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Modificaciones Expediente No. 05-110.249 6

En la Reivindicacién 1 se limita R® para que pueda ser solamente igual a R*
pueda ser hidrégeno. El soporte para esta modificacién se encuentra en la
pégina 16, linea 20 de la descripcidn.

La Reivindicacidn 2 se reemplaza por la antigua reivindicacién 13.

En las Reivindicaciones 4 y 5 se adiciona la frase: “donde R® estd
opcionalmente sustituido con uno o més grupos R™™. El soporte para esta
modificacién se encuentra en la pigina 21, linea 23 de la descripeion.

En la Reivindicacion 6 se reemplaza el término “CONHMe” por el término “-
C(O)NHCHs. Lo que comresponde a solamente una manera més clara de expresar
el mismo término.

La Reivindicacién 13 se refiere a compuestos de las reivindicaciones | a 12,
definiendo el significado de R%A. El soporte para esta modificaci6n se encuentra
en la pdgina 19, lineas 3 a 6 de la descripci6n.

Se eliminan las reivindicaciones 16, 17 en consecuencia se renumeran las
reivindicaciones restantes y sus dependencias.

La nueva Reivindicacién 21 encuentra soporte en las péginas 19, linea 11 hasta
la pdgina 21, linea 21.

La nueva Reivindicacién 22 encuentra soporte en las pdginas 21, linea 22 hasta
la pdgina 24, linea 2.

La nueva Reivindicacién 23 encuentra soporte en la pdgina 12, linea 15.

La nueva Reivindicacién 24 encuentra soporte en la pédgina 12, linea 16.

La nueva Reivindicacidn 25 encuentra soporte en la pigina 16, lineas 5y 6.
La nueva Reivindicacién 26 encuentra soporte en la pigina 16, lincas 7 Y 8.
La nueva Reivindicacién 27 encuentra soporte en la pdgina 16, lineas 9 y 10.
La nueva Reivindicacién 28 encuentra soporte en las péginas 16, linca 19 a la
pégina 17, linea 3.

La nueva Reivindicacién 29 encuentra soporte en las pédginas 18, linca24 ala
pdgina 19, linea 2.

La nueva Reivindicacién 30 encuentra soporte en la pégina 19, lincas 3 a 6.
La nueva Reivindicacién 31 encuentra soporte en la pégina 19, lfneas 7 y 8.
La nueva Reivindicacién 32 encuentra soporte en las piginas 14, [inea 24 a la
pdgina 15, linea 11.

La nueva Reivindicacién 33 encuentra soporte en la pigina 15, lineas 12 a 14.
La nueva Reivindicacion 34 encuentra soporte en la pdgina 15, lineas 152 17.
La nueva Reivindicacion 35 encuentra soporte en la pigina 15, lincas 18 a 23,
La nueva Reivindicacién 36 encuentra soporte en la pigina 15, lineas 18 a 20.
La nueva Reivindicacion 37 encuentra soporte en la pdgina 15, lineas 18 a 23.
La nueva Reivindicacion 38 encuentra soporte en la pégina 15, linea24 a la
pagina 16, linea 2.

La nueva Reivindicacion 39 encuentra soporte en la pdgina 15, linea 24 a la
pégina 16, linea 2.

La nueva Reivindicacién 40 encuentra soporte en la pigina 12, lineas 4 a 6.
La nueva Reivindicacién 41 encuentra soporte en la pigina 12, ifneas 7 y 8.
La nueva Reivindicacién 42 encuentra soporte en la pigina 12, lineas 11 y 12,
La nueva Reivindicacién 43 encuentra soporte en la pigina 12, lineas 13 y 14,
La nueva Reivindicacién 44 encuentra soporte en la pigina 12, lineas 7 y 8.
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La nueva Reivindicacién 45 encuentra soporte en la pdgina 12, lineas 7y 8. j
La nueva Reivindicacién 46 encuentra soporte en el Ejemplo 2.

La nueva Reivindicacién 47 encuentra soporte en el Ejemplo 11.

La nueva Reivindicacién 48 encuentra soporte en el Ejemplo 42.

La nueva Reivindicacién 49 encuentra soporte en el Ejemplo 97.

La nueva Reivindicacién 50 encuentra soporte en el Ejemplo 138,

La nueva Reivindicacién 51 encuentra soporte en ¢l Ejemplo 247.

La nueva Reivindicacién 52 encuentra soporte en el Ejemplo 249.

La nueva Reivindicacién 53 encuentra soporte en el Ejemplo 253.

La nueva Reivindicacién 54 encuentra soporte en los Ejemplos 248 a 251,
pégina 11, lineas 20 y 21, pdgina 19, lfncas 15 a 20, pégina 20, lineas 8 a 20,
pégina 22, lineas 1 a 3, pdgina 22, lineas 4 a 6, pigina 22, lineas 13225y
pégina 23, lineas 1 a 24.

La nueva Reivindicacién 55 encuentra soporte en las pdginas 14, linea 24 a la
pégina 15, linea 9 y la pdgina 22, lineas 5y 6 y los Ejemplo 248-251.

La nueva Reivindicacién 56 encuentra soporte en las péginas 14, linea 24 a la
pégina 15, linea 9 y los Ejemplo 248-251.

La nueva Reivindicacién 57 encuentra soporte en la pdgina 15, lineas 18220y
los Ejemplos 248 a 251.

La nueva Reivindicacién 58 encuentra soporte en la pdgina 15, lincas 18a20 y
los Ejemplos 248 a 251.

La nueva Reivindicacién 59 encuentra soporte en la pégina 12, lineas 7y 8 y los
Ejemplos 248 a 251.

La nueva Reivindicacién 60 encuentra soporte en la pégina 12, lineas 13y 14y
los Ejemplos 248 a 251.

La nueva Reivindicacién 61 encuentra soporte en los Ejemplos 248-251.

La nueva Reivindicacién 62 encuentra soporte en los Ejemplos 249-251.

La nueva Reivindicacién 63 encuentra soporte en el Ejemplo 249.

La nueva Reivindicacién 64 encuentra soporte en los Ejemplos 250-251.

La nueva Reivindicacidn 65 encuentra soporte en el Ejemplo 248.

