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58

tetréhidropirimidinil (por ej., 1- tetrahidropirimidinilo),
dihidrotriazolilo (por ej.,
2,3—dihidr0*lH—1,2,3—triazol—l—ilo), tetrahidrotriazolilo
(por  ej., 2,3,4,5-tetrahidro-1H-1,2,3~-triazocl-1-ilo),
dihidfooxadiazolilo (por ej.,
4,5—dihidro~1,2,4—oxadiazol—3—ilo), tiadinilo (por ej.,
1,4—tiédin—2-ilo), 1,1-diéxidotiazinanilo (por ej.,
l,1—di63ido—1,2—tiazinan—2—ilo), dihidropiridazinilo (por
ej., 1,6-dihidropiridazin-3-ilo), tetrahidropiridazinilo
(por | ej., 1,4,5,6-tetrahidropiridazin-3-ilo),
dihidrotioxazinilo (por ej.,
2,3—dihiaro—l,4,—tioxazin—3—ilo), y dihidrotiazinilo (por
ej., é,4—dihidro—2H—1,4—tiazin—5—ilo); y grupo
heterociciico no aromatico condensado tal Como
dihidroindolilo (por ej., 2,3-dihidro-1H-indol-1-ilo),
dihidroisdindolilo(porej.,2,3—dihidro—1H—isoindol—l—ilo,
1,3—dihidré—2H—isoindol—2—ilo), dihidrobenzofuranilo (por
ej., ' 2,3-dihidro-1l-benzofuran-5-ilo),
dihidrobenzbdioxanilo (poxr ej.,
2,3-dihidro%l,4—benzodioxanilo), dihidrobenzodioxepinilo

(porej.,3,4Fdihidro—2H—1,5—benzodioxepin—7~ilo)cromenilo

(por ej., 4H-cromen-2-ilo, 2H-cromen-3-ilo,
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utilizan en la misma cantidad aquellos que son iguales al
“éustituyente que puede estar incluido en forma adicional”
eg el anillo B del Compuesto (Ib).

En cuanto al catalizador a utilizar, se utilizan 6xido
deblatino,carbonoactivadoqueseagregaconplatino,carbono
activado que se agrega con paladio, niquel, éxido de
cobre-cromo, rodio, cobalto, rutenioy similares. La cantidad
dei catalizador a utilizar es de aproximadamente 5 a
aproximadamente 1000% en peso, en comparacidén con el Compuesto
(7)3

 Es ventajoso llevar a cabo la reaccién mediante el uso
de ﬁn solvente inerte a la reaccidén. Un solvente tal, si bien
no particularmente limitado a medida que la reacciédn avance,
con;preferencia se ejemplifica por alcoholes tales como
metanol, etanol, propanol, y similares, éteres tales como
dieﬁil éter, tetrahidrofurano, dioxano, 1,2-dimetoxietano y
similares, hidrocarburos tales como benceno, tolueno,
ciclbhexano, hexano y similares, amidas tales como
N,N—aimetilformamida, N,N-dimetilacetamida y similares,
agua, © un solvente mezcla de los mismos, y similares.

En general, el tiempo de reaccidén es de aproximadamente
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En el Esquema de reaccién 6, R® y R® son un hidrégeno,
oun grupo alquilo inferior que puede estar sustituido, y otros
simbolos. son lo definido con anterioridad.

El Cqmpuesto (Id) se produce de acuerdo con reaccidn de
hidrogenacién por contacto del Compuesto (9) en presencia de
varios catalizadores bajo una atmésfera de hidrégeno de
acuerdo cﬁn el Esquema de reaccidn 6.

En cuanto al “sustituyente que puede estar incluido en
forma adiéional” en el anillo B para el Compuesto (9), se
utilizan én la misma cantidad aquellos que son iguales al
“sustituyehte que puede estar incluido en forma adicional”
en el anillo B del Compuesto (Id).

En cuaﬁto al catalizador a utilizar, se utilizan déxido
deplatino,earbonoactivadoqueseagregaconplatino,carbono
activado qﬁe se agrega con paladio, niquel, 6éxido de
cobre—croma}rodio,cobalto,rutenraysimilares.Lacantidad
del cataliiador a utilizar es de aproximadamente 5 a
aproximadamente 1000% en peso, en comparacién con el Compuesto
(9).

