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4-METIL-1H-PIRROL-2-CARBOXAMIDAS 1,3-DISUSTITUIDAS Y SU USO
PARA LA PRODUCCION DE MEDICAMENTOS

DESCRIPCION DE LA INVENCION

La presente invencidén se relaciona con 4-metil-
l1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas, métodos para su
produccidn, medicamentos conteniendo estos compuestos y su
uso para la produccidn de medicamentos.

El dolor es uno de los sintomas fundamentales en
la clinica. Existe un requerimiento a nivel mundial de
terapias efectivas contra el dolor. La urgencia de actuar
en favor de un tratamiento adecuado para los pacientes y
bien enfocado de los estados de dolor c¢rénicos y no
crdnicos -debiéndose eﬁtender por ello el tratamiento del
dolor exitoso y satisfactorio para el paciente-queda
documentada por el gran nimero de trabajos cientificos que
se han publicado recientemente en el campo de la analgésica
aplicada, respectivamente, la investigacidén de los
fundamentos de la nocicepcidn.

Los opioides clasicos como, por ejemplo, la
morfina muestran una buena actividad en 1la terapia de
dolores fuertes a extremos, pero provocan frecuentemente
efectos secundarios indeseables como, por ejemplo,
depresidn respiratoria, vémitc, sedaciédn, estreflimiento y

desarrollo de tolerancia. Ademas, frecuentemente son menos
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efectivos en los casos de dolores neuropaticos, que afectan
en particular los pacientes con tumores.

Un objetivo de la invencidn presente consistia
por lo tanto en ofrecer nuevos compuestos gue son
apropiadas en particular como principios activos
farmacéuticos en medicamentos, preferentemente en
medicamentos para la prevencidén y/o el tratamiento de
dolores, en particular dolores agudos, dolores crdénicos y
dolores neuropéticos.

Se ha detectado ahora sorprendentemente que 1las
4-metil-1H-pirrel-2-carboxamidas disustituidas de la
férmula general I, indicada mas adelante, son apropiados
para la regulacidén del receptor de noradrenalina, en
particular para inhibir 1la reabsorcién de noradrenalina
(Noradrenalin-Uptake) y/o para la regulacidén del receptor
5-HT, en particular para la inhibicién de la reabsorcién de
5-hidroxi-triptofanc (5-HT-Uptake) vy/o para la regulacidn
del receptor de opicides y/o para la regulacién del
receptor de batracotoxina (BTX) y que pueden emplearse, por
1o tanto, en particular come principios activos
farmacéuticos en medicamentos para la prevencidén y/o el
tratamiento de disfunciones o enfermedades relacionados con
estos receptores respectivamente procesos.

Un objeto de la presente invencidén es, por 1lo

tanto, las 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-
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disustituidas de la férmula general I,
143(: FQ4 }Q1
/ \ hl-F22

en que
R' denota alquilo, alquenile o alguinilo
insustituido o al menos una vez sustituido; heterocalquilo,
hetercalqueniioc © heterocalgquinilo insustituide o al menos
una vez sustituido; cicloalquilo o] cicloalquenilo
insustituido o al menos una vez sustituido;

heterocicloalguilo o heterocicloalguenilo insustituide o al

menos una vez sustituido; -(algquilen)-cicloalquilo, -
(alguenilen)-cicloalguilo, -(alguinilen)-ciclcalquilo,
{alquilen)-cicloalquenilo, -{(alquenilen)-cicloalquenilo, o

-({alquinilen)-cicloalquenilo insustituido o al menos una

vez sustituido; (hetercalquilen)-cicloalquilo, -
{(heterocalquenilen}-cicloalqguilo, (hetercalquilen}-
cicloalqguenilo o -{hetercalquenilen)-cicloalquenilo
insustituido o al menos una vez sustituido; -(alguilen)-
heterocicloalquilo, -{alquenilen)-heterocicloalquilo,
{alguinilen)-heterocicloalquilo, -{alquilen) -

heterocicloalgquenilo, -(alguenilen)-heterocicloalquenilo o
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{alquinilen) -heterocicloalquenilo insustituido o al mencs

una vez sustituido; - (hetercalquilen)-heterociclcoalquilo, -
(hetercalquenilen) -heterocicloalqguilo, - (heteroalguilen) -
heterocicloalquenilc o (heteroalguenilen) -

heterocicloalqueniloc;

fenilo gue puede estar insustituido o sustituido
con 1, 2, 3, 4 o § sustituyentes, independientes el uno del
otro, seleccionados del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I,
-CN, -CH,-CN, -NO,, -CH, -SH, -NH,, alquilo Cj.s -,(CHQ)—.O—
algquilo Ci;.s, algquenilo C,.5, alguinilo C,.s, -C=C-Si(CHi);, -
C=C-Si{(C,H5}),, -S-alquilo C;.s5, -S-Fenilo, -8-CH;-Fenila, -0-.
alquilc C,.s, -O-Fenilo, -0-CH;-Fenilo, -CF;, -CHF,, -CH.F, -
0-CF;, -O-CHF,, -O0-CH,F, -C(=0)-CF,, -S-CF;, -S-CHF,, -S-
CH,F, -S(=0),-fenilo, -S(=0);-alquilo C;.5, -S{=0)-algquilo C;.
s, -NH-algquilo C;.s, -N(alguilo C;.s)2, -C(=0})-H, -C(=0)-
alquilo Ci_s, -CH,-0-C(=0) -fenilo, -0-C{=0)-fenilo, -NH-
S{=0);-alquilo C;.s, -NH-C({=0)-alquilc C;.5, -C{(=0)-NH,, -
C(=0) -NH-alquilo C;.5, -C(=0)-N{algquilo C;ﬁ)z, -8 (=0),-NH,, -
S(=0},-NH-alquilo C;.s5, -8{=0),-N{algquilo C;.5)a2, -S({(=0),-NH-
fenilo, [1,2,3]-tiadiazolilo, c¢iclopropileo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, piperazinilo, pirrolidinilo,
piperidinilo, pirazolilo, fenilo, furilo (furanilo),
tiazolilo, tiadiazelilo, tiofenilo (tienilo}), bencilo vy
fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,

respectivamente, los radicales ciclicos de estos
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sustituyentes estar en cada caso insustituidos o
sustituidos opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el uno del otro del grupo consistiendo de F,
Ccl, BR, I, -CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, -C(=0)-CH, -alquiloc
Ci.s, - (CHz)-alguilo C;.s, algquenilo ¢;.5, alquinilo c¢z.5, -
C=C-Si{CH3)3, -C=C-8i(C,Hs)3;, -S-alquilo C,; s, -S-fenilo, -S-
CH;-fenilo, -0O-algquilo Ci.s, -o-fenilo, -o0o-CH;-fenilo, -CF,,
~-CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0O-CHyF, -C(=0)-CF.) -S-CF5,

S-CHF, Y -8-CH,F; un radical insustituido o al menos una vez
sustituido seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
indolicinilo, bencimidazolilo, tetrazolilo, triazinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrelilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilec, imidazolilo,

indolilo, isoindolilo, benzolblfuranilo, benzolb]ticfenilco,

benzo[d]ltiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazoclilo, bencisoxazolilo, tiazolilo, tiadilazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, igsoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo,
naftridinilo v isoguinclinilo; - (alquilen) -arilo, -
(alquenilen) -arilo, - (alquinilen)-arilo, - (heterocalguilen)-

arilo o -(heterocalquenilen)-arilo insustituido o al menos
una vez sustituido; -(alquilen)-heterocarilo, - (algquenilen)-
heteroarilo, -{alquinilen)-hetercarilo, - {(hetercalquilen)-

heterocarilo o - (hetercalquenilen)-hetercarilo insustituido
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o al menos una vez sustituido, o -NH-C(=0)-R°;

R’ denota H; alquilo, alguenilo o alguinilo
insustituido o al menos una vez sustituido; heterocalquilo,
heteroalqueniloc © hetercalquinilo insustituido o al menos
una vez sustituido; arilo insustituido ¢ al mencs una vez
sustituido; o/ (alquilen) -arilo, - {alquenilen) -arilo,
(alquinilen)-arilo insustituido o al menos una vez
sustituido;

o R' y R?* denotan, Jjuntos con el A&atomo de
nitrdégenc que los une, heterociclocalguilo e}
heterociclcalguenilo que esta insustituido o sustituido con
al menos un radical R%;

R® denota alquilo, alquenilo o alquinilo
insustituido © al menos una vez sustituido; heteroalquilo,
heterocalquenilo ¢ heterocalguinilce insustituido o al menos
una vez sustituido; (alquilen)-arilo, - (alquenilen}-arilo,
{algquinilen) -arilo, (hetercalgquilen) -arilo o -

{(heterocalquenilen) -arilo insustituide o al menos una vez

sustituido; o] (alquilen) -hetercarilo, - (alquenilen) -
heteroarilo, {alguinilen) -heterocarilo, - (heteroalqguilen) -
hetercarilo, (heterocalquenilen)-heteroarilo insustituido o

al menos una vez sustituido;
R* denota fenilo que puede estar insustituido o
sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes, independientes

el uno del otro, seleccionados del grupo consistiendo de F,

‘O
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Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -OH, -SH, -NH,, -C({=0)-0OH, alquilo
Ci-s -(CHy)-0O-alquilo C;.s, alquenilo C,;.s, alquinilo Ci.s, -
C=C-Si(CH;);, -C=C-8Si(CyH5);, -S-alquilo C;.5, -S-Fenilo, -S-
CH,-Fenilo, -0O-alquilo C;.5, -0O-Fenilo, -0O-CH;-Fenilo, -CFj,
-CHF,, -CH,F, -0O-CF;, -0-CHF,, -0O-CHyF, -C(=0)-CF,, -S-CF;, -
S-CHF,, -5-CH,F, -8(=0);-fenilo, -S(=0);-alquilo C,_s, -
S(=0)-alquilo Cj.5, -NH-alquilo C;.s, -N(alguilo C,.5),, -
C({=0)-alquilo C;.5, C(=0)-H, C{(=0)-alquilc C;.5, -CH;-0-
C(=0)-fenilo, -0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0);-alquilo C;.s, -NH-
C(=0)-alquilo C;.5, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-alquilo C;.5, -

C(=O) —N(alquilo C1.5)2, ‘S(=O)2—NH2, -S(=O)2-NH—a1quilo Ci-s,

-8 (=0),;-N{alquilo Ci-s)az, -$(=0),-NH-fenilo, {1,2,3]-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, pirazolilo, fenilo, furilo {furanilo),

tiazolilo, tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo), bencilo vy
fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar en cada caso insustituidos o)
sustituidos opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
seleccionados independientes el wuno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl1, BR, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH;, -
C(=0)-0H, -alqgquilo c¢;.5, -{CH;)-alquilo C;.5, alguenilo c;.s,
alquinilc cj.s, -C=C-8i{CH3)3, -C=C-Si(CyHs)s;, -S-alquilo C;.
s, -S-fenilo, -S8-CH,-fenilo, -0O-alquilo C,. s, -o-fenilo, -o-

CH;-fenilo, -CF,, -CHF;, -CH,F, -0O-CF;, -O-CHF,, -O-CHF, -

/]
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C(=0)-CF3;) -S-CF;3, -S-CHF; Y -S-CH,F;

o un radical insustituido o al menos una vez
sustituido seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
bencimidazolilo, triazinilo, ftalacinilo, carbazeclilo,
carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo,

pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazelilo, piridinilo,

imidazolilo, iscindolilo, benzo[b] furanilo,
benzo[bltiofenilo, benzo[d]ltiazolilo, benzodiazolilo,
benzotriazolilo, benzoxazolilo, bencisoxazolilo,
tiadiazolilo, oxadiazolilo, piridacinilo, dquinoxalinilo,

quinazolinilo, quinolinilo, naftridinilo y isoguinolinilo
que puede estar en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,

independientes el uno del otro del grupo consistiendo de F,

Ccl, BR, I, -CN, -CH,CN-, -NO,, -OH, -8SH, -NH,, -C(=0)-OH, -
alquilo c¢i.5, -{CH,)-alguiloc C;.s, alquenilo c;.5, alguinilo
Ca-5, ‘CEC'Si(CH3)3, ‘CEC‘Si(C2H5)3, -S-alquilo Ci-s, -8-

fenilo, -S-CH,-fenilo, -0O-alquilo C;.5, -o-fenilo, -o-CH,-
fenile, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF,;, -0-CHF,;, -O-CH,F, -C(=0)-
CF,) -S-CF,, -S-CHF3, -5-CHyF, -S(=0),-fenilo, -5 (=0} ,-
algquilo Ci.s, -S{=0) -alquilo C;.s, -NH-alquilo C,.s, -
N(algquilo C;.s)», -C(=0)-0O-alquilo C1-5, -C{=0)-H, -C(=0)-
alguilo C;-s, -CH,-0-C(=0) -fenilo, -0-C{(=0) -fenilo, -NH-
S(=0),-alquilo C;.s, -NH-C(=0)-alquilo C,.s, -C(=0)-NH,, -

C(=0)~-NH-alquilo C;.5, -C({=0)-N(alquilo Cy-s)a, -S(=0),-NH,, -

12
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S(=0),;-NH-algquilo C;.5, -S({=0),-N(alquilo C;s),, -5(=0),-NH-

fenilo, [1,2,3)-tiadiazolilo, c¢iclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, pirazeclilo, fenilo, furilo
(furanilo), tiazcolilo, tiadiazolilo, ticofenilo (tienilo},

il

bencilec y fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez con eventualmente
1, 2, 3, 4 o 5, sustituyentes seleccionados independientes
el uno del otro del grupo consistiendc de F, Cl, Br, I, -
CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -C(=0)-OH, alguilo Ci.s, - (CH,)-
alquilo C;.s, -alguenilo C:;.5, -alguinilo C;.s, -C=C-8i(CH;);,
-C=C-8i{CsHs)3, -S-alguilo C;.s, -S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -
0O-alquilo C;.5, -0-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;, -CHF., -CH)F,
-0-CF3;, -0-CHF,, -0O-CH,F, -C(=0)-CF;3) -8-CF;, -S-CHF, Y -S-
CH,F;

R® denota alquilo, alquenilo o alquinilo
insustituido © al menos una vez sustituido; heteroalquilo,
hetercalquenilo o hetercalguinileo insustituido o© al menos
una vez sustituido; arilo insustituido o al menos una Véz
sustituido; hetercarilo insustituido o© al menos una vez
sustituido; (alquilen) -arilo, -{alguenilen) -arilo,
(alquinilen) -arilo, - {hetercalguilen) -arilo o -
(heteroalquenilen) -arilo, insustituido o al menos una vez
sustituido; o) (alguilen) -hetercarilo, - (alguenilen) -

heteroarilo, (alquinilen) -heterocarilo, - (heteroalquilen) -

3
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10

hetercarilo © (heterocalquenilen)-hetercarilo insustituido ©
al mencs una vez sustituido;

R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-
C(=0)-0-R’; -C(=0)-0-R®; -C(=0)-R’; alquile, alquenilo o
algquinilo insustituido o al menos una vez sustituido;
heteroalquilo, hetercalquenilo o hetercalquinilo
insustituido o al menos una vez sustituido; cicloalquile o
cicloalquenilo insustituido o al menos una vez sustituido;

heterocicloalquilo o heterocicloalguenilo insustituide o al

mencs una vez sustituido; - {alguilen) -cicloalquilo, -
{(alquenilen) -cicloalqguilo, -{algquinilen)-cicloalqguilo, -
(alquilen) -cicloalquenilo, - (alguenilen)-~-cicloalquenilo, o

-{alquinilen) -cicloalquenilo insustituido o al menos una

vez sustituido; (hetercalquilen) -cicloalquilo, -
{(hetercalquenilen) -cicloalgquilo, (heteroalquilen)} -
cicloalqguenilo, o - (hetercalgquenilen) -cicloalquenilo
insustituido o al menos una vez sustituido; -(algquilen)-
heterocicloalquilo, - (alquenilen) -heterocicloalquilo,
{alquinilen) -heterocicloalquilo, -(algquilen) -
heterocicloalquenilo, -{alguenilen)-heterocicloalquenilo o

{algquinilen) -heterocicloalquenilo insustituidc © al menos

una vez sustituidoe; - (heterocalguilen)-heterocicloalgquilo, -
(heteroalguenilen)-heterocicloalquilo, - (heteroalquilen) -
heterocicloalquenilo | o (heteroalquenilen) -

heterocicloalquenilo insustituido o© al menos una vez .
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sustituido; arilc insustituide o al menos una vez
sustituido; hetercarilo insustituido o al menos una vez
sustituido; ~ka1quilen)—arilo, - (alquenilen) -arilo, (-
alquinilen) -arilo, - (heteroalquilen) -arilo o -

(hetercalguenilen)-arilo insustituido o al menocs una vez

sustituido; o - (alquilen) -heteroarilo, - {alquenilen) -
hetercarilo, (-alquinilen)-heterocarilo, - (hetercalquilen)}-
hetercarilo o -(heterocalquenilen)-hetercarilo insustituido

0 al menos una vez sustituide

y R’, R® y R’ independientemente el uno del otro,

‘denotan en cada caso alquilo, alquenilo o alguinilo

insustituido o al menos una vez sustituido; heteroalquilo,
hetercalquenilo o hetercalquinilo insustituidc o al menos
una vez sustituido; cicloalquilo o cicloalguenilo
insustituidé Q al mencs una vez sustituido;
heterocicloalquilo o heterocicloalquenilo insustituido o al
menos una vez sustituido; arilo insustituido o al menos una
vez sustituido; hetercarilo insustituido o al menos una vez
sustituido; - {alquilen) -arilo, - {alquenilen) -arilo,
{alguinilen) -arilo, - (heteroalguilen) -arilo,
{(hetercalguenilen)-arilc insustituido o al menos una vez
sustituido; 0 (alguilen) -heteroarilo, - (alquenilen) -
heterocarilo, (alquinilen) -heterocarilo, - (heterocalguilen) -

heterocarilo o (heteroalquenilen})-heteroarilo insustituido o

al menos una vez sustituido;

/
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en cada caso opcionalmente en forma de sus
estereocisdmeros  puros, en particular enantidmeros o
diasteredmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de
estereoisdmeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasteredmeros en una proporcidén de mezcla arbitraria, o en
cada caso en forma de las sales correspondientes © en cada
caso en forma de los solvatos correspondientes.

