, në atë që anija (1) mund të vendoset në të paktën tre pozicione, duke qenë një 

pozicion i parë, në të cilin një ose disa elementë mbështetës (13) janë në pozicionin e tyre më të ulët dhe rrotat 

e para (2) janë në pozicionin e tyre më të ulët, një pozicion i dytë, në të cilin rrotat e para (2) janë në 

pozicionin e tyre të ndërmjetëm dhe një pozicion i tretë, në të cilin njëri ose disa elementë mbështetës (13) 

janë në pozicionin e tyre më të lartë dhe në të cilët rrotat e para (2) janë në pozicionin e tyre më të lartë . 

7. Anije (1) sipas pretendimit 2 ose sipas pretendimit 2 dhe një ose disa prej pretendimeve 3 deri në 6, të 

karakterizuar në atë që elementët bartës (8) janë të lidhur me kornizën (9) në mënyrë që të rrotullohen rreth 

elementit mbajtës përkatës boshtet (20), dhe në atë që boshtet e elementit bartës (20) zënë një pozicion fiks në 

lidhje me kornizën (9). 

8. Anije (1) sipas pretendimit 2 ose sipas pretendimit 2 dhe një ose disa prej pretendimeve 3 deri në 7, të 

karakterizuar në atë që anija (1) përmban një pajisje të parë drejtuese (10, 11, 12) për rrotullimin e rrotave 

të para (2) në lidhje me boshtet e tyre të para të rrotullimit, kjo pajisje e parë drejtuese (2) që përfshin të 

paktën një bosht fizik drejtues (10) i cili shtrihet virtualisht përgjatë një boshti të elementit mbartës të 

përmendur (20) dhe është i rregulluar në mënyrë që të rrotullohet rreth këtij boshti të elementit mbartës (20), 

me pajisjen e parë të drejtuese (10, 11, 12) që përfshin një ose disa elementë transferues (11) për transferimin 



e rrotullimit të boshtit drejtues (10) në rrotën e parë përkatëse (2), në mënyrë që një rrotullim i boshtit drejtues 

(10) sjell një rrotullim të rrotës së parë respektive (2) rreth boshtit të tij të parë të rrotullimit. 

9. Anije (1) sipas pretendimit 2 ose sipas pretendimit 2 dhe një ose disa prej pretendimeve 3 deri në 8, të 

karakterizuar në atë që rrotat e para (2) janë konfiguruar të zhvendosen në shina (14), dhe në atë anijen (1) 

përfshin elementë pozicionimi (15) për pozicionimin e anijes (1) në lidhje me shinat (14) përgjatë drejtimit të 

dytë, këta elementë pozicionimi (15) janë të lidhur me elementët mbartës respektiv (8) në një distancë nga 

boshtet e elementeve mbartës respektivë (20).  

10. Anije (1) sipas pretendimit 2 ose sipas pretendimit 2 dhe një ose disa prej pretendimeve 3 deri në 9, e 

karakterizuar në atë që pajisja e zhvendosjes (4, 5, 6, 7) përfshin një motor (7) për të shkaktuar një rrotullim 

përgjatë elementëve të parë të drejtimit dhe zhvendosjes (4, 5) të cilat, nga njëra anë, janë të lidhura me 

motorin (7) dhe, nga ana tjetër, janë të lidhura me elementët mbartës respektivë (8), për shndërrimin e 

rrotullimit të përmendur në një zhvendosje lineare përgjatë drejtimit të parë dhe kështu duke rrotulluar 

elementët mbartës (8) rreth boshteve të elementit mbartës (20). 

11. Anije (1) sipas njërit prej pretendimeve të mëparshëm, e karakterizuar në atë që anija (1) përfshin një 

pajisje të dytë drejtuese (16a, 16b, 17a, 17b, 18) për rrotullimin e rrotave të dyta (3) rreth boshteve të tyre të 

dytë rrotullues respektivë, kjo pajisje e dytë drejtuese (16a, 16b, 17a, 17b, 18) që përfshin të paktën një bosht 

fizik drejtues (16a, 16b) i cili virtualisht shtrihet përgjatë drejtimit të parë.  

12. Anije (1) sipas pretendimeve 8 dhe 11, e karakterizuar në atë që rrotat e para (2) përbëhen nga dy grupe 

të rrotave të para (2), me atë që shtrihet në njërën anë të anijes (1) dhe grupi tjetër që shtrihet në një anë e 

anijes (1) e vendosur përballë kësaj ane, ku një bosht drejtues i përmendur (10) i drejtimit drejtues të parë (10, 

11, 12) është i konfiguruar për të drejtuar rrotat e para (2) të të dy grupeve njëkohësisht dhe, në atë që rrotat e 

dyta (3) përfshijnë dy grupe të rrotave të dyta (3), me njërën grup që shtrihet në njërën anë të anijes (1) dhe 

grupi tjetër që shtrihet në një anë të anijes (1) të vendosur përballë kësaj anës së fundit të përmendur, ku secili 

bosht drejtues i përmendur (16a, 16b) i drejtimit drejtues të dytë (15a, 16b, 17a, 17b, 18) është konfiguruar 

për të drejtuar rrotat e dyta (3) të të dy grupeve njëkohësisht dhe ku boshti drejtues i përmendur (10) i pajises 

sa parë drejtuese (10, 11, 12) shtrihet nën boshtin drejtues të përmendur (16a, 16b) të pajisjes së dytë të 

drejtuese (16a, 16b, 17a, 17b, 18) ose anasjelltas. 

13. Anije (1) sipas një prej pretendimeve të mëparshëm, karakterizuar në atë që rrotat e para (2) janë 

vendosur gjithmonë në mënyrë të tillë që të jenë të rrotullueshme lirisht rreht boshteve të parë të rrotullimit 

respektivë. 

14. Anije (1) sipas një prej pretendimeve të mëparshëm, karakterizuar në atë që anija (1) përmban një 

pajisje e parë drejtuese (10, 11, 12) për rrotullimin e rrotave të para (2) në lidhje me boshtet e parë të 

respektive të rrotullimt dhe, anija (1) përmban një sistem kontrolli për aktivizimin e pajisjes s parë drejtuese 

(10, 11, 12), ky sistem kontrolli është konfiguruar që të shkaktojë rrotullimin e dëshiruar të rrotave të para (2) 

rreth boshteve të para respektive të rrotullimit gjatë një lëvizjeje në mënyrë të sipërme dhe/ose në mënyrët ë 

poshtme të rrotave të para (2) prodhuar nga pajisja e zhvendosjes (4, 5, 6, 7).  

15. Anije (1) sipas pretendimit 2 ose sipas pretendimit 2 dhe një ose disa nga pretendimet 3 deri 14, 

karakterizuar në atë që anija (1) përfshin motorë (7, 12, 18) për të paktën rrotulluar rrotat e para (2), rrotat e 

dyta (3) dhe elementet mbartës (8), ku anija (1) përmban të paktën një bateri (19) për furnizimin me energji të 

këtyre motorëve (7, 12, 18) dhe ku anija (1) përmban një sistem prize të lidhur me kornizën (9) për karikimin 

e baterisë (19), ky sistem prize shtrihet në vendin e nënanës së kornizës (9). 
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1. (57) Një përbërje e Formulës I, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, 

 
ku: 

bërthama e formuar nga unazat E dhe A së bashku me zëvendësuesit (Jc)p përfaqësohet nga formula e 

mëposhtme: 

 



ku atomi C me një simbol * përfaqëson pikën e lidhjes me unazën që përmban G, Z, dhe Q; dhe atomi C me 

një simbol ** përfaqëson pikën e lidhjes të 2 rasteve të J;  

Wis 

një unazë B që është një fenil; 

ku secila J është zgjedhur në mënyrë të pavarur nga hidrogjen dhe metil; n është 1; 

dhe JB është halogjen; 

secila JC është zgjedhur në mënyrë të pavarur nga hidrogjeni, halogjeni, C1-4 alifatike, C1-4 alkoksi ose -CN; 

ku secila C1-4 alifatike dhe C1-4 alkoksi e sipërpërmendur është zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të 

pavarur nga deri në 3 raste të C1-4 alkoksi, C1-4 haloalkoksi, -OH ose halogjen; 

Q, G dhe Z janë secila në mënyrë të pavarur N, S ose O, ku të paktën dy prej Q, G dhe Z janë N; 

q është 0, 1 ose 2; 

R10 është C1-6 alkil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , fenil i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , heteroaril me 5 ose 6 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , C3-8 cikloalkil i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵  ose heterociklil me 3-8 anëtarë i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ ; ku secila prej unazave heteroaril me 5 deri në 6 

anëtarë të sipërpërmendura dhe secila prej heterociklileve me 3-8 anëtarë të sipërpërmendura përmban deri në 

3 heteroatome unazore të zgjedhura në mënyrë të pavarur nga N, O ose S; 

R¹¹ është H, -NRa2Rb2, -C(O)NRa2Rb2, -C(O)R¹⁵ a, -SO2Rb2, -SRb2, halo, -OCF3, -CN, hidroksil, C2-6 alkenil i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-2 dukuri të Rb2, C2-6 alkinil i zëvendësuar në mënyrë 

opsionale dhe të pavarur me 0-2 dukuri të Rb2; C1-6 alkil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 

0-5 dukuri të R¹⁵ , C1-6 alkoksi i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-5 dukuri të R¹⁵ , fenil 

i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , heteroaril me 5 deri në 6 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , C3-8 cikloalkil i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵  ose heterociklil me 3-8 anëtarë i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ ; ku secila prej heteroarileve me 5 deri në 6 anëtarë të 

sipërpërmendura dhe secila prej heterociklileve me 3-8 anëtarë të sipërpërmendura përmban deri në 3 

heteroatome unazore të zgjedhura në mënyrë të pavarur nga N, O ose S; ose kur R10 është një zëvendësues i Z, 

