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Modificaciones

La nueva Reivindicacion 1 es idéntica a la Reivindicacion 22 original, excepto que se
ha escrito de forma independiente.

Las nuevas Reivindicaciones 2 a 5 son idénticas a las Reivindicaciones 23 a 26
originales, respectivamente.

La nueva Reivindicacion 6 limita Ar' a triazinilo.
Las nuevas Reivindicaciones 7 y 8 son idénticas a las Reivindicaciones 27 y 28

originales, respectivamente.

La nueva Reivindicacion 9 es idéntica a la Reivindicacion 29, excepto que se ha escrito
de forma independiente.

Las nuevas Reivindicaciones 10 a 13 son idénticas a las Reivindicaciones 30 a 33
originales, respectivamente.

La nueva Reivindicacién 14 limita Ar’ a triazinilo.

Las nuevas Reivindicaciones 15 y 16 son idénticas a las Reivindicaciones 35 y 36
originales, respectivamente.

La nueva Reivindicacion 17 se dirige al compuesto especifico donde R' es (R)-1-
hidroxi-etil; R? es hidrégeno; R? es un radical de formula

Rg

Me. _N_ .Me 24

R’ es 4,6-dimetil-[1,3,5]-triazin-2-ilo. ‘

La nueva Reivindicacién 18 es idéntica a la Reivindicacién 61 original.

La nueva Reivindicacion 19 se dirige al compuesto especifico: 1R-{4-[4-(4,6-dimetil-?

[1,3,5]triazin-2-il)-2R,6S-dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il }-etanol.



La nueva Reivindicacién 20 es una Reivindicacion de una composicion farmacéutica
idéntica a la Reivindicacion 47 original, con la excepcion que ahora la reivindicacién es
dependiente multiple de todas las reivindicaciones de compuestos, es decir de las

Reivindicaciones 1 a 19.

Las nuevas Reivindicaciones 21 a 23 son idénticas a las Reivindicaciones 48 a 50
originales, respectivamente, con la excepcion que ahora la reivindicacion es dependiente
multiple de todas las reivindicaciones de compuestos, es decir de las Reivindicaciones 1

alo.

Las nuevas Reivindicaciones 24 y 25 son nuevas reivindicaciones de método.

Las nuevas Reivindicaciones 26 a 32 son idénticas a las Reivindicaciones 65 a 71
originales, respectivamente.

£
|
I
)
i



e

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO '

1. Un compuesto de férmula I

10

un profadrmaco del mismo o una sal farmacéuticamente

aceptable de dicho compuesto o de dicho profidrmaco, en la

15 que:
R! es (R)-1-hidroxi-etilo;
R? es hidrégeno;

R?® es un radical de férmula

20 R

25

i

1
R® es pirimidilo o triazinilo; estando dichos pirimidilo o
30 triazinilo opcionalmente sustituidos con hasta dos grupos
hidroxi, alquilo (C;-C4), cicloalquilo (C3~Cj), alcoxi (Ci-

C4), hidroxi-alquilo (C;-C4), alcoxi (C;-C4)-~alquilenilo



(Ci~-C4), fenilo, piperazinilo‘opcionalmente sustituido con
alquilo (C;-C4) o imidazolilo -opcionalmente sustituido con
hasta dos grupos alquilo (C3-C4). ;

!

5 2. Un compuesto de la reivindicacién 1, un profarmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dich?
compuesto o de dicho profarmaco, en el que: R’ es pirimid?
2-ilo opcionalmente sustituido con hasta dos grupos
alquilo (Ci1-Cq), hidroxi-alquilo (Ci-Cs) o alcoxi (C1-Ca)-

10 alquilo (C;-Cy4).

3. El compuesto de 1la reivindicacién 2, un profarmaco

del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho

compuesto o de dicho proférmaco, en el que: R’ es 4,6-

15 dimetilpirimid-2-ilo; 4-metoximetil-6-metilpirimid-2-1il¢;

0 4-hidroximetil-6-metilpirimid-2-ilo.