Preferentemente, R' no puede designar un radical
1,4-dihidroxi-naftilo.

El concepto “alquilo” comprende en el sentido de
la presente invencién radicales de hidrocarburos no
ciclicos saturados que pueden estar ramificados o de cadena
recta, asi como insustituidos o al menos una vez
sustituidos, teniendo, como en el caso de alguilo C;.2, 1 a
12 (es decir, 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o 12)
atomos de C, respectivamente, como en el caso de alquilo C;.
¢, L a 6 (es decir, 1, 2, 3, 4, 5 o 6) a&tomos de C. Siempre
que un o varios sustituyentes designan un radical de
alquilo o poseen un radical de alquilo que estd sustituido
una o varilas veces, éste puede estar sustituido
preferentemente con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5, con
particular preferencia con 1, 2 o 3 sustituyentes,
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH,, -

N{alguilo Ci;.s)2, -N(algquilo C;.5) {fenilo), -N{alquilo C;.
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5) (CHy-fenilo), -N(alquilo Ci.s) (CHp-CH;-fenilo}, -NH-C(=0)-
O-alguilo Ci.s, -C(=0)-H, -C(=0)-alqgquilc C;.5, -C(=0)-fenilo,
-C(=8)-alquilo ¢C;5, -C(=8)-fenilo, -C(=0)-0H, -C(=0)-0-
alquilo C;.5, -C{(=0}-0-fenilo, -C(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0)-
NH,, -C(:O)—NH-alquilé Cis, -C(=0)-N(alquilo C,.5);, -C(=0)-
NH-fenilo, -C(=0)-N{alquilo C,.5)-fenilo, -C(=0)-NH-naftilo,
-C({=0) -pirrolidinilo, -C(=0)-piperidinilo, -S{=0})-alquilo
Ci-s, -S(=0)-fenilo, -S(=0);-alquilo C .5, -8(=0).-fenilo, -
S(=0),-NH, y -S0;H, pudiendo estar los radicales de alquilo
Ci.5 precedentemente referidos en cada caso lineales o
ramificados y 1los radicales de fenileo o naftilo
précedentemente referidos en cada caso insustituidos o
sustituidos con 1, 2, 3, 4 o} 5 sustituyentes,
preferentemente con 1, 2 o 3 sustituyentes, seleccionados
independientemente entres si del grupo consistiendo de F,
¢l, Br, I, -CN, -CF;, -OH, -NH,, -0-CF;, -SH, -0-CH;, -0-
CsHs, -0-C3H,;, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, isocbutilo y terc-butilo.

Sustituyentes particularmente‘ preferidos para
alquilo pueden ser seleccionados independientemente los
uncs de los otros del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
NO,, -CN, -OH, -SH, -NH,, -N(CH;),, -N(CzHs),, -N(CH,;) (C-Hs),
-C(=0) -OH, -C({=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs;, -C(=0)-~0-C{CHi);, -
NH-C(=0)-0-C(CH3)1, -N(CH;)-fenilo, -N-{(CyHs)-(p-toluilo), -

C(=0}-0-CH,-fenilo, -C{=0) -NH-naftilo, -C(=0) -

‘7
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pirrolidinilo, -C(=0)-N(CH;)-fenilo y -C(=0)-NH-CH{CH;),.

A manera de radicales de alquilo C;.;, apropiados
que pueden ser, en cada caso, insustituidos o mono o
polisustituidos, se menciona, a guisa de ejemplo, metilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, .n-butilo, isobutilo, 2-
butilo, terc-butilc, n-pentilo, 2-pentilo, 3-pentilo, 1iso-
pentilo, neco-pentilo, n-hexilo, 2-hexilo, 3-hexilo, n-
heptilo, n-octilo, -C(H) (CzHs) 2) -C(H) (n-Ci3H7) 2, (3,3)-
dimetilbutilo, 4-metil-2-pentilo y -CH,-CH,-C(H) (CHy) - (CHy) ;-
CH,. Como radicales apropiados de algquilo C,;.¢ se menciona,
por ejemplo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, isobutilo, 2-butile, terc-butile, n-pentilo, 2-
pentilo, 3-pentilo, iso-pentilo, neo-pentilc, n-hexilo, 2-
hexilo y 3-hexilo.

Por radicales de alquilo polisustituidos debe
entenderse agquellos radicales de algquilo que estéan
sustituidos o bien en diferentes o en los mismos atomos de
C wvarias veces, preferentemente dos o©o tres veces, por
ejemplo, tres veces en el mismo atomo de C como en el caso
de -CF;, o en diferentes sitios como en el caso de - (CHC1l) -
(CH;F) . La polisustitucidén puede realizarse con el mismo o
con diferentes sustituyentes. Como radicales de alguilo
sustituidos apropiados se menciona, a ménera de ejemplo, -
CF;, -CF.H, —CEHz, -CH,C1, -{CH,)-OH, -(CH,;)-NH,, - (CH;)-CN, -

(CH,HCF3) , - (CH,HCHF;) , - {CH,HCH,F) , - (CH,HCH,C1) , - (CH3) -
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(CH,) -CH, - (CH,) - (CH;) -NH,, - (CH,HCH;) -CN, - (CF,HCF,) , -
(CHHCH,HCF3), - (CHa) - (CHz) - (CHz) -OH, - (CHy)-N(CH;}2, - (CHz)-
(CH;HCH,) -C1, - (CH;)-(CHy)-(CHy)-{(CH;)-Cl, -(CH;)-C(=0)-0H, -
(CH,) - (CH,)} -C(=0J-0H, - (CH,)-C(=0)-0-CH; vy -(CH,)-(CH,)-NH-
C(=0)-0-C{CH,y),.

El concepto ,alguenilo™ comprende, en el sentido
de la presente invencidn, radicales de hidrocarburos
aciclicos insaturados gue pueden ser ramificados o de
cadena recta vy sin sustituir o al menos una vez
sustituidos, y que poseen al menos un enlace doble,
preferentemente 1, 2 o 3 enlaces dobles, como en el caso de
alquenilo C;.4, 2 a 12 (es decir, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,
10, 11 o 12) Atomos de C, respectivamente, como en el caso
de alguenilo Cy.s 2 a 6 (es decir, 2, 3, 4, 5 o 6} atcmos de
C. Siempre que un o varios sustituyentes denotan un radical
de alquenilo o poseen un radical de alquenilo gue estéa
sustituido una o varias veces, éste puede egtar
seleccionado preferentemente con opcionalmente 1, 2, 3, 4 0O
5, con particular preferencia con 1, 2 o 3 sustituyentes
independientes los unos de los otros del grupo consistiendo
de F, C1l, Br, I, -NO,, -CN, -0OH, -SH, -NH,, -N(alquilo Ci.
s)a, -N{algquilo C;.s) (fenilo), -N{alquilo C;.s) (CH,-fenilo), -
N({alquilo C;.s) {CH,-CH,-fenilo}, -NH-C(=0}-0O-alquilo C;.s, -
C(=0)-H, -C(=0)-alquilo C;.5, -C(=0)-fenilo, -C(=S)-alquilo

Ci.5, -C(=8)-fenilo, -C(0)-0H, -C(=0)-0-alguiloc C;.s, -C{=0)-

9
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O-fenilo, -C{=0)}-0-CH;~fenilo, -C(=0)-NH,, -C{=0)-NH-algquilo
Ci-s, -C(=O);N(alquilo Ci-s)2, -C(=0)-NH-fenilo, -C(=0) -
N(alquilo C,.5)-fenilo, -C(=0)-NH-naftilo, -C(=0) -
pirrolidinilo, -C(=0)-piperidinilc, -S8(=0)-alquilo C;.s,
S{=0) -fenilo, -S(=0),-alquilo C;.s, -S{=0);-fenilo, -S(=0);-
NH, y -8Q3H, pudiendo 1los radicales de alquilo (i
precedentemente referidos ser lineales o ramificados y los
radicales de fenilo o naftilo en cada caso insustituidos o
sustituidos con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
preferentemente con 1, 2 o 3 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de E, cl, Br, I, -CN, -CF;, -OH, -NH,, -0-CF;, -S5H, -0-CH,,
-0-CyHs, -0-C3H;, metilo, metilo, n-propile, isopropilo, n-
butilo, 2-butile, isobutilo y terc-butilo.

Sustituyentes particularmente preferidos de
alquenilo pueden estar seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -NOg,
-CN, -0OH, -8H, -NH,, -N(CHai)l;, =-N(CyHs)> y -N{(CHs) (C;Hg) .

Como radicales de alquenilo C,.;» apropiados se
menciona, a guisa de ejemplo, etenile, 1l-propenilo, 2-
propenilo, l—buteﬁilo, 2-butenilo, 3-butenilo, l-pentenilo,
2-pentenilo, 3-pentenilo, 4-pentenilo, hexenilo, -
CH=C{CH3)2, -CH=CH-CH=CH-CH; y -CH;-CH;-CH=CH;.

Por radicales de alquenilo polisustituidos debe

entenderse aquellos radicales de alguenilo gque estan
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sustituidos en diferentes o los mismos atomos de C varias
veces, preferentemente dos veces, por ejemplo, dos veces en
el mismo atomo de C como en el caso de -CH=CCl, o en
diferentes sitios como en el caso de -CCl=CH- (CH;)-NH,. La
sustitucidén miltiple puede realizarse con el mismo © con
diferentes sustituyentes. Como radicales de alquenilo
sustituidos apropiados se menciona a guisa de ejemplo -
CH=CH- (CH;) -OH, -CH=CH- (CH;)-NH, y -CH=CH-CN.

El concepto “algquinilo” comprende, en el sentido
de la presente invencidén, radicales de hidrocarburos no
ciclicos insaturados que pueden estar ramificados o de
cadena recta e insustituidos o sustituidos al menos una
vez, Y gque poseen al menos un enlace triple,
preferentemente 1 o 2 enlaces triples, teniendo, como en el
caso de alquinilo Cy.12, 2 & 12 (es decir, 2, 3, 4, 5, 6, 7,
8, 9, 10, 11 o 12) atomos de C, respectivamente, teniendo,
como en el casc de alquinilo Cy.4, 2 a 6 (es decir, 2, 3, 4,
5 o 6) atomos de (€. Siempre gue uno o varios de los
sustituyentes denotan un radical de algquinilc o contienen
un radical de alqgquinilo gue estd sustituido una o varias
veces, este puede estar sustituido preferentemente con
opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5, con particular preferencia
con opcionalmente 1 o© 2 sustituyentes, seleccionados
independientemente el unc del otro del grupo consistiendo

de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH;, -N{alquilo C;.

21



10

15

20

25

18

s)a, -N(algquilo C, ) {fenilo), -N{alguilo C, s) (CH,-fenilo), -

N(algquilo Cis) (CHa-CHz;-fenilo), -NH-C(=0)-OC-alquilo C.s,

C(=0)-H, -C(=0)-alquiloc C,;.5, -C(=0)-fenilo, -C(=S)-alquilo .

Ci.s, -C(=8)-fenilo, -C(=0)-0QH, -C(=0)-0-alquilec C;.s, -
C(=0)-0-fenilc, -C(=0)-0-CH;-fenilo, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-
algquileo Ci.5, -C(=0})-N(alguilo C;.s5}s, -C(=0)-NH-fenilo, -
C{(=0)-N({algquilc C;.5)-fenilo, -C(=0)-NH-naftilo, -C(=0) -
pirrolidinilo, -C{=0)-piperidinilo, -8{=0)-alquilo C;.s,
S(=0)-fenilo, -8(=0),-alquilo C;.s, -S(=0),-fenilo, -S{=0),-
NH, Yy -SbﬂL pudiendo estar 1los radicales de alquilo C;.s
precedentemente referidos en cada caso lineales o
ramificados v los radicales de Eenilo O naftilo
precedentemente referidos en cada caso insustituidos o
sustituidos con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes,
preferentemente 1, 2 o©o 3 sustituyentes, selecciocnados
independientemente del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I,
-CN, -CF3, -0OH, -NH,, -0-CF3;, -8H, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butileo, 2-butilo,
isobutilo y terc-butilo.

Sustituyentes particularmente ©preferidos para
alquinilo pueden ser seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO;,
-CN, -OH, -S8SH, -NH;, -N(CH;)z, -N(CyHs), y -N(CH;) (CzHs) .

Como radicales de alquinilo C,.;, apropilados se

menciona, a guisa de ejemplo, etinilo, 1-propinilo, 2-
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propinilo, 1-butinilo, 2-butinilo, 3-butinilo, l-pentinilo,
2-pentinilo, 3-pentinilo, 4-pentinilo y hexinilo.

Por radicales de alquinilo sustituidos miltiples
veces debe entenderse aquellos radicales de alquinilo que
estan sustituidos en diferentes &atomos de C, por ejemplo,
dos veces en diferentes Atomos de C como en el caso de -
CHC1-C=CC1. Como radicales de alquinilo sustituidos
apropiados se menciona, a guisa de ejemplo, -C=C-F, -C=C-Cl
y -C=C-I.

El concepto “heterocalquilo” designa un radical de
alquilo segin se describe en lo precedente en que un o
varios &atomos de C fueron sustituidos en cada caso por un
hetercdtome seleccionado independientemente el unc del otro
del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH).
Los radicales de hetercalquilo pueden poseer
preferentemente 1, 2 o 3 heterocdtomo(s) seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de oxigeno, azufre y nitrdégeno (NH) como miembro(s) de
cadena. Los radicales de heterocalquilo pueden tener
preferentemente de 2 a 12 miembros, c¢on particular
preferencia de 2 a 6 miembros.

Como radicales de hetercalquilo apropiados gue
pueden estar en cada caso insustituidos o mone o
polisustituidos, se menciona, a guisa de ejemplo, -CH;-O-

CH;, -CH;-0-C;Hs, -CH,-O-CH{CHi},, -CH;-O-C(CHi);, -CH;-S-CHs,
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-CH,-S-CyHs, -CH,-S-CH(CH;),, -CH,-S-C{(CH;),;, -CH,-NH-CH;, -
CH,-NH-C,Hs, -CH,-NH-CH(CH;),, -CH,-NH-C(CH;);, -CH,-CH,-O-CHs,
-CH,;-CH,-0-C3Hs, -CH,-CH,-O-CH(CH;);, -CH,-CH,-0O-C(CH))3, -CHa-
CH,-S-CH;, -CH,-CH,-S-CyHs, -CH,-CH,-S-CH(CH,),;, -CH,-CH,-§-
C(CH;) s, -CH;-CH,-NH-CHj, -CH,-CH, -NH-C;Hs, -CH,~CH;-NH-
CH(CH;),, =-CH;~CH,-NH-C(CH;);, -CH,-S-CH,-O-CH;, -CH;-O-CH,-O-
C;Hs, -CH,-0-CH,-O-CH(CH,),, -CH,-S-CH,-0O-C(CH;)3, -CH,-O-CH,-
S-CH;, -CH;-0-CH,-8-CyHs, -CH,~0-CH,-S-CH(CH;),, -CH,-NH-CH,-S-
C(CH;)3, -CH;-0O-CH,-NH-CH;, -CH,-O-CH,-NH-C,Hs, -CH,-O-CH,-NH-
CH(CH;),, -CH,-S-CH2-NH-C(CH,);, -CH,-CH,-CH,-0O-CH,, -CH,-CH,-
CH;-0-CzHs y -CH-CH;-C(H) (CH;3) - {CH;)3-CHa,.