R10 dhe R¹¹, të marra së bashku me Z dhe karbonin në të cilin është bashkangjitur R¹¹, formojnë një unazë 

heterociklike me 3-10 anëtarë e zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ ; 

ku secila prej heterociklileve 3-10 anëtarë të sipërpërmendura përmban deri në 3 heteroatome unazore të 

zgjedhura në mënyrë të pavarur nga N, O ose S; 

R¹⁵  është halo, -ORb2, -SRb2, -NRa2Rb2, -C(O)Rb2, -C(O)NRa2Rb2, -NRb2C(O)ORb2, - OC(O)NRa2Rb2, C2-4 

alkenoksi, C3-8 cikloalkil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18, fenil i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18, heteroaril me 5 ose 6 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18 ose heterociklil me 3-10 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18; ku secila prej unazave heteroaril me 5 

ose 6 anëtarë të sipërpërmendura dhe secila prej heterociklileve me 3-10 anëtarë të sipërpërmendura përmban 

deri në 3 heteroatome unazore të zgjedhura në mënyrë të pavarur nga N, O ose S; 

R¹⁵ a është C3-8 cikloalkil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18, fenil i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18, heteroaril me 5 ose 6 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18 ose heterociklil me 3-10 anëtarë i 

zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R18; ku secila prej unazave heteroaril me 5 

ose 6 anëtarë të sipërpërmendura dhe secila prej heterociklileve me 3-10 anëtarë të sipërpërmendura përmban 

deri në 3 heteroatome unazore të zgjedhura në mënyrë të pavarur nga N, O ose S; 

secila R18 është zgjedhur në mënyrë të pavarur nga halo, hidroksil, C1-6 alkil, C1-6 alkoksi, C1-6 haloalkil ose 

fenil; 

Ra2 është hidrogjen, -C(O)Rb2, C1-6 alkil ose C1-6 haloalkil; dhe 

Rb2 është hidrogjen, C1-6 alkil ose C1-6 haloalkil. 

2. Një përbërje sipas pretendimit 1, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku G, Z dhe Q janë 

secila N. 

3. Një përbërje sipas pretendimit 1 ose 2, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku përbërja është 

përfaqësuar nga Formula III, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, ose njëri prej tautomerëve të 

saj: 



 
4. Një përbërje sipas çdo njërit prej pretendimeve të mësipërme, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e 

saj, ku R¹¹ është H, NRa2Rb2, -C(O)NRa2Rb2, -C(O)R¹⁵ a, -SO2Rb2, -SRb2, halo, - OCF3, -CN, hidroksil, C2-6 

alkenil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-2 dukuri të Rb2, C2-6 alkinil i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-2 dukuri të Rb2; C1-6 alkil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të 

pavarur me 0-5 dukuri të R¹⁵ , C1-6 alkoksi i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri 

të R¹⁵ , fenil i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , heteroaril me 5 ose 6 

anëtarë i zëvendësuar në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ , C3-8 cikloalkil i zëvendësuar 

në mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵  ose heterociklil me 3-8 anëtarë i zëvendësuar në 

mënyrë opsionale dhe të pavarur me 0-3 dukuri të R¹⁵ . 

5. Një përbërje sipas pretendimit 1, ku përbërja e sipërpërmendur është e Formulës VI, ose një kripë 

farmaceutikisht e pranueshme e saj: 

 
ku: 

secila JB është halo; 

n është 1; 

R¹¹ është H, halo, -NRa2Rb2, C1-4alkil, heteroaril me 5 deri në 6 anëtarë, ose C3-6 cikloalkil, ku C1-4alkili, 

heteroarili me 5 deri në 6 anëtarë, dhe C3-6 cikloalkili janë zëvendësuar secila në mënyrë opsionale me 1, 2, 

ose 3 grupe të zgjedhura në mënyrë të pavarur nga halo; 

Ra2 është hidrogjen ose C1-4 alkil; dhe 

Rb2 është hidrogjen ose C1-4 alkil. 

6. Një përbërje sipas pretendimit 1, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku përbërja e 

sipërpërmendur është zgjedhur nga ato të renditura më poshtë 



 

 



 



 



 

 



 
7. Një përbërje sipas pretendimit 1, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku përbërja e 

sipërpërmendur është: 

 
8. Një kompozim farmaceutik që përfshin një përbërje sipas çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 7, ose një 

kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, dhe të paktën një eksipient ose mbartës farmaceutikisht të 

pranueshëm. 

9. Një përbërje e çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 7, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, 

ose një kompozim farmaceutik i pretendimit 8, për përdorim në trajtimin e një sëmundje, gjendje shëndetësore 

ose çrregullimi, ku sëmundja, gjendja shëndetësore ose çrregullimi është sëmundje, gjendje shëndetësore ose 

çrregullim i sistemit nervor qëndror (SNQ), i zgjedhur nga: 

• Sëmundja e Alzheimerit, skleroza anësore amiotrofike (ALS ose sëmundja e Lou Gehrigit), sindroma Down, 

demenca, demenca vaskulare, dëmtimi kognitiv i enëve të gjakut, demenca e Binswangerit (encefalopatia 

arteriosklerotike subkortikale), Arteriopatia Cerebrale Autosomale-Dominante me sindromën Subkortikale 

dhe Leukoencefalopati (sindroma CADASIL ose CADASIL), degjenerimi ose demenca lobar frontotemporal, 



demenca e lidhur me HIV, demenca e trupit Lewy, demenca para-senile (dëmtim i lehtë njohës, MCI), 

glaukoma, sëmundja e Huntingtonit (ose korea, HD), skleroza e shumëfishtë (MS), atrofia e shumëfishtë e 

sistemit (MSA), sëmundja e Parkinsonit, Parkinsonism Plus, ataksitë spinocereblare, sëmundja Steel-

Richardson-Olszewski (paraliza progresive supranukleare), çrregullimi i mungesës së vëmendjes (ADD) dhe 

çrregullimi i hiperaktivitetit të mungesës së vëmendjes (ADHD); 

• dhimbje neuropatike; 

• një çrregullim psikiatrik, mendor, i humorit ose afektiv i zgjedhur nga një çrregullim bipolar, skizofrenia, 

psikoza e përgjithshme, psikoza e shkaktuar nga ilaçet, një çrregullim deluzioni, çrregullim skizoefektiv, 

çrregullim obsesiv kompulsiv (OCD), një çrregullim depresioni, një çrregullim ankthi, një çrregullim paniku, 

ose çrregullim i stresit post-traumatik (PTSD); 

• dëmtim traumatik (dëmtime depërtuese të hapura ose të mbyllura të kokës) ose jo traumatik (goditje, 

aneurizëm, hipoksia) i trurit ose dëmtim njohës ose mosfunksionim që rezulton nga dëmtime të trurit ose 

çrregullime neurodegjenerative; 

• distonia, përfshirë reaksionin distonik të përgjithësuar, fokal, segmental, seksual, të ndërmjetëm, akut, dhe 

distonia gjenetike/primare; dhe diskinesia, përfshirë diskinesinë akute, kronike/tardive, dhe jo-motorike dhe të 

induktuar nga levo-dopa (LID); 

• çrregullime të krakterizuara nga një reduktim relativ në plasticitetin sinaptik dhe procesin sinaptik që 

përfshin, Fragile X, çrregullimin e Rhett, sindroma Williams, sindroma e Renpenning, çrregullimi i spektrit të 

autizmit, që përfshin autizmin, sindromën e Asperger, çrregullimin e zhvillimit të përhapur dhe çrregullimin 

shpërbërës të fëmijërisë; 

• truri kimio, sjellje varësie e shkaktuar nga levo-dopa, alkoolizëm, varësi narkotike (përfshirë amfetaminën, 

opiumet ose substanca të tjera) dhe abuzim i substancave. 

10. Një përbërje e çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 7, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, 

ose një kompozim farmaceutik i pretendimit 8, për përdorim në trajtimin e një sëmundje, gjendje shëndetësore 

ose çrregullimi, ku sëmundja, gjendja shëndetësore ose çrregullimi është zgjedhur nga: 

• çrregullime të lidhura me presionin e lartë të gjakut dhe uljen e rrjedhjes koronare të gjakut, presionin 

koronar akut dhe kronik të rritur të gjakut, hipertensioni arterial, çrregullimi vaskular që rezulton nga 

komplikime kardiake dhe renale, sëmundje e zemrës, goditje, ishemia cerebrale, dështimi i veshkave, 

hipertensioni rezistent, hipertensioni diabetik, dështimi kongjestiv i zemrës, mosfunksionimi diastolik ose 

sistolik, insuficienca koronare, aritmia, zvogëlimi i parangarkimit të ventrikulit, hipertrofia kardiake, 

sindroma e dështimit të zemrës /kardiorenale, hipertensioni portal, mosfunksionimi ose dëmtimi endotelial; 

• çrregullimi tromboembolik, ishemia, infarkt i miokardit, goditje, sulmi ishemik kalimtar (TIA), 

tromboanginiti obstruktiv, angina pectoris e qëndrueshme ose e paqëndrueshme, spazma koronare, angina e 

variantit, angina e Prinzmetalit, parandalimi i restenozës pas terapive të trombolizës, çrregullimet 

trombogjenike; 

• një sëmundje, gjendje shëndetësore ose çrregullim i SNQ, i zgjedhur nga sëmundja e Alzheimerit, skleroza 

anësore amiotrofike sindroma Down, demenca, demenca vaskulare, dëmtimi kognitiv i enëve të gjakut, 

demenca e Binswangerit Arteriopatia Cerebrale Autosomale-Dominante me sindromën Subkortikale dhe 

Leukoencefalopati degjenerimi ose demenca lobar frontotemporal, demenca e lidhur me HIV, demenca e 

trupit Lewy, demenca para-senile glaukoma, sëmundja e Huntingtonit, skleroza e shumëfishtë (MS), atrofia e 

shumëfishtë e sistemit (MSA), sëmundja e Parkinsonit, Parkinsonism Plus, ataksitë spinocereblare, sëmundja 