4. Un compuesto de la reivindicacién 1, un profarmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho

20 compuesto o de dicho proférméco, donde: R® es pirimid-4~ilo
opcionalmente sustituido coﬁ hasta dos grupos alquil (C;-
C4) -piperazin-~l-ilo o imidazolilo; y dicho imidazolilo estéd
opcionalmente sustituido con hasta dos grupos alquilo (¢1—
Ca) .

25
5 El compuesto de la reivindicacién 4, un profarmaco

del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de diého
compuesto o de dicho profidrmaco, en el que: R’ es 2-(4-
metilpiperazin-1-il)-pirimid-4-ilo; 2~ (4-etilpiperazin-1-
30 il1) -pirimid-4-ilo; 2—(4—metilimidazol—l—il)—pirimid—4—iﬁo;
2-(2,4-
2= (4~

2-(2-metilimidazol-1-il)-pirimid-4-ilo;

dimetilimidazol~1-il)-pirimid-4-ilo; o



isopropilpiperazin-1-il)-pirimid-4-ilo.
6. Un compuesto de la reivindicacidén 1, un proférmacé
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de diché
5 compuesto o de dicho proférmaéo, en el que: :
R’ es triazinilo opcionalmenfe sustituido con hasta dos
grupos hidroxi, alquilo (C;-C4), <cicloalquilo (C3-C7)},
alcoxi  (C;-C4), hidroxi-alquilo (C1-Cq), alcoxi (Ci-Ca)-
alquilenilo(cl—C4), fenilo, ' piperazinilo opcionalmenté
10 sustituido con alquilo(Ci;~C4), o imidazolilo opcionalmenfe

sustituido con hasta dos grupbs alquilo (Cy1-Cy4).

7. Un compuesto de la reivindicacidén 6, un profarmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
15 compuesto o de dicho profarmaco, en el que: R’ es [1,3,5j—
triazin-2-ilo opcionalmente sustituido con hasta d§s
grupos alquilo (C;-Cy4), alcoxi (Ci~C4), hidroxi-alquilo (Ci-

!

C4), alquil (C;-C4y)-piperazin-1-ilo o fenilo.

20 8. El compuesto de la reivindicacién 7, un proférmabo
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto o de dicho profadrmaco, en el que: R® es 4—met£l—
6- (4-metilpiperazin-1-il)-[1,3,5]~triazin-2-ilo; 4-metoxi-
6—metil—[1,3,5]—triazin—2—ilp; 4,6~-dimetoxi-[1,3,5]~

25 triazin-2-ilo; 4-etoxi-6-metil-[1,3,5]-triazin~2-ilo; '4-
isopropoxi-6-metil-[1,3,5]-triazin-2-ilo; 4-fenil-[1,3,5]~-
triazin-2-ilo; 4—hidroximetil—6—metoxi—[l,3,5]—triazin;2—
ilo; 4-isopropoxi-6-metoxi-[1,3,5]~-triazin-2-ilo; ;4—
isopropil-[1,3,5]—triazin—24ilo; 4~etil—6—metoxi—[l,3,§]—

30 triazin-2-ilo; 4—ciclopropil—[1,3,5]—triazin—2—ilo; 4, 6-
dimetil-[1,3,5]-triazin-2-ilo; o 4-metil-6-fenil-[1,3,5]-

triazin-2-ilo.

i



9. Un compuesto de férmula I
Ry |
5 Re \N |
(1 ,
N// Rq ;

un profarmaco del mismo o una sal farmacéuticamente
10 aceptable de dicho compuesto o de dicho profédrmaco, en ei

que:

R' es (R)-1-hidroxi-etilo;

R? es hidrégeno;

R} es un radical de férmula

15
Rq ‘
N {
i Y ;
Me N Me _ )
20

R’ es pirimidilo o triazinilo, estando dicho pirimidiloio

triazinilo opcionalmente sustituidos con hasta dos grupos
25 hidroxi, alquilo (C;-C4), cicloalquilo (C3-C7), alcoxi (Ci-

