1. Formulės (I) junginys arba jo N-oksidas arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas:
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kur
U reiškia -CF3, -CHF2 arba -CH2F;

Q reiškia deguonį, sierą, N-R4 arba kovalentinį ryšį;

Z reiškia pasirinktinai pakeistą biciklinio heteroarilo fragmentą, susidedantį iš dviejų kondensuotų šešianarių aromatinių žiedų, kur Z heteroarilo fragmentas, turintis bent vieną azoto atomą ir yra sujungtas su likusia molekulės dalimi per anglies atomą;

M reiškia arilą arba heteroarilą, kur kiekviena iš šių grupių gali būti pasirinktinai pakeista vienu arba daugiau pakaitų;

W reiškia C-R5 arba N;

R1, R2 ir R3 nepriklausomai reiškia vandenilį, halogeną, ciano, nitro grupę, C1-6 alkilą, trifluormetilą, C3-7 cikloalkil(C1-6)alkilą, C3-7 heterocikloalkil(C1-6)alkilą, aril(C1-6)-alkilą, heteroaril(C1-6)alkilą, hidroksi, C1-6 alkoksi, difluormetoksi, trifluormetoksi, C1-6 alkiltio, C1-6 alkilsulfinilą, C1-6 alkilsulfonilą, aminą, C1-6 alkilaminą, di(C1-6)alkilaminą, C2-6 alkilkarbonilaminą, C2-6 alkoksikarbonilaminą, C1-6 alkilsulfonilaminą, formilą, C2-6 alkilkarbonilą, karboksi, C2-6 alkoksikarbonilą, aminokarbonilą, C1-6 alkilaminokarbonilą, di(C1-6)alkilaminokarbonilą, aminosulfonilą, C1-6 alkilaminosulfonilą arba di(C1-6)alkilaminosulfonilą;

R4 reiškia vandenilį arba C1-6 alkilą; ir
R5 reiškia vandenilį, halogeną, C1-6 alkilą arba C1-6 alkoksi grupę.

2. Formulės (I) junginio N-oksido darinys, kaip apibrėžta 1 punkte arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas.

3. Junginys pagal 1 arba 2 punktą, kur U reiškia -CF3.
4. Junginys pagal 3 punktą, kur anglies atomas, prie kurio tiesiogiai prijungti -Q-Z ir -CF3 fragmentai, yra (R) konfigūracijoje.

5. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur Q reiškia N-R4.
6. Junginys pagal 5 punktą, kur R4 reiškia vandenilį arba metilą.

7. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur Z reiškia chinolinilą, izochinolinilą, cinolinilą, chinazolinilą, chinoksalinilą, fthalazinilą, naftiridinilą, pirido-pirimidinilą arba pteridinilą, kur visos grupės yra sujungtos su molekulės liekana per anglies atomą, ir bet kuri iš šių grupių gali būti pasirinktinai pakeista vienu arba keletu pakaitų, nepriklausomai parinktų iš halogeno, ciano, nitro, C1-6 alkilo, trifluormetilo, hidroksi, okso, C1-6 alkoksi, difluormetoksi, trifluormetoksi, C1-6 alkiltio, C1-6 alkilsulfinilo, C1-6 alkilsulfonilo, amino, C1-6alkilamino, di(C1-6)alkilamino, arilamino, C1-6 alkoksiaril(C1-6)alkilamino, C2-6 alkilkarbonilamino, C2-6 alkoksikarbonilamino, C1-6 alkilsulfonilamino, formilo, C2-6 alkilkarbonilo, C3-6 cikloalkilkarbonilo, C3-6 heterocikloalkilkarbonilo, (C1-6)alkil-(C3-6)heterocikloalkilkarbonilo, karboksi, C2-6 alkoksikarbonilo, aminokarbonilo, C1-6 alkilaminokarbonilo, di(C1-6)alkilaminokarbonilo, aminosulfonilo, C1-6 alkilaminosulfonilo ir di(C1-6)alkilaminosulfonilo grupių.