Steel-Richardson-Olszewski çrregullimi i mungesës së vëmendjes dhe çrregullimi i hiperaktivitetit të 

mungesës së vëmendjes, sëmundja e Alzheimerit ose sëmundja e para-Alzheimerit, sëmundja e butë deri e 

moderuar e Alzheimerit ose sëmundja e moderuar deri e rëndë e Alzheimerit, dëmtim traumatik i trurit 

(dëmtime depërtuese të mbyllura ose të hapura të kokës), dëmtim jotraumatik i trurit (goditje, aneurizëm, 

hipoksia), dëmtim njohës ose mosfunksionim që rezulton nga dëmtime të trurit ose çrregullime 

neurodegjenerative, distonia, diskinezia, një çrregullim i krakterizuar nga një reduktim relativ në plasticitetin 

sinaptik dhe procesin sinaptik, Fragile X, çrregullimi i Rhett, sindroma Williams, sindroma e Renpenning, 

çrregullimi i spektrit të autizmit, që përfshin autizmin, sindromën e Asperger, çrregullimin e zhvillimit të 

përhapur dhe çrregullimin shpërbërës të fëmijërisë, dhimbja neuropatike, çrregullim bipolar, skizofrenia, 

psikoza e përgjithshme, psikoza e shkaktuar nga ilaçet, një çrregullim deluzioni, çrregullim skizoefektiv, 

çrregullim obsesiv kompulsiv, një çrregullim depresioni, një çrregullim ankthi, një çrregullim paniku, 

çrregullim i stresit post-traumatik, truri kimio, sjellje varësie e shkaktuar nga levo-dopa, alkoolizëm, varësi 

narkotike ose abuzim i substancave; 

• sëmundja arteriale periferike, sëmundja arteriale okluzive periferike, sëmundja vaskulare periferike, 

hipertonia, sindroma ose fenomeni i Raynaudit, ishemia kritike e gjymtyrëve, vaskuliti, embolia periferike, 



klaudikimi me ndërprerje, kriza vazo-okluzive, distrofia muskulare Duchenne, distrofia muskulare Becker, 

anomalitë e mikroqarkullimit, kontrolli i rrjedhjeve vaskulare ose i depërtueshmërisë; 

• shok, sepsë, shok kardiogjenik, kontroll i aktivizimit të leukociteve, frenim ose modulim i grumbullimit të 

trombociteve; 

• hipertension pulmonar, hipertension pulmonar arterial, rimodelimi arterial pulmonar i shoqëruar, tromboza e 

lokalizuar, hipertrofi e zemrës së djathtë, hipertonia pulmonare, hipertension pulmonar primar, hipertension 

pulmonar sekondar, hipertension pulmonar familjar, hipertension pulmonar sporadik, hipertension pulmonar 

para-kapilar, hipertension pulmonar idiopatik, arteriopati pulmonare trombotike, arteriopati pulmonare 

plksogjenike, fibroza cistike, bronkokonstriksioni ose bronkokonstriksioni pulmonar, sindroma e distresit 

respirator akut, fibroza e mushkërive, transplant i mushkërive; 

• hipertensioni pulmonar i shoqëruar ose i lidhur me: mosfunksionimin e ventrikulit të majtë, hipoksemia, 

hipertensionet e grupeve WHO I, II, III, IV dhe V, sëmundja e valvulës mitrale, perikardi shtrëngues, stenoza 

e aortës, kardiomiopatia, fibroza mediastinale, fibroza pulmonare, kullimi anomal i venave pulmonare, 

sëmundja pulmonare venokluzive, vaskuliti pulmonar, sëmundja vaskulare e kolagjenit, sëmundja 

kongjenitale e zemrës, hipertensioni venoz pulmonar, sëmundja interstinale e mushkërive, frymëmarrja e 

çrregulluar në gjumë, apnea e gjumit, çrregullimet e hiperventilimit alveolar, ekspozimi kronik në lartësi të 

madhe, sëmundja neonatal e mushkërive, dispasia alveolar-kapilare, sëmundja e qelizës drapër, çrregullime të 

tjera të mpiksjes, tromboembolizmi kronik, embolizmi pulmonar (për shkak të tumorit, parazitit ose 

materialeve të huaja), sëmundja e indeve lidhëse, lupus, skistosomiaza, sarkoidoza, sëmundja pulmonare 

kronike obstruktive, astma, empiema, bronkiti kronik, hemangiomatoza kapilar pulmonare, histiocitoza X, 

limfangiomatoza dhe enët pulmonare të kompresuara (të tilla si për shkak të adenopatisë, tumorit ose 

mediastiniti fibrozues); 

• ateroskleroza (p.sh., e lidhur me dëmtime endoteliale, ngjitja dhe grumbullimi i trombociteve dhe 

monociteve, përhapja dhe migrimi i muskujve të lëmuar), restenoza (p.sh., zhvilluar pas terapive 

trombolizore, angioplastitë transluminale perkautane (PTAs), angioplastitë koronare transluminale perkautane 

(PTCAs) dhe bajpasi), pezmatim; 

• sëmundje kardiovaskulare e shoqëruar me sindromën metabolike (p.sh., obeziteti, dislipidemia, diabeti, 

presioni i lartë i gjakut), dislipidemia, hiperkolesterolemia, hipertrigliceridemia, sitosterolemia, sëmundja e 

mëlçisë yndyrore, hepatiti, preklampsia, përparimi i sëmundjes policistike të veshkave, dhjami nënlëkuror, 

obeziteti; 

• cirroza e mëlçisë e shoqëruar me sëmundje kronike të mëlçisë, fibroza hepatike, aktivizimi i qelizave yjore 

hepatike, kolagjen fibroz hepatik dhe akumulim total i kolagjenit; sëmundje e mëlçisë me origjinë nekro-

inflamatore dhe/ose imunologjike; fibroza renale dhe dështimi renal që rezulton nga sëmundja kronike e 

veshkave ose insufiçenca (p.sh. për shkak të akumulimit/ depozitimit dhe dëmtimit të indeve, skleroza 

progresive, glomerulonefriti); skleroza sistemike e hipertrofisë së prostatës; fibroza interstitial kardiake; 

fibroza dhe rimodelimi kardiak; hipertrofia kardiake; steatohepatiti jo alkoolik ose NASH; 

• ishemia, dëmtimi i reperfuzionit; ishemia/reperfuzioni i shoqëruar me transplant të organit, transplant i 

mushkërive, transplant pulmonar, transplant kardiak; duke ruajtur zëvendësuesit e gjakut në pacientët me 

trauma; 

• mosfunksionimi erektil; impotenca; derdhje e parakohshme; mosfunksionim seksual i femrave, atrofia 

vaginale, dispaneuria, vaginiti atrofik; hiperplasia beninje e prostatës (BPH) ose hipertrofia ose zgjerim; 

obstruksion i daljes së fshikëzës; sindroma e dhimbjes së fshikëzës (BPS), cistiti interstinal (IC), fshikëza 

tepër aktive, fshikëza neurogjenike dhe mosmbajtja; nefropatia diabetike; 

• glaukoma, retinopatia, retinopatia diabetike, blefariti, sindroma e syrit të thatë, Sindroma e Sjögrenit; 

• dëmtimi i dëgjimit, humbje e pjesshme ose totale e dëgjimit; shurdhim i pjesshëm ose total; tringëllimë në 

vesh; humbja e dëgjimit e shkaktuar nga zhurma; 

• fibroza dermale, skleroderma, fibroza e lëkurës; 

• përmirësimi i perfuzionit mikrovaskular (p.sh., pas dëmtimit, për të kundërvepruar me përgjigjen 

inflamatore në kujdesin operativ), çarja anale, ulçera diabetike; dhe mestaza e kancerit, osteoporoza, 

gastropareza; dispepsia funksionale; komplikime diabetike, sëmundje të lidhura me mosfunksionim të 

endotelit, çrregullime neurologjike të shoqëruara me zvogëlim të prodhimit të oksidit nitrik, akalazia ose 

akalazia ezofageale. 

 11. Një përbërje e çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 7, ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme e saj, 

ose një kompozim farmaceutik i pretendimit 8, për përdorim në trajtimin ose parandalimin e një sëmundjeje, 

gjendje shëndetësore ose çrregullimi, ku sëmundja ose çrregullimi është një që përfiton nga stimulimi i sGC 

ose nga një rritje në përqëndrimin e NO ose cGMP ose të dyja, ose rregullimi i shtegut NO. 
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RR."Naim FRASHERI" P.60/3, Shk.1, Ap.16, Tiranë 

1. (57) Një antitrup bispecifik që përmban një zonë të parë antigjen-lidhës që specifikisht lidhet me PD1 

dhe një zonë të dytë antigjen-lidhës që specifikisht lidhet me TIM3, ku 

zona e parë antigjen-lidhës e sipërpërmëndur që specifikisht lidhet me PD1 përmban 

(a) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 43 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 44, ose 

(b) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 45 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 46, ose 

(c) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 45 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 47, ose 

(d) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 45 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 48, ose 

(e) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 45 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 49; dhe 



zonëzonëi i dyte antigjen-lidhës i sipërpërmëndur që specifikisht lidhet me TIM3 përmban 

(a) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 23 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 24, ose 

(b) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 25 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 26, ose 

(c) një domen VH që përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 27 dhe një domen VL që 

përmban sekuencën e aminoacideve SEQ ID NR: 28. 

