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CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd, D.C., identificado tal como aparece

al pie de mi firma, en mi cardcter de apoderado de la sociedad en referencia, me permito dar

respuesta al auto emanado por ese Despacho dentro del término legal previsto en el articulo 12

del Cédigo Contencioso Administrativo en los siguientes términos:

1. En respuesta a la Ginica observacion del Examinador, me permito adjuntar aun Capitulo

Reivindicatorio Modificado en donde se eliminan las Reivindicaciones 9, 11y 13a17. La

Reivindicacion 18 se reenumera en funcion al cambio realizado, quedando un 11 reivindicaciones

en total, para lo cual me permito adjuntar un recibo de $30.000 correspondiente a una

reivindicacion adicional.

Atentamente,
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CARLOS R. OLARTE
CC. No.79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Adjunto: Capitulo Reivindicatorio Modificado
Recibo por $30.000
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Expediente No. 13-001.273
Modificaciones Voluntarias

P2012/000148
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Modificaciones Voluntarias)
1. Un derivado de tetrahidro-pirido-pirimidina de la formula (I), y/o los tautdmeros y/o

los N-oxidos y/o las sales farmacéuticamente aceptables del mismo:

N m;
en donde:

Y se selecciona a partir de O o NR?;

R! se selecciona a partir de fenilo, piridilo, pirimidinilo, pirazinilo, piridazinilo,
1,2,3-triazinilo, 1,2,4-triazinilo, 1,3,5-triazinilo,

0

-C(0)-R*

en donde:

R* se selecciona a partir de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilode 1 a 8
atomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-sulfonil-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, heterociclilo, heterocicliloxilo, heterociclil-alquilo de 1
a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 12 4tomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 12
atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, heteroarilo, heteroariloxilo,
heteroaril-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, amino, N-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono-amino, o N,N-di-alquilo de 1 a 8
atomos de carbono-amino,

en donde ‘alquilo de 1 a 8 atomos de carbono’ en N-alquilo de 1 a 8 dtomos de
carbono-amino y N,N-di-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino puede estar insustituido
o sustituido por haldégeno, hidroxilo, o alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono;

en donde ‘cicloalquilo de 3 a 12 4tomos de carbono’ en cicloalquilo de 3 a 12
atomos de carbono y cicloalquilo de 3 a 12 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 8 4tomos de
carbono, puede estar insustituido o sustituido por 1 a 5 sustituyentes seleccionados
independientemente a partir de oxo, haldgeno, alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, hidroxilo,
alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 4tomos de carbono-alquilo de 1 a 8

atomos de carbono, amino, N-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino, N,N-di-alquilo de
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1 a 8 4tomos de carbono-amino, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo, halo-alquilo
de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-
carbonilo o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-
carbonilo;

en donde ‘heterociclilo’ se selecciona a partir de oxiranilo, aziridinilo, oxetanilo,
tietanilo, azetidinilo, pirrolidinilo, tetrahidro-furanilo, tetrahidro-tiofenilo, 2,3-dihidro-
furanilo, 2,5-dihidro-furanilo, 2,3-dihidro-tiofenilo, 1-pirrolinilo, 2-pirrolinilo, 3-pirrolinilo,
tetrahidro-piranilo, piperidinilo, tetrahidro-tiopiranilo, —morfolinilo, tiomorfolinilo,
piperazinilo, azepanilo, tiepanilo u oxepanilo; cada uno de los cuales estd insustituido o
sustituido por 1 a 5 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de oxo,
halégeno, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono,
hidroxi-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono,
alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, amino, N-alquilo
de 1 a 8 atomos de carbono-amino, N,N-di-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino,
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo, halo-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-
carbonilo, hidroxi-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-carbonilo o alcoxilo de 1 a 8 4tomos
de carbono-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-carbonilo;

en donde ‘heterociclilo’ se puede unir en un heterodtomo o en un atomo de carbono,
y en donde los heteroatomos de N y/o S también se pueden oxidar opcionalmente hasta
diferentes estados de oxidacidn;