8. Junginys pagal 7 punktą, kur Z reiškia pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilą.
9. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur M reiškia fenilą, pirolilą, furilą, tienilą, imidazolilą, oksazolilą, izoksazolilą, tiazolilą, izotiazolilą, pirazolilą, triazolilą, oksadiazolilą, tiadiazolilą, piridinilą, pirimidinilą, piridazinilą, pirazinilą, tetrazolilą arba triazinilą, bet kuri iš šių grupių gali būti pasirinktinai pakeista vienu arba daugiau pakaitų, parinktų iš halogeno, ciano, nitro, C1-6 alkilo, trifluormetilo, hidroksi, C1-6 alkoksi, difluormetoksi, trifluormetoksi, C1-6 alkiltio, C1-6 alkilsulfinilo, C1-6 alkilsulfonilo, amino, C1-6 alkilamino, di(C1-6)alkilamino, C2-6alkilkarbonilamino, C2-6 alkoksikarbonilamino, C1-6 alkilsulfonilamino, formilo, C2-6 alkilkarbonilo, karboksi, C2-6alkoksikarbonilo, aminokarbonilo, C1-6 alkilaminokarbonilo, di(C1-6)alkilaminokarbonilo, aminosulfonilo, C1-6 alkilaminosulfonilo, di(C1-6)alkilamino sulfonilo, C3-7 cikloalkilo, C3-6 heterocikloalkilo, (C1-6)alkil(C3-6)heterocikloalkilo, monociklinio arilo ir monociklinio heteroarilo.

10. Junginys pagal 9 punktą, kur M reiškia fenilą, piridinilą arba pirazinilą, bet kuri iš šių grupių gali būti pasirinktinai pakeista vienu arba daugiau pakaitų, parinktų iš halogeno, C1-6 alkilo ir C1-6 alkoksi.

11. Junginys pagal 10 punktą, kur M reiškia piridinilą.
12. Junginys pagal 10 punktą, kur M reiškia metilpiridinilą.

13. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur W reiškia C-R5.
14. Junginys pagal 13 punktą, kur R5 reiškia vandenilį.

15. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur R3 reiškia vandenilį.
16. Junginys pagal 1 punktą, pavaizduotas formule (IIA); arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas:

[image: image2.emf]
kur R1 ir R2 yra kaip apibrėžta 1 punkte;

X reiškia N arba CH;

R16 ir R17 nepriklausomai reiškia vandenilį, halogeną, ciano grupę, C1-6 alkilą, trifluormetilą, aminą, C1-6 alkilaminą arba di(C1-6)alkilaminą; ir
R18 ir R19 nepriklausomai reiškia vandenilį, halogeną, ciano grupę, C1-6 alkilą, trifluormetilą arba aminokarbonilą.

17. Junginys pagal 16 punktą, kur R19 reiškia vandenilį.
18. Junginys pagal 17 punktą, pavaizduotas formule (IIB), arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas:
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kur R1 ir R2 yra kaip apibrėžta 1 punkte; ir
X, R16, R17 ir R18 yra kaip apibrėžta 16 punkte.

19. Junginys pagal bet kurį iš 16-18 punktų, kur X reiškia N.
20. Junginys pagal bet kurį iš 16-19 punktų, kur R16 reiškia vandenilį.

21. Junginys pagal bet kurį iš 16-20 punktų, kur R17 reiškia vandenilį.
22. Junginys pagal bet kurį iš 16-21 punktų, kur R18 reiškia vandenilį arba C1-6 alkilą.

23. Junginys pagal 22 punktą, kur R18 reiškia vandenilį.
24. Junginys pagal 22 punktą, kur R18 reiškia metilą.

25. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur R1 reiškia vandenilį, halogeną, C1-6 alkilą, trifluormetilą arba C1-6 alkilsulfonilą.