2. Antitrupi bispecifik sipas pretendimit 1, ku 

zona e parë antigjen-lidhës e sipërpërmëndur që specifikisht lidhet me PD1 përmban një domen VH që 

përmban sekuencën e aminocideve SEQ ID NR: 45 dhe një domen VL përmban sekuencën e 

aminoacideve SEQ ID NR: 46, 

dhe zona e dyte antigjen-lidhës e sipërpërmëndur që specifikisht lidhet me TIM3 përmban një domen 

VH që përmban sekuencën e aminocideve SEQ ID NR: 25 dhe një domen VL që përmban sekuencën 

e aminoacideve SEQ ID NR: 26. 

3. Antitrupi bispecifik sipas pretendimit 1 ose 2, ku antitrupi bispecifik është një antitrup i humanizuar. 

4. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 3, ku antitrupi bispecifik përmban një domen 

Fc, një fragment të parë Fab që përmban zonën antigjen-lidhës që specifikisht lidhet me PD1 dhe një 

fragment të dytë Fab që përmban zonën antigjen-lidhëse që specifikisht lidhet me TIM3. 

5. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 4, ku domeni Fc është një IgG, veçanërisht një 

domen IgG1 FC ose një domen IgG4 Fc. 

6. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 5, ku domeni Fc përmban zëvendësimin e një 

apo më shumë aminoacideve që zvogëlojnë lidhjen me një receptor Fc, në veçanti drejt receptorit Fc. 

7. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 6, ku domeni Fc është e nënklasës njerëzore 

IgG1 me mutacionet e aminoacideve L234A, L235A dhe P329G sipas numërimit Kabat të BE-së. 

8. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 7, ku domeni Fc përmban një modifikim që 

promovon shoqërimin e nënnjësisë së parë dhe të dytë të domenit Fc. 

9. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 8, ku nënnjësia e parë e domenit Fc përbëhet 

nga pullat dhe nënnjësia e dytë e domenit Fc përmban vrima sipas metodës së pullave në vrima. 



10. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 9, ku nënnjësia e parë e domenit Fc përmban 

zëvendësimet e aminoacideve S354C dhe T366W (numërimi i BE-së) dhe nënnjësia e dytë e domenit Fc 

përmban zëvendësuesit e aminoacideve Y349C, T366S dhe Y407V sipas numërimit Kabat të BE-së. 

11. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 10, ku në njërën nga fragmentet e Fab, domenet 

e ndryshueshme VL dhe VH zëvendësohen nga njëra-tjetra në mënyrë që domeni VH të jetë pjesë e 

zinxhirit të lehtë dhe domeni VL të jetë pjesë e zinxhirit të rëndë. 

12. Antitrupi bispecifik i pretendimit 11, ku në fragmentin e parë Fab që përmban zonën antigjen-lidhëse që 

specifikisht lidhet me PD1 fushat e ndryshueshme VL dhe VH zëvendësohen nga njëra-tjetra. 

13. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 12, ku në një nga fragmentet e Fab, në domenin 

konstant CL aminoacidi në pozicionin 124 është zëvendësuar në mënyrë të pavarur nga lizina (K), 

arginina (R) ose histidina (H) sipas Indeksit të numërimit Kabat të BE-së , dhe në domenin konstant 

CH1 aminoacidet në pozicionet 147 dhe 213 zëvendësohen në mënyrë të pavarur nga acidi glutamik (E) 

ose acidi aspartik (D) sipas indeksit të numërimit Kabat të BE-së. 

14. Antitrupi bispecifik i pretendimit 13, ku në fragmentin e dytë Fab që përmban zonën antigjen-lidhëse që 

specifikisht lidhet me domenin konstant TIM3, aminoacidi CL në pozicionin 124 zëvendësohet në 

mënyrë të pavarur nga lizina (K), arginina (R) ose histidina (H) (sipas indeksit të numërimit Kabat të 

BE-së), dhe në domenin konstant CH1 aminoacidet në pozicionet 147 dhe 213 zëvendësohen në mënyrë 

të pavarur nga acidi glutamik (E) ose acidi aspartik (D) sipas indeksit të numërimit Kabat te BE-së. 

15. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 16, përmban 

nje zinxhir të parë të rëndë që ka si sekuencë aminoacide me të paktën 95% identitet sekuencial me 

sekuencën e SEQ ID NO: 62, një zinxhir të parë të lehtë që përmban si sekuencë aminoacide me të 

paktën 95% identitet sekuencial me sekuencën SEQ ID NO: 64, dhe 

nje zinxhir të dytë të rëndë që përmban si sekuencë aminoacide me të paktën 95% identitet sekuencial 

me sekuencën SEQ ID NO: 63, një zinxhir të dytë të lehtë që përmban si sekuencë aminoacide me të 

paktën 95% identitet sekuencial me sekuencën SEQ ID NO: 65. 

16. Antitrupi bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 17, përmban 

nje zinxhir të parë të rëndë që përmban sekuencën e aminoacideve të SEQ ID NO: 62, një zinxhir të parë 

të lehtë që përmban sekuencën e aminoacideve të SEQ ID NO: 64, dhe 

nje zinxhir të dytë të rëndë që përmban sekuencën e aminoacideve të SEQ ID NO: 63, dhe një zinxhir të 

dytë të lehtë që përmban që përmban sekuencën e aminoacideve të SEQ ID NO: 65. 

17. Një polinukleotid që kodifikon antitrupin bispecifik i ndonjë prej pretendimeve nga 1 në 16. 

18. Një vektor, veçanërisht një vektor shprehjeje, që përmban polinukleotidin sipas pretendimit 17. 



19. Një qelizë pritëse prokariotike ose eukariote që përmban polinukleotidin sipas pretendimit 17 ose 

vektorin sipas pretendimit 18. 

20. Një metodë e prodhimit të antitrupave bispecifik sipas pretendimeve nga 1 në 16, që përfshin hapat e a) 

transformimit të një qelize pritëse me vektorë që përmbajnë polinukleotide që kodifikojnë antitrupin 

bispecifik të përmendur, b) kultivimi i qelizës pritëse sipas kushteve të përshtatshme për shprehjen e 

antitrupit bispecifik dhe c) rikuperimin e antitrupave bispecifik nga. 

21. Një përbërje farmaceutike që përmban antitrupin bispecifik sipas njërit prej pretendimeve nga 1 në 16 

dhe të paktën një eksipient të pranueshem farmaceutik. 

22. Antitrupi bispecifik sipas njërit prej pretendimeve nga1 në 16 ose përbërja farmaceutike sipas 

pretendimit 21 për përdorim si ilaç. 

23. Antitrupi bispecifik sipas njërit prej pretendimeve nga1 në 16 ose përbërja farmaceutike sipas 

pretendimit 21 për përdorim në parandalimin ose trajtimin e kancerit. 

24. Antitrupi bispecifik sipas njërit prej pretendimeve nga1 në 16 ose përbërja farmaceutike sipas 

pretendimit 21 për përdorim në trajtimin e një infeksioni viral kronik. 

25. Antitrupi bispecifik sipas njërit prej pretendimeve nga1 në 16 ose përbërja farmaceutike sipas 

pretendimit 21 për përdorim në parandalimin ose trajtimin e kancerit,ku antitrupi bispecifik 

administrohet në kombinim me një agjent kimioterapeutik, rrezatim dhe / ose agjentë të tjerë për 

përdorim në imunoterapinë e kancerit. 
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P  02/06/2017  US and 201762514460 P  02/06/2017  US 

(71)  Akston Biosciences Corporation 

100 Cummings Center, Beverly, Massachusetts 01915, US 

(72) LANCASTER, Thomas M. (166 Larch Row, Wenham, Massachusetts 01984); ZION, 

Todd C. (72 Nanepashemet Street, Marblehead, Massachusetts 01945); 
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(74) Eno DODBIBA 

RR."Naim FRASHERI" P.60/3, Shk.1, Ap.16, Tiranë 

(57) 1. Një proteinë e fuzionit të insulinës-Fc që përfshin një polipeptid të insulinës të fuzuar te një fushë Fc, 

ku thpolipeptidi i insulinës përfshin një peptid të zinxhirit-B, një peptid të zinxhirit-C, dhe një peptid të 

zinxhirit-A, në të cilin sekuenca e amino acidit të proteinës së fuzionit të insulinës-Fc është SEQ ID NO: 2, 

SEQ ID NO: 3, SEQ ID NO: 4, SEQ ID NO: 5, SEQ ID NO: 6, SEQ ID NO: 7, ose SEQ ID NO: 8. 

 

2. Një sekuencë e acidit nukleik rekombinant që kodon një proteinë të fuzionit të insulinës-Fc zgjedhur nga 

grupi i përbërë prej SEQ ID NO: 2, SEQ ID NO: 3, SEQ ID NO: 4, SEQ ID NO: 5, SEQ ID NO: 6, SEQ ID 

NO: 7, dhe SEQ ID NO: 8. 

 

3. Një vektor që përfshin sekuencën e acidit nukleik rekombinant të pretendimit 2.  

 

4. Një qelizë eukariote e inxhinieruar që përfshin vektorin e sipërpërmendur të pretendimit 3.  

 

5. Një pajisje që përfshin proteinën e fuzionit të insulinës-Fc të pretendimit 1, udhëzimet për përdorim, 

shishka holluese, shiringa dhe gjilpëra. 

 

6. Një pajisje e pretendimit 5 që përfshin më tej një agjen zbutës, një agjent ruajtës ose stabilizues. 

 

7. Një proteinë e fuzionit të insulinës-Fc së pretendimit 1 për përdorim në trajtimin ose parandalimin e 

diabeteve autoimune në një subjekt në nevojë të tij.  

 

8. Një proteinë e fuzionit të insulinës-Fc për përdorim sipas pretendimit 7 ku diabetet autoimunë përfshijnë 

Llojin 1 të diabetit, diabetet juvenile, diabetet e varur nga-insulina, ose diabetet latent autoimunë.  

9. Një proteinë e fuzionit të insulinës-Fc për përdorim sipas pretendimit 7 ose 8 ku subjekti është 

diagnostikuar me ose është në rrezik për diabetet autoimune.  