Como radicales de heteroalguilo sustituidos

apropiados se menciona, a guisa de ejemplo, -(CH;)-0-(CF;),
- (CH;) -O- (CHF,) , - (CH,)-0-(CH,F), -{CH;)-S-(CF;3), - (CHy)-S-
(CHF;), -(CH)-S-(CHyF), - (CH:)-(CHz)-0-(CF,;), -(CF;)-0-(CF;),

- {CH;) - (CH,) -S- (CF3) y -{CH;) - (CH,) - (CH,) -O- (CF3) .

El concepto “heterocalquenileo” designa un radical
de alguenilc segin se describe en lo precedente en gue un o
varios &dtomos de C fueron sustituidos en cada caso por un
heterodtomo seleccionado independientemente el uno del otro
del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH).
Los radicales de hetercalquilo pueden poseer
preferentemente 1, 2 o0 3 heterocdtomo(s) seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo

de oxigeno, azufre y nitrégeno (NH) como miembroc(s) de
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cadena. Los radicales de heterocalquilo pueden ser
preferentemente de 2 a 12 miembros, con particular
preferencia de 2 a 6 miembros.

Como radicales de heterocalquenilo apropiados se
menciona, a guisa de ejemplo, -CH,;-O-CH=CH,;, -CH=CH-O-CH=CH-
CH;, -CH,-CH,-0-CH=CH,, -CH;-S-CH=CH,, -CH=CH-S-CH=CH-CH;, -
CH,-CH,;-S-CH=CH,, —CHZ—NH—CH=CH2, -CH=CH-NH-CH=CH-CH; y -CH;-
CH,-NH-CH=CH,.

Como ‘radicales de hetercalquenilo sustituidos
apropiados se mencicna, a guisa de ejemplo -CH,-O-CH=CH-
(CH,) -OH, -CH,-S-CH=CH- (CH;) -NH; y -CH,-NH-CH=CH-CN.

El concepto “heterocalquinilo” designa un radical
de alquinilo segiin se describe en lo precedente en gue un ©
varios atomos de C fueron sustituidos en cada caso por un
heterodtomo seleccionado independientemente el unc del otro
del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH).
Los radicales de heterocalquilo pueden poseer
preferentemente 1, 2 o© 3 hetercadtomo(s) seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH) como miembro(s} de
cadena. Los radicales de hetercalquilo  pueden ser
preferentemente de 2 a 12 miembros, con particular
preferencia de 2 a 6 miembros.

Como radicales de hetercalquinilo apropiados se

menciona, a guisa de ejemplo, -CHK,-0-C=CH, -CH,-CH,-0-C=CH,
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~CH,-0-C=C-CH;, -CH,-CH;-O-C=C-CH;, -CH,-S-C=CH, -CH,-CH,-S-
C=CH, -CH,-S-C=C-CH;, -CH;-CH,-S$-C=C-CH,.

Como radicales de heterocalquinilo sustituidos
aproplados se menciona, a guisa de ejemplo, -CH,-0-C=C-Cl,

-CH,;-CH,;-0-C=C-1I, -CHF-0O-C=C-CH;, ~CHF-CH,-0-C=C-CH;, -CH,;-S-

C=C-C1, -CH;-CH,-8-C=C-C1, ~CHF-S5-C=C-CH,4, -CHF-CH,-5-C=C~
CH;.

El concepto ‘“cicloalquilo” significa, en el
sentido de la  presente invencién, un radical de

hidrocarburo ciclico saturado teniendo preferentemente 3,
4, 5, 6, 7, 8 o 9 atomos de C, con particular preferencia
teniendo 3, 4, S5, 6 o 7 &tomos de C, c¢on muy particular
preferencia teniendo 5 o 6 &dtomos de C, pudiendo estar el
radical insustituido o mono o polisustituido igual o
diferente.

Como radicales de cicloalquilo C,;.. apropiados que
pueden estar en cada caso 1nsustituides o© mono o
polisustituidos se menciona a guisa de ejemplc
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, ciclooctilo y ciclononilo. Como radicales de
cicloalquilo C;., apropiados se menciona ciclopropilo,
ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo y ciclocheptilo.

El concepto “cicloalquenilo® significa, en el
sentido de la presente invencidn, un radical de

hidrocarburo ciclico insaturado teniendo preferentemente 3,
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4, 5, 6, 7, 8 o 9 atomos de C, con particular preferencia
teniendo 3, 4, 5, 6 o 7 atomos de C, con muy particular
preferencia teniendo 5 o 6 atomos de C que posee al menos
un enlace doble, preferentemente, un enlace dcble, y dque
pude estar insustituido o mono o polisustituido igual o
diferente.

Como radicales de cicloalquenilo Ci.¢ apropiadocs

que pueden estar en cada caso insustituidos o mono o

polisustituidos se menciona, a guisa de ejemplo,
ciclobutenilo, ciclopentenilo, ciclohexenilo,
cicloheptenilo, ciclononenilo Y ciclocctenilo. Como

radicales de cicloalquenilo Cs.¢ se menciona ciclopentilo y
ciclohexenilo.

El concepto “heterocicloalguilo” significa en el
sentido de la presente invencidén un radical de hidrocarburo
ciclico saturado teniendo preferentemente 3, 4, 5, 6, 7, 8
0 9 atomos de C, con particular preferencia teniéndo 3, 4,
5, 6 o 7 é&atomos de C, con muy particular preferencia
teniendo 5 o 6 &tomos de C en que un © varios atomos de C
fueron sustituidos en cada caso con un heteroatomo,
seleccionado independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgenc (NH). Radicales
de heterocicloalquilo pueden poseer come miembre(s) del
ciclo preferentemente 1, 2 o 3 heterocadtomo(s)

seleccionado(s) independientemente el uno del otro del
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grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdégeno (NH). Un
radical de heterocicloalguiloc puede estar insustituido o
monosustituido o polisustituido igual o diferente. Los
radicales de heterocicloalquilo pueden tener,
preferentemente, de 3 a 9 wiembros, con particular
preferencia de 3 a 7 miembros, y con muy particular
preferencia de 5 a 7 miembros.

Como radicales de hete;ocicloalquilo apropiados
de 3 a 9 miembros gque pueden estar, en cada caso,

insustituidos o mono o polisustituidos, se menciona a guisa

de ejemplo imidazolidinilo, tetrahidrofuranilo,
tetrahidrotiofenilo, pirrolidinilo, piperidinilo,
mdrfolinilo, piperacinilo, tiomorfolinilo,
tetrahidropiranilo, oxetanilo, azepanilo, azocanilo,
diazepanilo, diticlanilo, (1,3)-dioxolan-2-ilo,
isoxazolidinilo, isotiocazolidinilo, pirazolidinilo,
oxazolidinilo, (1,2,4)-oxadiazolidinilo, (1,2,4)-
tiadiazolidinilo, (1,2,4)-triazolidin-3-1ilo, (1,3,4)-
tiadiazolidin-2-ilo, (1,3,4)-triazolidin-1-ilo, (1,3,4)-
triazoldidin-2-ilo, tetrahidropiridacinilo,
tetrahidropirimidinilo, tetrahidropiracinilo, (1,3,5)-
tetrahidrotriacinilo, (1,2,4)-tetrahidrotriacin-1-ilo, (1,

3)-ditian-2-ilo y (1,3)-tiazolidinilo. Como radicales de
heterocicloalguilo apropiados de S5 a 7 miembros se

menciona, a guisa de ejemplo, imidazolidinilo,
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tetrahidrofuranilo, tetrahidrotiofenilo, pirrolidinilo,
piperidinilo, morfolinilo, piperacinile, tiomorfolinilo,
tetrahidropiranilo, oxetanilo, azepanilo, diazepanilo vy

(1,3)-dioxolan-2-ilo.

El concepto ‘“heterccicloalguenilo” significa en
el sentido de 1la presente invencidn un radical de
hidrocarburo ciclico insaturado teniendo preferentemente 4,
5, 6, 7, 8 o 9 &atomos de C, con particular preferencia
teniendo 4, 5, 6 o 7 &atomeos de C, con muy particular
preferencia teniendo 5 o 6 atomos de C, pceseyendo al menos
un enlace doble, preferentemente un enlace doble, en gue un
o varios atomos de C fuercon sustituidos en cada caso con un
hetercdtomo, seleccionado independientemente el uno del
otro del grupe consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno
(NH} . Radicales de heterocicloalguilo pueden poseer como
miembro (s) del ciclo preferenéemente 1, 2 o 3
heteroétomo(s) seleccionado(s) independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxilgeno, azufre vy
nitrdgeno (NH). Un radical de heterocicloalquenilo puede
estar insustituido o monosustituido o pélisustituido igual
o diferente. Los radicales de heterocicloalquenilo pueden
tener, preferentemente, de 4 a 9 wmiembros, con particular
preferencia de 4 a 7 miembros, y con muy particular
preferencia de & a 7 miembros.

Como radicales de heterocicloalguenilo apropiados
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de 5 a 7 miembros gue pueden estar, en cada caso,

insustituidos o mono o polisustituidos, se menciona a duisa

de ejemplo (2,3)-dihidrofuranilo, (2,5)-dihidrofuranilo,
(2,3)-dihidrotienilo, (2,5)-dihidrotienilo, (2,3)-
dihidropirrelilo, (2,5)-dihidropirrolilo, (2,3)-
dihidroisoxazolilo, (4,5)-dihidreoisoxazolilo, (2,5) -
dihidroisotiazolilo, (2,3)-dihidropirazolilo, (4,5);
dihidropirazolilo, (2,5)-dihidropirazolilo, (2,3)-
dihidrooxazolilo, (4,5)-dihidrooxazolilo, (2,5)-
dihidrooxazolilo, (2,3)-dihidrotiazolilo, (4,5) -
dihidrotiazolilo, (2,5)~-dihidretiazolilo, (2,3)-
dihidroimidazolilo, (4,5)-dihidroimidazolilo, (2,5) -
dihidroimidazolilo, (3,4,5,6)-tetrahidropiridin-2-ilo,

(1,2,5,6)-tetrahidropiridin-1-ilo, {(1,2)-dihidropiridin-1-
ilo, {(1,4)-dihidropiridin-1-ilo, dihidropiranilo 0%
(1,2,3,4)-tetrahidropiridin-1-ilo.

El radical de <cicloalquilo, el radical de
heterocicloalquilo, el radical de cicloalgquenileo o el
radical de heterocicloalquenilo pueden estar condensados,
en el sentido de la presente invencidén, con un sistema de
anillos mono respectivamente biciclico, insustituido o al
menos una vez sgustituido. Por un sistema de anillos mono,
respectivamente biciclico se entiende en el sentido de la
presente invencién radicales de hidrocarburos moeno,

respectivamente, biciclicos que pueden estar saturados, no
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saturados o aromaticos y, opcionalmente, poseer un o varios
heterodtomos como miembros del ciclo. Los anillos de los
sistemas de anillos mono o© biciclicos prefefentementé
referidos tienen, preferentemente, en cada caso 4, 5 o 6

miembros y pueden poseer en cada caso de preferencia

opcionalmente 0, 1, 2, 3,' 4 © 5 heterodtomo(s), con
particular preferencia, opcionalmente, 0, 1 C 2
heterodtomo (s) comc miembro(s) del ciclo, que son

seleccicnados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de oxigeno, nitrégeno y azufre. Siempre que se
tiene un sistema de anilles biciclico, 1los diferentes
anillos pueden tener, en cada caso independientemente el
unc del otro, un grado de saturacidon diferente, es decir,
estar saturado, insaturado o aromatico.

Silempre que un © varios sustituyentes poseen un
sistema de anillos moncociclico © biciclico que estd monc o
polisustituido, este puede estar sustituido preferentemente
con  opcionalmente 1, 2, 3, 4 e} 5, con particular
preferencia con opcicnalmente 1, 2 o 3 sustituyentes, dgue
pueden estar seleccionados independientemente el uno del

otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -CN, -NO,, -

OH, -SH, -NH,, oxo (=0), tioxo (=8}, -C(=0)-0OH, algquilo C;.
s, -alquenilo Cj.5, -alquinilo C;.5, -C=C-8i{CH;),, -C=C-
Si(CHs);, - (CH,)-0-alquilo Ci.s, -S-algquilo C,.s, -S-fenilo,

-S-CH;-fenilo, -0-alquilo C;.5, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -
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CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,, -0O-CH;F, -C(=0)-CF;, -8-
CF;, -S-CHF;, -S8-CH,F, -8(=0);-Fenilo, -S(=0);-alquilo Ci.s, -
S(=0)~alguilo C;.s, -NH-C;.s-alquilo, -N{alguilo C,.s) (alquilo
Ci.s), -C(=0)-0-algquilo C;.5, -C(=0)-H, -C(=0)-alquilo C;.s,
CH,-0-C({=0)-fenilo, -0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0),-alquilo C,._s,
-NH-C{=0) -alquilo C;.5, -C(=0)-NH;, -C(=0)-NH-alquilo C;.s,
C(=0)-N(alquilo Ci-s)a, pirazolilo, fenilo, furilo
(furanilo), fiadiazolilo, tiofenilo (tienilo) y bencilo,
pudiendo estar los radicales de algquilo C,.s precedentemente
referidos en cada caso 1lineal o ramificados, y 1los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, radicales ciclicos
de estos sustituyentes a su vez insustituidos o sustituidos
opcionalmente c¢con 1, 2, 3, 4 o 5, preferentemente con
opciénalmente 1, 2, 3 o 4 sustituyentes, seleccionadocs
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de r, ¢1, Bx, I, -CN, -CF;, -OH, -NH,, -0-CF;, -SH, -0-
alquilo C;.s, -0-fenilo, -0-CH;-fenilo, -(CH;)-0O-alguilo C;_s,
-S-alquilo C,.5, -S-fenilo, -S-CH;-fenilo, -alquilo Ci.s,
algquenilo C,.5, -alguinilo C,.5, -C=C-S1i{CHj3),, -C=C-51(CiHs)3,
-C{=0) -0O-alquilo C;.s y -C(=0}-CF;.

Con particular preferencia, - los sustituyentes
pueden ser seleccionados, en cada caso independientemente
el uno del otro, del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, -NO,, -OH, -SH, metilo,retilo, n-propilo, iscpropilo,

n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
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pentilo, etenile, alilo, etinile, propinilo, -C=C-S81i (CH4) 5,
-C=C-81 (CyHs)3, -C=C-8i(CHi)s, -C=C-8i(CyHg}a, -CH;-0-CHj;,
CH,-O-C;Hs, -OH, -SH, -NH;, oxo (=0), -C(=0)-OH, -$-CH,, -S-
CyHs, -S(=0)-CH,;, -8{=0},-CHiy, -S{(=0)-CyHys, -S5(=0),-CyHs, -0-
CHiy, -0-CHs, -0-C3H;, -0O-C{CH3};3;, -CF3, -CHF,, -CH;F, -0-CF,,
-C-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-CF;, -8-CF.,, -S-CHF,, -S8-CH,F,
S(=0);-fenilo, pirazolilo, fenilo, -N(CH;),, -N(C;Hs),, -NH-
CHy, -NH-CHs, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0),-CH,;, -C(=0)-0-
CH;, -C(=0)-0-CzHs, -C(=0)-0-C(CH;3);, -C(=0)-H, -C{=0)-CH,,
C(=0)-C3Hs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-C3Hs, -0-C(=0)-fenilo, -
C(=0) -NH,, -C(=0) -NH-CH,4, -C(=0)-N(CH;),, fenilo, furilo
{(furanilo), tiadiazolile, tiofenilo (tienilo}) y bencilo,
pudiendo estar sustituidos a su vez los sustituyentes
ciclicos, respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes con, cpcionalmente, 1, 2, 3, 4 o 5,
preferentemente, cen opciconalmente 1, 2, 3 o 4
sustituyentes, seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiende de F, Cl, Br, I, -CN, -CF;, -
OH, -NH;, -0-CF;, -SH, -0-CH,, -0-C3Hs, -0-C3H,, metilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, etenilo, alile, etinilo, propinilo,
-C=C-81i (CH3)3, -C=C-81i(CyHs)3, -C(=0)-0-alquilo C, s y -C(=0)-
CPFy. .

