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REIVINDICACIONES

1. Compuesto que responde a la formula general (1):

5 1"'21
(CH,)_ N - ‘
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N_ O (Ry)y
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O
(1
15 en la que

-= A representa un grupo arilo o un grupo heteroarilo;

— Ry representa :

20 m un atomo de hidrogeno,

m -C(O)R en el que R es un atomo de hidrégeno, un grupo alcoxi (C4-Cg), un
grupo arilo, un grupo cicloalquilo(C5-Cg), 0 un grupo alquilo(C-Cg), estando dicho alquilo
sustituido opcionalmente con :

. uno o varios grupo(s) hidroxi,
25 . un grupo benciloxi,
. un grupo alcoxi(C4-Cs), opcionalmente sustituido con un arilo, o
. un grupo cicloalquilo (C3-Cg),
m un grupo alquilo(C;-Cs), opcionalmente sustituido

30 — R, representa :
m un atomo de hidrégeno,
m un atomo de halégeno,
m UN grupo ciano,
m un grupo nitro,
35 m un grupo alquilo (C4-Cs) sustituido opcionalmente con un =NH,, o bien con un
grupo -NHC(O)Rb,
m un grupo -ORa en el que Ra representa :
. un atomo de hidrogeno,
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. un grupo alquilo(C,-Cs) opcionalmente sustituido con uno o varios
atomo(s) de halégeno, con uno o varios grupo(s) hidroxi, con un grupo arilo y/o
con uno 0 varios grupo(s) ciano,

. un grupo alquinilo (C,-Cs) ;

. un grupo arilo;

— R representa :

m un atomo de hidrégeno,

m un atomo de halégeno,

m un grupo hidroxi,

m UN grupo ciano,

m un grupo —SCF;,

m un grupo nitro,

m UN grupo oxo,

m un grupo —S(O)y-alquilo, un grupo —S(0).,-heterocicloalquilo, un grupo —O-
SO,-arilo opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de halégeno ;

m un grupo -alquil-amino-alquilo o -cicloalquil-amino-alquilo, cada uno
opcionalmente sustituido en el alquilo terminal,

m un grupo sulfonamida sustituido opcionalmente,

m un grupo arilo o un grupo heteroarilo, siendo dicho grupo monociclico o
policiclico y estando ademas opcionalmente sustituido con un grupo alquilo(C;-
Cs), con uno o varios atomo(s) de halégeno, o con un grupo alcoxi(C4-Cg),

m un grupo heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un grupo alquilo(C;-
Ce),

m un grupo alquilo (C4-Cs), opcionalmente sustituido con :

- uno o varios atomo(s) de halégeno,

- un grupo arilo, pudiendo estar sustituido con uno o varios atomo(s) de
halégeno, o con uno o varios grupo(s) hidroxi,

- un grupo heteroarilo ,

-uno o varios grupo(s) hidroxi, pudiendo estar sustituido(s) con un grupo
arilo, él mismo opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de halégeno,
0

m un grupo heterocicloalquilo sustituido opcionalmente con un grupo
CO(0O)Ra, o con un grupo alquilo(C+-Cs),

m un grupo -C(O)NRbRc,

m un grupo -C(O)ORc, o un grupo —O-C(O)ORc

m un grupo alcoxi (C4-Cs), opcionalmente sustituido con :
- un grupo amino-alquilo,
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- un grupo amino-cicloalquilo,

- un grupo cicloalquilo,

- un grupo heterocicloalquilo,

- un grupo heteroarilo monociclico o policiclico,
- uno o varios grupo(s) hidroxi,

- uno o varios atomo(s) de halégeno,

- un grupo alcoxi (C4-Cg),

- un grupo -C(O)ORc,

- un grupo -C(O)NRbRc,

- un grupo oxo, y/o

- un grupo arilo, &l mismo opcionalmente sustituido con uno o varios

atomo(s) de halégeno, un grupo ciano, un grupo alcoxi(C4-Cg), un grupo —O-

halégenoalquilo y/o con un grupo halégenoalquilo,

m un grupo —O-cicloalquilo, un grupo -O-arilo, o un grupo —O-heterocicloalquilo,
cada uno opcionalmente sustituido con

- un grupo arilo, él mismo opcionalmente sustituido con uno o varios
atomo(s) de halégeno, o con un grupo alquilo(C4-Cs),