C4), hidroxi-alquilo (Cl—C4),ialcoxi (C1-C4)—alquilo (Ci-C4),

triazolilo, acetilo, mqrfolinilo, alquil (C1~Cyq) -

piperazinilo, fenilo o imidazolilo opcionalmente

sustituido con hasta dos grubos alquilo (C1-C4). ;
30 ‘

10. Un compuesto de la reivindicacién 9, un profarmaco

del mismo o una sal farmacéduticamente aceptable de dicho
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compuesto o de dicho profadrmaco, en el que: R’ es pirimid-
2-ilo opcionalmente sustituido con hasta dos grupos

alquilo (C;~C4), hidroxi-alquilo (C;~-C4) o triazolilo.
|

11. El1 compuesto de la reivindicacién 10, un profédrmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de d%cho
compuesto o de dicho profarmaco, en el que: R’ es 4,6-
dimetil-pirimid-2-ilo; 4-hidroximetil-6-metilpirimid-2-
ilo; o 4-[1,2,4]-triazol-1-il-pirimid-2-ilo.

12. Un compuesto de la reivindicacién 9, un profér%aco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto o de dicho profadrmaco, en el que: R’ es pirimid-
4-ilo opcionalmente sustituido con hasta dos grépos
alquilo (C1-C4), hidroxi-alquilo (C1-Cy), acetilo,
morfolinilo, alquil (C1-C4) —piperazinilo, triazolild o
imidazolilo opcionalmente sustituido con hasta dos grupos
alquilo (C;-C4). ;
13. El compuesto de 1la réivindicacién 12, un proféarmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho

compuesto o de dicho profadrmaco, en el que: R’ es 2,6-

dimetil-pirimid-4-ilo; 2-hidroximetil-6-metil-pirimid-4-
ilo; 2-acetil-pirimid-4-ilo; 2-morfolin-4-il-pirimid-4-
ilo; 2-(4-metilpiperazin-1-il)-pirimid-4-ilo; 2-[1,2,4]1-

triazol-1-il-pirimid-4-ilo; 2-(1S-hidroxietil)-pirimid-4-
ilo; 2-(1R-hidroxietil)-pirimid-4-ilo; 2-(4-etilpiperazin-
1-il)-pirimid-4-~ilo; 2-{4-metilimidazol~1-il)-pirimid-4-

ilo; o 2-(2,4-dimetilimidazol-1-il)-pirimid-4-ilo.

~ {
14. El compuesto de la reivindicacién 9, un profarmaco

del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
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compuesto o de dicho profarmaco, en el que: R®; es
triazinilo opcionalmente sustituido con hasta dos grupos
hidroxi, alquilo (C;-C4), cicloalquilo (C3-C;), alcoxi (Cl—
C4), hidroxi-alquilo (Ci-Ca4), alcoxi(Cl—C4)—alquilo(Cl—é4),
triazolilo, acetilo, morfolinilo, alquil (Ci-
C4)piperazinilo, fenilo o] imidazolilo opcionalménte

sustituido con hasta dos grupos alquilo (Ci-C4).

15. Un compuesto de la reivindicacién 14, un proférmaco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de d%cho
compuesto o de dicho profédrmaco, en el que: R® es [1,3)5]—
triazin-2-ilo opcionalmente sustituido con hasta }dos
grupos hidroxi, alquilo (C1-C4), cicloalquilo (C3—bﬂ,
hidroxi-alquilo (C;-C4), @alcoxi (C1-Cy) —alquilo (C1-C4),

alcoxi (C;-C4), morfolinilo o fenilo. |

l6. El1 compuesto de la reivindicacién 15, un profér@aco
del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto o de dicho prdférmaco, en el que: R® es 4-
morfolin-4-il-[1,3,5]-triazin-2-ilo; 4-metoxi-6-metil-
(1,3,5]-triazin-2-ilo; 4,6-dimetoxi-[1,3,5]-triazin-2-1ilo;
4~fenil-[1,3,5]-triazin-2~ilo; 4-ciclopropil-[1,3,5]-
triazin-2-ilo; 4,6—dimepil—[1,3,5]—triazin—2—ilo; 4-
hidroximetilo-6-fenil-[1,3,5]-triazin-2-ilo; 4-metoxi~6-
metoximetil-[1,3,5]-triazin-2-ilo; 4-metil-[1,3,5]-
triazin-2-ilo; o 4-metoximetil-6-fenil-[1,3,5]-triazin-2-

ilo. i

17. El compuesto de la reivindicacién 16, en el que: Rg es

4,6-dimetil-[1,3,5]-triazin-2-ilo.