Como radical de cicloalquilo, radiqal de

heterocicloalquilo, radical de cicloalgquenilo o radical de
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heterocicloalquenilo apropiados dgque puede estar en cada
caso insustituido o wmono o polisustituido, vy estar

condensado con un sistema de anillos mono, respectivamente,

biciclico, se mencicna, a guisa de ejemple, (1,2,3,4)-
tetrahidroquinolinilo, (1,2,3,4)-tetrahidroisoquinolinilo,
{2,3)-dihidro-1H-isoindolilo, indolinilo, indanilo,
(1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, {(2,3)-dihidro-

benzo(l.4]1dioxinilo, benzo(l.3]dioxolilo, (3,4)-dihidro-2H-
benzo([l.4]oxacinilo, octahidro-1H-isolindolilo, (1,3,4,9] -
tetrahidro-b-carbolinilo Y octahidro-pirrolo[3,4-

clpirrolilo.

El radical de «c¢icloalguilo, el radical de
heterocicloalquilo, el radical de <cicloalquenilo o el
radical de heterocicloalquenilo pueden formar, en el

sentido de la presente invencidn, un radical espirociclico
con un radical de cicloalquilo, un radical de
heterocicloalquilo, un radical de cicloalquenilo o un
radical de heterocicloalquenilo adicional a través de un
dtomo de carbono comin en el anillo.

Como radical espirociclico apropiado se menciona,
a guisa de ejemplo, un radical de 8-azaspiro[4.5]decilc o
un radical de (1,4)-dioxo-8-aza-spirc[4.5]decilo.

Siempre gque uno o varios de los sustituyentes
denotan un radical de <cicloalguilo, un radical de

heterocicloalquilo, un radical de c¢icloalguenilo o un

34



10

15

20

25

31

radical de heterocicloalquenilo o contienen semejante
radical que estd mono o polisustituido, éste puede estar
sustituido preferentemente con opc¢ionalmente 1, 2, 3, 4 ©
5, con particular preferencia con opcionalmente 1, 2 o 3
sustituyentes, seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendc de F, Cl, Br, I, -CN, -CF;, -
OH, -NH,, -0-CF;, -SH, -0O-alquilo C,.5, -0-fenilo, -0-CH;-
fenilo, -(CH,)-0O-alquilo C;.s, -S-alguilo C;.s, -S-fenilo, -
S-CH;-fenilo, -alquilo C,.s, -alqueniloc C,.5, -alguinilo C,.s,
-C=C-8i{(CH3)3, -C=C-8i{CyHs);, -C(=0)-0O-alguilo C;.5, -C(=0)-
CFs;, -8 (=0),-alquilo C;.s, -S(=0)-alquilo Ci.s, -5(=0) ;-
fenilo, oxo(=0), tioxo(=8), -N{alguilo C;.5),, -N(H} (alquilo
Cy.s), =-NO;, -8-CF;, -C(=0)-0H, -NH-S{=0);-algquilc C;.s, -NH-
C(=0) ~alquilo C;.s, -NH-C(=0)-0-alquilo C;.s, =-NH-C(=0)-CF,,
-C(=0)-H, -C(=0)-alquilo Ci.s, -C(=0)-NH,, -C(=0)-N(alquilo
Ci-5)2) -C(=0)-N(H) (alquilo Cis); - {CH,) -pirrolidinilo,
bencilo, fenetilo, naftilo, - (CH;) ~naftilo vy fenilo,
pudiende estar los radicales de alquilo C;.; precedentemente
referidos en cada <c¢aso lineal o ramificado y 1los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, los radicales
ciclicos de estos sustituyentes a su vez insustituidos o
sustituidos con 1, 2, 3, 4 o 5, preferentemente con 1, 2, 3
o 4 sustituyentes, seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -CN, -CF;,

-QH, -NH,, -0-CF3;, -SH, -0O-alguiloc C;.5, -O-fenilo, -0-CH:-
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fenilo, -(CH,;)-0O-alquilo C,.s, -S-alquilo C;.s, -S-fenilo, -
S-CH;-fenilo, -alquilo C,.s, -alquenilo C,.s, -algquinilo C,.s,
-C=C-81i(CH;3)3, -C=C-S1(CyHs);, -C{=0)-0C-alquilo C;.5 y -C(=0)-
CFs.

Con particular preferencia los sustituyentes
pueden estar seleccionados, en cada caso independientemente
el uno del otro, del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilo, terc-butilo, etenilo, alilo, etinilo,
propinilo, -C=C-8i(CH;3);, -C=C-Si(C,;Hs),, -OH, -O-fenilo, -O-
CH,-fenilo, oxo, tioxo, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H;, - (CH;)-0-
CH;, -(CHy)-0-CsHs, -NH,, -N(CH;),, -N(CyHs)., -NH-CH;, -NH-
C,Hs, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF;, -SH, -S-CH,, -S-CyHs, -
S(=0) -CH;, -8(=0),-CHs, -S(=0)-CzHs, -S(=0)2-CyHs, -NH-S(=0);-
CH;, -C(=0)-0H, -C{=0)-H; -C(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -C(=0)-
N(CH;),, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)-NH,;, -NH-C(=0)-CF;, -NH-C(=0)-
CHi, -NH-C(=0)-CHs, -C{(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-C;Hs, -C(=0)-0-
C(CHi);, Dbencilo, -CH,-naftilo y fenilo, pudiendo estar
sustituido los sustituyentes ciclicos, respectivamente los
radicales ciclicos de estos sustituyentes con 1, 2, 3, 4 ©
5, preferentemente 1, 2 o 3, sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CF,, -0OH, -NH,, -0-CF;, -SH, -0-CHj;,
-0-CyHy, -0-C4H;, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-

butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, etenilo, alilo,
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etinilo, propinilo, -C=C-Si(CH;};, -C=C-8Si(CyHs);, -C(=0)-0-
alquilo Ci.s y -C(=0)-CF;,.

‘ El concepto “arilo” significa, en el sentido de
la presente invencién, un radical de hidroccarburo aromatico
mono o© policiclico, preferentemente, mono o biciclico,
teniendo preferentemente 6, 10 o 14 &tomos de C. Un radical
de arilo puede estar insustituido o mono o polisustituido
igual o diferente. Como radicales de ariloc apropiados se
menciona, a guisa de ejemplo, fenilo, l-naftilo, 2-naftilo
y antracenilo. Con particular preferencia, un radical de
arilo es un radical de fenilo.

El concepto ‘“hetercarilo” en el sentido de 1la
presente invencidén designa un radical de hidrocarburo
aromatico mono o policiclico, preferentemente, mone, bi o
triciclico, teniendo preferentemente 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11,
12, 13 o 14 &tomos de C, con particular preferencia
teniendo 5, 6, 9, 10, 13 o 14 &tomos de C, con muy
particular preferencia teniendo 5 o 6 atomos de C, en dgue
un o varios &atomos de C fueron sustituidos en cada caso por
un heterodtomo seleccionado independientemente el unc del
otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno
(NH) . Los radicales de heteroalquilo pueden poseer
preferentemente 1, 2, 3, 4 o 5, con particular preferencia
1, 2 o 3 heterodtomo(s) seleccionados independientemente el

unco del otro del grupc consistiendo de oxigeno, azufre y
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.

nitrégeno (NH) como miembro({s) de anillo. Un radical de
hetercarilo puede estar insustituido o mono o}
polisustituido igual o diferente.

Como radicales de hetercarilo se menciona, a
guisa de ejemplo, indolicinilo, benzimidazolilo,
tetrazoliloe, triacinilo, iéoxazolilo, ftalacinilo,
carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo, tienile, furilo,

pirreclilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,

piridinilo, imidazolilo, indolilo, isoindolilo,
benze [b] furanilo, benzo[bltiofenilo, benzo[d]ltiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazeclilo, benzoxazolilo,
benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo,
oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo, pirimidinilo,
indazolilc, gquinoxalinilo, quinazolinilo, quinclinile,

naftridinilo, tieno([2,3-d]lpirimidinilo y isoguinclinilo.
Los radicales de arilo o heteroarilo en el
sentido de la presente invencidén pueden estar condensados
con un o varios sistemas de anillos mono © biciclicos.
A manera de ejemplo se menciona para radicales de

arilo gue estan condensados con un sistema de anillos mono,

respectivamente, biciclico, (2,3)-dihidrobenzo(bltiofenilo,
(2,3)~-dihidro-1H-indenilo, indolinilo, (2,3) -
dihidrobenzofuranilo, (2,3)-dihidrobenzo[d]oxazolilo,

benzo [d] [1,3]1dioxolilo, benzo(d] [1,3]oxaticlilo,

iscindeolinilo, (1,3)-dihidroisobenzofuranilo, (1,3)-
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dihidrobenzo[c] tiofenilo, (1,2,3,4)-tetrahidronaftilo,
(1,2,3,4)-tetrahidroquinolinilo, cromanilo, tiocromanile,
(1,2,3,4)-tetrahidroisoquinolinilo, (1,2,3,4)-
tetrahidroquinoxalinilo, (3,4)-dihidro-2H-
benzo (b] [1,4]oxacinilo, (3,4)-dihidro-2H-
benzo[b] [1,4]tiacinilo, (2,3)-
dihidrobenzo [b] [1,4]dioxinilo, (2,3)-
dihidrobenzo (k] [1,4]oxatiinilo, (6,7,8,9)-tetrahidro-5H-
benzo[7)anulenilo, | (2,3,4,5)-tetrahidro-1H-
benzo[blazepinilo Yy (2,3,4,5)-tetrahidro-1H-

benzo [clazepinilo.

A menos que se diga lo contrario, siempre gue un
0 varios sustituyentes denotan un radical de arilo o
heterocarilo, o poseen un radical de arilo o heteroarilo que
estd mono o polisustituido, entonces estos radicales de
arilo o heterocarile  pueden estar sustituidos con
opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5, con particular preferencia
opcionalmente con 1, 2 o 3 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, C1, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -NH;, -C(=0)}-
OH, -alquilo C;.s, -(CHj)-0O-algquilo C;.5, alquenilo-C;.5-,
alquinilo-C,.5, -C=C-81i(CHj)s, -C=C-S1i(CyHs),;, -S-alguilo Ci.s,
-5-fenile, -S-CH:-fenilo, -0O-alquilo C;.s, -O-fenilo, -0-CH;-
fenilo, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0O-CFj, fO—CHFg, -0-CH,F, -C({(=0)-

CF,, -5-CF,, -5~CHF,, -5-CH,F, -8(=0):-fenilo, -5 (=0},-
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alquilo C;.s, -8 (=0)-algquile C;.s, -NH-alquilo C;.g, -
N(alquilo Ci.5)2, -C{=0)-alquilo C;.5, -C(=0)-0O-fenilo, -
C(=0)-H; -C(=0)-alquilo C;55, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -0-C(=0}-

alquilo Ci.5, -0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0),-alquilo C;.5, -~NH-

C(=0)-alquilo C;.s, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-algquilo C;.s, -
C(=0)-N(alquilo C;.s)s, -C(=0)-N{alquilo C;.5) (fenilo), -
C(=0) -NH-fenilo, -S(=0),-NH,, -8(=0),-NH-alquilo Ci.s, -
S(0),-N(algquilo Ci-s)a2, -5 (=0),-NH-fenilo, [1,2,3]-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
¢iclohexilo, piperacinilo, pirrelidinilo, piperidinilo,
pirazolilo, fenilo, furilo (furanilo), tiazolilo,
tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo), benciloc y fenetilo,

pudiendo los radicales de alguilo C;.s precedentemente
referidos estar en cada caso lineales o ramificados y los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, los radicales
ciclicos de estos sustituyentes a su vez insustituidos o
sustituides con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5,
preferentemente con opciocnalmente 1, 2, 3 o} 4
sustituyentes, seleccionadcs independientemente el uno del

otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO;, -

OH, -SH, -NH,, -C(=0)-0OH, -alquilo C,;.s, -(CH,)-O-alquiloc C;.
5, alquenilO‘Cz-s, alquinilO—C2_5, —CEC'Si(CH:;):;, -C=C-
Si(CyHs)s, -S-alguilc C;.5, -S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -0O-

alquilo Ci.5, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;, -CHF,, -CHyF, -

0-CF,, -0-CHF,, -0-CH;F, -C{=0)-CFs, -S5-CF;, -S-CHF. y -S-
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CH,F.

Los sustituyentes pueden ser seleccionadcs de
particular preferencia en cada casco independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN,
CH,-CN, -NO,, -~0H, -8H, -0-fenilo, metilec, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo; 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, nec-pentilo, etenilo, alilo, etinileo, propinilo, -
C=C-5i(CH;)3, -C=C-8i{C3Hs);, -CH,-0-CHy, -CH,-0-CzHs, -NH;, -
C({=0}-0H, -S5-CH,, -5-CyHs, -S5(=0)-CH;, -S(=O)2-CH3, -5 (=0) -
CyHs, -S(=0);-C;H;, -0O-CH;, -0-C,H;, -0-C3H,, -0O-C(CHs)s;, -CF;,

~CHF,, -CH,F, -O-CFs, -O-CHF,, -O-CH,F, -C(=0)-CF;, -S-CF,,

S-CHF,, -S-CH,F, -S(=0},-fenilo,  pirazolilo, fenilo,
N(CHis);, -N(C,Hs);, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -CH,-0-C(=0)-fenilo, -
NH-S(=0),-CHs, -C(=0)-0-CH;, -C{(=0)-0-CyHs, -C(=0Q)-0-C(CH;)3,
-C(=0)-H, -C{(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-
CyHs, -0-C(=0)-fenilo, -C(=0) -NH;, -C(=0) -NH-CH,;, -C({=0) -
N(CH,;) 2, -C(=0) -0-CH (CHj) 3, -C(=0) -0- (CH;) 3;-CHa, -C(=0)-0-
fenilo, -0-C(=0)-CH,, -0-C(=0)-C;Hs, -C{(=0)-NH-C;Hs, -C(=0}-
NH-C(CH;);, -C(=0)-N(C,Hg),, -C(=0)-NH-fenilo, -C(=0)-N{CH))-
fenilo, -C(=0)-N(C,Hs) -fenilo, -5(=0) -NH;, [1.2.31-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, piperacinilo, ©pirrolidinile, @piperidinilo,

fenilo, furilo (furanilo), tiadiazelilo, tiofenilo

(tienilo) y bencilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,

respectivamente, los radicales ciclicos de estos
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sustituyentes a su wvez estar sustituidos en cada caso con
opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5, preferentemente opcionalmente
con 1, 2, 3 © 4 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, -C{(=0)-0H,
metileo, etilo, n-propile, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinile, -C=C-8i(CH;)i, -C=C-8i(CHg)s, -
CH,-0-CH;, -CH,-0O-CyHs, -S-CH,, -S-CsH;, -0-CH,, -0-CzHs, -0O-
CsH,, -0O-C(CH;),, -CF3;, -CHF,, -CHyF,. -O-CF,, -0O-CHF,, -0-
CHy;F, -C(=0)-CF;, -5-CF;, -S-CHF, y -S-CH)F.