 

10. Një proteinë e fuzionit të insulinës-Fc për përdorim sipas pretendimeve 7-9 ku subjekti nuk është 

hiperglicemik. 
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(57) 1. Një përbërje e formulës I  

 

ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme ose hidrat i saj, ku  

secili prej A, D, E, G, J, L, M, dhe Q është në mënyrë të pavarur azot ose karbon; 

secili prej R1 dhe R2, kur A, D, E, G, J, L, M, ose Q është karbon, është në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga 

hidrogjen, halo, ciano, nitro, -CF3, -CHF2, -CH2F, trifluorometoksi, azido, hidroksil, (C1-C6)alkoksi, (C1-

C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-C6)alkinil, -(C=O)-R8, -(C=O)-O-R8, -O-(C=O)-R8, -NR8(C=O)-R10, -(C=O)-

NR8R9, -NR8R9, -NR8OR9, -S(O)cNR8R9, -S(O)d(C1-C8)alkil, -O-SO2-R8, NR8-S(O)c, -(CR8R9)dcikloalkil me 

(3-10) elementë, -(CR8R9)e(C6-C10)aril, -(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)f(C=O)(CR8R9)e(C6-C10)aril, -(CR8R9)f(C=O)(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)eO(CR8R9)f(C6-C10)aril, -(CR8R9)eO(CR8R9)fheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)fS(O)d(CR8R9)e(C6-C10)aril, dhe -(CR8R9)fS(O)d(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë; 

secili prej R3 dhe R5 është në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga hidrogjen, ciano, -CF3, -CHF2, -CH2F, (C1-

C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-C6)alkinil, -(C=O)-R8, -(C=O)-O-R8, -(C=O)-NR8R9, - S(O)cNR8R9, -S(O)d(C1-

C8)alkil, -(CR8R9)dcikloalkil me (3-10) elementë, -(CR8R9)e(C6-C10)aril, - (CR8R9)eheterociklil me (4-10) 

elementë, -(CR8R9)f(C=O)(CR8R9)e(C6-C10)aril, - (CR8R9)t(C=O)(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)eO(CR8R9)f(C6-C10)aril, - (CR8R9)eO(CR8R9)fheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)fS(O)d(CR8R9)e(C6-C10)aril, dhe - (CR8R9)fS(O)d(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë; 



ku secili prej grupeve R3 janë opsionalisht të lidhur te njëri tjetri si një unazë mono- ose biciklike me 4-12 

elementë; 

ku secili prej grupeve R5 janë opsionalisht të lidhur te njëri tjetri si një unazë mono- ose biciklike me 4-12 

elementë; 

R4 është hidrogjen, -CF3, -CHF2, -CH2F, (C1-C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-C6)alkinil, - (C=O)-R8, -(C=O)-O-

R8, -(C=O)-NR8R9, -(CR8R9)dcikloalkil me (3-10) elementë, -(CR8R9)e(C6-C10)aril, -(CR8R9)eheterociklil me 

(4-10) elementë, -(CR8R9)f(C=O)(CR8R9)e(C6-C10)aril, - (CR8R9)f(C=O)(CR8R9)eheterociklil me (4-10) 

elementë, -(CR8R9)eO(CR8R9)f(C6-C10)aril, - (CR8R9)eO(CR8R9)fheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR8R9)fS(O)d(CR8R9)e(C6-C10)aril, dhe - (CR8R9)fS(O)d(CR8R9)eheterociklil me (4-10) elementë; 

ku R6 dhe R7 janë të lidhur te njëri tjetri si një unazë pirrolidinon, një unazë imidazolidinon, ose një unazë 

biciklike me urë me 4-12 elementë; 

secili prej R8, R9 dhe R10 janë në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga hidrogjen, (C1-C6)alkil, - 

(CR11R12)ecikloalkil me (3-10) elementë, -(CR11R12)g(C6-C10)aril, dhe -(CR11R12)gheterociklil me (4-10) 

elementë; 

çdo atome karboni të (C1-C6)alkil, cikloalkili me (3-10) elementë, (C6-C10)arili dhe heterociklili me (4-10) 

elementë i R1, R2, R3, R4, R5, R6, R7, R8, R9, R10, R11, R12, R13, R14 të mëparshme, R15, dhe R16 janë në mënyrë 

të pavarur opsionalisht të zëvendësuar me 1 deri në 3 R14 zëvendësues secili në mënyrë të pavarur i zgjedhur 

nga halo, ciano, nitro, -CF3, -CHF2, -CH2F, trifluorometoksi, azido, hidroksil, -O-R15, (C1-C6)alkoksi, (C1-

C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-C6)alkinil, -(C=O)-R11, - (C=O)-R15, -(C=O)-O-R11, -(C=O)-O-R15, -O-(C=O)-

R11, -O-(C=O)-R15, -NR11(C=O)-R13, - (C=O)-NR11R12, -(C=O)-NR11R15, -NR11R12, -NR11R15, -NR11OR12, -

NR11OR15, -S(O)cNR11R12, - S(O)cNR11R15, -S(O)d(C1-C6)alkil, -S(O)dR15, -O-SO2-R11, -O-SO2-R15, -NR11-

S(O)c, -NR15-S(O)c, -(CR11R12)ecikloalkil me (3-10) elementë, -(CR11R12)e(C6-C10)aril, -(CR11R12)eheterociklil 

me (4-10) elementë, -(CR11R12)f(C=O)(CR11R12)e(C6-C10)aril, - (CR11R12)f(C=O)(CR11R12)eheterociklil me (4-

10) elementë, -(CR11R12)eO(CR11R12)f(C6-C10)aril, - (CR11R12)eO(CR11R12)fheterociklil me (4-10) elementë, -

(CR11R12)fS(O)d(CR11R12)e(C6-C10)aril, dhe -(CR11R12)fS(O)d(CR11R12)eheterociklil me (4-10) elementë; 

çdo atome karboni të (C1-C6)alkil, cikloalkili me (3-10) elementë, (C6-C10)arili dhe heterociklili me (4-10) 

elementë i R14 të mëparshëm janë në mënyrë të pavarur opsionalisht të zëvendësuar me 1 deri në 3 R16 

zëvendësues secili në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga halo, ciano, nitro, -CF3, -CHF2, -CH2F, 

trifluorometoksi, azido, (CH2)eOH, (C1-C6)alkoksi, (C1-C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-C6)alkinil, -(C=O)-R11, -

(C=O)-R15, -(C=O)-O-R11, -(C=O)-O-R15, -O-(C=O)-R11, -O-(C=O)-R15, -NR11(C=O)-R13, -(C=O)-NR11R12, -

NR11R12, dhe -NR11R15; 

çdo atome azot të heterociklilit me (4-10) elementë të R1, R2, R3, R4, R5, R6, R7, R8, R9, R10 të mëparshme, 

R14, dhe R15 janë në mënyrë të pavarur opsionalisht të zëvendësuar me (C1-C6)alkil, (C2-C6)alkenil, (C2-

C6)alkinil, -(C=O)-R11, -(C=O)-O-R11, -(C=O)-NR11R12, -(CR11R12)ecikloalkil me (3-10) elementë, -

(CR11R12)e(C6-C10)aril, -(CR11R12)eheterociklil me (4-10) elementë, - (CR11R12)f(C=O)(CR11R12)e(C6-C10)aril, 

ose -(CR11R12)f(C=O)(CR11R12)eheterociklil me (4-10) elementë; 

secili R11, R12, dhe R13 janë në mënyrë të pavarur hidrogjen ose (C1-C6)alkil; 



R15 është -(CR11R12)ecikloalkil me (3-10) elementë, -(CR11R12)e(C6-C10)aril, ose -(CR11R12)eheterociklil me (4-

10) elementë; 

a dhe b janë secili në mënyrë të pavarur 1, 2, 3, ose 4; 

c është 1 ose 2; 

d është 0, 1, ose 2; dhe 

e, f, dhe g janë secili në mënyrë të pavarur 0, 1, 2, 3, 4, ose 5. 

 

2. Përbërja sipas pretendimit 1, ku secili prej A, D, E, G, J, L, M, dhe Q janë karbon; secili prej R1 dhe R2 

është në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga hidrogjen ose halo; R4 është hidrogjen ose (C1-C6)alkil, dhe R3 dhe 

R5 janë hidrogjen. 

   

3. Përbërja sipas pretendimit 1, ku përbërja është enantiomeri i vetëm që ka një konfigurim-(R) të C-3, secili 

prej A, D, E, G, J, L, M, dhe Q janë karbon; secili prej R1 dhe R2 është në mënyrë të pavarur i zgjedhur nga 

hidrogjen ose halo; R4 është hidrogjen ose (C1-C6)alkil, dhe R3 dhe R5 janë hidrogjen. 