18. Un compuesto seleccionado entre:
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1IR-(4-{1'-[2- (1R~hidroxi-etil)~-pirimidin-4-il]-
[4,4"]bipiperidinil-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; '
furo[3,2—c]piridin—2—il—{4—j2—(lR—hidroxi—etil)—pirimidin—
4-i1]1-3R,5S-dimetil-piperazin-1-il}-metanona; 1
{(4-cloro-furol[3,2-clpiridin~2-il)-{4-[{2-(1R-hidroxi-etil)-
pirimidin-4-i1]-3R, 5S-dimetil-piperazin-1-il}-metanona; ,
{4-[2-(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-i1]-3R,5S-dimetil-~

piperazin-1-il}-(4-pirrolidin-1-il-furo{3,2-c]piridin-2

f

il)-metanona;
{4-12-(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-i1]1-3R,5S-dimetil~ ,
piperazin—l-il}—(4—morfolin—4—il—furo[3,2—c]piridin—2-i{)—
metanona; %
{4-[2- (1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-i1]-3R, 5S-dimetil~ /
piperazin-1-il}-imidazo[l,2-a]piridin-2-il-metanona; i
furo[3,2-c]piridin—2—il—{4f[2~(1R—hidroxi—etil)—pirimidin—
4-i1]-2R, 6S-dimetil-piperazin-1-il}-metanona; ;
piridin-3-il éster del . &cido 4—[2—(1R—hidroxi—etil)—
pirimidin—4—il]—2R,6S—dimetil—piperazina—1—carboxilicoq
2-metil-piridin-3-il éster del A4cido 4-[2-(lR-hidroxi-
etil)-pirimidin-4-il1]-2R, 6S~dimetil-piperazina-1- '
carboxilico;

5-cloro-piridin-3-il éster del 4&cido 4-[2-(1lR-hidroxi-
etil)-pirimidin-4-il]-2R, 6S-dimetil-piperazina-1-
carboxilico;

6-metil-piridin-3-il1 éster del 4cido 4-[2-(lR-hidroxi-
etil)-pirimidin-4-il}-2R, 6S-dimetil-piperazina-1- ,
carboxilico;
(E)-1-{4-[2-(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-i1]-2R, 6S- |
dimetil-piperazin-1-il}-3-tiofen-2-il-propenona;
1R-{4-[4-(4,6-dimetil-pirimidin-2-il)-3R, 58-dimetil~ }
piperazin-~1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;

1R—{4—[4—(4—metoximetil—6—metil—pirimidin—2—il)—3R,SS—;

896
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dimetil-piperazin-1-il]=-pirimidin-2-il}-etanol; é
1R-{4-[4-(4-hidroximetil-6-metil-pirimidin-2-il)-3R, 58-
dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; ;
1R-(4-{3R,5S-dimetil-4-[2- (4-metil-piperazin-1-il) - '
pirimidin—4—il]—piperazin—l—il}—pirimidin—2—il)—etanol;;
lR—4—{4—[2—(4—etil—piperazin—1—il)—pirimidin—4-il]—3R,5§—
dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;
1R-(4-{3R,5S~-dimetil-4-[2-(4-metil-imidazol-1-il)-
pirimidin-4-il]-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;"
1R-(4-{3R,5S-dimetil~4-[2-(2-metil-imidazol-1-il)- } .
pirimidin-4-il]}-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;. ;
1R~ (4-{4-[2-(2,4-dimetil-imidazol-1-il)-pirimidin-4-il]=~
3R, 5S-dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;
1R—(4—(4—[2—(4—isopropil—piperazin—l—il)—pirimidin—4—ilj—

!
!