en donde ‘heteroarilo’ se selecciona a partir de:

furanilo, tiofenilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, tiazolilo, isotiazolilo, oxazolilo,
isoxazolilo, 1,2,5-oxadiazolilo, 1,2,4-oxadiazolilo, 1,2,3-oxadiazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo,
1,2,5-tiadiazolilo, 1,2,4-tiadiazolilo, 1,2,3-tiadiazolilo, 1,3,4-tiadiazolilo, 1,2,3-triazolilo,
1,2,4-triazolilo, 1,2,5-triazolilo, piridilo, pirimidinilo, pirazinilo, piridazinilo, 1,2,3-
triazinilo, 1,2,4-triazinilo o 1,3,5-triazinilo; cada uno de los cuales esta insustituido o
sustituido por 1 a 5 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de haldgeno,
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono, hidroxi-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxilo
de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, amino, N-alquilo de 1 a 8
atomos de carbono-amino, N,N-di-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino, alquilo de 1 a
8 atomos de carbono-carbonilo, halo-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono-carbonilo, hidroxi-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo o alcoxilo de 1 a 8 d&tomos de carbono-alquilo
de 1 a 8 4tomos de carbono-carbonilo; en donde ‘heteroarilo’ se puede unir en un
heterodtomo o en un atomo de carbono, y en donde los heteroatomos de N y/o S también se
pueden oxidar opcionalmente hasta diferentes estados de oxidacion;

R? se selecciona a partir de fenilo, naftilo, piridilo, pirimidinilo, pirazinilo,

piridazinilo, quinolinilo o isoquinolinilo, cada uno de los cuales estd insustituido o
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sustituido por 1 a 5 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de haldgeno,
ciano, nitro, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono,
hidroxi-alquilo de 1 a 8 d&tomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 4tomos de carbono,
alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, amino, N-alquilo
de 1 a 8 atomos de carbono-amino, N,N-di-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino,
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo, halo-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-
carbonilo, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo o alcoxilo de 1 a 8 4&tomos
de carbono-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-carbonilo;

R se selecciona a partir de H, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, o halo-alquilo de
1 a 4 atomos de carbono; y

m se selecciona a partir de 0 6 1.

2. Un compuesto de acuerdo con la Reivindicacion 1, de la férmula (Id’):
0)
Ns{
o) R
R\
N | N
J
N dd);
y/o los tautémeros y/o los N-o6xidos y/o las sales farmacéuticamente aceptables del
mismo.
3. Un compuesto de acuerdo con la Reivindicacion 1, de la férmula (Ie’):

O
N\{
HN R
RZ
SN | NN
P
N (Ie);
y/o los tautdmeros y/o los N-6xidos y/o las sales farmacéuticamente aceptables del
mismo.
4. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 3, en donde:

R” se selecciona a partir de naftilo, piridilo o pirimidinilo; cada uno de los cuales

estd insustituido o sustituido por 1 a 3 sustituyentes seleccionados independientemente a
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partir de halégeno, ciano, nitro, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8
atomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8
atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de
carbono, amino, N-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-amino, N,N-di-alquilo de 1 a 8
atomos de carbono-amino, alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo, halo-alquilo de 1
a 8 atomos de carbono-carbonilo, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono-carbonilo o

alcoxilo de 1 a 8 4tomos de carbono-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-carbonilo.

5. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 4, en donde:

R!, si esté presente, es -C(0)-R?, en donde:

R’ se selecciona a partir de heterociclilo, cicloalquilo de 4 a 8 atomos de carbono o
heteroarilo;

en donde ‘cicloalquilo de 3 a 12 4tomos de carbono’ puede estar insustituido o
sustituido por 1 a 3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de fluor,
alquilo de 1 a 4 4&tomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 &tomos de carbono;

en donde ‘heterociclilo’ se selecciona a partir de pirrolidinilo, tetrahidro-piranilo,
piperidinilo, tetrahidro-tiopiranilo, morfolinilo o piperazinilo; cada uno de los cuales esta
insustituido o sustituido por 1 a 3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir
de oxo, haldgeno, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, hidroxilo, alquilo de 1 a 4 atomos de
carbono-carbonilo;