Es ventajoso llevar a cabo la reaccidén mediante el uso

de un solvente inerte a la reaccidn. Un solvente tal, si bien
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y puede purificarse facilmente por métodos comunes para
separacidén (por ejemplo, recristalizacidén, destilacién,
crdmatografia y similares).

EEl Compuesto (2) se produce de acuerdo con los métodos
conqcidos per se, por ejemplo el método descripto en el
docﬁmentoJP—ANo.5—140142,Llotrosmétodosquesonsimilares
a estos.

Ademés, el Compuesto (2a), que estd incluido en el
Compuesto (2), también se produce de acuerdo con el método
descripto en el siguiente Esquema de reaccién.

Esquema de reaccidén 9

Ri R
Q
L
= (1;§ R! R? Ciclacién
> &(Q _—
: OH O O
(14) (16)
O O
RQ Halogenacién X O R2 Reduccioén
1 > ’ , ——
o R o R
(17) (18)

(2a)

En el Esquema de reaccidén 9, el grupo indicado por -CO-Q
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El Compuesto (41) se produce por la reaccién del Compuesto
(2a) y el Compuesto (40), que se expresa como en la férmula
anteriordeacuerdoconelEsquemadereacci@nZl,enpresencia
de una base, si se desea. Siendo necesario, se utilizan un
caﬁalizador'tal como cobre, sal de cobre y similares. Ademés,
en miras del método descripto en Chemistry Letters 1983,
9277-928 pages, puede utilizarse un catalizador tal como
paladiooniquel y similares yun ligando (por ejemplo, fosfina,
piridinas y similares).

P

Al
NH

El Compuesto (40) puede obtenerse facilmente como un
prodﬁctocomercial,§/tambiénpuedeproducirse(kaacuerdocon
los métodos conocidos per se.

La cantidad del Compuesto (40) a utilizar es de
aproximadamente 0,5 a aproximadamente 10 moles, con
preferencia, de aproximadamente 1,0 a aproximadamente 3,0
moles én comparacién con 1 mol del compuesto (2a).

Comounejemplodel “grupo saliente” indicadopor L, pueden
mencioharseLnlétmmadehalégeno(porejemplo,fluoro,cloro,
bromo, yodo y similares), alquilsulfoniloxi Ci-¢ que puede
estar  halogenado (por ejemplo, metansulfoniloxi,

trifluorometansulfoniloxi, triclorometansulfoniloxi y
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tratados con cada compuesto] - [PI de ratones Tg2576 tratados

con vehiculo]] / [[PI de ratones de tipo salvaje] - [PI de

ratones Tg2576 tratados con vehiculo]]. x 100 (%)

En el calculo, se excluyeron los animales que no hayan
explorado ambos objetos en las sesiones de entrenamiento o
retencidén. Los resultados se muestran en la Tabla 12.

[Tabla 12]

Caso indice de
preferencia

(% de recuperacidn)

17 70, 9
22 76,9
47 82,2

APLICABILIDAD INDUSTRIAL

El Compuesto de la presente 1invencidén, sales o0
pfoférmacos del mismo, tienen una actividad promotora
dé la neogénesis de las células neuronales, y ademds tienen
poca fototoxicidad y una alta capacidad de transferencia al
sistema nervioso central. Por lo tantc, son utiles como un
agente para controlar la serial IGF, un agente para

activar la proteina quinasa B, y como un agente para la



REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un compuesto caracterizado por la siguiente Férmula (I):

‘donde:

‘el Anillo A representa un anillo de piperazina opcionalmente
sustituido, un anillo de morfolina opcionalmente sustituido,'o
un aﬁillo de homopiperazina opcionalmente sustituido;

él Yy Rz son iguales o diferentes entre si, y representan un
étomgdehidrégenoc>unalquiloinferioropcionalmentesustituido;

Rg Y Ry son iguales o diferentes entre si, y representan un
étomddehidrégeno<>unalquiloinferiorhalogenadooru;halogenado;