1

3R, 5S-dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;
1R~ (4-{3R, 55-dimetil-4- [4-metil-6- (4-metil-piperazin-1-
il)—[1,3,5]triazin—2—il]—piperazin—l—il}—pirimidin—Z—il%—
etanol;  1R-{4-[4-(4-metoxi-6-metil-[1,3,5]triazin-2-il)~ |
3R,5S-dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; !
1R~{4-[4-(4,6-dimetoxi-[1,3,5}triazin~2-i1)-3R,5S-dimetil-
piperazin-1-il]pirimidin-2-il}-etanol; ;
1R-{4-[4-(4-etoxi-6-metil-[1,3,5]triazin-2-il)-3R, 55-
dimetil~piperazin—1—il]—pi£imidin—2—il}—etanol;
1R—{4—[4—(4—isopropoxi—6—metil—[1,3,5]triazin~2—il)—3RfSS—
dimetil—piperazin—l—il]—pifimidin—Z—il}—etanol;
1R-{4-[3R,55-dimetil-4~ (4-fenil-[1,3,5]triazin-2-11) -
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-~etanol;
1R—{4—[4~(4—hidroximetil—6—metoxi—[1,3,5]triazin—2—il)7
3R, 5S-dimetil-piperazin-1~il]-pirimidin-2-il}-etanol;
1R-{4-[4-(4-isopropoxi~-6-metoxi-[1,3,5]triazin-2-il)- ,
3R,SS—dimetil—piperazin—l—il]—pirimidin—2—il}~etanol; |

1R-{4-[4-(4-isopropil-[1,3,5]triazin-2-i1)-3R, 5S~-dimetil-
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piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; ég
1R-{4-[4-(4~etil-6-metoxi-[1,3,5}triazin-2-11)-3R, 58- ' \56\
dimetil-piperazin-1-il]~pirimidin-2-il}-etanol;
1R~{4-[4-(4,6-dimetil-pirimidin-2-il)-2R, 6S-dimetil-
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;
1R~{4—[4—(4—hidroximetil—6—metil—pirimidin—2—il)—2R,68—1
dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; i |
1R—{4—[2R,6S—dimetil—4~(4—[1,2,4]triazol—1—il—pirimidinT2—
il)-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; i
1R-{4-[4-(2, 6-dimetil-pirimidin-4~il)-2R, 6S-dimetil- |
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;
1R-(4-{4~[2-(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-il]-2R, 65~ f

dimetil~piperazin—l—il}—pifimidin—Z—il)—etanol;

1R—{4—[4—(2—hidroximetil—6fmetil—pirimidin—4—il)~2R,6SJ

dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;
1R-(4-{4-[2-(1S-hidroxi-etil)-pirimidin-4-il]-2R, 6S-
dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;

18- (4-{4-[2- (1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-il1]-2R, 6S~ !
dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; i
1-{4-[4-(2-acetil-pirimidin-4-i1)-2R, 6S-dimetil-piperazin~-
1-il}-pirimidin-2-il}-etanona;
lRS—(4—{4—[2—(1RS—hidroxi-étil)—pirimidin—4—il]—2R,6S—
dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; ?
(4—{4—[2—(1R—hidroxi—etil)Fpirimidin—4—il]—3R,SS—dimetil—
piperazin—l—il}—pirimidin—?—il)—etanona; |
1R—{4—[2R,6S—dimetil—4—(Z—morfolin—4—il—pirimidin—4—il)—
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; |
1R-(4-{2R, 6S~dimetil-4~-[2- (4-metil-piperazin-1-il)~
pirimidin-4-il]-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; i
1R-{4-[2R, 65-dimetil-4-(2-[1,2,4]triazol~1-il-pirimidin-4-
il) -piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;

1R-(4-{4-[2- (1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-i1]-2R, 6R-
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dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; » 5 ]§5C\C\
1R-(4-{4-[2-(4-etil-piperazin-1-il)-pirimidin-4-i1]-2R, 6S-
dimetil-piperazin-l1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;

1R-(4-{2R, 6S-dimetil-4-{2-{4-metil-imidazol~1~1i1l) ~
pirimidin-4-il]-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;
1R-(4-{4-[2-(2,4-dimetil~imidazol-1-il)-pirimidin-4-i1]-

2R, 6S-dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol;
1R-{4~[2R, 6S-dimetil-4~-(4-morfolin-4-11-[1,3,5]triazin-2~
il)-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}~-etanol;
1R-{4~[4~(4-metoxi-6-metil-[1,3,5]triazin~-2-il)-2R, 65— ;
dimetil~-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;
lR—{4—[4—(4,6—dimetoxi—[1,3,5]triazin—2—il)—2R,GS—dimepil—
piperazin-1-il}-pirimidin-2-il}-etanol;