en donde ‘heterociclilo’ se puede unir en un heteroadtomo o en un 4tomo de carbono,
y en donde los heterodtomos de N y/o S también se pueden oxidar opcionalmente hasta
diferentes estados de oxidacidn;

en donde ‘heteroarilo’ se selecéiona a partir de:

furanilo, imidazolilo, pirazolilo, tiazolilo, oxazolilo, isoxazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo,
piridilo, pirazinilo; cada uno de los cuales estd insustituido o sustituido por 1 a 3
sustituyentes seleccionados independientemente a partir de alquilo de 1 a 4 atomos de
carbono, hidroxilo;

en donde ‘heteroarilo’ se puede unir en un heterodtomo o en un atomo de carbono, y
en donde los heterodtomos de N y/o S también se pueden oxidar opcionalmente hasta

diferentes estados de oxidacidn.

6. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 4, en donde:
R', siestd presente, es -C(O)-R*; y
R* se selecciona a partir de alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8
atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de

carbono, o N,N-di-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono-amino,
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en donde ‘alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono’ en N,N-di-alquilo de 1 a 8 atomos de
carbono-amino puede estar insustituido o sustituido por haldgeno, hidroxilo, o alcoxilo de 1

a 4 atomos de carbono.

7. Un compuesto de acuerdo con la Reivindicacion 1, el cual se selecciona a partir del
grupo que consiste en:
{(8)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-i1}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(2,4-dimetoxi-pirimidin-5-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(2,4-dimetoxi-pirimidin-5-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
2-metoxi-5-{4-[(S)-1-(tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
SH-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-{4-[1-(tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5SH-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-nicotinonitrilo;
1-{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-propan-1-ona;
1-{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-propan-1-ona;
{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
2-amino-5-{4-[(S)-1-(tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
SH-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il } -nicotinonitrilo;
2-amino-5-{4-[1-(tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-nicotinonitrilo;
(S)-(3-(6-(5-fluoro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(5-fluoro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(S)-2-metoxi-5-(4-(1-(2-metoxi-acetil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-6(5H)-il)-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-(4-(1-(2-metoxi-acetil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-[4,3-d]-

pirimidin-6(5H)-il)-nicotinonitrilo;
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(S)-5-(4-(1-(ciclopentan-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-[4,3-d}-
pirimidin-6(5H)-il)-2-metoxi-nicotinonitrilo;
5-(4-(1-(ciclopentan-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-6(5H)-il)-2-metoxi-nicotinonitrilo;
(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-metanona;
(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-{3-[ 6-(6-metoxi-S-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
Furan-3-il-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
Furan-3-il-{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
Furan-3-i1-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
Furan-3-il-{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-3H-imidazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-3H-imidazol-4-il)-metanona;
{(8)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-(2-metil-oxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(2-metil-oxazol-4-il)-metanona;
(3-metoxi-ciclobutil)-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
(3-metoxi-ciclobutil)- {3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il} -metanona;
({(S)-3-[6-(6-metoxi-S-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-oxazol-4-il-metanona;
({3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-oxazol-4-il-metanona;
1-(4-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-carbonil } -piperidin-1-il)-etanona;
1-(4-{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin- 1 -carbonil } -piperidin-1-il)-etanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-

