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aliloxi, ciclopropilmetoxi, alquiltio(C,-C4);

R, representa un éi;omo de hidrégenc © de haldégeno, un grupo

alquilo {C1-Cg), trifluorcetilo, perfluorcalquilo(C;-C,),

cicloalquilo(C;-Cyo), fenilo, alcoxi(C;-Cy), trifluorometoxi,

trifluoroetoxi, aliloxi, cicloalquilmetoxi (Cy-Cg),
cicloalquiloxi{Cy-Cs}, cicloalquilmetilo (C;-Cg);

R3 representa un grupo elegido entre:

a) al) -0-alk(C,~-C,;) -A;

a2) -0-alk (C,-C,)_ -B;
e e——TT - i .

J—

al) -0-E;
b) -alk(C,-C;) -A;
c) -B;
d ) dI) —alk(Cl-C..) 'NR4-alk(c:-C3) -A;

e)

£)

d2) -alk (C,-C,} -NR4-alk (C,-C;) -B;
el) -CONR4-alk(C,-C,;}-A;

e2) -CONR4-alk(C,-C;)-B;

e 3 ) - CONR4 - E ;

f1) -CO-D-alk (C;-C;) -A;

£2) -CO-G-A;
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REIVINDICACIONES

1. Compuestos que ri_asponden a la férmula (1):

o o

I

C-NH— |
N_—-—

R, R

m
0

R,

en la cual:

- Rl representa un &tomo de hidrégeno o de haldgeno, un grupo

alquilo (Cy-C4) ' trifluorcetilo, hidroxilo, alcoxi {(C;-C.),
e - _;-/'_‘_-
trifluorometoxi, trifluorocetoxi, cicloalquiloxi(C;-Cs), aliloxi,

ciclopropilmetoxi, alquiltio(C,-Cy)

- R; representa un &atome de hidrSgeno o© de haldSgeno, un grupo

alquilo ( C, - Cs), trifluorcetilo, perfluorcalgquilo { C; - C,),
cicloalquilo (C3 - Cpq), fenilo, alcoxi (C,-Cg}, trifluorometoxi,
trifluorcetoxi, aliloxi, cicloalquilmetoxi (C;-Cy),

cicloalquilmetilo{C;-Cg), cicloalquiloxi(C;-Cy);
- R, representa un grupo elegido entre:
a) a-l) -0-alk(C,-C,) -A;
az2) -0-alk(C,-C,) -B;
a3) -0-E
b} ~alk(C,-C.) -A;

c) -B;
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d) d1) —alk(C1-C4) -NR4-alk (C,—Ca) -A;
d2) - alk (C; - C) - NR4 - alk (C;- C;) - B;
e) el) -CONRy=alk {C,-C,) -A;
e2) ~CONR;-alk (C,-C4) -B;
eld) —-CONR4E;
£)  f1) -CO-D-alk (Cy-Cp) —-A;
£2) -CO-G-A;

N-R

S
. @ _ mecoN L
e > .
(\\N-R,

£4) -CO-N._/ :

£5) -CO-N@— A

CONIL,

rﬁ) -CO-NyI :
£7) —-~—CO—NC>:O X
‘. R, representa un

atomc de hidrdégeno o un grupo alquilo (C,-Cu}:;

- A representa un grupo NRsRg;
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~(CH)~

B ) -CH -R
representa un grupo . (CH'J)P'/

5

~—(CH) ~

- D -N S
representa un grupo \.(CH.‘)P '

- E -CH N-R, .
representa un grupo \.(CH_‘)P_/ '

- CH)~
representa un grupo'N\{CH_‘)_}H' i

P

-G

- Rs ¥ Rg¢ representan cada unco, independientemente entre
si, un &tomo de hidrdgeno, un grupo algquilo(C,-Cg),
alilo, alk(C;-C4) -0O-alquilo(C;-C4), alk(C:-C,)~-OH, alk(C;-
Cy) -CON(Ry) 2, alk(Cy-C;)-NHCO-alquilo(C;-C,;), cicloalquilo
{C3-Cy), cicloalquilmetilo(C;3;-Cy}, -CO-alquilo(C,-C4),
pirrolidinilo eventualmente substituido por un grupo -
CO-alquilo(C,-C4), bencilo, tetrahidropiranilo, tetra-
hidropiranilmetilo, dimetiltetrahidropiranilo, tetra-
hidrofurilo, tetrahidrofurilmetilo;