Rg a R; son iguales o diferentes entre si, y representan un
étomodehidrégeno,unétomodehalégeno,hidroxi,alquiloinferior
opcionalmente sustituido, alquenilo inferior opcionalmente
sustituido, alcoxi inferior opcionalmente sustituido, grupo
hidrocarbonado ciclico alifdtico opcionalmente sustituido, arilo
opcioﬂalmente sustituido, un anillo heterociclico opcionalmente
sustit#ido, amino opcionalmente sustituido, o acilo; vy

representa un enlace simple o un enlace doble,

donde:

R> y R3 no existen cuando a&tomos de carbono respectivamente

contiguos a R? y R® forman un enlace doble, y no existe el caso



en que todo R!' a R’ sean atomos de hidrdgeno; y

R: v Ry pueden formar un anillo junto con un dtomo de carbono
contiguo;

0 una sal del mismo, con la condicidén que:

(a) el compuesto donde al menos uno de R; a Ry es un sustituyente

representado por la férmula:

Ra1
— Ra4

I:aaZ/ Ras
Ra5

donde:

Ra1 representa un hidroxi, oun amino que puede estar sustituido
coh alquilo Ci-g;

Ra2 representa carbonilo o un metileno opcionalmente
sustituido,

E Raz representa un anillo heterociclico opcionalmente
susfituido;

ERM representa un enlace, o un metileno que puede estar
susﬁituido con un sustituyente seleccionado de alquilo Ci-s,
arilalquilo Cs.;5, y espilocicloalquilo Cs-s5; y

Ras representa un atomo de hidrdégeno o un sustituyente;

(b) el compuesto donde al menos uno de Rs y Rg €s un sustituyente

representado por la férmula:
o)

—N N
R g*“Rm
X

"~ Ry

donde:

\



X representa un atomo de azufre o un 4tomo de oxigeno;

Rp1 representa un sustituyente; vy

Rp2 representa un atomo de hidrégeno, un a&tomo de halégeno,
"o un anillo heterociclico saturado que contiene nitrégeno;

(c) el compuesto donde la férmula estructural parcial:

A N

de la Férmula (I) es la férmula:

Rx1 ¥ Rx2 son iguales o diferentes entre si, y representan un

su§tituyente;
el Anillo A, representa un anillo de piperazina que puede estar

sustituido con un sustituyente seleccionado de alquilo vy
alcoxialquilo;

(d) el compuesto donde el anillo A representa un anillo de
homopiperazina, vy

representa un enlace doble;

(e) el compuesto donde la férmula estructural parcial:

de la Férmula (I) es la férmula:



Ré Rys
donde:
Ry1 a Ryg son iguales o diferentes entre si, y representan un
dtomo de hidrégeno o un sustituyente, y
representa un enlace doble;

(f) el compuesto donde la férmula estructural parcial:

@N\

de la Férmula (I) es la férmula:

0

RZZ—RZ1
N

"

donde:

_Rﬂ_representa alguileno Cjooy4;

R;2 representa un indol-3-ilo opcionalmente sustituido;

l(g) los siguilentes compuestos:

N-{[4-({Ciclohexil[3-metil-5-morfolina-l-benzofuran-2-il]
metil}amino)fenil}carbonil}—N;metil—B—alanina,

[3-Metil-5-morfolina-l-benzofuran-2-il]lmetanol,

Ciclohexil[3—metil—5—morfolina—1—benzofuran—2—il]metanol,

etiléster de
AF{[4{({Ciclohexil[3—metil—5—morfolina—l—benzofuran—Z—il]meti
l}amino) fenil]carbonil}-N-metil-B-alanina,

2-[4-(6-Amino-2,3-dihidro-1-benzofuran-5-il)piperazin-1-i



l]acétamida,

L—[2—(Metoximetil)—2,3—dihidro—1—benzofuran—5—il]piperazi
na,

1~ [6-Fluorc-2- (metoximetil) -2, 3-dihidro-1-benzofuran-5-il
lpiperazina,

[6-Fluoro-5-(piperazin-1-il)-2, 3-dihidro-1-benzofuran-2-i
l]met%nol,

[SF(Piperazin—l—il)—2,3—dihidro—l—benzofuran—Z—il]metanol
rY

(h) 4-(2,3-dihidro-2,3,4,7-tetrametil-5-benzofuranil)

morfolina se excluyan.