1R-{4-{2R, 65-dimetil-4-(4-fenil-[1,3,5]triazin-2-11)~-
piperazin—l—il]—pirimidin—?—il}—etanol;
1R—{4—[4—(4—hidroximetil—6rmetil—pirimidin—2—il)—3S—me;il—
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; |
1R—{4—[4—(2—hidroximetil—pirimidin—4—il)—3S—metil— !
piperazin-1-il}-pirimidin-2-il}-etanol; | |
1R—{4—[4-(2—hidroximetil~6;metil—pirimidin—4—il)—3S—metil-
piperazin-1-il}-pirimidin-2-il}-etanol; |
1R—[4—(3S—metil—4—oxazolof5,4—b]piridin—2—il~piperazin—1—'
i1)-pirimidin-2-il]-etanol; 3
1R-[4- (3S-metil~-4-oxazolo[4,5-b]piridin-2-il-piperazin-1-
il)-pirimidin-2-il]l-etanol; ;
1R-[4-(3S-metil-4~quinoxalin-2-il~piperazin-1-il)-
pirimidin-2-ilj-etanol; |
1R-{4-[4-(4,6-dimetil-[1,3,5]triazin-2-il1)-3R,5S-dimetil-~
piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; :
1R—{4—[3R,58—dimetil—4—(47metil—6—fenil—[1,3,5]triazini2—
il)-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il]-etanol;

1R-{4-[4-(4-ciclopropil-[1,3,5]triazin-2-il)-3R, 58—
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dimetil-piperazin-1-il]j-pirimidin-2-il}-etanol; r : \bOO

1R-{4-[4-(4-ciclopropil-[1,3,5]triazin-2~1il)-2R, 6S- s

dimetil-piperazin-1-il]l-pirimidin-2-il}-etanol;
1R-{4-[4-(4,6~dimetil-[1,3,5]triazin-2-il)~-2R, 6S-dimetil~

. f
piperazin-1-il]-pirimidin~2-il}-etanol; ;

1IR-{4-[4-(4-hidroximetil-6~fenil-[1,3,5]triazin-2-il)-

2R, 6S-dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2~-il}-etanol; |

1R-{4-[4- (4-metoxi-6-metoximetil-[1,3,5]triazin-2-i1)- |
2R, 6S-dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol; ' ?

1R-{4-[2R, 6S~dimetil-4-(4-metil-[1,3,5]triazin-2-11)~ i
piperazin-1-il]-pirimidin-2~il-etanol; |

1-{4-[4-(2-acetil-pirimidin~4-il)-2R", 6S"~dimetil- i

piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanona; |
1-(4-{4-[2~(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-il]-2R, 6S~- i
dimetil~-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanona; |
1R-{4-[4-(4-metoximetil-6-fenil-[1,3,5]triazin-2-il)- }
2R, 65~dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol;
(4—{4—[2—(lR—hidroxietil)4pirimidin—4—il}—2R,58—dimetii—
piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol; y |
1S-(4-{4-[2-(1R-hidroxi-etil)-pirimidin-4-il]-2R, 6S-
dimetil-piperazin-1-il}-pirimidin-2-il)-etanol.

19. 1R-{4-[4-(4,6-dimetil-[1,3,5]triazin-2-il)-2R, 6S-

dimetil-piperazin-1-il]-pirimidin-2-il}-etanol.

20. Una composicién farmacéutica que comprende un
compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 19, un
profarmaco del mismo o una sal farmacéuticamente aceptable
de dicho compuesto o de dicho profarmaco y un vehiculo o
un diluyente farmacéuticamente aceptable.

1

21. El wuso de wun compuesto de cualquiera de las
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revindicaciones 1 a 19 en la preparacién de un medicamento
para la inhibicién de la sorbitol deshidrogenasa.
j
22. E1 wuso de un compuesto de cualquiera de las
5 revindicaciones 1 a 19 en la preparaciédn de un medicamento
para el tratamiento de la diabetes. t
23. E1 wuso de un compuesto de cualquiera de !las
revindicaciones 1 a 19 en la preparacién de un medicaﬂento

10 para el tratamiento de las complicaciones diabéticas. |

1

1
24. E1 uso de la reivindicacién 23 donde dicha
complicacidén diabética es nefropatia diabética. |

1
15 25. E1 uso de la reivindicacién 23 donde dicha

complicacién diabética es neuropatia diabética.