La nueva Reivindicacién 66 encuentra soporte en la pigina 34, lineas 16 a 19.
La nueva Reivindicacién 67 encuentra soporte en las piginas 30, lineas 22 a 25
y pigina 21, lincas 1 a 3.
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

1. Un compuesto de férmula (1)

1 2
FL,,N,R
3
' NA\'}"H
R R* {)]

en la que
R! es un grupo ciclico seleccionado entre R*, R®, R® y R®, cada uno de los
cuales esta opcionalmente sustituido con uno o més grupos R”;

R? es hidrégeno o alquilo C;-C3;

R? y R* son cada uno de ellos independientemente alquilo C1 — C8 alquenilo
Cz - C,, alquinilo C; - C4 0 cicloalquilo C3 - Cqo, cada uno de los cuales esta
opcionalmente sustituido con uno o méds grupos R®, o RE, que estd
opcionalmente sustituido con uno o més grupos R®, o, hidrégeno;

o - NR°R* forma RF, que esta opcionalmente sustituido con uno o més grupos
R10.

RS es alquilo Cs - Cg, haloalquilo Cy - Cg, alquenilo Cz - Ce, alquinilo Cz - Cs ©
cicloalquilo C; - Cy, cada uno de los cuales estd opcionalmente sustituido con
uno o més grupos seleccionados entre hidroxi, alcoxi Cy - Cs haloalcoxi Cy - Ca,

cicloalquilo C3 - Cy y cicloalcoxi C3 — Cy, o hidrégeno;

R®, que puede estar unido a N' o N2, es R®*;
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R* alquilo Cy — Cq, haloalquilo Cy — Cs, alquenilo C; - Cs o alquinilo C2 - Cs,
cada uno de los cuales estd opcionalmente sustituido con alcoxi Ci - Cs,
(cicloalquil C3 - Cg) alcoxi C; - Cg, haloalcoxi C; - Cs 0 un grupo clclico
seleccionado entre R’, R%, R y R™, o R®* es RM, cicloalquilo Cs - C; o
halocicloalquilo Cs - C7, cada uno los cuales estd opcionalmente sustituldo con
alcoxi C4 - Cg 0 haloalcoxi C, - Cq;

R? es halo, alquilo C; — Cs, haloalquilo C4 - Cq, alquenilo C; - Cs, alquenilo C; -
Ce, cicloalquilo Cs — C1o, halocicloalquilo Cs - Cya, 0xo, fenilo, OR'2, OC(O)R™,
NO;, NR%R™, NR™2C(O)R", NR'2CO.R™, C(O)R*2, CO:R'?, CONR'R" 0 CN;

R® es halo, fenilo, alcoxi Cy ~ Cg, fenilo, OR™?, OC(O)R'? , NO;, NR'2R",
NR'2C(O)R", NR'2CO,R™, C(O)R'2, CO;R"?, CONR'2R"3, CN, cicloalquilo C3 -
C86, R® o RY, los dos (iltimos de los cuales estan opcionalmente sustituidos con
uno o mas grupos R®;

R® es alquilo C;, - Ce, haloalquilo C1 - Cs 0 CO.R'%;
R' es halo, cicloalquilo Cs - Cio, halocicloalquiio Cs - Cyo, fenilo, OR™,
OC(O)R'2, NO,, NR'?R', NR'2C(O)R'™, NR'“CO;R" C(O)R'?, CO,R"™,

ONR'2R'3, CN, oxo, alquilo C4 - Cg 0 haloalquilo C; - Cs, los dos Gitimos de los
cuales estdn opcionalmente sustituidos con R'Y;

R es OH, fenilo, NR'?R"? 0 NR¥2CO,R™;

Ry R son cada uno de ellos independientemente hidrégeno, alquilo C1 -
Cs 0 haloaiquilo C,- Cg;

R'* es alquilo C4 — Cg 0 haloalquilo Cy - Cg;

R? y R’ son cada uno de elios independientemente un grupo cicloalquilo C, -
Cqy o cicloalquenilo C3 - Cqo, cada uno de los cuales puede ser bien
monociclico o, cuando hay un nimero apropiado de &tomos en el anillo,
policiclico y que puede estar condensado a
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(a) un anillo aromético monociclico seleccionado entre un anillo
benceno y un anillo heteroaromético de § 6 6 eslabones
conteniendo hasta tres heterodtomos seleccionados entre
nitrégeno, oxigeno y azufre, o

(b) un anillo heteroaliciclico de 5, 6 6 7 eslabones conteniendo hasta
tres heterodtomos seleccionados enire nitrégeno, oxigeno y
azufre;

R% y R* son cada uno de ellos independientemente un grupo fenilo o naftilo,
cada uno de los cuales se puede condensar a
(a) unanillo cicloalquilo Cs - C; o cicloalquenilo Cs— C;
(b) un anillo heteroaliciclico de 5, 6, 6 7 eslabones conteniendo hasta
fres heterodtomos seleccionados entre nitrégeno, oxigeno y
azufre, o
(c) un anilio heteroaromético de 5 6 68 eslabones conteniendo hasta
tres heterodtomos seleccionados enire nitrégeno, oxigeno y
azufre;

RS R' y R son cada uno de ellos independientemente un sistema de anllio
monoclclico o, cuando hay un ndmero apropiado de &atomos en el anillo,
policiclico saturado o parciaimente insaturado conteniendo entre 3 y 10 dtomos
en el anillo, de los que al menos uno es un heterodtomo seleccionado entre
nitrébgeno, oxigeno y azufre, dicho anillo se puede condensar a un grupo
cicloalquilo Cs - C7 o cicloalquenilo Cs - C; o un anillo aromatico monociclico
seleccionado entre un anillo benceno y un anillo heteroaromético de 5 6 6
eslabones conteniendo hasta tres heterodtomos seleccionados entre nitrégeno,
oxigeno y azufre;

RP y R™ son cada uno de ellos independientemente un anillo heteroaromético
de 5 6 6 eslabones conteniendo hasta fres heterodtomos seleccionados
independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, dicho
anlllo se puede ademas condensar a
(a) un segundo anillo heteroaromético de 5 6 6 eslabones
conteniendo hasta tres heterodtomos seleccionados entre
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nitrégeno, oxigeno y azufre;