4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(4-metil-oxazol-5-il)-metanona;
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{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il1}-(4-metil-oxazol-5-il)-metanona;
5-{(8S)-3-[6-(6-metoxi-S-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-carbonil }-1H-piridin-2-ona;
5-{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-carbonil }-1H-piridin-2-ona;
{(8)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-(1-metil-1 H-imidazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(1-metil-1H-imidazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-oxazol-4-il-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il}-oxazol-4-il-metanona;
{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d] -pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-oxazol-5-il-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)—5,6,7,8-tetrahidro-pirid0-[4,3-d] -pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il}-oxazol-5-il-metanona;
{(8)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(2-metil-oxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il }-(2-metil-oxazol-4-il)-metanona;
{(8)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi] -
pirrolidin-1-il}-(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-metanona;
{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il}-(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-metanona;
(4,4-difluoro-ciclohexil)-{(S)-3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -metanona;
(4,4-difluoro-ciclohexil)-{3-[6-(5,6-dimetoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il} -metanona;
2-metoxi-5-{4-[(S)-1-(2-tetrahidro-piran-4-il-acetil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
SH-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il } -nicotinonitrilo;
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2-metoxi-5-{4-[1-(2-tetrahidro-piran-4-il-acetil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-nicotinonitrilo;
5-{4-[(S)-1-(2,4-dimetil-oxazol-5-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-2-metoxi-nicotinonitrilo;
5-{4-[1-(2,4-dimetil-oxazol-5-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5SH-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-6-il } -2-metoxi-nicotinonitrilo;
5-{4-[(S)-1-(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
SH-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il}-2-metoxi-nicotinonitrilo;
5-{4-[1-(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il } -2-metoxi-nicotinonitrilo;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -(5-metil-oxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(5-metil-oxazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-(5-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(5-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-(3-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-i1)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-{4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il }-(3-metil-isoxazol-4-il)-metanona;
Isoxazol-3-il-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -metanona; ‘
Isoxazol-3-il-{3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona; ,
Isoxazol-5-il- {(S)-3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -metanona;
Isoxazol-5-il- {3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-metanona;
2-metoxi-5-{4-[(S)-1-(tiazol-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-pirido-

[4,3-d]-pirimidin-6-il } -nicotinonitrilo;
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2-metoxi-5-{4-[1-(tiazol-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-5H-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-6-il } -nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-{4-[(S)-1-(1-metil-1H-pirazol-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-
dihidro-5H-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il }-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-{4-[1-(1-metil-1H-pirazol-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
5H-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il } -nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-{4-[(S)-1-(1-metil-1H-pirazol-3-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-
dihidro-5H-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il} -nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-{4-[1-(1-metil-1H-pirazol-3-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi]-7,8-dihidro-
5H-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6-il}-nicotinonitrilo;
(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-il)-{(S)-3-[ 6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-{4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-metanona;
(2,2-dimetil-tetrahidro-piran-4-il)- { 3-[6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-{4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-metanona;
(1,1-dioxo-hexahidro-1lambda*6*-tiopiran-4-il)-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-
metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -
metanona,
(1,1-dioxo-hexahidro-1lambda*6*-tiopiran-4-il)-{ 3-[ 6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-
piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il } -metanona;
(S)-(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(2,4-dimetil-oxazol-5-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tiazol-5-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tiazol-5-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1-metil-1H-pirazol-5-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-{4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1-metil-1H-pirazol-5-il)-metanona;
4-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-carbonil)-pirrolidin-2-ona;
4-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-carbonil)-pirrolidin-2-ona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-

d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(piridin-3-il)-metanona;
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(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(piridin-3-il)-metanona;
(S)-(1H-imidazol-4-i1)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil )-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(1H-imidazol-4-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
5-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
dj -pirimidin—4-iloxi)-pirrolidin- 1-carbonil)-pirrolidin-2-ona;
5-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-carbonil)-pirrolidin-2-ona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d}-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(piridin-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(piridin-4-il)-metanona;
(S)-(1,3-dimetil-1H-pirazol-4-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(1,3-dimetil-1H-pirazol-4-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil )-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1H-pirazol-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1H-pirazol-4-il)-metanona;
(5)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(pirazin-2-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3 -il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]—
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(pirazin-2-il)-metanona;
(8)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1-metil-1 H-imidazol-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(1-metil-1 H-imidazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(1-metil-1H-pirazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-

pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(1-metil-1H-pirazol-4-il)-metanona;
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{(8)-3-[6-(6-metoxi-5S-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-tiazol-4-il-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-tiazol-4-il-metanona;
{(8)-3-[6-(5-cloro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(5-cloro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-amino-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-amino-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)azetidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(2-metoxi-pirimidin-5-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
iloxi]-pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
{3-[6-(2-metoxi-pirimidin-5-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-
pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
[(S)-3-(6-quinolin-3-il-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-
pirrolidin-1-il]-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
[3-(6-quinolin-3-il-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-
il]-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin- 1-il)-(tetrahidro-2 H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(S)-1-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-3,3-dimetil-butan-1-ona;
1-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-3,3-dimetil-butan-1-ona;
1-{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il} -propan-1-ona;
1-{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il }-propan-1-ona;
2-metoxi-5-[4-((S)-1-propionil-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-5H-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-6-il]-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-[4-(1-propionil-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-5H-pirido-[4,3-d}-

pirimidin-6-il]-nicotinonitrilo;
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(S)-6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-4-(1-(piridin-2-il)-pirrolidin-3-
iloxi)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidina;

6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-4-(1-(piridin-2-il)-pirrolidin-3-iloxi)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidina;

(S)-6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-4-( 1 -(pirimidin-2-il)-pirrolidin-3-
iloxi)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidina;

6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-4-(1-(pirimidin-2-il)-pirrolidin-3-iloxi)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidina;

(S)-1-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3- |

d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-propan-1-ona;
1-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-propan-1-ona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-{4,3-d]-
pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(S)-2-metoxi-5-(4-(1-(tetrahidro-2H-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-il-amino)-7,8-
dihidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6(5H)-il)-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-(4-(1-(tetrahidro-2H-piran-4-carbonil)-pirrolidin-3-il-amino)-7,8-
dihidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-6(5H)-il)-nicotinonitrilo;
(S)-1-(4-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-carbonil)-piperidin-1-il)-etanona;
1-(4-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-carbonil)-piperidin-1-il)-etanona;
(2,2-dimetil-tetrahidro-2H-piran-4-il)-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-
piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-
metanona;
(2,2-dimetil-tetrahidro-2H-piran-4-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-
il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(8)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-5-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-5-il)-metanona;
((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-((1s,4R)-4-metoxi-ciclohexil)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-

pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-((1s,4R)-4-metoxi-ciclohexil)-metanona;
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((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-((1r,4S)-4-metoxi-ciclohexil)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d}-
pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-((1r,4S)-4-metoxi-ciclohexil)-metanona;
((1s,4R)-4-hidroxi-ciclohexil)-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona,
((1s,4R)-4-hidroxi-ciclohexil)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona;
((1r,4S)-4-hidroxi-ciclohexil)-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona;
((11,4S)-4-hidroxi-ciclohexil)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona,
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-il-amino)-pirrolidin- 1 -il)-(1-metil-1 H-imidazol-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-
amino)-pirrolidin-1-il)-(1-metil-1H-imidazol-4-11)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-5-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-
amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-5-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[ 4,3-d]-pirimidin-
4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-
amino)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-4-il)-metanona;
(2,2-dimetil-tetrahidro-2H-piran-4-il)-((S)-3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(2,2-dimetil-tetrahidro-2H-piran-4-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(S)-1-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-propan-1-ona;
1-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-
il-amino)-pirrolidin-1-il)-propan-1-ona;
(S)-(3-(6-(5-cloro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-
4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(3-(6-(5-cloro-6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-
amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(8)-(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-