2. El compuesto de acuerdo con la reivindicacidén 1,
caracterizado porque:

Rs a Ry son iguales o diferentes entre si, y representan un
atomo de hidrdégeno, un hidroxi, alquilo inferior opcionalmente
sustituido, alquenilo inferior opcionalmente sustituido, alcoxi
inferiorzopcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido, arilo opcionalmente sustituido, un anillo
heterociélico opcionalmente sustituido, amino opcionalmente

sustituido, o acilo.

3. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2,

caracterizado porque la férmula estructural parcial:

AN



. de la Férmula (I) es cualquiera de las siguientes férmulas:

: HiC. RB\ RB\
TRy N O N/w
i Rgftgi:&\\ , Ii%E:&\\ ' Rg/L\j/N\\ o LjiiN\

‘donde:

Rges arilo opcionalmente sustituido oun anillo heterociclico
aromético opcionalmente sustituido;

el Anillo B; es otro anillo de piperazina opcionalmente
sustituido;

el Anillo B, es otro anillo de piperazina opcionalmente
sustituido;

el Anillo B3 es otro anillc de morfolina opcionalmente
sustituido; y

el Anillo By es otro anillo de homopiperazina opcionalmente

sustituido.

4. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la férmula estructural parcial:

de la Foérmula (I) es cualquiera de las siguientes férmulas:

H,-,C;N Rexn Ra;
X0 a0 LA, O

~

donde:
Rg es:

(1) arilo Cg-14 que puede estar sustituidoconla 3 sustituyentes

S



seleccionados de (i) un Atomo de haldgeno; (ii) alcoxi Ci-¢ que
puede estar sustituido con un &tomo de haldégeno; (iii) alquilo
Ci-6 que puede estar sustituido con un sustituyente seleccionado
de un atomo de halégeno, un hidroxi, amino, y alquilamino Cj_g;
(iv) alﬁuiltio Ci-6; (v) alquilsulfonilo Ci_¢; (vi) ciano; (vii)
carbamoilo; (viii) alquilsulfinilo Ci¢; y (ix) algquilcarbonilo
Ci-6; ©

(2) un anillo heterociclico aromatico de 5 a 10 miembros que
contienel a4 heterodtomos seleccionados de un &tomo de nitrdgeno,
un atomo de azufre, y un atomo de oxigeno, distinto a un &tomo
de carbono, y que puede estar sustituido con 1 a 3 sustituyentes
selecciomados de un &tomo de haldégeno, alquilo Ci_g, alcoxi Ci-g,

y fenilo que puede estar sustituido con alcoxi Ci-¢.

5. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la férmula estructural parcial:

A N

de la.Férmula (I) es la siguiente férmula:
R&\N/\T

A

donde:

Rg eslun fenilo que puede estar sustituido con 1 a 3
sustituyenfes seleccionados de:

(1) un atomo de haldgeno;

(2) alcoxi Cj-g que puede estar sustituido con un &tomo de

12



e

haldgeno;

(3)alquiLDCquuepuedeestarsustituidocontnlsustituyente
seleccionado de un &tomo de haldgeno, un hidroxi, amino, vy
dialquilamino Ci_g;

(4) alquiltio Cji-¢;

(5) alquilsulfonilo Ci—¢;

(6) ciano;

(7) carbamcilc;

(8) alquilsulfinilo Ci_4; vy

(9) alquilcarbonilo Ci-¢.

6. E1l compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la férmula estructural parcial:

de la Foérmula (I) es la siguiente férmula:

Re.

donde:

Rg es un fenilo que esté sustituido con 1 a 3 alcoxi Ci.

7. E1 compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,
caracterizado porque:

representa un enlace simple.



