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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Spoj formule (I):

R TN NH (1)

El

naznacen time $to:
- X'iX? neovisno predstavljaju skupinu koju se bira izmedu -CH i N;
- R' predstavlja:
a) fenilnu skupinu, koja moZe biti supstituirana s jednim ili vi§e supstituenata koje se bira iz skupine koju
¢ine atom halogena, nerazgranata ili razgranata C,-C, halogenalkilna skupina, te nerazgranati ili razgranati
alkoksi,
b) pet- ili Sestero¢lani heteroarilni prsten, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe supstituenata koje
se bira iz skupine koju ¢ine atom halogena, nerazgranati ili razgranati C,-C, alkoksi, skupina cijano,
nerazgranati ili razgranati C,-C4 halogenalkil, nerazgranati ili razgranati C,-C; alkil, C;3-Cg cikloalkil, C5-Cq
cikloalkoksi i Cs-Cg4 heterociklicki prsten, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vi$e atoma halogena;
— R’ predstavlja skupinu koju se bira izmedu:
a) skupina -N(R3)(R4), gdje:
1) R%iR*zajedno s atomom dugika na kojeg su vezani tvore pet- ili §estero¢lani zasi¢eni heterocikl,
koji moze sadrzavati dodatni heteroatom kao dio prstena kojeg se bira izmedu N i O, koji moZe biti
supstituiran s C;-C; alkilnom skupinom ili skupinom -N(R’)(R®), gdje R’ i R® zajedno s atomom dugika
na kojeg su vezani tvore pet- ili SesteroClani zasi¢eni heterocikl, koji moZe sadrZzavati dodatni
heteroatom kao dio prstena kojeg se bira izmedu N i O, koji moZe biti supstituiran s C;-C; alkilnom
skupinom, ili
2) R’ i R* neovisno predstavljaju skupinu koju se bira izmedu atoma vodika, C;-Cg cikloalkilne
skupine i nerazgranati ili razgranati C,-C; alkil, koji moZe biti supstituiran s pet- ili Sestero¢lani
heterocikl, koji sadrZi jedan ili dva heteroatoma kao dio prstena koje se bira izmedu N i O, koji moze
biti supstituiran s nerazgranati ili razgranati C,-C; alkilna skupina,
b) fenilni prsten, koji moZe biti supstituiran s jednim ili vi§e supstituenata koje se bira izmedu atoma
halogena i skupine cijano,
c¢) (C5-Cg cikloalkil, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe supstituenata koje se bira izmedu
nerazgranate ili razgranate C,-C; alkilne i skupine hidroksi,
d) Cs-Cg heteroaril, koji moZe biti supstituiran skupinom koju se bira izmedu atoma halogena,
nerazgranate ili razgranate C;-C; alkilne i nerazgranate ili razgranate C,-C, alkoksi i skupine -N(R’)(R®),
gdje R’ i R® zajedno s atomom dusika na kojeg su vezani tvore pet- ili §esteroélani zasi¢eni prsten koji moze
sadrzavati dodatni heteroatom kojeg se bira izmedu N i O kao dio prstena, koji moZe biti supstituiran s C;-
C; alkilnom skupinom,
e) atom vodika,
i njegove farmaceutski prihvatljive soli.
Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznaéen time &to su X' i X* skupine -CH.
Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 2, naznafen time $to R' predstavlja fenilnu skupinu, koja moZe biti
supstituirana s jednim ili vi§e atoma halogena.
Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 3, naznacen time $to R predstavlja skupinu -N(R*(R%), gdje R? i R* zajedno
s atomom dusika na kojeg su vezani tvore pet- ili Sestero€lani zasi¢eni heterocikl, koji moZe sadrzavati dodatni
heteroatom kojeg se bira izmedu N i O kao dio prstena, gdje navedeni heterocikl moZe biti supstituiran s C;-Cs
alkilnom skupinom ili skupinom -N(RS)(RG).
Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 4, naznacen time $to R’ predstavlja piperazinilni, piperidinilni ili
morfolinilni prsten, koji moZe biti supstituiran s C,-C; alkilnom skupinom ili skupinom -N(RS)(RG).
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1, 2, 4 i 5, naznacen time §to R' predstavlja pet- ili $estero&lani
heteroarilni prsten, koji moZe biti supstituiran s jednim ili viSe supstituenata koje se bira iz skupine koju ¢ine
skupina cijano, atom halogena i nerazgranati ili razgranati C,-C, halogenalkil.
Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 3, nazna¢en time $to R” predstavlja skupinu -N(R*)(R%),
gdje R* i R* neovisno predstavljaju skupinu koju se bira izmedu atoma vodika, C3-C, cikloalkilne skupine i C;-C;
alkila, nerazgranatog ili razgranatog, koji moZe biti supstituiran s 5 ili 6-ero€lanim zasi¢enim heterociklom, koji
sadrZi jedan ili dva N atoma, gdje navedeni heterocikl moZe biti supstituiran s C,-C; alkilnom skupinom, osobito
gdje R? predstavlja skupinu -N(R*)(R"), gdje R’ predstavlja nerazgranati C,-Cs alkil, supstituiran s 5 ili 6-
eroclanim zasi¢enim heterociklom, koji sadrZi jedan ili dva N atoma, koji mozZe biti supstituiran s C;-C; alkilnom
skupinom; i R* je atom vodika.
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Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacen time §to R predstavlja fenilni prsten, koji moZe

biti supstituiran s jednim ili vi§e supstituenata koje se bira izmedu atoma halogena i skupine cijano.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 3, nazna¢en time §to R” predstavlja Cs-C4 heteroaril, koji

moZe biti supstituiran s jednim ili viSe supstituenata koje se bira izmedu atoma halogena i skupine cijano.

Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time $to su X' i X* skupine -CH, R' predstavlja fenilnu skupinu,

koja mozZe biti supstituirana s jednim ili vi§e atoma halogena, a R* predstavlja skupinu -N(R*)(R"), gdje R® i R*

zajedno s atomom dusSika na kojeg su vezani tvore 6-eroClani heterocikl, koji moze sadrZavati heteroatom kojeg se

bira izmedu N i O, koji moZe biti supstituiran s C;-C; alkilnom skupinom ili skupinom N(RRY).

Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 10, naznacen time $to R* predstavlja piperazinilni prsten, koji moZe biti

supstituiran s C;-C; alkilnom skupinom.

Spoj u skladu s patentnim zahtjevom 1, naznacen time $to je bilo koji od:
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)-6-(4-metilpiperazin-1-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)-6-morfolinonikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-morfolinonikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-(4-metilpiperazin-l-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-metoksifenil)piridin-2-il)-6-(4-metilpiperazin-1-il)nikotinamida
N-(5-amino-[2.4'-bipiridin]-6-il)-6-(4-metilpiperazin-l-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(3,4-difluorfenil)piridin-2-il)-6-(4-metilpiperazin-l-il )nikotinamida
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)-2-(4-metilpiperazin-1-il)pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-2-morfolinopirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-2-(4-metilpiperazin-l-il )pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-fenilpiridin-2-il)-2-(ciklopropilamino)pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-2-(ciklopropilamino)pirimidin-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-fenilnikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-(4-fluorfenil)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-[2,4'-bipiridin]-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-[2,3'-bipiridin]-5-karboksamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-(3-cijanofenil )nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-ciklopropilnikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-ciklopentilnikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-(piperazin-l-il)nikotinamida
N-(5-amino-2-(4-fluorfenil )pirimidin-4-il)-6-(piperazin-l-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil )piridin-2-il)-6-(4-aminopiperidin-1-il)nikotinamida
N-(5-amino-2-(4-fluorfenil)pirimidin-4-il)-6-(4-aminopiperidin-1-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(tiofen-2-il)piridin-2-il)-6-(4-metilpiperazin-l-il)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-i1)-6-((2-(4-metilpiperazin-l-il)etil)amino)nikotinamida
N-(3-amino-6-(4-fluorfenil)piridin-2-il)-6-((2-(piridin-3-il )etil)amino)nikotinamida.

Spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 12, nazna€en time $to je namijenjen upotrebi u lijeCenju

bolesti ili patoloskog stanja, gdje se bolesti ili patolosko stanje bira iz skupine koju Cine rak, kojeg se osobito bira

iz skupine koju ¢ine rak debelog crijeva, pluca, dojke, sredi$njeg ziv€anog sustava, poput meningeoma,
neuroblastoma, glioblastoma, meduloblastoma, glioma, astrocitoma, oligodendroglioma, ependimoma,
ganglioglioma, neurilemoma ($vanoma), te kraniofaringeoma, rak vrata maternice, adenokarcinom gusterace,
hepatocelularni karcinom, rak Zeluca, rak tkiva i zlo¢udni tumori T-stanica koje se bira izmedu akutna mijeloidna
leukemija, akutna limfoblasti¢na leukemija, kutani limfom T-stanica, periferni limfom T-stanica, limfom B-stanica

i multipli mijelom; neurodegenerativne bolesti koje se osobito bira izmedu Alzheimerove bolesti, posttraumatskog

stresnog poremecaja ili ovisnosti o lijekovima/narkoticima, Parkinsonove bolesti, Huntingtonove bolesti,

toksi¢nosti amiloida-p (AP), Friedreichove ataksije, miotoni¢ne distrofije, spinalne misi¢ne atrofije, sindroma
lomljivog kromosoma X, spinocerebelarne ataksije, Kennedyjeve bolesti, amiotrofne lateralna skleroze, Niemann-

Pickove bolesti, Pitt-Hopkinsovog sindroma, spinalne i bulbarne miSi¢ne atrofije; zarazne bolesti; upalne bolesti;

zatajenje srca i sr¢ana hipertrofija; dijabetes; policisti¢na bolest bubrega, bolest srpastih stanica i B-talasemija.

Farmaceutski pripravak, naznacen time $to sadrZi spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 12,

farmaceutski prihvatljivi razrjediva¢ ili nosa¢ i izborno terapijski djelotvornu koli¢inu jednog ili viSe dodatnih

terapijskih sredstava koja se bira iz skupine koju ¢ine kemoterapijska sredstva, protuupalna sredstva, steroidi,
imunosupresivi, te terapijska protutijela.

Kombinacijski proizvod, naznacen time $to sadrZi spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1 do 12 i u

najmanju ruku terapijsko sredstvo kojeg se bira iz skupine koju ¢ine kemoterapijska sredstva, protuupalna sredstva,

steroidi, imunosupresivi, imunoterapijska sredstva, terapijska protutijela i adenozinski antagonisti, osobito oni koje
se bira iz skupine koju Cine protutijela protiv CTLA4, koja se bira izmedu ipilimumaba i tremelimumaba,
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protutijela protiv PD1, poput MDX-1106 (nivolumab), MK3475 (pembrolizumab), CT-011 (pidilizumab) i AMP-
224, protutijela protiv PDL1, koja se bira izmedu MPDL3280A, MEDI4736 i MDX-1105; karboplatin, karmustin

(BCNU), cisplatin, ciklofosfamid, etopozid, irinotekan, lomustin (CCNU), metotreksat, prokarbazin, temozolomid,
vinKkristin.
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