   

4. Përbërja e pretendimit 1 e zgjedhur nga grupi i përbërë prej:  

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

2-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

(1R,4S)-2-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

(R)-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(S)-1-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilimidazolidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)pirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)pirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,3-difluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3,3-difluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,3-dimetilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,3-dimetilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-etilpirrolidin-2-on; 

3-ciklopentil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)pirrolidin-2-on; 



1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-phenilpiperidin-2-on; 

3-ciklohekzil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)piperidin-2-on; 

3-ciklohekzil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-isopropilpirrolidin-2-on; 

3-ciklopentil-l-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-etilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-isopropilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-isopropilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4,4-dimetilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-etilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-5-etilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-4-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-6-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-6-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-isopropilpirrolidin-2-on; 

4-ciklopropil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)pirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-4-metilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-etilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-4-etilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4,5-dimetilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilpiperidin-2-on; 

3-ciklobutil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)pirrolidin-2-on; 

3-ciklobutil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)piperidin-2-on; 

3-ciklobutil-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-phenilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-phenilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metoksipiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,3-difluoropirrolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3,3-difluoropirrolidin-2-on; 



1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metoksipiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-6-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-ciklopropilpirrolidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)piperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)pirrolidin-2-on; 

1-(3 -(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)pirrolidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,3-difluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropiperidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-etilimidazolidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilimidazolidin-2-on; 

1-ciklohekzil-3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-phenilimidazolidin-2-on; 

1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-isopropilimidazolidin-2-on; 

1-ciklopentil-3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

1-ciklopropil-3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

1-ciklobutil-3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)imidazolidin-2-on; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-ciklobutilimidazolidin-2-on; 

1-(3 -(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil) -3 -ciklopropilimidazolidin-2- one; 

1-(3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-isopropilimidazolidin-2-on; 

3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3,4-dihidroquinazolin-2(1H)-on; 

3-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3,4-dihidroquinazolin-2(1H)-on; 

(1S,4R)-2-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

(1S,4R)-2-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

(1R,4S)-2-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

(1R,4S)-2-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; 

(R)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

(R)-1-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-metilpirrolidin-2-on; 



(S)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(R)-1-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(S)-1-((S)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(R)-1-((S)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksi-2-metilpropil)-3-fluoropirrolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(S)-1-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(R)-1-((S)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-5-metilpiperidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilimidazolidin-2-on; 

(R)-1-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilimidazolidin-2-on; 

(S)-1-((R)-3-(9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-4-metilimidazolidin-2-on; 

dhe një kripë farmaceutikisht të pranueshme ose hidrat të saj. 

   

5. Përbërja sipas pretendimit 4 e cila është 1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-

hidroksipropil)imidazolidin-2-on; ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme ose hidrat i saj. 

   

6. Përbërja sipas pretendimit 4 e cila është (1R,4S)-2-((R)-3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-hidroksipropil)-

2-azabiciklo[2.2.1]heptan-3-on; ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme ose hidrat i saj. 

   

7. Përbërja sipas pretendimit 4 e cila është (R)-1-(3-(3,6-difluoro-9H-karbazol-9-il)-2-

hidroksipropil)imidazolidin-2-on; ose një kripë farmaceutikisht e pranueshme ose hidrat i saj. 

   

8. Një kompozim farmaceutik që përfshin një përbërje sipas pretendimit 1, ose një kripë farmaceutikisht të 

pranueshme ose hidrat të saj, dhe një mbartës farmaceutikisht të pranueshëm, ndihmës, ose hollues. 

   

9. Kompozimi farmaceutik sipas pretendimit 8, më tej që përfshin një ose më shumë agjentë terapeutikë 

shtesë, ku një ose më shumë agjentë terapeutikë shtesë të sipërpërmendur është zgjedhur nga grupi i përbërë 

prej inhibitorë DPP-IV, inhibitorë SGLT2, metformina, sulfonilurea, pasireotide, ketokonazol, metirapon, 

mitotan, etomidat, mifepriston, inhibitorë të receptorit të faktorit të rritjes epidermale, inhibitori i sintazë/11β-

hidroksilazës së aldosteronit LCI699, dhe levoketokonazol (COR-003). 

   



10. Kompozimi farmaceutik e pretendimit 8 për përdorim në trajtimin e një sëmundje ose çrregullimi të 

ndërmjetësuar nga Cry në një subjekt, ku sëmundja ose çrregullimi i ndërmjetësuar nga Cry është i zgjedhur 

nga grupi i përbërë prej diabetit, komplikime diabetike të tilla si neuropatia diabetike, retinopatia diabetike, 

nefropatia diabetike, formimi i kataraktit, glaukoma, angiopatia diabetike, ateroskleroza; steatohepatiti 

joalkoolik (NASH); sëmundja e mëlçisë yndyrore jo-alkoolike (NAFLD); astma; sëmundja pulmonare 

obstruktive kronike (COPD); sindroma metabolike; sindroma e rezistencës së insulinës; obeziteti; glaukoma; 

sindroma Cushing; depresioni psikotik; sëmundja Alzheimer; dhimbja neuropatike; abuzimi i drogës; 

osteoporoza; kanceri; degjenerimi makular; dhe miopatia. 

   

11. Kompozimi farmaceutik e pretendimit 8 për përdorim në lehtësimin e një simptome të një sëmundje ose 

çrregullimi të ndërmjetësuar nga Cry në një subjekt, ku sëmundja ose çrregullimi i ndërmjetësuar nga Cry 

është i zgjedhur nga grupi i përbërë prej diabetit, komplikime diabetike të tilla si neuropatia diabetike, 

retinopatia diabetike, nefropatia diabetike, formimi i kataraktit, glaukoma, angiopatia diabetike, ateroskleroza; 

steatohepatiti joalkoolik (NASH); sëmundja e mëlçisë yndyrore jo-alkoolike (NAFLD); astma; sëmundja 

pulmonare obstruktive kronike (COPD); sindroma metabolike; sindroma e rezistencës së insulinës; obeziteti; 

glaukoma; sindroma Cushing; depresioni psikotik; sëmundja Alzheimer; dhimbja neuropatike; abuzimi i 

drogës; osteoporoza; kanceri; degjenerimi makular; dhe miopatia. 

   

12. Kompozimi farmaceutik për përdorim sipas pretendimit 10 ose 11, më tej që përfshin një ose më shumë 

agjentë terapeutikë shtesë, të zgjedhur nga grupi i përbërë prej inhibitorë DPP-IV, inhibitorë SGLT2, 

metformina, dhe sulfonilurea. 

   

13. Kompozimi farmaceutik për përdorim sipas pretendimit 12, ku një ose më shumë agjentë terapeutikë 

shtesë tësipërpërmendur është zgjedhur nga grupi i përbërë prej pasireotide, ketokonazol, metirapon, mitotan, 

etomidat, mifepriston, inhibitorë të receptorit të faktorit të rritjes epidermale, inhibitori sintazë/11β-

hidroksilazës së aldosteronit LCI699, dhe levoketokonazol (COR-003). 

   

14. Përbërja sipas pretendimit 1, ku A, D, E, G, J, L, M, dhe Q janë karbon. 

 

15. Përbërja sipas pretendimit 1, ku R1 dhe R2 janë hidrogjen. 

   

16. Përbërja sipas pretendimit 1, ku R1 dhe R2 janë fluor, dhe a dhe b janë 1. 

   

17. Përbërja sipas pretendimit 1, ku R3 dhe R5 janë hidrogjen. 

   

18. Përbërja sipas pretendimit 1, ku R3, R4, dhe R5 janë hidrogjen. 

   



19. Përbërja sipas pretendimit 1, ku unaza e formuar nga R6 dhe R7 është zëvendësuar ekskluzivisht me fluor, 

grupe metil, grupe etil, grupe izopropil, C3-6 cikloalkane, ose grupe fenil. 
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(57) 1. Një grimcë e polimerit që përfshin një ose më shumë polipeptide fusioni, ku një ose më shumë prej 

polipeptideve të fusionit përfshin  

(A) një proteinë që formon grimca dhe dy ose më shumë prej grupit që përfshin  

a. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6,  

b. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10,  

c. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c, dhe  

d. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c, ose 

 

(B) një proteinë që formon grimca dhe tre ose më shumë prej grupit që përfshin  

a. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6;  

b. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10, 

c. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c,  

d. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c, dhe  

e. një antigjen Rv2346c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv2346c, ose 

 

(C) një proteinë që formon grimca, një antigjen ESAT6, një antigjen CFP10, dhe një antigjen 

Rv3615c, ose  

(D) një proteinë që formon grimca, një antigjen ESAT6, një antigjen CFP10, dhe një antigjen 

Rv3615c, ku polipeptidi i fusionit i sipërpërmendur ka të paktën rreth 95% identitet të sekuencës 

ndaj sekuencës amino acide të përshkruar në SEQ. ID. NO. 10, ose  

(E) një proteinë që formon grimca dhe 

 

i. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6; dhe  

ii. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10; dhe  

iii. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c, dhe  

iv. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c, ose 

 

(F) një proteinë që formon grimca, një antigjen ESAT6, një antigjen CFP10, një antigjen Rv3615c, 

dhe një antigjen Rv3020c.  

 

2. Grimca e polimerit e pretendimit 1, ku grimca e polimerit përfshin të paktën një polipeptid fusioni që 

përfshin një proteinë që formon grimca dhe dy ose më shumë prej grupit që përfshin 



i. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6;  

ii. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10;  

iii. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c;  

iv. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c; dhe  

v. një antigjen Rv2346c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv2346c; dhe të paktën një 

polipeptid fusioni që përfshin një proteinë që formon grimca dhe një ose më shumë prej grupit që 

përfshin  

vi. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6;  

vii. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10;  

viii. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c;  

ix. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c; dhe  

x. një antigjen Rv2346c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv2346c. 

 

3. Grimca e polimerit e pretendimit 2, ku polipeptidi i fusionit që përfshin një ose më shumë antigjene të 

grupit (vi) deri në (x) është ndryshe nga polipeptidi i fusionit që përfshin dy ose më shumë antigjene të grupit 

(i) deri në (v).  

4. Grimca e polimerit e çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 3, ku kur i pranishëm antigjen ESAT6 përfshin 

10 ose më shumë amino acide të vazhdueshme nga sekuenca amino acide e SEQ. ID. No. 1, dhe kur i 

pranishëm antigjeni CFP10 përfshin 10 ose më shumë amino acide të vazhdueshme nga sekuenca amino acide 

e SEQ. ID. No. 2, dhe kur i pranishëm antigjeni Rv3615c përfshin 10 ose më shumë amino acide të 

vazhdueshme nga sekuenca amino acide e SEQ. ID. No. 3, dhe kur i pranishëm antigjeni Rv3020c përfshin 10 

ose më shumë amino acide të vazhdueshme nga sekuenca amino acide e SEQ. ID. No. 4, dhe kur i pranishëm 

antigjeni Rv2346c përfshin 10 ose më shumë amino acide të vazhdueshme nga sekuenca amino acide e SEQ. 