4-il-amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
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(3-(6-(6-metoxi-5-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-
amino)-pirrolidin-1-il)-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-metanona;
(Tetrahidro-piran-4-il)-{(S)-3-{6-(5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il}-metanona;
(Tetrahidro-piran-4-il)-{3-{6~(5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-il-amino)-pirrolidin-1-il }-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(4-metil-piperazin-1-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(4-metil-piperazin-1-il)-metanona;
(S)-(3-(6-(6-metoxi-S-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(morfolino)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(morfolino)-metanona;
(S)-(4-hidroxi-piperidin-1-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-
5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
4-hidroxi-piperidin-1-il)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-metanona;
(S)-N-(2-hidroxi-etil)-3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-
tetrahidro-pirido-{4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-N-metil-pirrolidin-1-carboxamida;,
N-(2-hidroxi-etil)-3-(6-(6-metoxi-S-(trifluoro-metil )-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-
pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-N-metil-pirrolidin-1-carboxamida;
(S)-1-(4-(3-(6-(6-metoxi-S-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-carbonil)-piperazin-1-il)-etanona;
1-(4-(3-(6-(6-metoxi-5S-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d}-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-carbonil)-piperazin-1-il)-etanona;
(S)-2-metoxi-5-(4-(1-(morfolin-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-6(5SH)-il)-nicotinonitrilo;
2-metoxi-5-(4-(1-(morfolin-4-carbonil)-pirrolidin-3-iloxi)-7,8-dihidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-6(5H)-il)-nicotinonitrilo;
(8)-(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-
d]-pirimidin-4-iloxi)-pirrolidin-1-il)-(oxazol-4-il)-metanona;
(3-(6-(6-metoxi-5-(trifluoro-metil)-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi)-pitrolidin-1-il)-(oxazol-4-il)-metanona;
1-(4-{(S)-3-[6-(6-metoxi-S5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-
[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1 -carbonil}-piperidin— 1-il)-etanona;
1-(4-{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-

pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-carbonil } -piperidin-1-il)-etanona;
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{(8)-3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-3H-imidazol-4-il)-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-(3-metil-3H-imidazol-4-il)-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-oxazol-5-il-metanona;
{3-[6-(6-metoxi-5-trifluoro-metil-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-
pirimidin-4-iloxi]-pirrolidin-1-il}-oxazol-5-il-metanona;
{(S)-3-[6-(6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-
pirrolidin-1-il }-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona; y
{3-[6-(6-metoxi-piridin-3-il)-5,6,7,8-tetrahidro-pirido-[4,3-d]-pirimidin-4-iloxi)-

pirrolidin-1-il}-(tetrahidro-piran-4-il)-metanona.

8. Un compuesto de la férmula (I), como se define en cualquiera de Reivindicaciones
1 a7, en la forma de una sal seleccionada a partir de:
a) citrato, fumarato o napadisilato; o

b) fosfato, clorhidrato o hipurato.

9. Una combinacién que comprende una cantidad terapéuticamente efectiva de un
compuesto de la formula (I), como se define en cualquiera de Reivindicaciones 1 a 8, y uno

0 ma4s agentes terapéuticamente activos.

10.  Una composicion farmacéutica, la cual comprende una cantidad terapéuticamente
efectiva de un compuesto de la férmula (I), como se define en cualquiera de

Reivindicaciones 1 a 8, y uno o mas vehiculos farmacéuticamente aceptables.

11.  Un proceso o método para la elaboracién de un compuesto de la formula (I) de

acuerdo con la reivindicacion 1, el cual comprende los pasos del método A:

b) desproteger el compuesto de la formula (E):
(EN\R“
Y
PG?
N | SN
J
N
(E)
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en donde PG? representa un grupo protector adecuado, y R' y m son como se
definen para un compuesto de la féormula (1),

c) seguido por la reaccion con:
R*-Hal,

en donde R® es como se define para un compuesto de la formula (I), y Hal
representa haldgeno, bajo las condiciones de Buchwald-Hartwig acostumbradas, utilizando
un ligando con un catalizador de paladio, en la presencia de una base, en un solvente
organico;

en donde el compuesto de la formula (E) se prepara por medio del paso de:

d) desproteger PG' a partir del compuesto de la formula (C):

(

" N—pg'