- 0 Rs ¥ Rg junto con el dtomo de nitrSgeno al cual estéan
unidos canstituyen un radical heterociclico elegido
entre: aziridinilo, azetidinilo, pirrolidinilo,
piperidinilo, perhidroazepinilo, morfolinilo,

piperazinilo, tropanilo, quinuclidinilo, 2-
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azabiciclo[2,2, 1] heptanilo, 2-azabiciclo [2,2,2]octani-
lo, dichos radicales  heterociclicos estén no
substituidos o substituidos por un grupo fenilo,
halogenofenilo, trifluorometilfenilo, trifluorometilo,
hidroxi, metoxi, hidroximetilo, metoximetilo, formamido,
t;ifluo;gipetilamino, un grupo -NR4R,, tetrahidropiran-
4-ilamino, -CON{(R;};, -CONR4R'‘',s, -CHCON(R4;)z, alguilo(C;-
Cy) -CONR,-, cicloalquilo(C;-Cq)-CONRs-, alquilo(C,-C4)-
OCONR;-, cicloalquilo{C;-Cy) -OCONRy-, (alquilo(C;-C,}-0CO-
}2N-, algquilo(C;-C4}-C00-; o substituidos por uno o
varios grupos metilo;

- R'; representa un grupo (CH;)s unido al atomo de
carbono portador de -~CONR4R',;

- R; representa un dtomo de hidrégeno, un algquile(Ci-C,},
un grupo -szc}lg o Ry ¥ R; junto con el dtomo de nitrdgeno
al cual estdn unidos constituyen un  radical
pirrelidinilo o piperidinilo;

- p representa 1, 2, 3, 4 & 5;

- g representa 0, 1 6 2;

- r representa 1 6 2;

- s representa 2 o 3;
- p + g es inferior o igual a 5;,
- p + r es inferior o igual a 5;

- alk representa un alquileno;

a condicién de que R, y R; no sean simultédneamente un
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" dtomo de hidrogeno, en estado de base o de sal de

- adicidén con un 4cido, asi como también en estado de
hidrato o de solvato.

2. Compuestos de acuerdo con la reivindicacidén 1 que

responden a la férmula (I'):

i
el

N— (I
TR

] R
, —=
en la cual:
- R; representa un atomo de hidrdgeno o de haldgeno, un
grupo alquilo(C;-Cy), triflucorocetilo, hidreoxilo,
alcoxi (C1-Cy), trifluorometoxi, trifluorcetoxi,
u cicloalquiloxi (C3-Cs), aliloxi, ciclopropilmetoxi,
alquiltio(C;-Cy4);
- R; representa un idtomo de hidrdgenc o de halbégeno, un
grupo alquilo(C;-Cg), trifluorcetilo, perfluorcalquilo
(Cl—C4j, cicloalquilo (C3-Cy), fenilo, alcoxi(C;-Cs),
.\_f trifluorometoxi, trifluoroetoxi, aliloxi,

cicloalquilmetoxi (C3-Cg), cicloalquiloxi (C3;-Csg),

cicloalquilmetilo (C;-Cg) ;

C i gm——— =

- R; representa un grupo elegidc entre:

a) al) -0-alk{C,-C4)-A;

- T —a
==



b)
c}

d})

e)

f)

Y1417
a2) -0-alk{C,-Cq)-B;
a3) -0-E;
-alk (C-C4) -A;
-B;
dl) -alk{C,-C4)-NRy-alk(Cy-Ci)-A;
d2) -atk(C;-C4) -NRi-alk(Cy-Cs) -B;
el}—-iCONR.,-alk (Cz-C4) ~4;
e2) -CONRs-alk(C,-Cy)-B;
e3l) -CONR4-E;
f1) -CO-D-alk(C;-C;)-A;
f2) -CO-G-a;

R,

N-
f4) -co-@ :
£5) -CO-N@A :

CONH,
o <ox( Y ).