(b) un anillo cicloalquilo C;s - Cy 0 cicloalquenilo C5 - Cy;

(c) unanillo heteroaliciclico de 5, 8, 8 7 eslabones conteniendo
hasta fres heterodtomos seleccionados entre nitrégeno,
oxigeno y azufre; o

(d) un anillo benceno;

RE, RF y R® son cada uno de ellos independientemente un sistema de anillo
monociclico o, cuando hay un nimero apropiado de étomos en el anillo,
policiclico saturado conteniendo entre 3 y 10 atomos en el anillo, de los que al
menos uno es un heterodtomo seleccionado entre-nitrégeno, oxigeno y azufre;

Y R" es un anillo heteroaromético de 5 6 6 eslabones conteniendo hasta tres
heteroatomos seleccionados independientemente enire nitrégeno, oxigeno y
azufre;

un tautdmero del mismo o una sal, solvato o polimorfo de dicho compuesto o
tautdbmero farmacéuticamente aceptable.

2. Un compuesto segtn la relvindicacién 1 en el que R* es alquilo
Cy = C4 0 haloalquilo C; - C4, cada uno los cuales estd opcionaimente
sustituido por alcoxi Cy - C,, haloalcoxi Cy — C,4, (cicloalquil C3 — Cg) metoxi,
ciclopropilo, ciclobutilo, tetrahidrofuranilo, tetrahidropiranilo o piridinilo, 0 R* es
tetrahidropiranilo.

3 Un compuesto segun la reivindicacién 4 o la reivindicaciéon 2 en el
que R' es R, que estd opcionalments sustituido con uno o més grupos R’.

4, Un compuesto segun la reivindicacién 3 en el que R es un anillo
heteroaromatico de 5 eslabones que contiene un heterodtomo seleccionado
entre nitrégeno, oxigeno y azufre y opcionaimente hasta dos atomos de
nitrégeno adicionales en el anillo, o un anillo heteroaromético de 6 eslabones
incluyendo 1, 2 6 3 &tomoe de nitrégeno, donde R® esta opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos R.
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5.  Un compuesto segin la reivindicacién 4 en el que R® es pirazolilo,
imidazolilo, isoxazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, piridilo, piridazinilo, pirimidilo o
pirazino, donde RP esta opcionaimente sustituido con uno o mas grupos R’

6. Un compuesto segan una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5
en el que R’ es fluoro, metilo, etilo, hidroxi, metoxi, propoxl, trifluorometilo, oxo
0 C(O)NHCH,.

1. Un compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8
en el que R? es hidrégeno.

8. Un compuesto segin una cualquiera de las reivindicaclones 1a 7
en el que R? es hidrégeno, alquilo C; - Cs, que esté opcionaimente sustituido
con uno o méas grupos R®, o RE, que estd opclonaimente sustituido con uno o
més grupos R® y en el que RE es un sistema de anillo saturado monociclico o,
cuando hay un ndmero apropiado de &atomos en el anillo, policiclico
conteniendo entre 3 y 7 atomos en el anillo, de los cuales al menos uno es un
heterodtomo seleccionado entre nitrégeno, oxigeno y azufre.

9. Un compuesto seglin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8
en elque R* es hidrdgeno, metilo o etilo.

10. Un compuesto segdn una cualquiera de las relvindicaciones 1a 7
en el que -NR’R* forma RF, que esté opcionaimente sustituido con uno o més
grupos R y RF es un sistema de anillo saturado monociclico o, cuando hay un
ndmero apropiado de dtomos en el anillo, policiclico conteniendo entre 3 y 10
adtomos en el anillo conteniendo uno o dos &tomos de nitrdgeno y
opcionaimente otro atomo selecclonado entra oxigeno y azufre.

11. Un compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a10

en el que R® es metilo, etilo o propilo, cada uno de los cuales estd
opcionalmente susfituido con hidroxi, metoxi o etoxi.
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12. Un compuesto segin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a
11 en el que R® estd unido en N1 del sistama de anillo de pirazolo (4,3- d)
pmmldlna

10

—13;  Un™ oompuesto segan cua1qulera dé Ias raivlndlcauones M1a1i2
donde R* es mehl eﬂl |sopropll lsobutll metoxleﬂl metoxipropil, etoxietil,
atoxipropil, n-propoxlahl, isopropoxietil, 2,2 2-trifluoruroetil, 2,2,2-
trifluoroetoxietil, _tetrahidrofuranilmetil, .tetrahidropiraniimetil, tetrahidropiranil o
piridinilmetil.

14. Un compuesto segun la reivindicacion 1 seleccionado entre:

1-(2-etoxietil}-3-metil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il]-N-pirimidin-4-il-1H-
pira:zolo[4,3-d]pirimidin-7-amina, |

1 -(2-etoxietil)—:3-etiI-5-[(3R)-3-metilpipe razin-1-ill-N-pidmidin-4-il-1+-
pirazolo[4,3-d]pidmidin-7-amina,

1-(2-etoxietil)-3-etil-N°-metil-N°-(1-metil piperidin-4-il}-N’-pirimidin-4-il-
1 H--|:|irazol_o[4.3-d]pirimidina-5.'_f—diamina.

3-metil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il}-1-(2-n-propoxietit}-N-pirimidin-d-il-
1H-pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina;

5-[(2R,55)-2,5-dimetilpiperazin-1-1}-1-(2-etoxistil}-3-metil-N-pirimidin-4-il-
1H-plrazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina,

9-[(2R,5S8)-2,5-dimetilpiperazin-1-il]-1 -(2-etoxietil}-3-etil-N-pirimid in-4-ill-
1H-pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina, .

1 -(2—etoxietil)-AF.3-dimetil-N’-(4—metilpiridln-2-i|)-I\F-[(3S)-1 -metilpirrolidin-
3-il}- 14-pirazolof4,3-d}pirimidina-5,7-diamina,
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1-(2-etoxietil}-3-2til-N°-metil-N"-(4-metilpiridin-2-il - N*-{(3S)-1-

rnetilphrolidin-3-il}-1 H-pirazolo[4,3-d)pirimidina-5, 7-dlamina, .