Con particular preferencia un radical de arilo
sustituido puede ser seleccionado del grupo consistiendo de
2-metil-fenilo, 3-metil-fenile, 4-metil-fenilo, 2-fluor-
fenilo, 3-fluor-fenilo, 4-fluor-fenilo, 2-ciano-fenilo, 3-
ciano-fenilo, 4-ciano-fenilo, 2-hidroxi-fenilo, 3-hidroxi-
fenilo, 4-hidroxi-fenilo, 2-amino-fenilo, 3-amino-fenilo,
4-amino-fenilo, 2-dimetilamino-fenilo, 3-dimetilamino-
fenilo, 4-dimetilaminc-fenilo, 2-metilamino-fenilo, 3-
metilamino-fenilo, 4-metilamino-fenilo, 2-acetil-fenilo, 3-
acetil-fenilo, 4-acetil-fenilo, 2-metilsulfinil-fenilo, 3-
metilsulfinil-fenilo, 4-metilsulfinil-fenilo, 2-
metilsulfonil-fenilo, 3-metilsulfonil-fenilo, 4 -
metilsulfonil-fenilo, 2-metoxi-fenilo, 3-metoxi-fenilo, 4-

metoxi-fenilo, 2-clor-fenilo, 3-clor-fenilo, 4-clor-fenilo,
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trifluormetil-fenilo,
trifluormetil-fenilo,
difluormetil-fenilo,

fenilo, 3-fluormetil-fenilo,
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3-etoxi-fenilo, 4-etoxifenilo, 2-
3-trifluormetil-fenilo, 4-
2-difluormetil-fenilo, 3-

4-diflucrmetil-fenilo, 2-fluormetil-

fenilo, 3-nitro-fenilo, 4-nitro-fenilo,

etil-fenilo, 4-et

fenilo, 4-propil-f

fenilo, 4-isopropil-fenilo,

butil-fenilo, 4-t

carboxi-fenilo, 4-carboxifenilo,

fenilo, 4-etenil-fenilo,

4-etinil-fenilo,

il-fenilo, 2-propil-

4-fluormetil-fenilo, 2-nitro-

2-etil-fenilo, 3-

fenilo, 3-propil-

enilo, 2-iscpropil-fenilc, 3-isopropil-

erc-butil-fenilo, 2-

2-terc-butil-fenilo, 3-terc-

carboxifenilo, 3-

2-etenil-fenilo, 3-etenil-

2-etinil-fenilo, 3-etinil-fenilo,

2-alil-fenilo, 3-alil-fenilo, 4-alil-

fenilo, 2-trimetilsilaniletinil-fenilo, 3-

trimetilsilaniletinil-fenilo,

fenilo, 2-formil-fenilo,

2-acetamino-fenilo,

2-dimetilaminocarbonil-fenilo,

3-acetamino-fenilo,

4-trimetilsilaniletinil-

3-formil-fenilo, 4-formil-fenilo,

4-acetamino-fenilo,

3-dimetilaminocarbonil-

fenilo, 4-dimetilaminocarbonil-fenilo, 2-metoximetil-

fenilo, 3-metoximetil-fenilo,

etoximetil-fenilo,

fenilo, 2-aminocarbenil-fenilo,
aminocarbonil-fenilo,
metilaminocarbonil-

carboximetilester-fenilo,

4-metoximetil-fenilo, 2-

3-etoximetil-fenilo, 4-etoximetil-

3-aminocarbenil-fenilo, 4-

2-metilaminocarbonil-fenilo, 3-

fenilo, 4-wmetilaminocarbonil-fenilo, 2-

3-carboximetilester-fenilo, 4 -
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carboxietilester-fenilo,
carboxi-terc-butilester-fenilo,
fenilo, 4-carboxi-terc-butilester-fenilo,

fenilo, 3-metilmercapto-fenilo,

etilmercapto-fenilo,

40

2-carboxietilester—fenilo; 3-
4-carboxietilester-fenilo, 2-
3-carboxi-terc-butilester-
2-metilmercapto-

4-metilmercapto-fenilo, 2-

3-etilmercapto-fenilo, 4-

etilmercaptofenilo, 2-bifenilc, 3-bifenilo,

4-bifenilo, 2-

bromfenile, 3-bromfenilo, 4-bromfenilo, 2-yodo-fenilo, 3-

yodofenilo, 4-yodofenilo,

trifluormetoxi-fenilo,

trifluormetilfenilo,

difluorfenilo, (2,3)-dimetil-fenilo,

flucr-2-trifluormetilfenilo,

2-trifluormetoxi-fenilo, 3-

4-trifluormetoxi-fenilo, 2-fluor-3-

2-fluor-4-metil-fenilo, (2,3)-

(2,3)-diclorfenilo, 3-

(2,4)-diclor-fenilo, (2,4)-

difluorfenilo, 4-fluor-2-triflucrmetil-fenilo, (2,4)-

dimetoxifenilo, 2-clor-4-fluor-fenilo,

fenilo, 2-clor-4-metil-fenilo,
fenilo, 2-clor-5-metoxi-fenilo,

fenilo, 2-brom-5-metoxi-fenilo,

2-clor-4-nitro-

2-clor-5-trifluormetil-
2-brom-5-trifluormetil-

(2,4)-dibrom-fenilo, (2,4)-

dimetil-fenilo, 2-fluor-4-trifluormetil-fenilo, (2,5) -

difluor-fenilo, 2-fluor-5-trifluormetil-fenilo, 5-fluor-2-

trifluormetil-fenilo,

brom-2-trifluormetil-fenilo,

bis-trifluormetil-fenilo,

dibrom-fenilo,

crifluormetil-fenilo,

S-clor-2-trifiuormetil-fenilo, 5-

2-metoxi-5-nitro-fenilo,

{2,6)-dimetoxi-fenilo,

(2,5)-dimetoxi-

fenilo, (2,5)-

{(2,5)-diclor-fenilo, (2,5) -

2-fluor-6-

(2,6)-dimetil-
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fenilo, (2,6)-diclor-fenilo, 2-clor-6-fluor-fenilo, 2-brom-
6-clor-fenilo, 2—brom—6-fluor~fenilo, (2,6)-difluor-fenilo,
(2,6)-difluor-3-metil-fenilo, (2,6)-dibrom-fenilo, (2,6)-
diclorfenilo, 3-clor-2-flucr-fenilo, 3-clor-5-metil-fenilo,

(3,4)~diclorfenilo, (3,4)-dimetil-fenilo, 3-metil-4-metoxi-

fenilo, 4-clor-3-nitro-fenilo, (3,4)-dimetoxi-fenilo, 4-
fluor-3-trifluormetilfenilo, 3-fluor-4-trifluormetil-
fenilo, (3,4)-difluor-fenilo, -3—ciano—4—fluor—fenilo, 3-
ciano-4-metil-fenilo, 3-cianc-4-metoxi-fenilo, 3-brom-4-
fluor-fenilo, = 3-brom-4-metil-fenilo, 3-brom-4-metoxi-

fenilo, 4-clor-2-fluor-fenilo, 4-clor-3-trifluormetilo, 4-
brom-3-metil-fenilo, 4-brom-5-metil-fenilo, 3-clor-4-fluor-
fenilo, 4-fluor-3-nitro-fenilo, 4-brom-3-nitro-fenilo,
(3,4) -dibrom-fenilo, 4-clor-3-metil-fenilo, 4-brom-3-metil-
fenilo, 4-fluor-3-metil-fenilo, 3-fluor-4-metil-fenilo, 3-
fluor-5-metil-fenilo, 2-fluor-3-metil-fenilo, 4-metil-3-
nitro-fenilo, (3,5)-dimetoxi-fenilo, (3,5)-dimetil-fenilo,
(3,5) -bis-trifluormetil-fenilo, (3,5) -difluor-fenilo,
(3,5)-dinitro-fenilo, (3,5)-diclor-fenile, 3-fluor-5-
trifluormetil-fenilo, S-fluor-3-trifluormetil-fenilo,

(3,5})-dibrom-fenilo, 5-clor-4-f1uor~fenilof 5-clor-4-flucr-

fenilo, S-brom-4-metil-fenilo, (2,3,4)-trifluorfenilo,
{2,3,4)-triclorfenilo, {2,3,6)-trifluor-fenilo, 5-clor-2-
metoxi-fenilo, (2,3)-diflucr-4-metilo, (2)4,5)-trifluor-
fenilo, (2,4,5)-triclor-fenilo, (2,4)-diclor-5-flucr-
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fenilo, {(2,4,6)-triclor-fenilo, (2,4,6)-trimetilfenilo,

(2,4,6)-trifluor-fenilo, (2,4,6)-trimetoxi-fenilo, (3,4,5)-

trimetoxi-fenilo, (2,3,4,5)-tetrafluor-fenilo, 4-metoxi-
(2,3,6)-trimetil-fenilo, 4-metoxi-(2,3,6)-trimetil-fenilo,
4-clor-2,5-dimetil-fenilo, 2-clor-6-fluor-3-metil-fenilo,
6-clor-2-fluor-3-metilo, (2,4,6)-trimetilifenilo y

(2,3,4,5,6)-pentafluor-fenilo.

Con muy particular preferencia, un radical de
heteroarilo sustituido puede ser seleccionado del grupo
consistiendo de 3-metil-pirid-2-ilo, 4-metil-pirid-2-ilo,
5-metil-pirid-2-ilo, 6-metil-pirid-2-ilo, 2-metil-pirid-3-
ilo, 4-metil-pirid-3-ilo, 5-metil-pirid-3-ilo, 6-metil-
pirid-3-ilo, 2-metil-pirid-4-ilo, 3-metil-pirid-4-ilo, 3-
fluor-~-pirid-2-ilo, 4-fluor-pirid-2-ilo, 5-fluor-pirid-2-
ilo, 6-fluor-pirid-2-ilc, 3-clor-pirid-2-ilo, 4-clor-pirid-
2-ilo, 5-clor-pirid-2-ilo, 6-clor-pirid-2-ilo, 3-
trifluormetil-pirid-2-ilc, 4-trifluormetil-pirid-2-ilo, 5-
trifluormetil-pirid-2-ile, 6-trifluormetil-pirid-2-ilo, 3-
metoxi-pirid-2-ilo, 4-metoxi-pirid-2-ilo, 5-metoxi-pirid-2-
ilo, 6-metoxi-pirid-2-ilo, 4-metil-tiazol-2-ilo, 5-metil-
tiazol-2-ilo, 4-trifluormetil-tiazol-2-ilo, 5-
trifluormetil-tiazol-2-ilo, 4-cloxr-tiazol-2-ilo, 5-clor-
tiazol-2-ilo, 4-brom-tiazol-2-ilo, 5-brom-tiazol-2-ilo, 4-
fluor-tiazol-2-ilo, 5-fluor-tiazol-2-ilo, 4-ciano-tiazol-2-

ilo, 5-ciano-tiazeol-2-ilo, 4-metoxi-tiazol-2-ilo, 5-metoxi-
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tiazol-2-ilo, 4-metil-oxazol-2-ilo, 5-metil-oxazol-2-ilo,
4-trifluormetil-oxazol-2-ilo, 5-trifluormetil-oxazol-2-ilo,

4-clor-oxazol-2-ilo, 6-clor-oxazol-2-ilo, 4-brom-oxazol-2-

ilo, 5-brom-oxazol-2-ilo, 4-fluor-oxazol-2-ilo, 5-fluor-
oxazol-2-1ilo, 4-ciano-oxazol-2-ilo, S5-cianoc-oxazol-2-ilo,
4-metoxi-oxazol-2-1ilo, 5-metoxi-oxazol-2-ilo, 2-metil-

(1,2,4)-tiadiazol-5-1lc, 2-trifluormetil-(1,2,4)-tiadiazol-
5-ilo, 2-clor-{1,2,4)-tiadiazol-5-ilo, 2-fluor-(1,2,4)-
tiadiazol-5-ilc, 2-metoxi-(1,2,4)-tiadiazol-5-ilo, 2-cianc-
{(1,2,4)-tiadiazcl-5-1ilo, 2-meti1—(1,2,4)—oxadiazol—5—ilo,
2-triflucormetil-(1,2,4) -oxadiazol-5-ilo, 2-clor-(1,2,4)-
oxadiazol-5-ilo, 2-fluor-(1,2,4)-oxadiazol-5-ilc, 2-metoxi-
(1,2,4)-oxadiazol-5-ilo y 2-ciano-(1,2,4)-oxadiazol-5-ilo.
El concepto “alquileno” comprende, en el sentido
de la presente invencién, cadenas de hidrocarburos
aciclicos saturados que unen un radical de arilo,
heterocarilo, cicloalquilo, heterocicloalguilo,
cicloalgquenilo o heterocicloalguenilo con los compuestos de
la foérmula general I, respectivamente, con otro
sustituyente. Las cadenas de alquileno pueden estar
ramificadas o de cadena recta e insustituidas © al menos
una vez sustituidas teniendo. comc en el caso de alguileno
Ci-12, 1 a 12 !es decir, 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 ©
12)atomos de C, teniendo, como en el caso de alquileno C;.g,

1 a 6 (es decir, 1, 2, 3, 4, 5 o 6) A&atomos de C,
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respectivamente, como en el caso de alquileno C,.;, 1 a 3

(es decir, 1, 2 o 3) Atomos de C. A guisa de ejemplo se

menciona grupos de alquileno C;.¢ como - (CHp)-, -(CHz),-, -
C(H) (CH;3) -, - (CH;)3-, - (CHz} 4, - (CHy) s, -C(CH;) 1, -
C(H) (CH3)-, -C(H)(C(H)(CH3)2)- y C(CHs) (H)-. A manera de
grupos de alquileno C;.; se menciona como ejemplos - {(CH;) -,

-(CHz)2- v -{CHz);-.

El concepto de t“alquenileno” comprende, en el
sentido de la presente invencién,‘cadenas de hidrocarburos
aciclicos insaturadds gque unen un radical. de arilo,
hetercarilo, ciclcalgquilo, heterocicloalguilo,
cicloalquenilo o heterocicléalquenilo con los compuestos de
la férmula general I, resgpectivamente, con otro
sustituyente. Las cadenas de alguenileno poseen al menos un
enlace doble, preferentemente 1, 2 © 3 enlaces dobles vy
pueden estar ramificadas o de cadena recta e insustituidas
o al menos una vez sustituidas teniendo. como en el caso de
alquenileno Cy.12, 2 a 12 (es decir 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,
10, 11 o 12)a&tomos de C, teniendo, como en el caso de
alquenileno C,¢, 2 & 6 (es decir 2, 3, 4, 5 o 8) atcmos de
C, respectivamente, comc en el caso de alquenileno C.3, 2 a
3 {es decir 2 o 3) atomos de C. A guisa de ejemplo se
menciona grupos de alguenileno C;.3 como -CH=CH- y -CH:-
CH=CH-.

El concepto de ‘t“alguinileno” comprende, en el

vy
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sentido de la presente invencién, cadenas de hidrocarburos
aciclicos insaturades gque unen un radical de arilo,
hetercarilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo,
cicloalquenilo o heterocicloalquenilo con los compuestos de
la férmula general I, respectivamente, con otro
sustituyente. Las cadenas de alquinileno poseen al menos un
enlace triple, preferentemente 1 o 2 enlaces triples, vy
pueden estar ramificadas o de cadena recta e insustituidas
o al menos una vez sustituidas teniendc. como en el caso de
alquinileno Cs.i5, 2 & 12 (es decir 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,
10, 11 o 12)&tomos de C, teniendo, como en el casc de
alguinileno C,.s, 2 a 6 (es decir 2, 3, 4, 5 o 6) &atomos de
C, respectivamente, como en el caso de alquinileno C,.;, 2 a
3 (es decir 2 o 3) Aatomos de C. A guisa de ejemplo se
menciona grupos de algquinilenc C,;.; como -C=C- y -CH,-C=C-.
El concepto “heteroaquileno” designa una cadena
de algquilenc segin se describe en lo precedente en que un ©
varios Atomos de C fueron sustituidos en cada caso por un
heterodtomo seleccioconado independientemente el uno del otro
del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH);
Los grupos de heterocalquilo pueden poseer preferentemente
1, 2 o 3 hetercatomo(s) seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre y
nitrégeno (NH) como miembro(s) de cadena. Los radicales de

heteroalquilo pueden ser preferentemente de 2 a 12
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miembros, con particular preferencia de 2 a 6 miembros, con
muy particular preferencia de 2 o 3 miembros.

A guisa de ejemplo se menciona grupos de

heteroalquileno como - (CH,;)-0-, -(CH;):-0-, -(CH;}3-0-, -
(CH2)4-0-, ~0-(CHiz)-, -0-(CH2)2-, =-0-(CHazl3-, -O-(CHz)s4-, -
C({CzHg) (H}-O-, -0-C(CyHs) (H)-, -CH;-O-CH,-, -CH;-S8-CHp-, -CH;-
NH-CH,-, -CH,-NH- y -CH,-CH,- NH-CH;-CH,-.

El concepto “heteroalquenileno” degigna una

cadena de alquenileno seglin se describe en lo precedente en
gque un o varios atomos de C fueron sustituidos en cada caso
por un hetercatomo seleccionado independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrégeno (NH). Los grupos de hetercalquileno pueden poseer
como miembro(s) de cadena preferentemente 1, 2 o 3
heteroatomo(s), con .particular preferencia, 1 heteroatomo
seleccionados del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrébgeno (NH). Los grupos de heteroélquenileno pueden
tener preferentemente de 2 a 12 miembros, con particular
preferencia de 2 a & miembros, con wmuy particular
preferencia 2 o 3 miembros. A guisa de ejemplo se menciona
grupos de heteroalquenilenc como -CH=CH-NH-, - CH=CH-O- y -
CH=CH-S-.

