1

1. Chinolino darinys, kurio formulė yra (I),
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kurioje:

z reiškia N arba C,
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reiškia aromatinį žiedą, kuriame V yra C arba N ir, kai V yra N, V yra orto-, meta- arba para-padėtyje z atžvilgiu, t.y., sudaro atitinkamai piridazino, pirimidino arba pirazino grupę,

R nepriklausomai reiškia vandenilio atomą, halogeno atomą arba grupę, parinktą iš -CN grupės, hidroksilo grupės, -COOR1 grupės, (C1-C3)fluoralkilo grupės, (C1-C3)fluoralkoksi grupės, (C3-C6)cikloalkilo grupės, -NO2 grupės, -NR1R2 grupės, (C1-C4)alkoksi grupės, fenoksi grupės, -NR1-SO2-NR1R2 grupės, -NR1-SO2-R1 grupės, -NR1-C(=O)-R1 grupės, -NR1-C(=O)-NR1R2 grupės, -SO2-NR1R2 grupės, -SO3H grupės, -O-SO2-OR3 grupės, -O-P(=O)-(OR3)(OR4) grupės, -O-CH2-COOR3 grupės ir (C1-C3)alkilo grupės, kur minėtas alkilas yra pasirinktinai mono-pakeistas hidroksilo grupe,

Q yra N arba O, su sąlyga, kad R" neegzistuoja, kai Q yra O,

R1 ir R2 nepriklausomai, yra vandenilio atomas arba (C1-C3)alkilo grupė,

R3 ir R4 nepriklausomai reiškia vandenilio atomą, Li+, Na+, K+, N+(Ra)4 arba benzilo grupę,

n yra 1, 2 arba 3,

n’ yra 1, 2 arba 3,

R’ nepriklausomai reiškia vandenilio atomą arba grupę, parinktą iš (C1-C3)alkilo grupės, halogeno atomo, hidroksilo grupės, -COOR1 grupės, -NO2 grupės, -NR1R2 grupės, morfolinilo arba morfolino grupės, N-metilpiperazinilo grupės, (C1-C3)fluoralkilo grupės, (C1-C4)alkoksi grupės ir -CN grupės, ir papildomai gali būti grupė, parinkta iš

[image: image3.emf]
A yra kovalentinis ryšys, deguonies atomas arba NH,

B yra kovalentinis ryšys arba NH,

m yra 1, 2, 3, 4 arba 5,

p yra 1, 2 arba 3,

Ra ir Rb nepriklausomai reiškia vandenilio atomą, (C1-C5)alkilo grupę arba (C3-C6)cikloalkilo grupę,

Ra ir Rb papildomai gali kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, sudaryti sotų 5- arba 6-narių heterociklą, pasirinktinai turintį papildomą heteroatomą, parinktą iš N, O ir S, kur minėtas heterociklas yra pasirinktinai pakeistas viena arba daugiau Ra grupe, su sąlyga, kad kai R’ yra grupė (IIa) arba (IIIa), n’ gali būti 2 arba 3 tik tada, jei kitos R’ grupės yra skirtingos nuo minėtos grupės (IIa) arba (IIIa),

R" yra vandenilio atomas, (C1-C4)alkilo grupė arba yra grupė (IIa), kaip apibrėžta aukščiau,

arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas,

skirtas naudoti retro-virusinės infekcijos gydymui arba prevencijai, ypač ŽIV infekcijos arba AIDS, pacientui, kuriam ankstesniame antiretrovirusiniame gydyme nustatytas neveiksmingumas arba veiksmingumo sumažėjimas.

2. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti retro-virusinės infekcijos gydymui arba prevencijai, ypatingai ŽIV infekcijos arba AIDS, pacientui, kur pacientas yra infekuotas vaistams atspariu viruso kamienu, ir dar labiau ypatingai, vaistams atspariu ŽIV kamienu.

3. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti retro-virusinės infekcijos gydymui arba prevencijai, ypatingai ŽIV infekcijos arba AIDS, pacientui, kuriame palaikoma žema arba neaptinkama virusinė apkrova ir (arba) CD+ ląstelių skaičius yra palaikomas arba atkuriamas po gydymo nutraukimo.
4. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal 3 punktą, kur virusinė apkrova laikoma žema, jei yra mažiau 500 kopijų/ml plazmos, virusinė apkrova laikoma neaptinkama, jei yra mažiau 40 kopijų/ml plazmos, ir CD+ ląstelių skaičiaus lygis yra laikomas atkurtu, jei yra lygus arba viršija 500 CD+ ląstelių/mm3 plazmos.
5. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal 2 punktą, kur vaistams atsparus ŽIV kamienas yra atsparus vaistui, parinktam iš ART ir HAART gydymo.

6. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal 2 punktą, kur vaistams atsparus ŽIV kamienas yra atsparus vaistui, parinktam iš: zidovudino, amivudino, emtricitabino, didanosino, stavudino, abakaviro, zalcitabino, tenofiviro, raciviro, amdoksoviro, apricitabino, elvucitabino, efavirenzo, nevirapino, etravirino, delavirdino, rilpvirino, tenofoviro, fosalvudino, amprenaviro, tipranaviro, indinaviro, sakvinaviro, fosamprenaviro, ritonaviro, darunaviro, atazanaviro, nelfinaviro, lopinaviro, raltegraviro, elvitegraviro, dolutegraviro, enfuvirtido, maraviroko, vicriviroko ir jų derinių.

7. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal 2 arba 3 punktą, kur pacientas anksčiau nebuvo gydytas antiretrovirusiniu gydymu.

8. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal bet kurį ankstesnį punktą, kur minėtas chinolino darinys arba jo N-gliukuronido metabolitas yra įvedamas kartą dienoje, kartą kas tris dienas, kartą per savaitę, kartą per dvi savaites arba kartą kiekvieną mėnesį, ypatingai dozėmis, svyruojančiomis nuo 25 iki 500 mg, ypatingai, svyruojančiomis nuo 25 iki 300 mg, dar ypatingiau, nuo 25 iki 200 mg, pavyzdžiui, nuo 25 iki 150 mg, gydymo periodo metu arba kaip nuolatinis gydymas.

9. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal ankstesnį punktą, kur gydymo periodas svyruoja nuo 2 iki 8 savaičių.
10. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba jo N-gliukuronido metabolitas, skirtas naudoti pagal bet kurį ankstesnį punktą, kur minėtas chinolino darinys turi šią formulę (Ib),
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kurioje R, R’, R", n ir n’ yra tokie, kaip apibrėžta 1 punktą, 

arba yra bet kuri iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų, arba bet kuris jo N-gliukuronido metabolitas.

11. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuris iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų ir jo N-gliukuronido metabolito, skirtas naudoti pagal bet kurį ankstesnį punktą, kur jis yra 8-chlor-N-(4-(trifluormetoksi)fenil)chinolin-2-aminas arba N-gliukuronido metabolitas
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12. Chinolino darinys, kurio formulė (I) pagal 1 punktą, arba bet kuris iš jo farmaciniu požiūriu priimtinų druskų ir jo N-gliukuronido metabolito, skirtas naudoti pagal bet kurį iš 1-3 punktą, kur retrovirusinė infekcija yra ŽIV infekcija arba AIDS.