Ry representa un A&atomo de'_hidrégeno © un grupo

alquilo(C;-C4) ;

- A representa un grupo NRsRg;

23
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g(CHj)"-\NR
- B ré_presenta un grupip e T
\\_(C}Hk,/
/~(CHy) ~
. D representa un grupaN j[—l- .
\_{CHQF '.
| g(CH’)'\NR
- E representa un grupoC Ry -
~—(CH,) -~
—— /—(CH'I)r-\
-G 4 N - .
"_fepresenta un grup X
\_{Cﬂgiff

- Rg y R¢ repregentan cada uno, independientemente entre
i, un &tomo de hidrégeno, un grupo alquilo(C,-Cg},

alilo, alk(C;-C;)-0-alquilo(C,-C4), alk(Cz-C4)}-OH, alk(C;-

C3) -CON(Ry) 2, alk (Cz-C3) -NHCO-alquilo (Cy-Cy),
cicloalquilo(C3;-Cy), cicloalquilmetilo(C;-C;), bencilo,
tetrahidropiraﬁilo, tetrahidropiranilmetilo,
dimetiitetrahidropira.nilo, tetrahidrofurilo,

tetrahidrofurilmetilo;

- 0 Rs ¥ Re junto con el dtomo de nitrégeno al cual estdn
unidos constituyen un radical heterociclico elegido
entre: aziridinilo, azetidinilo, pirrelidinilo,

piperidinilo, perhidroazepinilo, morfolinilo,
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piperazinilo, tropanilo, quinuclidinilo, 2-
azabiciclo{2,2, 1]l heptanilo, 2-azabiciclo[2,2,2]

octanilo, dichos radicales heterociclicos estin no
substituidos o substituidos por un grupo fenilo,
haldgenofenilo, trifluorometilfenilo, trifluorometilo,
hidroxi,“mgtoxi, hidroximetilo, metoximetilo, formamido,
trifluorgg;etilamino, un grupo -NRR;, tetrahidropiran-4-
ilamino , -CON(Ry)2, -CONR4R',, -CH,CON(R,);, alquilo(C;-
C4) ~CONR4-, alquilo(C;-Ci) ~OCONR.-, alquilo(C;-C;)-C00-; o
substituidos por uno o varios grupos metilo;

- R'y representa un grupo (CHz)s unido al &atomo de
carbono portador de -CONR4R'y;

- R; representa un atomo de hidrégeno, un alquilo(C;-C,),
© Rs ¥ R; junto con el dtomo de nitrégeno al cual estén
unidos coﬁstituyen un radical pirrolidinilo o
piperidinilo;

- p representa 1, 2, 3, 4 &6 5;

- q representa 0, 1 &6 2;

o

- r representa 1 & 2;

- representa 2 & 3;

- p + g es inferior o igual a 5;
- p + r es inferior o igual a 5;
- alk representa un alquileno;

a condicién de gque R; ¥y R; no sean simultineamente un

i
¥

dtomo de hidrégeno, en estado de base o de sal de
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adicién ceon un acido, asi como también en estado de hidrato o
de solvato.

3. Compuestos de acuerdo con la reivindicacidén 1 6 2 de férmula:

0
I S
R C—NH—<\N ’ .

——

(la)

R,

en la cual R;, Ry, R; son tal como se han definido para (I),
e - e

en esfado de 5é;e 0 de sal de adicién con un acideo, asi como
también en estado de hidratoc o de soclvato.