Siempre que un o© varios de 1los sustituyentes
denotan un grupo de algquileno, alquenileno, alquinileno,

hetercalquilenc o© hetercalquenileno o poseen semejante

SO
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grupo que estd mono o polisustituidco, éste puede estar
seleccionado preferentemente con bpcionalmente 1, 2, 3, 4 0
5, con particular preferencia con 1, 2 o 3 sustituyentes
seleccionados independientemente los unos de los otros del
grupo consistiendo de fenilo, F, €1, Br, I, -NO;, - CN, -
OH, -O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -SH, -S-fenilo, -S-CH.-fenilo,

-NH,, -N{alquilo C;.s)},, -NH-fenilo, -N(alquilo C;.s) (fenilo),

-N{alguilo Ci-s) (CHz-fenilo), -N(alguilec Cy-s) (CH>-CH;z-
fenilo), -C(=0)-H, -C(=0)-alquilo C;.s, -C(=0)-fenilo, -
C{=8)-alquilo C;i.g, ~-C(=8)-fenilo, -C(=0) -OH, -C{=0) -0-

algquilo C;.5, -C{=0)-0-fenilo, -C({=0)-NH,, -C(=0)-NH-alguilo
Ci.s, -C(=0)-N{alquilo Ci.s)2, -S{=0)- alquilo Ci.g, -5(=0) -
fenilo, - S{=0);-alquilo C;.5, -S(=0),-fenilo, -S(=0),-NH, y
-S0;H, pudiendo los radicales de alquile Ci-s
precedentemente referidos estar en cada caso lineales o
ramificados vy los radicales de fenilo precedentemente
referidos sustituidos con 1, 2, 3, 4 o 5, preferentemente
con 1, 2, 3 (o} 4 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Ci, Br, I, -CN, -NO;, -OH, -SH, -NH;, -C(=0}-OH, -
alquilo Ci-s, (CH,y) -O-alquilo-C;.s, -algquenilo-C;.s, -
alquinilo-Cs.s, -C=C-Si(CH;3)3, -C=C-Si(C;Hs);, -S-alguilo C,.s,
-§-Fenilo, -S-CH;-fenilo, -0O-alquilo C;.5, -O-fenilo, -0O-CHz-
fenilo, -CF;, - CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0-CHF,, -0O-CHxF, -

C(=0)-CF;, -S5-CF3, -S-CHF; y -5-CH.F.
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Con particular preferencia, los grupos de
algquileno, alguenileno, alguinileno, heterocalquileno o
hetercoalgquenileno con 1, 2 o 3 sustituyentes, pueden ser
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de fenilo, F, Cl1, Br, I, -NO,, -CN, -0H, -0O-
fenilo, -SH, -S-fenilo, -C{=0)-0-CH,, -C(=0)-0-C,Hs, -NH,, -
N(CH3),, - N{CsHs)2 y -N(CHs) (CyHs), pudiendo el radical de
fenilec estar sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
seleccionados independientemente el uno del otro del grupb
consistiendo de F, 1, Br, I, -OH, -SH, -NO,, -CN, -0O-CHj;,
O-CFs y -0-C:Hs.

Se prefiere los 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas
1,3-disustituidos de la foérmula general I precedentemente
indicada, en que R’

denota alquilo C,, alquenilo C, ¢ o alguinilo C,.

¢ en cada caso insustituido o sustituide con copcicnalmente

1, 2, 3, 4 o} 5 sustituyentes, seleccionados

independientemente el uno del otre del grupo consistiendo

de F, Cl, Br, I, ‘NOz, -CN, -0H, —SH, —NHz, 'N(CHg)z, -

N(C;Hs),, - N(CHj) (CzHs), -C(=0)-0OH, -C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-
C,oHs, -C(=0) -0-C(CH3) 3, -  C(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0) -NH-
naftilo, -N(CH,;) -fenilo, -ﬁ(CzHS)—fenilo, -N(C3Hs) - (m-
toluilo), -N(CHs)-(P-toluilo}, -N(CH;)-{p-toluiloc}) y -NH-

C(=O) -0- C(CH3)3,‘

heteroalquilo de 2 a 6 miembros que estd en cada
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caso insustituido o sustituido con opcionalmente 1, 2, 3, 4
0 5 sustituyentes, seleccicnados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN,
-OH, -SH y -NH; v que posee como miembro(s) de cadena en
cada caso. 1 o} 2 heteroatomo(s) seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH); cicloalqﬁilo Ci.7-,

cicloalquenilo Cs.¢, heterocicloalquilo con 5- a 7-miembros,

heterocicloalquenilo con 5- a 7-miembros, (1,2,3,4)-
tetrahidroguinolinilc, (1,2,3,4)-tetrahidroisoquinolinilo,
{2,3)-dihidro-1H-isoindolilo, indelinilo, indanilo,
(1,2,3,4)-tetrahidronattilo, {2,3)-dihidro-

benzo[l.4]dioxinilo o benzo([l.3]dioxolilo, que puede estar
en cada caso insustituide o sustituido con opcionalmente 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes, independientemente seleccionados
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilec, terc-butilo, -0OH, oxo, tioxo, -0-CH,,

0O-CyHg, -0-C3H,;, -0-fenileo, -0-CH,-fenilo, -NH,, -N{(CH;).) -
N(CsH5}),, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF;, -SH,
-S-CHy, -S-CyHs, -C(=0)-CH;, -C(=0)-C;Hs, -C(=0)-C(CH;3};, -
C (=0) -NH-CH,} , -C (=0} -NH-C,Hs) , -CH,-naftilo, bencilo vy
fenilo vy/o puede estar ligado en cada caso mediante un
grupo de alquileno Ci.;,, algquenilo C,.; o alquinilo Ci.; y/o

poseer como miembro(s) de anillo en cada caso 1 o 2

33
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hetercatomo (s) seleccionado(s) independientemente el uno
del otrc del grupc consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrdgeno (NH);

Fenilo que puede estar ligadoc a través de un
grupo algquileno C,.;, alquenileno C,.; ¢ algquinileno C,.3 que
estd en cada caso insustituido ¢ sustituido con 1 o 2
sustituyentes seleccionados del grupo consistiendo de F, C,
Br, -C(=0)-0-CH; y -C(=0)-0-C;Hs, © mediante un grupoc -CH:-
CH,-0-, -CH,-0- o -CH,-CH,~CH,-0 v/o en cada caso
insustituido o sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, C1, Br, I, - CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, ;SH,
-0O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilic, n-butilo,
isobutile, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, - C=C-8i(CH;3),, -C=C-
Si(CyHs)s, -CH;-O-CH,, -CH;-0O-CyHs, -NH,, -S-CH,, -5-CyHsg, -
S(=0) -CH;) -S(=0),-CHs, -S(=0)-CyHs, -S(=0),-CHs, -O-CHsy, -O-

C;Hs, -0-C3H,;, -0O-C(CHi);, -CFi, -CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0O-CHF,,

-0-CH,F, -C(=0) -CF;, -S-CF,, -S-CHF,, -S-CH,F, -5 (=0),- -

fenilo, pirazolilo, -N(CHi),, -N{(C.Hs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -
CH,-0-C{=0) -fenilo, -NH-S(=0),-CH,, -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -

C(=0) -C,Hs, -NH-C(=0)-CH,) -NH-C(=0)-C,Hs, -0O-C(=0)-fenilo, -

C(=0}-NH;, -C(=0)-NH-CH;, - C(=0)-NH-C3Hs, -C(=0)-NH-C{(CH;)3,
‘C(=O) ‘N(C2H5)2, "S(=O) ‘NH;, [1.2.3]"tiadia201ilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

N
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piperacinilo, pirrolidinile, piperidinilo, fenilo, furilo
(furanilo), tiladiazolilo, tiofenilo (tienilo) y bencilo,
pudiendo 1los sustituyentes ciclicos respectivamente los
radicales ciclicos de estos sustituyentes a su vez estar
sustituidos en cada caso con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiende de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO;, -
OH, -SH, -NH,, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, isobutilo, 2-butilc, tere-butilo, n-pentilo, neo-
pentilo, -0-CH,, -0-C,Hs, -0-C3H;, -0-C(CH,;);, -CF3, - CHF,,
CH;F, -0-CF;, -0O-CHF; v -0-CHF;

Un radical seleccionado del grupo consistiendo de

naftilo, indelicinilo, benzimidazeclilo, tetrazolilo,
triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo,
carbolinileo, diaza-naftilc, tienilo, furilo, pirrelilo,

pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo,
imidazolilo, indolilo, isoindolilo, benzo[b] furanilo,
benzo [b]lticfenile, benzold]tiazolilo, benzodiazolilo,
benzotriazolilo, benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazeclilo, isoxazolilo,
piridacinilo, indazolilo, quinoxalinilo, gquinazolinilo,
quinelinilo, naftridiniloc e isoquinolinilco que puede estar
ligado en cada caso a través de un grupo alquileno Ci.i,
alquenileno C;.; o alquinileno C,3 Vy/o en cada caso

insustituido o sustituido con opcionalmente 1, 2, 3, 4 © 5

.
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éustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, - CN, -CH,-CN,
-NO,, -OH, -SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butile, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
C=C-Si(CH;);, -C=C-8i(C,Hs)s, -CH,-O-CH,, -CH,-O-CpHs, -NH,, -
C(=0) ~-OH, -S-CH;, =-S-CyHs, -S(=0)-CH;, -5(=0)>-CHs, -3 (=0) -
C,Hs, -8{=0),-C,Hs, -0-CH;, -0-CyHs;, -0-CiH,, -0-C(CHs);, -CFs,
-CHF,, -CH,F, -0-CF,, -0O-CHF,, -0O-CH,F, -C({=0)-CF3;, -5-CF;,

S-CHF», -S5-CH,F, -5(=0),-feniloc, pirazolilo, -N(CHs}:,

N(CyHs)2, - NH-CH,;, -NH-C;Hs, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0)2-
CH,, -C(=0)-0-CH;, -C({(=0)-0-CyHs;, -C(=0)-0-C(CH;3);, -C(=0)-H,
-C(=0)-CH;, -C(=0)-C3Hs, -NH-C({=0)-CH;, - NH-C(=0)-C;Hs, -0O-
C(=0) -fenilo, -C(=0)-NH;, -C(=0)-NH-CH,, -C(=0)-N(CHi)z, -
C(=0)-0-CH{(CH;),, -C{=0)-0-(CHy):-CH;, -C(=0)-0-fenilo, -0-
C({=0)-CH,;, -0-C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH-CyHs, -C(=0)-NH-C(CH;);,
-C{=0) -N(CyHs)>, -C(=0)-NE- fenilo, -C(=0)-N(CH;)-fenilo, -
C(=0)-N(C,Hs)-fenilo, -8 (=0) -NH;, [1.2.3]-tiadiazolilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, fenilo, furilo
(furanile), tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo) y bencilo,
pudiendo los sustituyentes c¢iclicos respectivamente los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos
a su vez en cada casc con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5

sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
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otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN, -NG,, -
OH, -SH, -NH;, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0O-
C;Hs, -0-C3H,;, -O-C(CHs3),, -CF;, -CHF;, -CH;F, -0-CF,;, -0-CHF,,
-O-CHyF, -C{(=0)- CF3;, -S-CFi;, -S8-CHF, y -S-CH;F

o denota -NH-C(=0)-R?;

y en cada casc los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdbmeros puros,
en particulaf de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus
racematos o en forma de una mezcla de estereocisdmeros, en
particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales corregpondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la fdérmula general I
precedentemente indicada, en que

R’ denota H;

alquilo C;.¢, algquenilo C;.,s, © alquinilc C,.s que
puede estar en <cada caso insustituido o© sustituido
opcionalmente  con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otr5 del grupo

consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -8H, -NH,;, -



10

15

20

25

54

N{CHy),, -N(CyHg)y, - N(CH;3) (C;Hs}), -C(=0)-0OH, -C(=0)-0-CH,,

C(=0) -0-C3Hs, ~C(=0)-0-C(CH;3)3, - C(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0)-
NH-naftilo, -N(CH;)-fenilo, -N(C.;H;)-fenilo, - N(CyHs)- {m-
toluilo), -N(CyHs)-({p-toluilo), -N{CH;)-(p-toluilo) y -NH-

C(=0)-~0-C(CHs}3;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo y naftilo qgue puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de alquileno C;.;, alquenileno C;.;, ©
alquinilenc Cy.; y/0o estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del otro del grupo
consistiendo de F, C1, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
ischutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alile, etinilo, propiniloc, -C=C-Si{CH;3)5, -C=C-
Si(CyHs)3, -CH,-0O-CH;, ~CH,-0-CyHs, -NH,, - S-CH,;, -S-C;Hs,
S(=0)-CHsy, -5(=0),-CH;, -5(=0)-C3Hs, -5{=0),-CyHs) -0-CH;, -0O-
CyHs, -0-C3H;, -0-C(CH;),;, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,,
-0~CH,F, -C(=0)- CF,, -8-CF,, -S8-CHF,, - -8-CH,F, -8(=0),-
fenilo, pirazolilo, -N(CHs)a, -N{CyHs):, - NH-CH,, -NH-CHg,
CH,-0-C(=0) -fenilo, -NH-S(=0),-CH;) -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -

C(=0)~-C3Hs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-CHs, -0-C(=0)-fenilo, -

C({=0) -NH,, - C(=0)-NH-CH;, -C{=0)-NH-C;Hs, -C{=0)-NH-C(CH;);,
—C(=O) ‘N(Csz)g, —S(=O)' NH,, [1.2.3]'tiadiaZOlilO,
cicloprepilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

<Y
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piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, fenileo, furilo
(furanilo), tiadiazelilo, tiofenilo (tienilo) y bencilo,
pudiendo los sustituyentes ciclicos, respectivamente, los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos
a su vez opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o B sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, €1, Br, I, -CN, -NO,, -0H, -SH, -NH,,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH,;, -0-
CyHs, -0-C3H,;, -0O-C(CH;)s;, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0-CHF;
y -O-CH,F

y en cada caso los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido,: en cada casoc
apcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros puros,
en particular de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus
racematos o en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en
particular de los enantidémeros y/o diasteredmercs, en una
proporcidén arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrel-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la férmula general I
precedentemente indicada, en que

R' y R® forman juntos con el &atomo de nitrdgeno

gue los une un radical seleccionado del grupo cconsistiendo

\Y/
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de imidazolidinilo, (1,3,4,9]-tetrahidro-b-carbolinilo,
piperidinilo, morfolinilec, tiomorfolinileo, pirrolidinilo,
piperacinilo, azepanilo, diazepanilo y (1,4)-dioxo-8-aza-
spiro[4.5)decilo, gque en cada casc estd insustituideo o
sustituido con 1 o 2 radicales R®;

v en cada casc los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de uno de sus estereocisbmeros puros,
eﬁ particular de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus

racematos o en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en

particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una -

proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
sclvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la £férmula general I
precedentemente indicada, en que

R® denota alguilo Ci.s, algquenilo C,.s, © alguinilo
C,.s que puede estar en cada caso insustituido o sustituido
opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 O 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

consistiendo de ¥, C1, Br, I, -NO,, -CN, -0OH, -SH, -NH,, -

N(CHB)Z; ‘N(C2H5)2, = N(CHJ) (Csz), —C(=O)*OH, —C(=O)"O-CH3, -
C(=0) -0-C,Hy, -C(=0}-0-C(CH3);5, - C{(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0)-
NH-naftilo, -N(CH;)-fenilo, -N{(CyHs)-fenilo, - N(C;Hs)- (m-

60
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toluilo), -N(CHs}-(p-toluilo), -N(CH;)-(p-toluilo) y -NH-
C(=0) -0O-C(CH3)3;

© un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indolicinile, benzimidazolilo,
tetrazolilo, triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo,
carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo,

pirrolilo, pirazolilo, piracinileo, piranilo, triazolilo,

piridinilo, imidazolilo, indolilc, iscindolilo,
benzo [b] furanilo, benzo[kbltiofenilo, benzo(d]tiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazclilo, benzoxazolilo,
benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo,
oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo, indazolilo,

quinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo, naftridinilo vy
isoquinolinilo gue estd ligado en cada casco mediante un
grupo de alquilo C;.3, algquenilc C,;, © algquinilo C;.;3 gque
esta en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -8H, -O-fenilo,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo;pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinilec, -CH,-O-CH;, -CH,-O-C;Hs, -NH,, -
C(=0)-0H, -S-CH;, -S-C;Hs, - S({=0)-CH;, -S5(=0).-CH;, -S(=0}-
CyHs, -S(=0):-C3Hs, -0-CH;, -0-C3Hs, -0-C3H,;, -0O-C(CHs),, -CF,,