~={Z=eloxietii}3={msloximetil}-5-{(SR}-3-metipiparazin-1-il-N-(4-

mwatiipiidin-2-i)-1 H-plrazolofd, 3-dlpiimidin-7-amina,
1-(2-stoxietil)}-3-(metoximetil}-N°, N°-dimetil-N"-(4-metilpiridin-2-il}-1 H-

- pirazolof4,3-d}pirmidina-5,7-diamina, .
{1-(2-etoxietil)-5-[N-etil-N-metilamino]-7-{(4-metilpiridin-2-i)amino]}-1 H-

pirazolo[4,3-d]pirimidin-3-il}metanol,
1-(2-isopropoxietil}-3-metil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-if}-N-pirimidin-4-il-

{1 H-pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina,
1-(2-etoxietil}-N°,3-dimetil-N°{(3S)-1-metilpirrolidin-3-il}-A7-pirimidin-4-il-

1+ pirazolo[4,3-d)pirimidina-5,7-diamina, )
1-{2-etoxietil}-3-etil-N°-metll-N'-(5-metilpiridin-2-i]-N*{(35)-1-

metilpirrolidin-3-il]-1 H- pirazolo[4,3-d]pirimidina-5,7-diamina,
1-metil-5-[(3R)-3-metilpiper&zin-1-il]-3-propil-N-pirimidin-4-il-1H-

pirzccolo[4,3-d}pirimidin-7-amina,
N-[5-((1R,4R)-2,5-diazabiciclo[2.2. 1]hept-2-i1}-1-(2-etoxietil}-3-etil- 1 H-

pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-il]4-metilpiridin-2-ilamina,
N-[5-((1S,4S)-2,5-dlazabiciclo}2.2. 1]hept-2-il}-1-(2-etoxiatil}-3-etil- 1 H-

pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-il}-4-metilpiridin-2-ilamina,
N-{1-(2-etoxlatil}-3-metoximetil-5-[(3R)}-3-metilpiperazin-1-ii}-1~-

pirazolo[4,3-d]plrimidin-7-i}-6-metilpiridin-2-ilamina,
N-{3-metil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il}-1-[2-(2,2,2-trifluoroetoxi)etil]-1H-

pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-il}pirimidin-4-ilamina,

N-{5-(3.8-dlazabiciclo[3.2.1]oct-3-il)—3—melll-1-[2-(2.2.2-triﬂuoroetoxi)etil]—
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144~ pirazolo[4,3-d)pirimidin-7-l}-6-metilpiridin-2-taming,

N-{3-etil-5-[{3R} 3-metilpiperazin-1-if]-1-[2-(2,2, 2-irilluorostoni)etil-14-

s3)

Q

plrazolof4,3-dlpirimidin- 7-illpirimidin-4-lamina,
N-{3-metfil-5-(piperazin-1-il}-1-[2-(2,2,2-trifluoroetoxi)atil]- 1 H-pirazolof4, 3-
alj-irimidin-7-il}-6-metilpiridin-2-lamina,
acido 1-{3-metil-7-(6-metilpirimidin4-llamino)-1-[2-(2,2,2-
triftuorostoxi)etil]-1H-pirazolo]4,3-d}pirimidin-5-if}piperidina-4-carboxllico,
N-{3-etll-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il}-1-[2-(2,2,2-trifluoroetoxi)etil}-1 H-
pivazolo[4,3- dlpirimidin-7-ll}piridazin-4-ilamina,
N-(3-etil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il-1-{2-(2.2,2-trifluoroetox))etil]-17-
pirazolo[4,3- d]pi_rimidin-7-i|}-2-mefilpirimidin-4-ilamina. .
3-etil-N-metil-N°-{1-metilpiperidin-4-il}-N"-(6-metilpirimidin-4-il}-1-[2-
(22,2, 2-trifluorostoxi)etil]-1H-plrazolo[4,3-d]pirimidina-5,7-dlamina,
N-{3-metoximetil-5-](3R)-3-metilpiperazin-1-il}-1-[2+(2,2,2-
triflucroetoxi)etil}-1 H-pirazolo[4,3- dlpirimidin-7-il}-6-metilpiridin-2-ilamina,
N-{3-etoximetil-5-{(3R)-3-mstilpiperazin-1-if]-1-[24(2,2,2-
trifluoroetoxi)etil]-1 H-pirazolo[4,3- dipirimidin-7-il}-6-metilpiridin-2-lamina,
N-{3-metoximetil-5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il]-1-[2-(2,2,2-
trifluorostoxi)etil]-1/H-pirazolof4,3- dpirimidin-7-il}-4-matilpiridin-2-ilamina,
écido 1-{3-metil-7-(4-metilpiridin-2-ilamino)-1-[2-(2,2,2- trifluoroetoxi)etil}-
1 H—plnazolo-[4,3-d]pirimidin-5-il}piperidina-4-carboxll|co.
N-{3-etoximetil-5-{(3R)-3-metilpiperazin-1-ill-1-[2~(2,2,2-
trifluornetoxi)etil}-1 H-pirazolof4,3- d]pirimidin-7-if}-4-metilpiridin-2-ilamina,
dcido 1{3-etil-7-(6-metilpirimidin-4-ilamino)-1-[2-(2,2,2- trifiuoroetoxi)etil]-
1 H-pirazolo{4,3-djpirmidin-5-il}piperidina-4-carboxilico, y |
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y los tautémeros de los mismos y las sales, solvaios y polimorfos farmacéutica
mente aceptables de dicho compuesto o tautémero.,

156. Una composicion farmacéutica comprendiendo un compuesto de
férmula (1) como se ha reivindicado en una cualquiera de las reivindicaciones 1
a 14, o las sales, solvatos o polimorfos farmacéuticamente aceptables del
mismo, y un diluyente o vehliculo farmacéuticamente aceptable.

16. Un compuesto de formula (1) segin una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 14, o una sal, solvato 0 polimorfo farmacéuticamente
aceaptables del mismo, para uso como medicamento.