4. Compuestos de acuerdo con la reivindicacit6n 3, de férmula
(la) en la cual:
- R, representa un Atome de halégeno, un grupo alquile (C;-
C:), hidroxilo, alcoxi(C,-C;}, cicloalguiloxi (C,-Cy), aliloxi
ciclopropilmetoxi alquiltio(C,-C;}; y/o
- R, representa un dtomc de halégeno, un grupo alquilo (C;-
Cg), trifluorometilo ,cicloalquilo(C;-Cye)} fenilo, alcoxi{C,-
Cy), aliloxi, cicloalquilmetoxi (C;-Cy), cicloalquiloxi ({C;-Cg),
cicloalquilmetilo(C;-Cy); y/o
- Rj.representa un grupo elegido entre los grupas a), b), <),

d}, e), £), tal como se los ha definido para (I) en la

reivindicacién 1.
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5. Compuestos de acuerdo con la reivindicacidén 4, de

férmula (Ia) en la cual:
- R, repreéenta un grupo alcoxi(C;-C;), ciclopropilmetoxi
o} alquiltio(cl-éq); y/o
- R; representa un Aatomo de haldgeno, un grupo
alquilo(C;-Cg), trifluorometilo, cicloalquilo(C3-Cis) o©
alcoxi (Cy-Cg}; y/o
- Ry representa un grupo f2 o e2
en estado de base o de sal de adicién con un acido, asi
como también en estado de hidrato o de solvato.

— 8. Pfocedimiggzo de preparacién de un compuesto de férmula
(I} de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1
a 5 caracterizado porque:

se trata un derivado funciocnal de un dcido de férmula:

0
|

COH Iy

en la cual R'; .representa R; tal como se ha definido
anteriormente para (I) o un precursor de R;, por un derivado

de 2-aminotiazol de Férmula:

.
H’N_<}q |

= (TI)




£ v et
-‘.l."—.-l.

Ei Sy S Y

e e s

Sgmepat ST

C

.
=1

[

“146”
en la cual R'y; y R'; representan respectivamente R; y R; ©
precursores de R; Yy R, tal como se los ha definido para (I);

luego, dado el caso, se transforma el compuesto asi obtenido

de férmula:

ﬁ-NH —<S_'
\.N z )
R, ' R l

R},

——r

—

P . - .
en la cudl R';, R'; y R'; son respectivamente R;, R, o R,

precursores de Ry, R; ¥ R;, en un compuesto de férmula (I).

7. Compuestos de férmula:

COOH (Ib)

R,

en la cual R'3; representa R; elegido entre:
un grupo ' b): alk(C; C;) A
oc}: B

en la cual los grupos A y B son tal como se han definido para
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(I), a condicidén de que cuando alk(C, C,) representa un
metileno, B sea diferente de piperidinilo; o R'; representa un
precursor de R;, en especial, un grupo en el cual las

funciones amina y/o hidroxilo eventualmente presentes estdn

. protegidas;-
e A -

——m

-

asi como sus ésteres alifaticos (C;_Ci) o sus ésteres
bencilicos no substituidos o substituidos en el fenilo por un
grupo metoxi.

8. Compuestos de f£6rmula: (3

COOH  (Hle)

R},

en la cual R'; representa R; elegido entre un grupo e2), e3),
£1), £2), £3), f4); £f5), f6) tal como se han definido para
(I); o R'3 representa un grupo precursor de R, en especial,
un grupo en el cual las funciones amina y/o hidroxilo

- 3 ‘f_\\
eventualmente presentes estin protegidas; o
asi como sus ésteres alifdticos (C;_C,) © bencilicos no

. substituidos o substituidos en el fenilo por un grupo metoxi.

3, Acidos de férmula:
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-G N f |
. wc@cozﬂ

g (XXXXV)o (XXXXII)
en la cual G'p representa hidrégenoc o un grupo protector

de nitrb6geno tal como: Boc, Fmoc, benciloxicarbonilo,

Q_,' bencilo o alcanoilo(C;_Cy),
asi""}como sus ésteres alquilicos (C;_C,) de £6rmula
(XXXXIV) o sus ésteres bencilices no substituidos o

subgtituidos en el fenilo por un grupo metoxi.