- un grupo oxo,

- uno o varios atomo(s) de halégeno, y/o

- un grupo alquilo(C;-Cs), pudiendo estar él mismo sustituido con un grupo
arilo y/o un grupo oxo,

m un grupo —NH-CO-NH-arilo, un grupo —NH-CO-NH-heteroarilo, o un grupo -
NH-CO-NH-alquilo(C4-Cs), estando cada uno opcionalmente sustituido con uno o varios
atomo(s) de halégeno, con un grupo ciano, con un grupo nitro, con uno o varios grupo(s)
hidroxi o con un grupo alcoxi(C+-Cs),

m un grupo —N-alquilo(C4-Cs), el grupo alquilo(C+-Cs) pudiendo estar sustituido
con

- uno o varios grupo(s) oxo, y/o
- uno o varios grupo(s) arilo, opcionalmente sustituido(s) con uno o varios
atomo(s) de haldégeno y/o con un grupo SO,

m un grupo -NH-CO-arilo, un grupo -NH-CO-heteroarilo, estando cada uno
opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de halégeno ;

o bien R; forma con A un grupo heteroarilo policiclico opcionalmente sustituido con un
grupo alcoxi(C4-Cg), un grupo alquilo(C-Cs) opcionalmente sustituido con un grupo arilo,

pudiendo estar él mismo sustituido con uno o varios atomo(s) de halégeno ;

— R4 representa un atomo de hidrégeno, un grupo oxo o un grupo alquilo(C4-Cs);
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— Rb representa :

. un atomo de hidrégeno,

. un grupo alquilo(C4-Cs) opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de
halégeno, con uno o varios grupo(s) hidroxi, ciano, amino, heterocicloalquilo, alcoxi(C;-
Cs), o con un grupo arilo opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de
haldégeno,

. un grupo cicloalquilo (C3-Cg),

. un grupo alquinilo (C,-Cs) ,

. un grupo alcoxi (C4-Csg),

- un grupo arilo opcionalmente sustituido con uno o varios atomo(s) de

halégeno ;

- Rc representa un atomo de hidrégeno, o un grupo alquilo (C4-Cs) sustituido
opcionalmente con uno o varios atomo(s) de halégeno ;

o también Rb y Rc forman junto con el atomo de nitrégeno al que estan unidos un grupo
heteroarilo policiclico, o un grupo heterocicloalquilo ;

- representando m y n independientemente uno del otro el valor 0, 1 6 2,
entendiéndose que m+n < 3 ;

- p y p' representan independientemente el uno del otro el valor 1, 2 6 3,
entendiéndose que cuando p es superior o igual a 2, los grupos R, estan sobre atomos
de carbono distintos y pueden ser diferentes los unos de los otros y cuando p’ es
superior o igual a 2 los grupos R; estan sobre atomos de carbono distintos y pueden ser
diferentes los unos de los otros;

- q representa el valor 0 6 2, entendiéndose que cuando q = 0, el grupo

heterociclico nitrogenado unido al nitrogeno situado en posicion 1 del nucleo
2.4-dioxo-1,2,3,4 tetrahidroquinazolina no tiene enlaces puente y es del tipo :

—  representa el valor 0 6 1.
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2. Compuesto de formula general (1) segun la reivindicacion 1, caracterizado porque A
representa un grupo fenilo o un grupo piridilo.

3. Compuesto de férmula general (I) segun cualquiera de las reivindicaciones 1 ¢ 2,
caracterizado porque

g=0,myn=1.

4. Compuesto de formula general (I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,
caracterizado porque R, representa un grupo alquilo (C4-Cg), en particular un metilo
sustituido con un grupo -NH-CO-Rb, siendo Rb tal como se ha definido en la
reivindicacion 1.

5. Compuesto de férmula general (I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,
caracterizado porque R, representa un grupo —ORa, siendo Ra tal como se ha definido
en la reivindicacion 1.

6. Compuesto de formula general (I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,
caracterizado porque R; es un atomo de halégeno, o un ciano, o un hidrégeno, o un
hidroxilo, o un alquilo (C+-Cs) sustituido opcionalmente con un —NH,, o bien con un grupo
—~NHC(O)Rb.

7. Compuesto de férmula general (1) segun la reivindicacion 1, caracterizado porque A
es un fenilo, Ry es un grupo —C(O)R en el que R representa un atomo de hidrégeno, g
esiguala0,nymvalen 1, yR;es -ORa.

8. Compuesto de formula general (I) segun la reivindicaciéon 1, caracterizado porque A
es un fenilo, Ry es un grupo —C(O)R en el que R representa un atomo de hidrégeno, g
esiguala 0, ny mvalen 1, y R, es un metilo sustituido con el grupo -NH-CO-Rb, siendo
Rb tal como se ha definido en la reivindicacion 1.