-CHF;, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-CF;, -S-CF,, -

¢/
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S-CHF,;, -S-CHyF, -N(CH;),, -N(CzHs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -
C(=0)-H, -C({=0)-CH;, -C(=0}-C;Hs, -C(O)-NH;, -C(=0)-NH-CH; y
-C{=0) -N(CHs) »;

y en cada caso los demads radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de unc de sus estereoisdmeros puros,

en particular de sus enantiémeros o diasteredmeros, de sus

racematos o en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en

particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcién arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, © en cada caso en forma de los
soclvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de la fodrmula general I
precedentemente indicada, en que

R* denota fenilo que esta en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el unco del
otro del grupo consistiendo de ¥, C1l, Br, I, - CN, -CH,-CN,
-0OH, -SH, -NH,, -C(=0)-0H, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butileo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
C=C-Si(CH;)3;, -C=C-Si(CzHe);, -S-CHs, -S-CsHs, -S-fenilo, -S-
CH,- fenilo, -O-CHy, -0-CiHs, -O-CiH,, -O0-C(CHi),, -O-fenilo,

-0-CH,-fenilo, -CF;, - CHF,, -CHF, -0-CFy, -0O-CHF,, -0O-CH;F,
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-C(=0) -CFj) -S-CFj, ~-S-CHF,, -S-CH,F, -3(=0);-fenilo, -
N(CHs)s, -N(CyHs5)s, -NH-CH;, -NH-CyHs;, -C({=0)-0-CH;, -C{=0)-0-
C,Hs, -C(=0}-0-C(CH3);, -C(=0)-H, -C{=0)-CH;, -C(=0)-CyHs,
NH-C(=0)-CHy, -NH- C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-CHj;,
C(=0) ~-N(CH;3)>, -S(=0),-NH,, -S(=0),- NH-fenilo, (1,2,3]-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, bencilo y fenetilo, pudiendo 1los
sustituyentes <ciclices, respectivamente, los radicales
ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o) S sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -
C(=0)-CH, metilo, etile, n-propilo, iscpropilo, n-butilo,,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,,
-0-C{CH;3)s;, -CF,, -CHF;, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CHyF,
C{0)-CF;, -S-CF;, -S-CHF, y -S-CH,F;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo, .piracinilo,
piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
tiadiazolilo, oxadiazolilo y piridacinilo, que puede estar
en cada caso insustituide o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionadcs independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -

CN, -NO,, -OH, -CH,-CN, -SH, -NH,, -C(=0)-CH, metilo, etiloc,

63



- 10

15

20

25

60

n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo,
propinilo, -$-CH;, -S-C;Hs;, -S-fenilo, -S-CH;-fenilo, -0-CHj,

-0-C3Hs, -0-C3H;, -0-C(CH3)i, -O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;,

-CHF,, -CH;F, -0- CF;, -0-CHF,, -0O-CH,F, -C(=O)'CF3) -5-CF,,

S-CHF,, -8-CH,F, -N(CHs;},, - N{(CyHs),, -NH-CH,;, -NH-C;Hs,

C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs;, -C(=0)-0-C(CH;3};, - C(=0)-H -
C(=0) -CH,, -C({=0) -C,Hs, -NH-C (=0) -CHj, -NH-C(=0) -CzHs, -
C(=0)-NH,,  -C(=0)-NH-CH,, -C(=0) -N (CH,) 5, -5 (=0} ,-NH,,
ciclopropilo,  ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

fenile y bencilc, pudiendo 1los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales . ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentés ~seleccionados
independientemente el unc del otro del grupo consistiendo
de F, C1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -C(=0)-OH,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilco, n-butilo, iscbutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, --O-CH;, -0O-
C,Hs, -0-C3H,, -0O-C(CH;)., -CF,, -CHF,;, -CH,F, -0-CF,, -0O-CHF;,
-0-CHyF, -C{=0)-CFi;, -S-CF., -S-CHF; v -5-CH;F;

y en cada caso los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de unc de sus estereoisdmeros purcs,
en particular de sus enantidmeros o diasteredmercs, de sus

racematos o en forma de una mezcla de estereoisdmercs, en
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particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcién arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, © en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de la fdérmula general I
precedentemente indicada, en que

R> denota un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo, naftilo, tienilo, furile,
pirrolile, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,
piridinilo, imidazoclilo, indolilo, isoindolilo, tiazolilo,
tiadiazelilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo,
piridacinilo, indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo,
quinolinilé, naftridinilo y isoquinolinilo, gque puede estar
ligado en cada c¢aso mediante un grupo de alquilo Cp.;,
alquenilo C,.;, © alquinilo C,.; y que estd en cada caso
insustituido o sustituido opciocnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
-NOz, -OH, -SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilc, etinilo, propihilo, -
NH,, -C(=0)-0H, -S-CH,;, -8-C;Hs, -0-CH,, -0-C;Hs, -0C-C3H,;, -O-
C{(CH,;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -O-CF;, -O-CHF,, -O-CH,F, -C(=0)-

CF;, - S-CF;, -8-CHF,, -S-CH;F, -N(CH;)s, -N(CpHs),, -NH-CHj,
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-NH-C,Hg, -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C(=0Q)-C3Hs, -C(=0)-NH,, -
C(=0) -NH-CH; y -C(=0)-N{(CH3)2;

y en cada caso los demads radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros puros,
en particular de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus
racematos o en forma de una mezcla de estereocisdmeros, en
particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-wmetil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la £&érmula general I
precedentemente indicada, en que

R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-
C(=0)-0-R7; -C(=0)-0-R®; -C(=0)-R’;

alguilo Ci.s, alguenilo C,.4, o alguinilo C:s que
puede estar en cada caso insustituide o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 O 5 sustituyentes
seleccionadeos independientemente el uno del otro del grupo
consistiende de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH,;, -
N(CH3),, -N(CzHs),) -C{=0)- ©pirrolidinilo, -C(=0) -N(CH,) -
fenilo y -C(=0)-NH-CH(CHs)2, -N(CHj) (CHs), - C(=0)-OH, -
C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs ¥y -C(=0)-0-C(CH3)3;

Cicloalquilo Cs.a, cicloalquenilo Cs-6,
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heterocicloalquilo de 5 a 7 miembros o© heterocicloalquenilo
de 5 a 7 miembros que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del c¢tro del grupo
consistiendo , de F, (€1, Br, I, -CN, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, -0OH, oxo, tioxo, -0-CH,;, -0-C;Hs;, -0-C;H;, -O-fenilo,
-0-CH,-fenilo, - NH;, -N(CHi);, -N(CyHs),, -NH-CH,;, -NH-C;Hs,
-NO,, -CF3;, -0O-CF3, -S-CF;, -SH, -S- CH;, -8-CyHs, -C(=0)-CHs,
-C(=0) -C3Hs, -C(=0)-C(CHs)s, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)- NH-C.Hs,
-CH;-Naftilo, bencilec y fenilo y/o gque puede estar ligado

en cada caso mediante un grupo insustituido de alquilo Cj.s,

‘alquenilo C,.3, © alguinilo C,.; y/o poseer como miembro(s)

del anillo en cada caso 1 o 2 heteroatomo (s)
seleccionado(s) independientemente el wuno del otro del
grupo consistiendo de oxigeno, azﬁfre y nitrdgeno (NH);

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indoliciniloe, benzimidazolilo,
tetrazolilo, triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo,
carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo,

pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,

piridinilo, imidazclilo, indolilo, isoindelilo,
benzo (b] furanilo, benzo [b] tiofenilo, benzo[d]l tiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazolilo, benzoxazolilo,
benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazelilo, oxazolilo,
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oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo, indazolilo,
quinoxalinilo, quinazolinilec, gquinolinilo, naftridinilo,
tieno(2,3- dlpirimidinilo y isoquinolinilo, que puede estar
ligado en cada caso mediante un grupo de alquilo Ci.;,
alquenilo C,.5, © alquinilo C,.; que esta en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
-NO,, -OH, - SH, -0O-fenilo, metilo, etiloc, n-propilo,
isopropilo, n-butileo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
NH,, -C(=0)-OH, -S8-CH;, -S- CyHs, -O-CH,;, -0O-CyHg, -0-C3H-,

O-C(CH3);, -CF,, -CHF,, -CH,F, -O-CF,, -O-CHF,, -0O-CH,F,

C{(=0) -CF3;, -S-CF;, -8-CHF,, -S-CHpF, -N(CH;);, -N(C;Hs)z, -NH-
CH;, - NH-C,Hs, -C(=0)-0-CH,, -C(=0)-0-C;H;, -C(=0)-0-C(CH;3),,
-C(=0)-H, -C{=0)-CHi, -C(=0)-C;Hs, -NH-C({=0Q)-CH;, -NH-C(=0)-

CpHs, -C{=0}-NH;, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)-N(CHs3)., -C(=0)-0-

CH (CH,) 2, -C(=0)-0-(CH,)3-CH;s, -C(=0) -NH-C3H;s, - C(=0)-NH-
C(CH;) 3, -C(=0) -N(CyHs) 5, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo) vy
bencilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos

sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con

i, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados -

independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
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de ¥, C1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, metilo, etilo,
n-propilo, iscpropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilec, n-pentilc, neo-pentilo, -0-CH;, -0-C,Hs, -0-CzH,, -0-
C(CH;)5, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0O-CF,, —O—CHf‘z, -0-CH,F, -C(=0) -
CF,y, -5-CF3, -S-CHF, y -S-CHyF;

y en cada casc los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros puros,
en particular de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus
racematos © en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en
particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcidén arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

También son preferidas las 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la férmula general 1
precedentemente indicada, en que

R’, R® y R® denotan, independientemente el uno del
otro, alquilo C;.s, algquenilo C;.,, © alguinilo C,.4 que puede
estar en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de‘ r, Cl, Br, I, -NOp, -CN, -OH, -8H, -NH;, -N(CHj3),, -
N(C,Hs)z, - N{CH;) (CoHs), -C(=0)-OH, -C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-

C,Hs y -C(=0)-0-C(CH;)3;
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un radical seleccionado del grupc consistiendo de
indolinile, indanilo, (1,2,3,4)-tetrahidronatftilo, (2,3)-
dihidro-benzo([l.4]dioxinilo y benzofl.3}dioxolilo que esté
en cada caso insustituido o sustituido opcicnalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes selecciocnados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, iscpropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilo, terc-butilo, -0OH, oxo, tiocxo, -0-CH;, -
0-CyHs, -0-C3H;, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, - NH,, -N{CH;},, -
N{Cz;Hs)., -NH-CH;, -NH-CyHs, -NO,, -CF;, -0-CF,, -S-CF,, -8H,
-5-CH;, -S5-C;Hs, -C({=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -C(=0}-C(CH;3)3;,
C(=0) -NH-CH,;, -C{=0)- NH-C,Hs, ~-CH;-naftilo, bencilo vy
fenild;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indolicinilo, benzimidazolilo,
tetrazolilo, triacinilo, isoxazolilo, fralacinilo,
carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo,
pirreolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,
piridinilo, imidazolilo, indolilo, isoindeolilo, tiazolilo,

tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo v

piridacinilo gue puede estar ligado en cada caso mediante

un grupce de alquileno C;.;, alquenileno C,.;, © alquinileno
Cz.3 gque estd en cada caso insustituido o© sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes

seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
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consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, - SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -NH,, -C(=0)-0H, -S-CHj,
-8~ CzHs, -0-CHi;, -0-Cz;Hs, -0-C3Hy, -0-C{CH3),, -CF;, -CHF,, -
CH,F, -0-CF;, -0-CHF,. -0-CH,F, -C(=0)-CF;, -8-CF,, -S-CHFL

-8-CH,F, -N{CH;)2, -N({(CyHs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -C{0O)-0-CHj,

-C(=0) -0-C,Hs, -C(=0)-0-C(CH;s}3, -C(=0) -H, -C(=0) -CHs, -
C(=0) -C,Hs, -NH-C (=0) -CH;, -NH-C (=0) -C;H;, -C{=0) -NH;, -
C(=0) -NH-CH;, -C(=0)-N(CH;3),, -C{(=0)-0-CH(CHj);, -C(=0)-0-
(CH,) ;-CH;) -C(=0) -NH-C3Hs, -C{=0) -NH-C(CH;) 3, -C(=0) -
N (C,Hg) 3, ¢iclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,

ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo) vy bencilo;

y en cada caso los demds radicales tienen el
significado precedentemente referido, en cada caso
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros puros,
en particular de sus enantidmeros o diastereémerﬁs, de sus
racematos © en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en
particular de los enantidémeros y/o diasteredmeros, en una
proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes.

Particularmente preferidas son las 4-metil-1H-
pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas de la férmula

general I precedentemente indicada, en que
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R’ denota alquilo C,.¢, alquenilo C,.¢, o alguinilo
C;.¢ que puede estar en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

consistiendo de F, Cl, Bx, I, -NQ,, -CN, -OH, -8H, -NH,, -

N(CHy);, -N(CiHsba, -N(CH,) (CaHs), -C(=0)-OH, -C(O)-O-CH,, -
C(0})-0-CyHs, -C(O)-0-C(CH;)3, - C(0O)-0-CH,-fenilo, -C(O)-NH-
Naftilo, —N(CH3f—fenilo, -N(C;Hs) -fenilo, -N(C,Hs) - (m-
toluilo), -N({(C,Hs)-{p-toluilo), -N(CH;)-(p-toluilo) y -NH-

C(0) -O-C{CH;3) 3;

heterocalquilc de 2 a 6 miembros que estda en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
© 5 sustituyentes seleccicnados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -NO,, -CN,
-OH, -SH y -NH; y/o posee como miembro(s) de la cadena en
cada caso 1 o 2 heterodtomo (s) seleccionado(s)
independientemente el uno del otro del grupoc consistiendo
de oxigeno, azufre‘y nitrégeno (NH);

Cicloalquilo Ciy.7, cicloalquenilo C&g,
heterocicloalquilo de 5 a 7 miembros, heterocicloalquenilb
de 5 a 7 miembros, {1,2,3,4-tetrahidroquinolinilo, (1
,2,3,4) -tetrahidroisogquinolinilo, (2,3)-dihidro-1H-
isoindolilo, indelinilo, indanilo, (1,2,3,4) -
tetrahidronaftilo, (2,3)-dihidro-benzo[l.4]dioxinilo o

benzo(1l.3]dioxolilo que estéd en cada caso insustituido o
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sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, -0OH, oxo, tioxo, -0- CH,, -C-CyHs, -0-C3H,, -0-
fenilo, -0-CH;-fenilo, -NH,, -N(CH;),, -N(CyHs):, -NH- CH;, -
NH-C,Hs, -NG,, -CF,, -0-CF;, -S-CF;, -8H, -8-CH;, -S5-C;H;,
C(=0)-CH;, - C(=0)-CHs, -C(=0)-C{CH3)), -C(=0)-NH-CH;,
C(=0) -NH-C3;Hs, -CH,-naftilo, bencilo y fenilo y/o que puede
estar ligado en cada casc mediante un grupo insustituido de
alquileno C,.;, alguenileno C,.3, © alquinileno C,.; Yy/o
poseer como miembro(s) del anillo en -cada caso 1 o 2
hetercatomo(s) seleccionado(sg) independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrdgeno (NH);

Fenilo ¢que puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de alquileno C;-3, alquenileno C;.;, ©O
alquinileno C,.; gue estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1 o] 2 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo'de F, C, Br, —C(O)—O—CH3 y -C(=0)-0-CHs, 0O a
través de un grupo -CH,;-CH,-0-, -CH;-O- o -CH,-CH;-CH,-O0 y/o
insustituido o sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del

otro del grupo consistiendo de ¥, Cl1, Br, I, - CN, -CH,-CN,
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-NQ,, -CH, -SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo,
C=C-Si({CH3)3, -C=C-8i{(CyHs)a, -CH;-0-CH,;, -CH,;-0-CyHs, -NHp, -
S-CH;, -S-CpHs, -S(=0)-CH;, -8(=0),-CH;, -8(=0)-CzHs, -S(=0);-
C,Hs, -0O-CH,, -0-C,Hs, -0-C3H,, -O- C(CHs);, -CF;, -CHF;,
CH,F, -0-CF,, -0-CHF,, -0-CH,F, -C{=0)-CF;, -8-CF3, -S- CHF,,
-S5-CH,F, -8(=0),-fenilo, pirazolilo, -N(CH;),, -N{(CyHs),, -
NH-CH,, -NH-CyHs, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0),-CH;, -
C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C{=0)-CyHs, -NH-C({=0)-CH;, -NH-C(=0)-
CoHs, -0-C(=0)-fenilo, -C(=0)-NH;) -C(=0)-NH-CH;, - C(=0)-
NH-C;Hs, -C{=0) -NH-C (CH3) 1, -C(=0) -N(CyHs) 2, -5 {=0) -NH,,
(1.2.3]- tiadiazcolilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, piperacinilo, pirroclidinilo,
piperidinilo, fenilo, furilo (furanilo), tiadiazolilo,
tiofenilo (tienilo) y bencilo, pudiendo los sustituyentes
ciclicos, respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 ‘o 5 sustituyentes seleccionados
iﬁdependientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl1l, Br, I, - CN, -NO;, -OH, -SH, -NH;, metilo, etilo,
n-propilo, isopropilo, n-butile, iscbutile, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CHj, —C~Cﬂﬁ, -C-C3H,, -0O-
C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF,, -0-CHF, y -0O-CH;F;