ID. No. 5.  

5. Grimca e polimerit e pretendimit 4, ku kur i pranishëm antigjen ESAT6 përfshin sekuencën amino acide të 

SEQ. ID. No. 1, dhe kur i pranishëm antigjeni CFP10 përfshin sekuencën amino acide të SEQ. ID. No. 2, dhe 

kur i pranishëm antigjeni Rv3615c përfshin sekuencën amino acide të SEQ. ID. No. 3, dhe kur i pranishëm 

antigjeni Rv3020c përfshin sekuencën amino acide të SEQ. ID. No. 4, dhe kur i pranishëm antigjeni Rv2346c 

përfshin sekuencën amino acide të SEQ. ID. No. 5.  

6. Një kompozim që përfshin një ose më shumë grimca të polimerit sipas çdo njërit prej pretendimeve 1 deri 

në 5, dhe një mbartës. 

7. Kompozimi sipas pretendimit 6 ku kompozimi përfshin dy ose më shumë popullata të grimcave të 

polimerit, ku një popullatë e grimcës së polimerit përfshin një ose më shumë polipeptide fusioni që përfshin 

një proteinë që formon grimca dhe dy ose më shumë prej grupit që përfshin 

i. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6;  

ii. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10;  

iii. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c; 

iv. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c; dhe  

v. një antigjen Rv2346c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv2346c; dhe një popullatë 

e grimcës së polimerit përfshin një ose më shumë polipeptide fusioni që përfshin një proteinë që 

formon grimca dhe një ose më shumë prej grupit që përfshin  

vi. një antigjen ESAT6 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen ESAT6;  

vii. një antigjen CFP10 ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen CFP10;  

viii. një antigjen Rv3615c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3615c;  

ix. një antigjen Rv3020c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv3020c; dhe  

x. një antigjen Rv2346c ose një domen lidhës i aftë të lidhë një antigjen Rv2346c; 

 

ku një ose më shumë prej polipeptideve të fusionit të pranishme në një popullatë të grimcës së polimerit është 

ndryshe nga një ose më shumë prej polipeptideve të fusionit të pranishme në një tjetë popullatë të grimcës së 

polimerit.  

8. Një reagent diagnostikues që përfshin një ose më shumë grimca të polimerit sipas çdo njërit prej 

pretendimeve 1 deri në 5 ose një kompozim siç pretendohet në pretendimin 6 ose 7, në mënyrë të preferuar 

për administrim topik.  

9. Reagenti diagnostikues i pretendimit 8, ku reagenti diagnostikues 

(A) është formuluar për të siguruar më pak se 10 mikrogram antigjen total për dozë,  

(B) përfshin më pak se 5 mg antigjen total për dozë,  



(C) është formuluar për të siguruar më pak se 5 mg të një ose më shumë të antigjeneve të pranishëm 

për dozë,  

(D) është formuluar për të siguruar më pak se 1 mg të një ose më shumë të antigjeneve të pranishëm 

për dozë,  

(E) është formuluar për të siguruar më pak se 5 mg të secilit antigjen të pranishëm për dozë,  

(F) përfshin më pak se 5 mg të secilit antigjen të pranishëm për dozë,  

(G) përfshin më pak se 1 mg të secilit antigjen të pranishëm për dozë,  

(H) përfshin më pak se 0.5 mg të një ose më shumë të antigjeneve të pranishëm për dozë,  

(I) përfshin më pak se 0.5 mg të secilit antigjen të pranishëm për dozë,  

(J) përfshin më pak se 50 ng të secilit antigjen të pranishëm për dozë,  

(K) është formuluar për të siguruar më pak se 50 ng antigjen total për dozë, ose  

(L) është formuluar për të siguruar më pak se 10 ng antigjen total për dozë. 

 

10. Të paktën një grimcë e polimerit sipas çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 5, një kompozim i 

pretendimit 6 ose 7, ose një reagent i pretendimit 8 ose 9, për përdorim në një metodë të diagnostikimit të 

tuberkulozit në një subjekt, metoda që përfshin administrim te subjekti i një sasie efektive e të paktën një 

grimce të polimerit sipas çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 5, kompozimi i pretendimit 6 ose 7, ose 

reagenti i pretendimit 8 ose 9, dhe zbulimi i një përgjigje imune në subjekt, ku prania e një përgjigje imune 

është treguese e tuberkulozit.  

11. Të paktën një grimcë e polimerit, kompozimi, ose reagenti për përdorimin e pretendimit 10, ku 

administrimi është topik, në mënyrë të preferuar nga shpimi i lëkurës. 

12. Një metodë e zbulimit të M. tuberculosis ose M. bovis në një mostër të një subjekti, metoda që përfshin 

sigurimin e një mostre nga një subjekt,  

kontaktimin e mostrës me të paktën një grimcë të polimerit sipas çdo njërit prej pretendimeve 1 deri në 5, një 

kompozim të pretendimit 6 ose 7, ose një reagent të pretendimit 8 ose 9, dhe zbulimi i një përgjigje treguese 

të pranisë së një ose më shumë antigjene M. tuberculosis në mostër, 

ku një përgjigje treguese e pranisë së një ose më shumë antigjeneve M. tuberculosis ose M. bovis antigens 

është treguese e M. tuberculosis ose M. bovis në subjekt. 

 

13. Metoda e pretendimit 12, ku përgjigja treguese e pranisë së një ose më shumë antigjeneve M. tuberculosis 

ose M. bovis është  

(A) një zbulim i pranisë së një antitrupi ndaj M. tuberculosis ose M. bovis në mostrën e 

sipërpërmendur, ose  

(B) një zbulim i pranisë së një qelize imune që përgjigjet ndaj M. tuberculosis ose M. bovis në 

mostrën e sipërpërmendur. 

 

14. Metoda e pretendimit 12 ose 13, ku zbulimi është nga imunoanaliza,, nga ELISA, radioimunoanaliza, ose 

Western Blot, nga analiza e citokinave, ose është e interferon-gama.  

15. Metoda e pretendimit 13, ku prania e një qelize imune që përgjigjet ndaj Mycobacterium tuberculosis ose 

M. bovis është zbuluar nga një analizë e përhapjes së qelizave, një analizë e renditjes së qelizave që inkludon 

FACS, ose një analizë e hibridizimit situ. 
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(57) 1.  Një proces për aplikimin e një sistemi anti-fragmentimi për artikuj të prodhuar prej gurit natyror ose 

qeramikës, karakterizuar në atë që përmban hapat e: 

- parashikimit të të paktën një pjese mbajtëse (3) që ka një sipërfaqe adezive (3a) që ka një fletë fibre 

(4) dhe aplikimin e një shtrese rrëshire ngjitjeje (5) në të paktën një anë (4a) të fletës së përmendur 

(4) në mënyrë që të formohet një sipërfaqe adezive (3a); 

- parashikimit të një artikulli të prodhuar (1) bërë në formën e një pllake (2) dhe që ka një sipërfaqe 

të parë, të dukshme (2a) me një paraqitje respektive zbukuruese dhe, një sipërfaqe të dytë, jo të 

dukshme (2b) përballë sipërfaqes së parë të përmendur (2a); dhe 

- lidhjes së pjesës mbajtëse (3) me artikullin e prodhuar (1) duke bashkuar sipërfaqen adezive (3a) 

me sipërfaqen e dytë të përmendur (2b); karakterizuar në atë që hapi i përmendur i aplikimit të 

shtresës së rrëshirës së ngjitjes (5) zbatohet duke parashikuar një film biadeziv (6) dhe në 

angazhimin e një ane (6a) të filmit të përmendur (6) me anën (4a) e fletës së përmendur (4). 

2. Procesi sipas pretendimit 1, karakterizuar në atë që hapi i përmendur i lidhjes së pjesës mbajtëse (3) me 

artikullin e prodhuar (1) përmban nënhapin e përhapjes së fletës së fibrës (4) mbi sipërfaqen e tërë të dytë (2b) 

të pllakës (2) në mënyrë që të rrasë sipërfaqen adezive respektive (3a) kundrejt sipërfaqes së dytë të 

përmendur (2b).  

3. Procesi sipas pretendimit të mëparshëm, karakterizuar në atë që hapi i përmendur i lidhjes së pjesës 

mbajyëse (3) me artikullin e prodhuar (1) gjithashtu përmban, në vijim të hapit të hapjes së fletës (4) mbi 

sipërfaqen e dytë (2b), nënhapin e shtypjes së fletës (4) kundrejt artikullit të prodhuar (1) në mënyrë të tillë që 

të përcaktojë një çiftim stabël të pjesës mbajtëse (3) me artikullin e prodhuar (1). 

4. Një proces sipas çdonjërit prej pretendimeve 1 deri 3, karakterizuar në atë që gjithashtu përmban, para 

hapit të lidhjes së pjesës mbajtëse (3) me artikullin e prodhuar (1), hapin e heqjes së filmit mbrojtës nga 

shtresa me rrëshirë ngjitjeje të përmendur (5) të fletës (4) për të përcaktuar sipërfaqen adezive të përmendur 

(3a) të pjesës mbajtëse (3).  

5. Një sistem anti-fragmentim për artikuj të prodhuar të bërë prej gurit natyror ose qeramikës, që përmban të 

paktën një pjesë mbajtëse (3) që ka një sipërfaqe adezive (3a); pjesa mbajtëse e përmendur (3) ka një fletë 

fibre (4) dhe një shtresë rrëshire ngjitjeje (5) rregulluar në të paktën një anë (4a) të fletës së përmendur (4) për 

të përcaktuar sipërfaqen adezive (3a); karakterizuar në atë që fleta e fibrës e përmendur (4) përmban një 

rrjet ose një rrjetë ose një grilë dhe se shtresa e rrëshirës së ngjitjes e përmendur (5) përmban një film adeziv 

(6) me të cilin grila e përmendur është angazhuar, filmi i përmendur (6) është film bi-adeziv.  