8.. E1 compuesto de acuerdo con la reivindicacidén 3,
caractgrizado porque:

Rl.es un atomo de hidrdégeno o alquilo Ci-¢ que puede estar
sustituido con un hidroxi;

R, es:

(1) un &tomo de hidrdgeno, o

(2) alquilo Ci- que puede estar sustituido con un sustituyente
seleccionado de un hidroxi, amino, di-alquilamino C;_4, (alquil
Ci-6) (bencil)amino, mono-alquilamino C;_¢, di-bencilamino, alquil
Ci-¢ ~c§rbonilamino, formiloxi, alquilsulfoniloxi Ci-¢, ciano,
carboxi, mono-alquil Cj.¢-carbamoilo, alcoxi C;-g que puede estar
sustituido conun sustituyente seleccionadode alcoxi Ci_¢y fenilo,
alquiltio Ci-¢, alquilsulfonilo Ci-6, morfclina,
1,1—diéxidotiomorfolina, pirazolilo, imidazolilo sustituido con
alquild Ci-¢, pirrolidinilo, piperidilo sustituido con oxo o
hidroxi, y 1,4-dioxa-8-azaspiro[4,5]deca-8-ilo; ©

R; v Ry forman un anillo de ciclopentano o un anillo de

tetrahidropirano junto con un &tomo de carbono contiguo.

9. El1 compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,
caracterizado porque:
R1 és alquilo Ci¢; y

R, es un atomo de hidrdgeno, o alquilo Ci-¢ que puede estar

sustituido con un hidroxi.

1)
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10. El1 compuesto de acuerdo con la reivindicacidén 3,
caracterizado porque:
R; ‘es un &tomo de hidrégeno o alquilo Ci-¢; y

R; es un atomo de hidrégeno.

11. El1 compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,
caracterizado porque:

R; y Rs son un atomo de hidrdgeno.

12. El compuesto de acuerdo con la reivindicacidén 3,
caracterizado porque:

Ry es un &tomo de hidrégeno; alquilo Cj-¢ opcionalmente
sustituido, alquenilo C,.s opcionalmente sustituido, cicloalquilo
Cs-gopcionalmente sustituido, arilo Cg-14 Opcionalmente sustituido,
o un anillo heterociclico aromatico de 5 a 6 miembros gque puede
estar sﬁstituido, y contiene 1 a 4 heterodtomos seleccionados de
un dtomo de nitrdgeno y un atomo de oxigeno distintos a un &tomo
de carbono;

R¢ es un atomo de hidrdgeno, alquilo Ci-¢ opcionalmente
sustituido, arilo Cg-14 oOpcionalmente sustituido, un anillo
heteroéiclicoarométicode5ea6miembrosquepuedeestarsustituido,
ycontiene l a 4 heterodtomos seleccionados de un &tomo de nitrdgeno
y un atomo de oxigeno distintos a un atomoc de carbono, o un atomo
de haldgeno, y

R; es un &tomo de hidrégeno, hidroxi, alquilo Cl-6

opcionalmente sustituido, alcoxi Ci-g opcionalmente sustituido,
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o0 alquilcarbonilo Cis.

13. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,
caracterizado porque:

Rs es un atomo de hidrégeno, alquilo Ci6, alquenilo Cj-g,
cicloaléuilo C3-6, fenilo sustituido con dialgquilamino Ci.¢, ©
furilo;

R¢ es un atomo de hidrégeno, algquilo Ci-¢, fenilo sustituido
con alquilo Ci-¢, piridilo, o un atomo de haldgeno; y

R; es un &tomo de hidrégeno, hidroxi, alquilo Cig que puede
estar sustituido con un hidroxi, alcoxi C;-¢ que puede estar

sustituido con alcoxi Ci.¢, 0 alquilcarbonilo C;g.