10. Compuesto de fdrmula:

b - 0  )-NH
ZE NH  (XXXXVTTbis)

en la cual las funciones amina son libres o estén
L' protegidas por un grupo protector, tal como por ejemplo
un grupo Fmoc, bencilo, terbutoxicarbonilo,

benciloxicarbonilo o alcanoilo(C; GC,).
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Compuestos de fdérmula:
1 s
7 N\
CAH—-Q av)
I — N\ ~d
R
3 RT_E;Q I
— R

en la cual:

R'y y R's representan respectivamente R;

K%

O R ©

precursores de R; y R tal como se ha definido para los(fD

compuestos de férmula (I);

_ R'3 representa un grupo elegido entre:

. _OPg, siendo Pg un grupo protector tal como terbutilo,

benzoilo o arilsulfonilo (fenilsulfonilo, tolilsulfonilo

o naftilsulfopilo);

_0__a1k.(c1_C3')_Q, siendo Q un grupo dimetoximetilo,

dietoximetilo o formilo;

_0O alk(C; Cq)_OX, donde X répresenta un dtomo de

hidrégeno, un grupo tetrahidropiranilc o un grupo SO;R', (t)

Y R' es un grupo metilo o tolile;

- _alk (Cl_CJ ) _Q;

_alk(C, C,) Hal, donde Hal representa un &tomoc de -

-4

=

40§ s s s b o o st b

T

P )
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halégeno;
_Ii-
_CO-OH;_ _COOR con R que representa un dtomo de
hidrégeno, un alquilo(C,_Cs), © un bencilo no substituido

o substituido en el fenilo por un grupoc metoxi;

. _CONH_alk(C;_C;)_Q;

a) al) _O_alk(C;_C4)_A';
a2) _0_alk(C;_C,) B';
a3) _O E'; "

. b) _alk(Cy_Cd) A';

c) _B';

d) d1) _alk(C; C¢)_NRy alk{C, C;) A';
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d2) _alk(C;_C,)_NR,_alk(C; C;) B';
e) el) _CONR,_alk{C, C;) A';
e2) _CONRy_alk(C;_C,)_B';
e3) _CONR, E';

£) £1) _CO D alk(C, C;) A';

'______._._..-7-__" . - - .

e

£2) _CO G A';

B) ‘CO‘IO-UP ;

N-Gp )

f5) -CO-N Al

en la cual:

_A', B', E' repre;sentan respectivamente los grupos A, B, E
tal como se han definidec para (I) en los cuales Rs es
reemplazado por Gp;

_ Gp represenéa un grupo protector de nitrégenc tal como: ‘.
Boc, Fmoc, alcanoilo(C;_C,), benciloﬁicarbonilo o bencilo.

12. Compuestos de acuerdo con 1la reivindicacién 11 de

f6rmula (IV) en la cual:
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estd en posicién _2 del fenilc y es tal como se ha

definido R1 para (I);

_R;

estd en posicién ._5, del fenilo y es tal como se ha

definido R2 para (I);

- R; estd en posicién _4 del otro grupo fenilo y es tal como

se ha definido en la reivindicacién 11.

13.

14.

15.

Medicamento, caracterizado porgque comprende un compuesto
de f6rmula (I} de acuerdo con cualguiera de las
re_ivind-icaqi_bg_nes l a 5, o una Bal de adicién de ese
éompuesgg);on un acido farmacéuticamenﬁe aceptable, o
también un hidrato o un solvato del compuestoc de formula
(1I}).

Composicién farmacéutica, caracterizada porgue comprende
un compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualquiera de
las reivindicaciones 1 a 5, o una sal farmacéuticamente
aceptable, un hidrato o un solvato de ese compuesto, asi
como al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable.
Utilizacién de un compuestc de férmula (I) de acuerdo
con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5 para la

preparacién de un medicamento destinado al tratamiento y

a la prevencidén de cualquier enfermedad en la que estén

232
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implicadas las quimioquinas.

Utilizacién de acuerdo con la reivindicacién 15 para la
prevenciéx-l y el tratamiento de las enfermedades y de los
sindromes inmunoinflamatorios agudos © crénicos tales
como la aterosclerosis, de las enfermedades alérgicas
agi como de las enfermedades en 1las cuales estén
implicados los procesos angiogénicos.

17. Utilizacidén de acuerdo con la reivindicacidén 15 para
la pr-evezlqi.én y el tratamiento de las enfermedades .

-viraleé'/o bacterianas, las patologias cardiacas, 1la

obesidad.
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