17. Una composicién farmacéutica comprendiendo un compuesto de
férmula (1) segln una cusalquiera de las reivindicaciones 1 a 14, o las sales,
solvatos o polimorfos farmacéuticamente aceptables del mismo, y un segundo
agente farmacéuticamente activo seleccionado entre aspirina, antagonistas de
los receptoras de la angioptensina Il (tales como losartan, candesartan,
telmisartar,, valsartan, irbesartan y eprosartan), bloqueadores de los canales de
calcio (tal como amiodipina), bloqueadores beta (es decir, antagonistas de los
receptores adrenérgicos beta tales como sotalol, propanolol, timoiol, atonolol,
carvedilol y metoprolol), Cl1027, antagonistas de los receptores CCRS,
imidazolinas, activadores solubles de la guanilatociclasa, diuréticos (tales como
hidroclorotiazida, torsemida, clorotiazida, clortal%dona y amiloride), antagonistas
adrenérgicos alfa (tal como doxazosina), inhibidores de la ACE (enzima
conversora de la angiotensina) (tales como quinapril, enalapril, rampril y
lisinopril), antagonistas de los receptores de aldosterona (tales como
eplerenona y espironolactona), inhibidores de la endopeptidasa neutra, agentes
antidiabéticos (taies como insulina, sulfonilureas (tales como gliburida, glipzida
y glimepirida), glitazonas (tales como rosiglitazona y pioglitazona) y
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metformina), agentes reductores de colesterol (tales como atorvastatina,
pravastatina, lovastatina, simvastatina, clofibrato y rosuvastatina), y ligandos
alfa-2-delta (tales como gabapentina, pregabalina, écido [(1R,5R,68)-6-
(aminometil)biciclo[3.2.0]hept-6-ilJacético, 3-(1- (aminometil)ciclohexiimetil)-4H-
5 [1 .24]oxadiazol-5-ona, C-{1- (1H-tetrazol-5-limetll)cicloheptillmetilamina, 4cido
(3S,4S)-(1 - aminometil-3,4-dimetilciclopentil)acético, dcido (1a,3a,5a)<(3-
(aminometil)biciclo[3.2.0]hept-3-l)acético, é&cido  (3S,5R)-3-aminometil-5-
metiloctanoico, &cido (3S,5R)-3-amino-5-metilheptanoico, &cido (3S,5R)-3-
amino-5-metilnonanoico y dcido (35,5R)-3-amino-5-metiloctanoico).

10
18. Un compuesto de férmula (VII)
-]
Lo @
Z
A N Cl
R (vin)
en la que R® y R® son como se han definido en la reivindicacion 1.

15

18. Un compuesto de formula (Vill)

L A
R? -\N
N‘)\CI
R (vin)

20 enlaqueR', R?, R®y R® son como se han definido en la reivindicacion 1.
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20. Un procedimiento para la preparacibn de un compuesto de
férmula (I) como se ha definido en la reivindicacién 1 comprendiendo la etapa
de tratamiento de un compuesto de formula (VIl) como se ha definido en la
relvindicacién 19 con un compuesto HNR?R*, en el que R® y R* son como se
han definido en la reivindicacién 1.

21. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde:

R' es un grupo clclico seleccionado de R*, R®, R® y R®, cada uno de los cuales
estd opcionaimente substituldo con uno o més grupos R’;

R? es hidrogeno o C-C; alquilo;

R? es hidrogeno, C4-C, alquilo, el cual estd opclonalmente substituido con uno
6 més grupos R®, 6 RE, el cual estd opcionalmente substituldo con uno 6 més
grupos R*;

R* es hidrogeno, C,-Cs alquilo 0 C4-Cg haloalquilo;

6 -NR’R* formas RF, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més
grupos R";

R’ es C;-Cs alquilo, C1-Cq haloalquilo, C>-Ce alquenilo, C,-Cq alquinilo 6 C3-C7
cicloalquilo, cada uno de los cuales estd opcionalimente substituido por uno 6
mas grupos seleccionados de hidroxi, Cy-Cs alcoxi, Cy-Ce haloalcoxi, Cs-C;
cicloalquilo y Cs-C7 cicloalcoxi, 6 hidrégeno;

R® es R%;
R® es Ci-C. alqulo 6 Ci-C, haloalquilo, cada uno de los cuales estd

opcionalmente substituido por C¢-C4 alcoxi, C4-C4 haloalcoxd 6 un grupo ciclico
seleccionado de RY, R' y R™, 6 R* es R";
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R’ es halo, C4-Cs alquilo, C4-Cg haloalquilo, C2-Cq alquenilo, C>-Cs alquinlio, Cs-
Cio cicloalquilo, C3-Cyo halocicloalquilo, fenil, oxo, OR', OC(O)R'2, NO.,
NR'R™, NR'2C(O)R", NR'?’CO.R", C(O)R'?, CO;R'2, CONR'?R" 6 CN;

R® es halo, fenilo, C,-Cs alcoxifenilo, OR'?, OC(O)R'?, NO;, NR'ZR®,
NR'2C(O)R™, NR'2CO;R", C(O)R"™, CO;R'?, CONR'?R™, CN, R® 6 R", Ios
dos ultimos los cuales estan opcionalmente substituldos con uno 6 mas grupos
R®:

R® es C,-Cs alquilo, C4-Cg haloalquilo 6 CO;R";

R es halo, C3-C1o clcloalquilo, Cs-C1o halocicloalquilo, fenil, OR'2, OC(O)R™,
NO;, NR™R", NR™C(O)R", NR™CO;R™, C(O)R", CO;R"™, CONR'*R", CN,

oxo, C-Cy alquilo 6 C-Cs haloalquilo, los dos Ulimos los cuales estdn
opcionalmente substituidos por R'';

R es hidroxilo, fenilo, NR?R"® 6 NR'2CO,R':

R™ y R" son cada uno independientemente hidrégeno, C1.Ce alquilo 6 Cy-Cs
haloalquilo;

R™ es C1.Cq alquilo 6 C4-Cq haloalquilo;

R* es un monociclico Cs-Cs group cicloalquilo;

R® es fenilo;

RC es un monociciico saturado & parcialmente un sistema de anillo no-saturado
que contiene entre 3 y 8 adtomos de anillos, el cual al menos uno s un

heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre;