14. ELl compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque:
Rs es alquilo Ci-¢;
Re¢ es alquilo Ci4; vV

R; es alquilo Ci-6¢ © alcoxi Cio6-

15. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la fdérmula estructural parcial:

A Ne

de la Férmula (I) es cualquiera de las siguientes férmulas:
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H3C\N Rg\ N o RB\N
TBh gh )\Bs’/ B4
Rj N‘\ ' L\«/N\\ R N\\ o L\,/N\
donde:

Rges arilo opcionalmente sustituido oun anillo heterociclico
aromatico opcionalmente sustituido;

E1l Anillo B; es otro anillo de piperazina opcionalmente
suétituido;

i El Anillo B; es otro anillo de piperazina opcionalmente
sustituido;

" El1 Anillo Bs es otro anillo de morfolina opcionalmente
sustituido;

.El1 Anillo By es otro anillo de homopiperazina opcionalmente
sustituido;

‘es un enlace simple;

'Rs es un &tomo de hidrdégeno, alquilo C;-¢ opcionalmente
susfituido, alquenilo C;.g opcionalmente sustituido, cicloalguilo
Cs-g Opcionalmente sustituido, arilo C4-14 opcionalmente sustituido,
un anillo heterociclico aromdtico de 5 a 6 miembros opcionalmente
sustituido que contiene 1 a 4 heterodtomos seleccionados de un
dtomo de nitrdgeno y un dtomo de oxigeno distinto a un atomo de
carbono;

R es un é&tomo de hidrégeno, algquilo C;-¢ opcionalmente
sustituido, arilo Ceg-14 opcionalmente sustituido, un anillo

heterociclico aromatico sustituido, o un &tomo de haldgeno; y
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R; es un dtomo de hidrégeno, hidroxi, alquilo Ci-gopcionalmente
sustituido, alcoxi Ci-g opcionalmente sustituido, o)

alquilcarbonilo Cj-¢.

l6. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la fdérmula estructural parcial:

A

N—_,

de}la Férmula (I) es cualquiera de las siguientes férmulas:

o000 O, Q

' ' 8

donde:

Rg es:

(1)ariloC@q4quepuedeestarsustituidocon1@33sustituyentes
seleccionados de (i) un &tomo de haldgeno; (ii) alcoxi Ci-¢ que
puede estar sustituido con un atomo de haldgeno; (iii) alquilo
Ci-6 que puede estar sustituido con un sustituyente seleccicnado
de un étdmo de haldégeno, un hidroxi, amino, y alquilamino Ci_g;
(iv) alquiltio Ci-6; (v) alquilsulfonilo Ci—¢; (vi) ciano; (vii)
carbamoilo; (viii) alquilsulfinilo Ci—¢; y (ix) alquilcarbonilo
Ci-¢7 O

(2) unlanillo heterociclico aromdtico de 5 a 10 miembros que
contiene1;a4heteroétomosseleccionadosdetnlétomoderutrégeno,
un atomo de azufre, y un atomo de oxigeno, distinto a un &tomo
de carbono, y que puede estar sustituido con 1 a 3 sustituyentes

seleccionados de un dtomo de haldgeno, alquilo Cj-g, alcoxi Ci-g,
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y fenilo qgue puede estar sustituido con alcoxi Ci_g;

es un enlace simple;

R; es un atomo de hidrdégeno o alquilo C;_¢ que puede estar
sustituido con un hidroxi;

R, es:

(1) un atomo de hidrégeno; o

(2) alquilo Ci_¢ que puede estar sustituido con un sustituyente
seleccionado de un hidroxi, amino, di-alquilamino C;-g, (alquil
Ci-6) (bencil)amino, mono-alquilamino Ci-¢, di-bencilamino, alquil
Ci-¢ —carbonilamino, formiloxi, algquilsulfoniloxi Ci;-g, ciano,
carboxi, mono-alquil Cj_¢-carbamoilo, alcoxi Ci-¢ que puede estar
sustituido conun sustituyente seleccionadode alcoxi Ci-¢y fenilo,
alquiltio Ci-6, alquilsulfonilo Ci-¢, morfolina,
1,1-diéxidotiomorfolina, pirazolilo, imidazolilo sustituido con
alquilo Cy-6, pirrolidinilo, piperidinilo'sustituido con OxXO ©
hidroxi, y 1,4-dioxa-8-azaspiro(4,5]deca-8-ilo; o

Rl.y R, forman un anillo de ciclopentano o un anillo de
tetrahidropirano junto con un &4tomo de carbono contiguo;