26. Junginys pagal 25 punktą, kur R1 reiškia chlorą.
27. Junginys pagal 25 punktą, kur R1 reiškia trifluormetilą.

28. Junginys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur R2 reiškia vandenilį, halogeną arba C1-6 alkilą.
29. Junginys pagal 28 punktą, kur R2 reiškia vandenilį.

30. Junginys pagal 1 punktą, parinktas iš šių:

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilamino;

N-[(R)-1-(8-chlor-2-fenilchinolin-3-il)-2,2,2-trifluoretil]pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(4-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(4-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(2-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(2-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(5-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(5-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(pirazin-2-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(6-metoksipirazin-2-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(6-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(6-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-i]]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;

N-{(R)-1-[8-metil-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[8-metil-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(2-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(2-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(5-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[7-fluor-8-metil-2-(5-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[2-(piridin-3-il)-8-(trifluormetil)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[2-(1-oksipiridin-3-il)-8-(trifluormetil)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[2-(6-metilpiridin-3-il)-5,6,8-trifluorchinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[2-(6-metil-1-oksipiridin-3-il)-5,6,8-trifluorchinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[8-chlor-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-N-metil-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[8-chlor-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-N-(1-oksipirido-[3,2-d]pirimidin-4-il)amino;
N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-N-(1-oksi-pirido[3,2-d]pirimidin-4-il)amino;
N-{(S)-1-[8-chlor-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilamino;

N-{(S)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]-pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[8-chlor-2-(6-chloropiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino;

N-{(R)-1-[2-(2-metil-1-oksipiridin-3-il)-8-(trifluormetil)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[8-(methanesulfonil)-2-(2-metilpiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil} pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino;
N-{(R)-1-[8-(methanesulfonil)-2-(2-metil-1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino; ir
N-{(R)-1-[8-(methanesulfonil)-2-(piridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-amino.

31. Formulės (I) junginys pagal 1 punktą arba jo N-oksidas, arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas, skirtas panaudoti terapijoje.

32. Formulės (I) junginys pagal 1 punktą arba jo N-oksidas, arba jo farmaciniu požiūriu priimtina druska arba solvatas, skirtas panaudoti gydyme ir/arba prevencijoje sutrikimo dėl kurio yra nurodytas selektyvaus PI3K inhibitoriaus vartojimas.

33. Farmacinė kompozicija, apimanti formulės (I) junginį pagal 1 punktą arba jo N-oksidą, arba jo farmaciniu požiūriu priimtiną druską arba solvatą, kartu su farmaciniu požiūriu priimtinu nešikliu.

34. Panaudojimas formulės (I) junginio pagal 1 punktą arba jo N-oksido, arba jo farmaciniu požiūriu priimtinos druskos arba solvato gamybai vaisto, skirto gydymui ir/arba prevencijai sutrikimo, dėl kurio yra nurodytas selektyvaus PI3K inhibitoriaus vartojimas.

35. N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilaminas, kaip apibrėžta 1 punkte.

36. N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}-pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilaminas, kaip apibrėžta 1 punkte, skirtas panaudoti uždegiminės, autoimuninės, kardiovaskuliarinės, neurodegeneracinės, metabonės, onkologinės, nociceptinės arba oftalminės būklės gydymui ir/arba prevencijai.

37. Farmacinė kompozicija pagal 33 punktą, apimanti N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilaminą kartu su farmaciniu požiūriu priimtinu nešikliu.

38. N-{(R)-1-[8-chlor-2-(1-oksipiridin-3-il)chinolin-3-il]-2,2,2-trifluoretil}pirido[3,2-d]pirimidin-4-ilamino panaudojimas gamybai vaisto, skirto uždegiminės, autoimuninės, kardiovaskuliarinės, neurodegeneracinės, metabolinės, onkologinės, nociceptinės arba oftalminės būklės gydymui ir/arba prevencijai.