9. Compuestos de formula general (1) segun la reivindicacion 1, caracterizado por que A
es un fenilo, Ry es un grupo —C(O)R en el que R representa un atomo de hidrégeno, q
esiguala 0, ny mvalen 1, p esigual a 2, uno de los R; es —ORa, siendo Ra tal como se
ha definido en la férmula general (1) y el otro de los R, es un atomo de halégeno.

10. Compuesto de férmula general (1) segiin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a
9, caracterizado por que el grupo R, esta en posicién 6 del nucleo 2,4-dioxo-1,2,3,4
tetrahidroquinazolina, y por que ademas puede haber un grupo R2, idéntico o diferente,
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en posicién 7 del nucleo 2,4-dioxo-1,2,3,4 tetrahidroquinazolina; en el estado de base,
de hidrato o de solvato, de isomeros o de sus mezclas.

11. Compuesto de férmula general (I) segun la reivindicacion 1, elegido entre los
compuestos n® 1 a6, 11 a 14, 16, 20, 22 a 25, 32 a 43, 47 a 52, 55a 59, 72, 74, 76, 78,
79,89 a 91, 97, 102, 108, 111, 112, 114, 116 a 118, 124, 130, 131, 133 & 135, 143, 145,
155, 158, 160, 165 a 167, 170, 175, 178, 183 a 186, 188, 189, 190, 193, 194, 200, 201,
203, 206, 207, 212, 213, 215, 216, 218, 223, 224, 226, 228, 230, 232 a 234, 239, 240,
242, 243, 245, 246, 250, 251, 254, 258, 263, 264, 270, 275, 276, 278 a 280, 282, 283,
285 a 287, 289, 292, 294, 295, 287 a 302, 305 a 312, 315 a 345, 349 a 355, 357, 358,
360, 362, 369, 371, 373, 375 a 377, 379 a 394, y 403.

12. Procedimiento de preparacion de un compuesto segun una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11, caracterizado porgue se hace reaccionar un compuesto de

férmula

(XVII)
en la que R, Ra, m y n son tal como se definen en la reivindicacion 1, y en la que puede
ademas haber un grupo R2, tal como se define para los compuestos de formula (l), en

R3
Oﬁ

(XX) por una reaccion

posicion 7 de la estructura quinazolin-diona,

<
con un compuesto de formula (XIX) o
de alquilacion o de Mitsunobu, respectivamente.
13. Compuesto de formula general (XVIII)
OYR
N

m( n

\f

NH
0

N._.O

Ra.

(XVIII)
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en la que R, Ra, m y n son tal como se definen en la reivindicacion 1, y en la que puede
ademas haber un grupo R2, tal como se define para los compuestos de formula (1), en

posicion 7 de la estructura quinazolin-diona.

14. Compuesto de formula general (XVIII) segun la reivindicacion 12 elegido entre el
compuesto  n° 32  4-[6-(2,2-difluoroetoxi)-2,4-dioxo-3,4-dihidroquinazolin-1(2H)-
ilpiperidina-1-carbaldehido y el compuesto n® 55 4-{6-[2-fluoro-1-(fluorometil)etoxil-2,4-
dioxo-3,4-dihidroquinazolin-1(2H)-il}piperidina-1-carbaldehido

en el estado de base, de hidrato, de solvato, o de sus mezclas.

15. Medicamento, caracterizado porque comprende al menos un compuesto de formula
(I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11.

16. Composicion farmaceéutica, caracterizada porque comprende al menos un
compuesto de férmula (I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, asi como
al menos un excipiente aceptable farmacéuticamente.

17. Utilizacion de un compuesto de férmula (I) segin una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11 para la preparacion de un compuesto destinado al tratamiento
y/o a la prevencion de enfermedades inflamatorias o inmuno-inflamatorias incluyendo,
por ejemplo, asma, bronco-neumopatia crénica obstructiva (COPD), rinitis alérgica,
alergias, enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, miastenia grave, dermatitis atdpica,
psoriasis, lupus eritematoso diseminado, poliartritis reumatoide, diabetes, esclerosis en
placas, en el tratamiento de los transplantes de érganocs, en el tratamiento y/o la
prevencion del cancer, en particular el osteosarcoma o adenocarcinoma, en el
tratamiento y/o la prevencion de las enfermedades de los huesos, incluyendo la
osteopenia y la osteoporosis, en el tratamiento y/o la prevencién de la insuficiencia
aguda o en el tratamiento y/o la prevencién del dolor, en particular el dolor neuropatico y
el dolor visceral.

18. Utilizacién de un compuesto de féormula (l) segun la reivindicacion 17, para la
preparacién de un medicamento destinado al tratamiento y/o a la prevencion del dolor

neuropatico.