6. Një sistem sipas pretendimit të mëparshëm, karakterizuar në atë që gjithashtu përmban një film mbrojtës 

të lidhur me sipërfaqen adezive (3a) dhe të heqshme prej aty për të përcaktuar një çiftim me artikullin e 

prodhuar respektiv (1). 

7. Artikulli i prodhuar bërë prej gurit natyror ose qeramikës, përmban të paktën një pllakë (2) që ka një 

sipërfaqe të parë, të dukshme (2a) me një paraqitje respektive zbukuruese dhe, një sipërfaqe të dytë, j të 

dukshme (2b) përballë sipërfaqes së parë të përmendur (2a); karakterizuar në atë që përmban gjithashtu të 

paktën një pjesë mbajtëse (3) sipas çdonjërit prej pretendimeve 5 ose 6, sipërfaqja adezive e përmendur (3a) e 

pjesës mbajtëse (3) është e angazhuar me sipërfaqen e dytë, jo të dukshme të përmendur (2b) të pllakës (2). 
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(57) 1. Një përbërës me formulë (I) ose një kripë e tij: 

 
ku, në formulë, 

R1 është alkil i ulët, ose halogjeno-alkil i ulët, 

R2 është a halogjen ose halogjeno-alkil i ulët, 

L është është një lidhje ose -CH2-, 

A është CH ose N, 

R3 është H ose alkil i ulët, 

R4 dhe R5 janë njësoj me ose të ndryshëm nga njëri tjetri, dhe janë H ose alkil i ulët, 

R6 dhe R7 janë njësoj me ose të ndryshëm nga njëri tjetri, dhe janë H, alkil i ulët, ose një halogjen. 

  

2. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 1, 

ku L is -CH2-. 

  



3. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 2, 

ku R2 është halogjeno-alkil i ulët, A është N, R3 është alkil i ulët, R4 është H, R5 është H, R6 është H, dhe 

R7 është H. 

  

4. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 1, 

ku formula (I) është formula (Ia). 

 
 

  

5. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 1, 

ku formula (I) është formula (Ib). 

 
 

  

6. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 3, 

ku formula (I) është formula (Ib) sipas pretendimit 5. 

  

7. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 1, që përzgjidhet nga grupi i përbërë nga: 

(4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-(difluor{4-[(4-metilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}metil)-

1-[(1-metil ciklopropil)karbonil]-L-prolinamid, 

(4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-(difluor{4-[(4-metilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}metil)-

1-{[1-(trifluormetil)ciklopropil]karbonil}-L-prolinamid, 

(4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-[{4-[(4-etilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}(difluor)metil]-

1-{[1-(trifluormetil)ciklopropil]karbonil}-L-prolinamid, 

(4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-[{4-[(4-etilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}(difluor)metil]-

1-[(1-metilciklopropil)karbonil]-L-prolinamid, dhe 

një kripë e tij. 

  

8. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 7, që është (4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-(difluor{4-[(4-

metilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}metil)-1-[(1-metilciklopropil)karbonil]-L-prolinamid ose një 

kripë e tij. 

  



9. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 7, që është (4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-(difluor{4-[(4-

metilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}metil)-1-{[1-(trifluormetil)ciklopropil]karbonil}-L-

prolinamid ose një kripë e tij. 

  

10. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 7, që është (4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-[{4-[(4-

etilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}(difluor)metil]-1-{[1-(trifluormetil)ciklopropil]karbonil}-L-

prolinamid ose një kripë e tij. 

  

11. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 7, që është (4R)-N-(1-cianociklopropil)-4-[{4-[(4-

etilpiperazin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)fenil}(difluor)metil]-1-[(1-metilciklopropil)karbonil]-L-prolinamid 

ose një kripë e tij. 

  

12. Një përbërje farmaceutike që përmban përbërësin ose një kripë të tij sipas pretendimit 1, dhe një ose më 

shumë lëndë ndihmuese. 

  

13. Përbërja farmaceutike sipas pretendimit 12, që është një frenues S katepsin. 

  

14. Përbërja farmaceutike sipas pretendimit 12 për përdorim në një metodë për parandalimin ose mjekimin e 

një sëmundjeje autoimune që përfshin SLE dhe nefritin lupus, alergjitë, ose refuzimin e një organi të 

transplantuar, palcën ose indet e kockave. 

  

15. Përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 1 për përdorim në një metodë për parandalimin ose 

mjekimin e një sëmundjeje autoimune që përfshin SLE dhe nefritin lupus, alergjitë, ose refuzimin e një organi 

të transplantuar, palcën ose indet e kockave. 

  

16. Përbërja farmaceutike sipas pretendimit 12, ku përbërësi ose një kripë e tij është përbërësi ose një kripë e 

tij sipas pretendimit 7. 

  

17. Përbërja farmaceutike sipas pretendimit 13, ku përbërësi ose një kripë e tij është përbërësi ose një kripë e 

tij sipas pretendimit 7. 

  

18. Përbërja farmaceutike për përdorim sipas pretendimit 14, ku përbërësi ose një kripë e tij është përbërësi 

ose një kripë e tij sipas pretendimit 7. 

  

19. Përbërësi ose një kripë e tij për përdorim sipas pretendimit 15, ku përbërësi ose një kripë e tij është 

përbërësi ose një kripë e tij sipas pretendimit 7. 
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1. (57) Një brejtës, që përfshin një zëvendësim të një fragmenti gjenomik të një gjeni IL-4 të  brejtësit 

në një vendodhje endogjene të brejtësit IL-4 me një fragment gjenomik të një gjeni njerëzor IL-4 për 

të formuar një gjen të modifikuar IL-4, ku gjeni i modifikuar IL-4 kodon një proteinë njerëzore IL-4 

dhe përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit ATG përmes eksonit 4 të gjenit njerëzor IL-

4, ku shprehja e gjenit të modifikuar IL-4 është nën kontroll të elementëve rregullatorë të brejtësit në 

lokusin IL-4  të  brejtësit endogjenoz. 

 

2. Brejtësi i pretendimit 1, ku brejtësi është një mi ose një mi are. 

 

3. Brejtësi i pretendimit 1 ose 2, ku brejtësi është i paaftë për të shprehur një proteinë brejtësi  IL-4. 

 

4. Brejtësi i pretendimit 1 ose 3, ku brejtësi është një mi, dhe ku zëvendësimi i përmendur është një 

zëvendësim i një fragmenti gjenomik që përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit ATG 

përmes eksonit 4 të një gjeni miu IL-4 me një fragment gjenomik që përfshin eksonin 1 duke filluar 

nga kodoni i inicimit ATG përmes eksonit 4 të gjenit njerëzor IL-4. 

 

5.  Brejtësi i çdonjërit prej pretendimeve 1-4, ku brejtësi shpreh një proteinë të humanizuar IL-4Rα që 

përfshin ektofushën e një proteine njerëzore IL-4Rα. 

 

6. Brejtësi i pretendimit 5, ku proteina e humanizuar IL-4Rα përfshin fushën transmembranore dhe 

fushën citoplazmike të proteinës endogjene të brejtësit IL-4Rα.  

 

7.  Një qelizë burimore embrionale e brejtësit (ES), që përfshin një zëvendësim të një fragmenti 

gjenomik të një gjeni brejtësi IL-4 në një vendndodhje endogjene të brejtësit IL-4 me një fragment 

gjenomik të një gjeni njerëzor IL-4 për të formuar një gjen të modifikuar IL-4, ku gjeni i modifikuar 

IL-4 kodon një proteinë njerëzore IL-4 dhe përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit 

ATG përmes eksonit 4 të gjenit njerëzor IL-4, ku shprehja e gjenit të modifikuar IL-4 është nën 

kontroll të elementëve rregullatorë të brejtësit në një vendndodhje endogjene të brejtësit IL-4.  

 

8. Qeliza ES e brejtësit e pretendimit 7, ku brejtësi është një mi ose një mi are. 

 

9. Qeliza ES e brejtësit e pretendimit 7, ku brejtësi është një mi, dhe ku zëvendësimi i përmendur është 

një zëvendësim i një fragmenti gjenomik që përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit 

ATG përmes eksonit 4 të një gjeni të miut IL-4 me një fragment gjenomik që përfshin eksonin 1 

duke filluar nga kodoni i inicimit ATG përmes eksonit 4 të gjenit njerëzor IL-4. 

 

10. Një metodë e bërjes së një brejtësi, që përfshin: 

 

(a) zëvendësimin e një fragmenti gjenomik të një gjeni IL-4 të brejtësit  në një vendndodhje IL-4 të  

brejtësit  endogjenoz  në një qelizë ES të brejtësit me një fragment gjenomik të një gjeni njerëzor IL-

4 për të formuar një gjen të humanizuar IL-4, ku gjeni i humanizuar IL-4 kodon një proteinë 

njerëzore IL-4 dhe përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit ATG përmes eksonit 4 gjenit 

njerëzor IL-4, ku shprehja e gjenit të modifikuar IL-4 është nën kontroll të elementëve rregullatorë të 

brejtësit në  vendndodhjen endogjene të brejtësit IL-4; dhe 

(b) gjenerimin e një brejtësi nga  qeliza ES  e hapit (a). 
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11.  Metoda e pretendimit 10, ku brejtësi është një mi ose një mi are.  

 

12. Metoda e pretendimit 10, ku brejtësi është një mi, dhe ku zëvendësimi i përmendur është një 

zëvendësim i një fragmenti gjenomik që përfshin eksonin 1 duke filluar nga kodoni i inicimit ATG 

përmes eksonit 4 të një gjeni miu IL-4 me një fragment gjenomik që përfshin eksonin 1 duke filluar 

nga kodoni i inicimit ATG përmes eksonit 4 të  gjenit njerëzor IL-4. 
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