26. Un compuesto de férmula Z

20 HO
‘ Z
XN :
I /K/OH
NT Y
Me
25 [
27. Un compuesto de férmula ZZ
HO I
NN %2

30 ' éfpt\v//OCORwo
N



en la que R

dichos

100

bencilo

13

| )bo’L

es alquilo (C;-Cg), bencilo o fenilo, estando

y fenilo opcionalmente

5 hasta tres grupos halo o alquilo (C;-C4).

28.

10

15

20

25

en la que:

Un compuesto de férmula III,

R1o1

Me N Me
III

sustituidos

i

con

'

R es alquilo (C;-Cg), bencilo o fenilo, estando @ichos'

bencilo y fenilo opcionalmente sustituidos con hasta tres:

grupos halo o alquilo (Cy-C4); ¥y

R es hidrégeno o un grupo protector de amina adecuado.

29. Un compuesto de la reivindicacién 28, en el que R!

es alquilo (C1-C4) ¥y

R} es bencilo o t-butiloxicarbonilo.

i

30 30. Un compuesto de la. reivindicacién 29, en el que qu

es n-butilo o etilo y R!'" es bencilo.
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31. Un compuesto de la reivindicacién 29, en el que

es n-butilo o etilo y R!® es t-butiloxicarbonilo.

32. Un procedimiento para preparar un compuesto " de

5 férmula 2,

10

+
¥

!

15 que comprende:

a) hacer reaccionar R~ (+)-2-hidroxi-propionamida con

tetrafluoroborato de trietiloxonio en un disolvente inerte{

a la reaccién, durante un periodo de 10 minutos a 24:

horas, a una temperatura de 0°C a la temperatura ambiente,

20 para formar el imidato correspondiente;

b) hacer reaccionar dicho imidato correspondiente:
con amoniaco anhidro 'en un disolvente inerte a la

reaccién, durante un periodo de 2 horas a 24 horas, a una

temperatura de 0°C a la temperatura ambiente, para formar

25 clorhidrato de R—(+)—2—hidroxi—propionamidina; y
hacer reaccionar dicho clorhidrato de R;(+)~2*

c)
sal sédica de 3-hidroxi-

hidroxi~propionamidina 'con la
acrilato de etilo y una base adecuada en un diéolvente

inerte a la reaccidén, para formar dicho compuesto de
i
: .

30 férmula 2. f \
t



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

EDICTO No. 10073

RADICACION: 0-20808
LA SECRETARIA GENERAL AD-HOC

’ HACE SABER:

e

Que esta Superintendencia profirié Resolucién No. 17997 de 27-JUL-2005. Que el contenido de la parte resolutiva es como sigue: El

Superintendente de Industria y Comercio.
RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Negar el privilegio de patente de invencién para la solicitud
correspondiente a “DERIVADOS DE PIRIMIDINA Y COMPUESTOS RELACIONADOS

INHIBIDORES DE LA SORBITOL DESHIDROGENASA'.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar personalmente el contenido de la presente resolucion
al doctor Carlos R. Olarte, 0 a quien haga sus veces, en su cafidad de apoderado de Pfizer

Preducts Inc., entregandole copia de la misma, advirtiéndole que contra ella proceQe el
recurso de reposicion interpuesto ante el Superintendente de Industria y Comercio, al
momento de la notificacion o dentro de los 5 dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE _
Dada en Bogota, D.C., a los 2?& s

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

DE INDUSTRIA Y

Para notificar a los interesados, se fija el presente EDICTO en lugar visible al pablico en la SUPERINTENDEN
COMERCIO, por el término de (10} diez dj hébiles contados a partir de las 8:30 a.m. de hoy.
Secretaria General Ad-Hoc 19-AGO-200 Este edicto se desfija hoy 01-SEP-2005 a las cinco (5:00 p.m.

Secretaria General Ad-Hoc
EDICTO No. 10073