R® es un anillo que contiene de 5 6 6-miembros a tres heteroatomos
independientemente seleccionados de nitrébgeno, oxigeno y azufre;
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RE es un sistema de anillo saturado monociclico que contiene entre 3 y 7
atomos de anillos, el cual al menos uno es un heteroatomo seleccionado de
nitrégeno, oxigeno y azufre;

RF y R® son cada uno independientemente un monociclico 8, cuando hay un
numero apropiado de atomos del anillo, el sistema de anlllo policiclico que
contiene entre 3 y 10 dtomos del anillo, el cual al menos uno es un

heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre;

R es un anillo que contiene de 5- 6 6-miembros a tres heteroatomos
independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno y azufre;

R’ es ciclopropilo 6 ciclobutilo;
R' y R son cada uno independientemente un sistema de anillos monociclicos

saturados que contienen 6 5 6 6 dtomos del anillo, del cual al menos uno es un
heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre;

y
R™ es un anillo que contiene de 5 6 6-membered heteroaromaticos un

heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre;

un tautomero del mismo 6 una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto 6 tautomero.

22. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 en donde:

R! es un grupo ciclico seleccionado de R®, R, R® y RP, cada uno de los cuales
estd opclonalmente substituido con uno o mds grupos R”;

R? es hidrogeno o C4-C; alquilo;
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R? es hidrogeno, C-C, alquilo, el cual est4 opcionalmente substituido con uno
6 mds grupos R®, 6 RF, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més
grupos R®;

R* es hidrogeno, C4-Cs alquilo 6 C4-Cs haloalquilo;

6 -NR?R* formas RF, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més
grupos R';

R® es C;-C, alquilo & Ci-C, haloalqullo, cada uno de los cuales estd
opcionalmente substituido por hidroxi, C4-C, alcoxi 6 C4-C4 haloalcoxi;

R® es R*;

R™ es C;-C¢ alquilo 6 C;-C, haloalquilo, cada uno de los cuales estd
opclionalmente substituido por C4-C, alcoxi, C,-C4 haloalcoxi & un grupo ciclico
seleccionado de R’, Rt y RM, 6 R* es R,

R es halo, C4-Cs alquilo, C4-Cq haloalquilo, oxo, OR'2 6 CONR'R";

R® es halo, fenilo, C4-Cg alcoxifenilo, OR'2, NR'?2R"3, NR'?)CO,R™, CO.R",
CONR'?R™, R® 6 R", los dos (ltimos dos los cuales estdn opcionalmente
substituidos con uno 6 mas grupos R?;

R® es C;-Cs alquilo, C1-Cy haloalquilo 6 COzR'%;

R es halo, C3-Cyo cicloalquilo, Cs-C1q halocicloalquilo, fenilo, OR'2, OC(O)R™,
NOz, NR”R", NR"C(O)R™, NR"CO;R", C(O)R™, CO:R", CONR'R™, CN,
oxo, C¢-Cg alquilo 6 C4-Cg haloalquilo, los dos Ultimos de los cuales estdn

opcionalmente substituidos por R'Y;

R es OH, fenilo, NR?R™ 4 NR'2CO,R™:
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R'? y R™ son cada uno independientemente hidrogeno, C1.Ce alquilo 6 C1-Cs
haloalquilo;

R™ es C,.Cq alquilo 6 C4-Cg haloalquilo;
R es un monociclico grupo Cs-Cy cicloalqullo;
R® es fenilo;

R® es un sistema de anillo monociclico saturado que contiene entre 5 y 7
dtomos de anillo, de los cuales al menos uno es un heteroatomo eeleccionado
de nitrégeno, oxigeno y azufre;

RP es un anillo que contiene de 5-miembros heteroaromaticos un heteroatomo
seleccionado de nifrégeno, oxigeno y azufre y opcionalmente a dos &tomos de
nitrégeno en el anillo, 6 un anilio de 6-miembros heteroaromaticos incluyendo
1, 2 6 3 4tomos de nitrégeno;

RE es un sistema de anillo monaciclico saturado que contiene entre 3 y 7 dtomo
de anillo que contiene un étomo de nitrégeno;

RF es un monociclico 6, cuando hay un numero aproplado de dtomos de anillo,
un sistema de anillo policiclico saturado contiene entre 3 y 10 4tomos de anillo
que contienen al menos un &tomo de nitrégeno y opcionaimente uno U otro
atomo selecclionado de oxigeno y azufre;

R® es un sistema de anllic monociclico saturado que contiene entre 3 y 7 tomo
de anillo, el cual al menos uno es un heteroatomo seleccionado de nitrégeno,

oxigeno y azufre;

R" es un anillo que contiene de 5- 6 6-miembros heteroaromaticos a dos
atomos de nitrégeno;
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R' y R" son cada uno independientemente un sistema de anillos monociclicos
saturados que contienen 6 5 ¢ 6 atomos de anillos, los cuales al menos uno es
un heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre; y

RM es un anillo que contiene 5 6 6-miembros heteroaromaticos un
heteroatomo seleccionado de nitrégeno, oxigeno y azufre;

un tautomero del mismo 6 una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto 6 tautomero.

23. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacién 22 en donde R? es
hidrogeno ¢ metilo.

24. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 22 en donde R? es
hidrogeno.

25. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 24 en donde R® es
C4-C, alquilo, hidroximetil 6 C4-C,4 alcoximetilo.

26. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 24 en donde R® es
metilo, etilo 6 propilo, cada uno de los cuales estad opcionaimente substituido
por hidroxi, metoxd 6 etoxi.

27. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 24 en donde R®es
metilo, etilo, n-propllo, isoproplilo, hidroximetiio, metoximetilo 6 etoximetilo.

28. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 27 en donde R®
estd unido a N' del sistema de anillo pirazolo[4,3-d]pirimidina.

29. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacidn 28 en donde R%*
es Ci-Cq alquilo 6 C,-C, haloalquilo, cada uno de los cuales estid
opcionalments substituido por C4-C4 alcoxi, C¢-C4 haloalcoxi, (Cs-Ce
cicloalquilo)metoxi, ciclopropilo, ciclobutilo, tetrahidrofuranilo, tetrahidropiranilo
6 piridinilo, 6 R* es tetrahidropiranilo.
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30. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 27 en donde R%A
es metilo, etilo, esopropilo, esobutilo, metoxietiio, metoxipropilo, etoxietilo,
etoxpropilo, n-propoxietilo, isopropoxdetilo, 2.2 2-trifluoroetiio, 2,2,2-
trifluoroetoxietilo, tetrahidrofuraniimetilo, tetrahidropiraniimetilo,
tetrahidropiranilo 6 piridiniimetilo.

31. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 28 en donde R®
o8 2-(2,2,2-frifluoroetoxi)etilo.

32. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 30 en donde:

~NRR* formas RF, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6
més grupo R

RF estd seleccionado de azetidinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, piperazinilo,

morfolinilo, 3-azabiciclo[3.1.0]hex-3-1l, homopiperazinilo,
2,5-diazabiciclof2.2. 1]hept-2-i, 2,5-diazabicicio[2.2.2]oct-2-l,
2,5-diazabicicio[4.3.0]non-2-1, 3,8-diazabicicio[3.2.1]oct-3-l,
3,8-diazabiciclo[3.2.1]oct-84l, 1,4-diazabiclclo[4.3.0Jnon-4-il y

1,4-dlazabiclclo[3.2.2]non-4-il.

33. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 30 en donde R' es
halo, -OR'™, -NR™R"3, -NR™?CO,R™, -CO:R", oxo, Ci-Cs alquilo & Cy-Ce
haloalquilo, las Ultimas dos, los cuales estan opcionalmente substituidos por
R".

34. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 30 en donde R'®
es halo, metilo, etilo, esopropilo, hidroxi, metoxi, -NHz, -NHCHj, -N(CHs)a, -
NHCO;(tert-butilo), -CO,H, -CO.(tert-butilo), oxo, benzil, -CH,OH, -CH2NHa,
-CH2NHCHy3, -CHzN(CHjs)2 6 -CH2NMeCO;(tert-butilo).

35. Un compuesto de acuerde con la relvindicacidn 30 en donde

-NR3R* forman un anillo de piperazina que estd opcionalmente substituido por
uno ¢ dos grupos metilo ¢ esta unido por un grupo -CHz- 6 -CH2CHz-.

Pdgina 17 de 23



10

15

20

25

30

36. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacion 31 en donde
-NR®R* forman un anillo de piperazina que estd opcionalmente substituido por
uno 6 dos grupos metilo.

37. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacion 31 en donde
-NR°R* forman un sistema de anillo 2,5-diazabiciclo[2.2.1Jhept-2-il, 2,5
diazabiciclo[2.2.2]oct-2, 3,8-diazabiciclo[3.2.1)oct-3-1I y
3,8-diazabiciclo[3.2.1]oct-84l,

38. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 30 en donde R® es
C1-Ce alquilo, el cual substituido por un grupo R, 6 RE, el cual est4 substituido
por un grupo RY% 6 -NR°R* forman un grupo ciclico RF, el cual esta substituido
con un grupo R, y R®, Ry R'° son todos -CO2H.

39. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaclén 30 en donde
-NR’R* forman un grupo ciclico RF, el cual esté substituido con un grupo R', y
R es -COH.

40. Un compuesto de acuerdo con Ia reivindicacién 32 en donde R® es
furanilo, thienilo, pirrolilo, pirazolllo, imidazolilo, esoxazoliio, oxazolilo,
esotiazolilo, tiazolilo, oxadiazolilo, piridilo, piridazinilo, pirimidilo 6 pirazinilo, el
cual estd opcionalmente substituido con uno é més grupos R.

41. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 32 en donde RP es
pirazolilo, imidazolilo, isoxazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, piridilo, piridazinilo,
pirimidilo 6 pirazinilo, el cual estd opcionaimente substituido con uno 6 mas
grupos R’.

42. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 41en donde R’ es

halo, C{-C; alquilo, C+Cs-haloalquilo, oxo, C4-C; alcoxi, hidroxi 6 -
CONH(C4-C5 aiquilo).

43. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 41 en donde R es
fluoro, metilo, etilo, hidroxi, metoxi, propoxi, triflucrometilo, axo 6 -CONHCH;.
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44. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 43 en donde RP
pirimidilo, el cual estd opcionalments substituido con uno 6 més grupos R’.

45. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 43 en donde RP es
piridilo, el cual est4 opcionaimente substituido con uno 6 més grupos R.

48. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 que es 1-(2-
etoxietilo)-3-etilo-N°-metllo-N°-(1-metilopiperidin-4-il)-N’-pirimidin-4-il-1H-
pirazolo[4,3-d]pirimidina-5,7-diamina; un tautomero del mismo ¢ una sal
farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto 6 tautomero.

47. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 que es 1-(2-
etoxietilo)}-3-metilo-5-{(3R)-3-metilopiperazin-1-il}-N-pirimidin-4-il-1H-
pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina; un tautomero del mismo 6 una sal
farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto ¢ tautomero.

48. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 que es 1-metilo-
N®-(1-metilopiperidin-4-il)-N7-(4-metilopiridin-2-il)-3-propilo-1H-pirazolo[4,3-
d]pirimidina-5,7-diamina; un tautomero del mismo 6 una sal farmacéuticamente
aceptable de dicho compuesto ¢ tautomero.

49. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacién 1 que as N-[5-((1S,
4S5)-2,5-diazabiciclo[2.2.1]hept-2-il)-1-(2-metoxietilo)-3-metilo-1 H-pirazolo[4,3-
d]pirimidin-7-il]-4-metilopiridin-2-lamina; un tautomero del mismo 6 una sal
farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto 6 tautomero.

50. Un compuesto de acuerdo con la relvindicacion 1 que es 5-
[(2R,58)-2, 5-dimetilpiperazin-1-il}-1-(2-etoxietilo)-3-metilo-N-pirimidin-4-il-1H-
pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-amina; un tautomero del mismo ¢ wuna sal
farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto 6 tautomero.

51. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 que es 3,N°-
dimetiio-N*-(1-metilpiperidin-4-il}-N-(6-metilpirimidin-4-il)-1-[2-(2,2,2-
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trifluoroetoxi)etilo}-1H-pirazolo[4,3-d]pirimidina-5,7-diamina; un tautomero del
mismo 6 una sal farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto &
tautomero.

§2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 que es N-{3-etilo-
5-[(3R)-3-metilpiperazin-1-il}-1-[2-(2,2,2-trifluoroetoxi)etilo}-1H-pirazolo[4,3-
d]pyrimidin-7-il}pirimidin-4-ilamina; un tautomero del mismo ¢ una sal
farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto 6 tautomero.

53. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 1 que es N-{3-
metoximetilo-5-{(3R)-3-metilopiperazin-1-il]-1-{2-(2,2,2-frifluoroetoxi)etilo})-1H-
pirazolo[4,3-d]pirimidin-7-il}-4-metilopiridin-2-ilamina;
un tautomero del mismo ¢ una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto O tautomero.

54. Un compuesto de férmula:

en donde :

R' es RP, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 mas grupos R”;

R? es hidrogeno, C4-C, alquilo, el cual esté opcionalmente substituido con uno
6 mds grupos R®, 6 RE, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més
grupos R%;

R* es hidrogeno, C4-Cs alquilo é C4-Cq haloalquilo;

6 —NR*R* forman RF, el cual estd opcionalmente substituldo con uno 6 més

grupos R'®;
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R’ es halo, C{-Cp alquilo, C1-C¢ haloalquilo, oxo, OR'? § CONR'?R";

R®* es halo, fenilo, C;-Ce alcoxifenilo, OR™, NR'R™, NR'?CO;R", CO.R*,
CONR'?R™, R® 6 R, Ios dos Ultimos est&n opcionalmente substituidos con uno
4 més grupos R%;

R® es C;-Cs alquilo, C1-Cq haloalquilo 6 CO.R'

R'? es halo, C3-C1g cicloalquilo, C3-C1q halocicloalquilo, fenilo, OR'2, OC(O)R™,
NOz, NR'?R™, NR¥C(O)R™, NR'?CO;R", C(O)R", CO,R"™, CONR'R"™, CN,
oxo, C4-Cy alquilo 6 C,-Cy haloalquilo, los dos (ltimos estdn opcionalmente
substituidos por R"';

R'! es OH, fenilo, NR'2R"™ ¢ NR'*CO,R™:

R' y R™ son cada uno independientemente hidrogeno, C1.Cq alquilo 6 C+-Cg
haloalquilo;

R es C1.Cs alquilo 6 C1-Cy haloalquilo;

RP es un anillo de 5-miembros heteroaromaticos que contienen un heteroatomo
seleccionado del nitrdgeno, oxigeno y azufre y opcionalmente a dos 4tomos de
nitrégeno en el anillo, 6 un anilloc de 6-miembros heteroaromaticos incluyendo
1, 2 6 3 dtomos de nitrégeno;

RF es un monociclico 8, cuando hay un numero apropiado de atornos de anillo,
un sistema de anillo policiclico saturado contiene entre 3 y 10 dtomos de anillo
que contienen al menos un dtomo de nitrégeno y opcionalmente uno O otro
dtomo seleccionado de oxigeno y azufre;

R® es un sistema de anillo monociclico saturado que contiene entre 3 y 7 dtomo

de anillo, el cual al menos uno es un heteroatomo seleccionado de nitrégeno,
oxigeno y azufre;
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RY es un anillo que contiene de 5- & 6-miembros hetercaromaticos a dos
dtomos de nitrégeno;

un tautomero del mismo ¢ una sal farmacéuticamente aceptable de dicho
compuesto 6 tautomero.

§5. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 54 en donde —
NR’R* forman R, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 mas grupos
R™.

56. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 54 en donde —
NRR* forman RF, el cual esté opcionalmente substituido con uno é mas grupos
R, en donde RF estd seleccionado de azetidinil, pirrolidinil, piperidinil,

piperazinil, morfolinil, 3-azabiciclo[3.1.0}hex-3-il, homopiperazinil,
2,5-diazabiciclo[2.2.1]hept-24l, 2,5-diazabiclclo]2.2.2]oct-2-il,
2,5-diazabiciclo[4.3.0]non-2-il, 3,8-dlazabiciclo[3.2.1Joct-3A,
3,8-diazabiciclo[3.2. 1]oct-8-il, 1,4-diazabiclclo[4.3.0Jnon-4-lI y
1,4-diazabiciclo[3.2.2]non-4-il.

57. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 54 en donde
-NR®R* forman un anillo de piperazina que estéd opcionalmente substituido por
uno 6 dos grupos metilo.

58. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 54 en donde
-NR’R* forman un anlllo de piperazina que estd opcionalmente substituido por
un grupo metilo.

59. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
54 a 58 en donde RP es pirazolilo, imidazolilo, esoxazolilo, oxazolilo,
oxadiazolilo, piridilo, piridazinilo, pirimidilc ¢ pirazinilo, el cual estd
opcionalmente substituido con uno 6 més grupos R’.

60. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 59 en donde R’ es
fluoro, metilo, etilo, hidroxi, metoxi, propoxi, friflucrometiio, oxo 6 -CONHCHs.
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61. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 69 en donde RP
a anilo de 6-miembros heteroaromaticos que contienen dos &dtomos de
nitrgeno en el anillo, en donde R” estd opcionaimente substituido con uno 6
més grupos R’.

62. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 61 en donde RP es
pirimidilo el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més grupos R’.

63. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 61 en donde R® es
pirimidilo no-sustituido.

64. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 61 en donde R® es
pirimidilo substituido, y R? es metilo.

65. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 61 en donde RP es
piridazinilo, el cual estd opcionalmente substituido con uno 6 més grupos R,

66. Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de
férmula (1) como el reivindicado en una de cualesquiera de las reivindicaciones
24 a 21, 6 un tautomero del mismo 6 una sal farmacéuticamente aceptable de
dicho compuesto ¢ tautomero.

87. Un compuesto de formula (I) como el reivindicado en una de
cualesquiera de las reivindicaciones 21 a 65, 6 un tautomero del mismo 6 una
sal farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto ¢ tautomero, para ser
usada como un medicamento.
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