(C) :

en donde PG' representa un grupo protector adecuado, y los otros sustituyentes son
como se definen anteriormente,

e) seguido por la reaccion de acoplamiento con:
R'-Act,

en donde, cuando R' es -C(0)-R*, en donde R* es como se define para un
compuesto de la férmula (I), y Act representa un grupo activador o un grupo hidroxilo, la
reaccion de acoplamiento es la formacion de amida, urea, o éster carbamico, o

en donde, cuando R' se selecciona a partir de fenilo, piridilo, pirimidinilo,
pirazinilo, piridazinilo, 1,2,3-triazinilo, 1,2,4-triazinilo o 1,3,5-triazinilo, y Act representa
halégeno, la reaccion de acoplamiento se lleva a cabo en la presencia de una base de amina,
o de una manera alternativa, la reaccidn se lleva a cabo bajo las condiciones de Buchwald-
Hartwig acostumbradas, utilizando un ligando con un catalizador de paladio en la presencia

de una base;

en donde el compuesto de la férmula (C) se prepara por medio del paso de:

a) acoplar un compuesto de la formula (A):
X
PGi_
N | SN
J
N
(A)
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en donde X representa haldgeno, y PG? es como se define anteriormente; con un

(

compuesto de la férmula (B):

" N—pG'
HY

(B) :

en donde los sustituyentes son como se definen anteriormente,

en donde, cuando YH es OH y X representa halogeno, la reaccion tiene lugar en la
presencia de una base adecuada, o

en donde, cuando YH es NR?H, y X representa halogeno, la reaccion tiene lugar en
la presencia de una base adecuada, o

en donde, cuando YH es NR*H, y X representa hidroxilo, se emplea una reaccion de
acoplamiento de fosfonio promovida por una base;
0, de una manera alternativa, el cual comprende los pasos de a), d), y €) del método A como
se definen anteriormente, empezando a partir de un compuesto de la férmula (A), en donde
PG* representa R%;

0, de una manera alternativa, el cual comprende los pasos del método B:

d) desproteger el compuesto de la formula (D):

|

" N—pG'

(D) :

en donde PG' representa un grupo protector adecuado, y los otros sustituyentes son
como se definen anteriormente

€) seguido por la reaccion de acoplamiento con:
R'-Act,

en donde, cuando R' es -C(O)-R*, en donde R* es como se define para un
compuesto de la formula (I), y Act representa un grupo activador o un grupo hidroxilo, la
reaccion de acoplamiento es la formacion de amida, urea, o éster carbamico, o;

en donde, cuando R' se selecciona a partir de fenilo, piridilo, pirimidinilo,
pirazinilo, piridazinilo, 1,2,3-triazinilo, 1,2,4-triazinilo o 1,3,5-triazinilo, y Act representa
halégeno, la reaccion de acoplamiento se lleva a cabo en la presencia de una base de amina,

o de una manera alternativa, la reaccion se lleva a cabo bajo las condiciones de Buchwald-
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Hartwig acostumbradas, utilizando un ligando con un catalizador de paladio en la presencia
de una base;
en donde el compuesto de la férmula (D) se prepara por medio del paso de:

b) desproteger PG'a partir del compuesto de la formula (C):

([

N—pgG'

(©) :
en donde PG’ representa un grupo protector adecuado, y los otros sustituyentes son
como se definen anteriormente,

c) seguido por la reaccion de acoplamiento con
R’-Hal,

en donde R* es como se define para un compuesto de la formula (I), y Hal
representa halégeno, bajo las condiciones de Buchwald-Hartwig acostumbradas, utilizando
un ligando con un catalizador de paladio, en la presencia de una base, en un solvente
organico;

en donde el compuesto de la formula (C) se prepara como se describe
anteriormente;

0, de una manera alternativa, el cual comprende los pasos de a), b), y ¢) del método
B como se definen anteriormente, empezando a partir de un compuesto de la férmula (B),
en donde PG' representa R,

y, si se desea, transformar un compuesto de la férmula (I) en un compuesto
diferente de la férmula (I), transformar una sal de un compuesto que se pueda obtener de la
férmula (I) en el compuesto libre o en una sal diferente, transformar un compuesto libre que
se pueda obtener de la formula (I) en una sal del mismo, y/o separar una mezcla de
isémeros que se pueda obtener de un compuesto de la formula I en los isémeros

individuales.

i ngmmmnm
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

Se eliminan las Reivindicaciones 9, 11 y 13 a 17.

La Reivindicacion 18 se reenumera en funcién al cambio realizado.
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