Rz es un atomo de hidrdégeno o alquilo Ci_¢; Yy

Ry 'es un adtomo de hidrégeno;

Rsles un atomo de hidrdégeno, alquilo Ci;.s, alquenilo Cy-g,
cicloalquilo C3-5, fenilo sustituido con dialquilamino Ci-g, ©
furilo;

R¢ €s un atomo de hidrégeno, alquilo C;-4, fenilo sustituido

con alquilo Cj-¢, piridilo, o un atomo de haldgeno, vy
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Rq es un adtomo de hidrégeno, hidroxi, alquilo Cij_g que puede
estar sustituido con un hidroxi, alcoxi Cjg que puede estar

sustituido con alcoxi Cj¢, o algquilcarbonilo Ci_g.

17. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 16,

caracterizado porque la fdérmula estructural parcial:

de la Férmula (I) es la siguiente férmula:

Re..

dénde:

Rg es un fenilo que puede estar sustituido con 1 a 3
sustituyentes seleccionados de:

(1) un atomo de haldgeno;

(2) alcoxi Ci_¢ que puede estar sustituido con un &tomo de
haldégeno;

(35alquihacb6quepuedeestarsustituidoconLulsustituyente
seleccionado de un &tomo de haldégeno, un hidroxi, amino, vy
dialguilamino Ci-g¢;

(4) alquiltio Ci-g;

(5)ialquilsulfonilo Ci-6s

(6)lciano;

(7) carbamoilo;

(8) alquilsulfinilo Cij_6; ¥y

(9) alquilcarbonilo Cjig.
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18. El1 compuesto de acuerdo con la reivindicacién 3,

caracterizado porque la fdérmula estructural parcial:

de la Férmula (I) es la siguiente férmula:

Rs. |
N
SN

donde:

Rg es un fenilo que estd sustituido con 1 a 3 alcoxi Ci-g;

es un enlace simple;
R; es alquilo Ci_¢;

R, es un atomo de hidrégeno, o alquilo Ci-¢ que puede estar

sustituido con un hidroxi;
R; vy Ry son un atomo de hidrdégeno;
Rs es alquilo Ci_g4;
R¢ es alquilo Ci¢; VY

R; es alquilo Cj-¢ 0 alcoxi Ci-g.

19.
1-(4-Metoxifenil)-4-(2,2,4,6,7-pentametil-2,3-dihidro-1-b

enzofuran-5-il)piperazina o una sal del mismo.

20.
1-(4-Metoxifenil)-4-[(2R)-2,4,6,7-tetrametil-2, 3-dihidro-

l-benzofuran-5-il]piperazina o una sal del mismo.
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21.
1-(4-Metoxifenil)-4-[(2S)-2,4,6,7-tetrametil-2,3-dihidro-

l-benzofuran-5-il]piperazina o una sal del mismo.

22.
1—(4¥Metoxifenil)—4—(7—metoxi—2,2,4,6—tetrametil—2,3—dihi

dro-l-benzofuran-5-il)piperazina o una sal del mismo.

23.
1-(4-Etoxifenil)-4-(7-metoxi-2,2,4,6-tetrametil-2,3-dihid

ro-l-benzofuran-5-il)piperazina o una sal del mismo.

24,
(=)~{5-[4-(4-metoxifenil)piperazin-1-111-2,4,6,7-tetramet

il1-2,3-dihidro-1-benzofuran-2-il}metanol o una sal del mismo.

25.
(+)-{5=[4-(4-metoxifenil)piperazin-1-ill-2,4,6,7-tetramet

il—2,3—dihidro-l—benzofuran—Z—il}metanol 0 una sal del mismo.

26. Un profarmaco del compuesto de acuerdo con cualquiera de

las reivindicaciones 1 a 25.

27. Una composicién farmacéutica caracterizado porque
comprende el compuesto de acuerdo con cualquiera de 1las

reivindicaciones 1 a 25 o un profarmaco del mismo.
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28. La composicién farmacéutica de acuerdo con la
reivindicacién27,caracterizadoporqueesunnmduladordelaseﬁal

IGF-1 o un activador de la proteina quinasa B.

WPC14656/ID-226097
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