Un radical seleccionado del grupo consistiendo de
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naftilo, indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo,
triacinilo, isoxazclilo, ftalacinilo, carbazolilo,
carbolinileo, diaza-naftilo, tienile, furilo, pirrolilo,
pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilc, piridinilo,
imidazolilo, indolilo, isoindolilo, benzo{b] furanilo,
benzo[bitiofenilo, benzo(d]ltiazclilo, benzodiazolilo,
benzotriazolilo, benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, iscxazolilo,
piridacinilo, indazolilo, quinoxalinilo, guinazolinilo,
gquinolinile, naftridinilo y isoguincolinilo gue puede estar
ligado en cada caso mediante un grupo de alquileno C;.;,
alquenileno C;.;, © alguinileno C;.; que estd en cada caso
insustituido o sustituidc opcicnalmente ccon 1, 2, 3, 4 © 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendoc de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN,
-NQ,, -OH, -8H, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenileo, alilo, etinile, propinilo, -
C=C-81i(CH;3);3, -C=C-8Si(CyHg):, -CH;-0-CH,;, -CH;-0-C;Hg, -NH;, -
C{O)-OH, -8- CHi, -8-C;Hs, -S(=0)-CHi, -8(=0),-CHi;, -S({=0)-
C,Hs, -S8{=0);-CsHs, -0-CH;, -0-CHs, -0-C3H;, -0O-C(CH3);, -CFs,
-CHF,, -CH,F, -0-CF,, -0O-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)- CF;, -8-CF,,
-5-CHF,, -S-CH,F, -8(=0),-feniloc, Pirazolilo, -N{(CHi),, -
N{CsHg):, - NH-CH;, -NH-CyH;, -CH,-0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0):-

CHy, -C({=0)-0-CH;, -C(=0)- 0-C3Hs, -C(=0}-0-C{CH;);, -C(=0)-
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H, -C(=0)-CH;, -C{=0)-C3Hs, -NH-C(=0)-CH;, - NH-C(=0)-CH;s,
0-C(=0)-fenilo, -C(=0)-NH;, -C(=0)-NH-CH,, -C(=0)-N(CH;}:,
C(=0)-0-CH(CH;),, -C(=0)-0-(CH;);-CH;, -C(=0)-0-fenilo, -0-

C(=0)-CH;) -0- C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH-CyHs, -C{=0}-NH-C(CH;i);,

-C(=0) -N(CpHs) 2, -C(=0)-NH-fenilo, -C(=0)-N(CH;)-fenilo, -
C({=0)-N(CyHs) -fenilo, -S(=0) -NH,, [1.2.3]-tiadiazolilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilec, fenilo, furilo
(furanile), tiadiazolilo, tiofenilo (tieﬁilo) y bencilo
pudiendo los sustituyentes ciclicos, respectivamente, 1los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos
a su vez opcionalmente con 1, 2, 3? 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -0OH, -8H, -NH;,
metilo, etile, n-propilo, iscpropilo, n-butilo, isocbutilo,
2- butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -~0-CszH;, -O-
C{CHi);, -CF3, -CHF,, -CHyF, -0-CF;, -O-CHF,, -0O-CH,F, -C(=0)-
CF;, -S-CF;, -S-CHF, y -S-CH,F, o -NH-C(=0)-R°;

R’ denota H;

alquilo Ci.¢ que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de 7, Cl, Br, I, - NO,, -CN, -OH, -8H, -NH,, -

N(CH3)2: 'N(CZHS)Z: ‘N(CH3) (C2H5>, 'C(=O) -OH, -C(=O) -O—CH3,

E4
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C(=0) -0-C;Hs, -C(=0)-0-C(CH3),;, -C(=0)-0-CH;-fenilo, -C(=0)-
NH-naftilo, -N{(CH,;) -fenilo, -N(C;Hs) -fenilo, ~N{C;Hg) - {(m-
toluilo), -N(CyHs) (p-toluilo), -N(CH;)-(p-toluilo) y -NH-
C(=0)-0-C(CHj)3;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo y naftilc, que puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de alquileno C;.;, alguenileno C§_3, o
alquinileno C;.; que estd en cada caso insustituido o
sustituide con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN, -NO,, -OH, -SH, -0O-fenilo,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butile, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinilo, -C=C-S1i(CH3);, -C=C-Si(CzHs);, -
CH,-0-CH;, -CH,-0-C,Hs, -NH,, -S-CH;, -S-C;Hs, -S(=0)-CHs;, -
S(=0),;-CHy, -S{(=0)-C;Hs, -5(=0),-C;H;, -0-CH;, -0- CyHs;, -0O-
C3H;, -0-C(CHs)i, -CF3, -CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0O-CHF., -0-CHyF,
-C(=0) -CFy, -S-CFs, -S-CHF,, -S-CH,F, -N(CH;),, -N(CoH;)o, -
NH-CH; y -NH-C;Hs;

o R' y R? denotan junto con el Atomo de nitrdgeno
que los une un radical seleccionadc del grupo consistiendo

de
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R’ denota alquilo C,.¢ gque estd en cada caso
insustituido o sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO, -CN, -
OH, -SH, =-NH;, -N(CHz)z, -N{CzHs)>, -N(CHs) (CzHs), -C(=0)-0H,
-C (=Q)-0-CHj;, -C{(=0)-0-C2Hs y -C(=0)-0-C(CH3)s3;

¢ un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, isoxazolilo, tienilo, furilo, pirrolilo,
pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo,
imidazolilo, indolilo, isoindclilo, tiazolilo,

tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, piridacinilo Vi

75
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isoguinolinilec que estd ligade en cada caso mediante un
grupo de alquiloc C;.3, alquenilo C,.;, o alguinilo C,.; que
estd en cada casc insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 o} 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -8H, -0O-fenilo,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinileo, -CH,-0C-CH;, ~-CH,-0-C,Hs, -NH;, -
C(=0)-0OH, -8- CH;, -S-CyHs, -S(=0)-CH;, -S(=0),-CH;, -S(=0)-
CoHs, -5(=0),-CsHs, -0-CH;, -0- CyHs, -0-C3H,, -0-C(CHy},, -
CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -O-CHF;, -O-CH;F, -C(=0)- CF;, -S-
CFy, -S8-CHF,, -S-CH;F, -N(CHi)., -N(CyHs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs,
-C(=0})-H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH,, -C{(=0)-NH-CH;
y -C(=0)-N(CH;)2;

R* denota fenilo, gque estd en cada casé
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, - CN, -CH;-CN,
-0OH, -SH, -NH,, -C(=0})-0H, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo—rpentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
C=C-8i(CHi)a) vCEC—Si(Czl.-Is)L -5-CH;, -S-C3;Hs, -S-fenilo, -S-
CH,- fenilo, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,, -0-C(CH,3);, -O-fenilo,

-0-CH,-fenilo, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,, -0-CH:F,
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-C(=0) -CFs, -5-CF,, -S-CHF;, -5-CH,F, -S(=0),-fenilo, -
N(CH;)>, -N(CiHs)z, -NH-CHs, -NH-C;Hs, -C(=0)-0O-CHj, -C(=0)-O-
CzHs, -C(=0)-0-C(CH3);, -C(=0)=-H, -C(=0)-CHs, -C(=0)-CyHs, -
NH-C(=0)~CH;, -NH- C(=0}-CyHs, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-CH;, -
C(=0) -N(CH;) 2, -5 (=0)-NH;, -8(=0),-NH-fenilo, [(1,2,3]-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, bencilo y fenetilo, pudiendo 1los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, los radicéles
ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
cpcionalmente con 1, 2, 3, 4 o] 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, €1, Brxr, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -
C(=0)-0H, metilo, etilo, n-propilo, isdpropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butileo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,,
-0-C{CH;3)3, -CFi, -CHF,, -CH;F, -0O-CF;, -O-CHF;, -0O-CHyF, -
C(=0)-CF3;, -S-CF3, -S-CHF; y -S-CH;F;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de tienilo, furilé, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo,
piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
tiadiazoiilo, oxadiazolilo vy piridacinilo que estd en cada
caso insustituideo o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
0 5 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,

-0OH, -CH,-CN, -SH, -NH,, -C{=0)-0H, metilo, etilo, n-
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propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo,
propinilo, -8-CH;, -S-C3Hs, -S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -0O-CH;,
-0-CyHs, -0-C3H,, -0-C{CH;)., -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;,
-CHF,, -CH;F, -0- CF;3;, -0-CHF,, —d-CHzF, ~-C(=0) -CF3, -5-CFs,

-5-CHF,, -S-CH;F, -N(CH;},, -N(CyHs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs,

C(=0}-0-CH,, -C(=0) -0-C3yHs, -C({=0) -0-C(CH;3}3, -C(=0)~-H -
C(=0) -CH;, -C(=0) -C;Hs, -NH-C (=0) -CHs, -NH-C(=0) -C.Hs, -
C(=0) -NH,, -C(=0) -NH-CH,, -C(=0) -N{CH;) 5, -5 {(=0) ;-NH,,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

fenilo y bencilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionades
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -C(=0Q)-OCH,
metilo, etilo, n-propilco, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -C-

C,Hs, -0O-C3H,, -0-C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -O-CHF,,

-0-CHyF, -C(=0)-CF3;, -5-CF;, -S-CHF, y -S-CH)F;

R® denota un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo, naftilo, tienilo, furilo,
pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,
piridinilo, imidazolilo, indolilo, iscindolilo, tiazolilo,

tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo v

7
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piridacinile, que puede estar ligado en cada caso mediante
un grupo de alguileno C;.;, alguenilenoc C;.;, © alguinileno
Cs.3 Qque estd en cada caso insustituido o© sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o] 5 sustituyentes
geleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F,‘Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
metilo, etilo, n- propile, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butile, terc-butile, n-pentilo, neo-pentilco, etenilo,
alilo, etinile, prepinilo, -=NH,, -$-CH,;, -§8-C.Hs, -0-CH;, -0O-
C,Hs, -0O-C3H,, -0-C(CHi}),, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -O-CHF,,
-0-CH,F, -C(=0}-CF;, -S8-CF;, _-S—CHFZ, -S5-CHF, -N{(CHj),, -
N{(C3Hg),, -NH-CH; y -NH-C,Hs;

R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-
C(=0) -0-R’; -C(=0)-0-R%; -C(=0)-R’;

algquilo C;.6, alquenilo C,.6, © algquinilo C;.¢ gque
puede estar en cada caso insustituido o© sustituido
cpcionalmente con 1, 2, 3, 4 (o] 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grﬁpo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, ;OH, -SH, -NH,, -
N{CH;)2, -C(=0)-pirrolidinilo, -C(=0)-N(CH;)-fenilo y -
C(=0) -NH-CH (CH,) 5, -N(C,Hs) 2, -N(CH;) (CzHs) , -C{(=0) -0OH, -
C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-C3Hs v -C(=0)-0-C(CH;)3;:

Cicloalquilo Cy.n, cicloalguenilo -Cs-5,
heterocicloalguilo dé 5 a 7 miembros o heterocicloalquenilo

de 5 a 7 miembros gque estd en cada caso insustituido o

32
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sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otrc del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, —Cﬁ, metileo, etilo, n-
propilo, isopropile, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butile, -0OH, oxo, tioxo, -0-CHi;, -0-CyHs, -0-C3H,, -0-fenilo,
-0-CH,-fenilo, -NH;, -N(CHs)s, -N({(CyHs),, -NH-CH,, -NH-C,Hs,
NO,, -CF;, -0-CF,, -8-CF;, -8H, -S-CH;, -8-C;Hs, -C(=0)-CH,,
C(=0) -CyHs, -C(=0)-C(CH3)5, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)- NH-C,Hs,
CH,-naftilo, bencilo y fenilo y/o gue estd ligado en cada
caso mediante un grupo de alguilo C,.;, alquenilo C;.;, ©
alguinilo C,.; que estd en cada caso insustituido y/o poseer
como miembro(s) del anillo en cada <caso 1 o 2
hetercadtomo{s) seleccionado(s) independientemente el uno
del otro del grupe consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrégeno (NH};

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indolicinilo, benzimidazolilo,
tetrazeolilo, triacinilo, isoxazolile, ftalacinilo,
carbazolilc, carbolinile, diaza-naftilo, tienilo, furilo,

pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo,

piridinilo, imidazolilo, indolilo, isoindolilo,
benzo [b] furanilo, benzo[b] ticfenilo, benzo[d] tiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazolilo, benzoxazolilo,
benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo,
oxadiazolilo, isoxazolilo, 'piridaciﬁilo, indazolilo,

T3
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gquinoxalinilo, quinazolinilo, quinclinilo, naftridinilo,
tieno(2,3-d]lpirimidinilo y isoquineclinilo, que puede estar
ligado en cada caso mediante un grupo de alquilenc Ci.;,
alquenileno C,.3;, o alquinileno C,.; que estd en cada casc
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionadcs independientemente el uno del
otro del grupo consistiende de F, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN,
-NO,, -0H, -S8H, -0-fenilo, wmetilo, -etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo,
NH;, -C(=0)-OH, -S-CHs, -S-CiHs, -O-CHy, -O-CiHs, -O-CiHs, -O-
C(CH;)3, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0O-CF3, -O-CHF,, -O-CH;F, -C(=0)-
CF;, -8-CF;, -S-CHF,, -S-CH,F, -N(CH;3),, -N{C,Hs), -NH-CH;,
NH-C.Hs, -C(=0)-0-CHj;, -C(=0) -0-CyHs, -C(=0)-0-C(CHs}3,

C(=0) -H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-C,Hs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-

CaHs, -C(:O)-NHQ_, -C(=0) -NH-CH;, - C{(=0)-N(CHi);, -C(=0)-0-
CH(CH3),, -C(=0)-0-(CHz};-CH;, -C(=0)-NH-C;Hs, -C(=0)-NH-
C(CH;) 3, -C(=0)~-N(CzHs) 5, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, furileo (furanilo) vy
bencilo pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos

sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el unc del otro del grupo consistiendo

de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -0OH, -8SH, -NH,, metilo, etilo,

8Y
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n—pr0pilo,_isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilec, -0-CHi;, -0-CsHs, -0O-C3H,, -0-
C(CHs);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0O-CHyF, -C(=0}-
CFy, - 8-CF;, -S-CHF, y -3-CH,yF

y R’, R} y R’ denotan independientemente el uno
del otro

algquilec C;.4, algquenilo C,.5, © algquinilo C,.¢ gue
puede estar en cada casco insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 e} 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupc
consistiendo de F, Cl1, Br, I, -NO, -CN, -OH, -SH, -NH, -
N(CH3),, -N(CpHs), - N{CH;) (CrHs), -C(=0)-0OH, -C(=0)-0-CH;, -
C(=0)-0-CHs vy -C{=0)-0-C(CHs);;

Un radical seleccionado del grupo consistiende de
indolinilo, indanilo, (1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, (2,3)-
dihidro—benzo[1.4idioxinilo y benzoll.3]dioxolilo que estéa
en cada caso insustituido o sustituide con opcionalmente 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilo, terc-butilo, -0OH, oxo, tioxo, -0-CH;, -
0-C3Hs, -0-C3H,, -0-fenilo, -0-CH,-fenilo, - NH,, -N{CHs)p, -
N(CyHs);, -NH-CH,, -NH-C;Hs, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF,, -SH,
-S-CH;, -S-CyHs, -C(=0)-CHiy, -C(=0)-CzHs, -C(=0)-C(CHj);, -

C(=0) -NH-CHj) -C(=0)-NH-C;Hs, -CH,-Naftilo, bencilo y
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fenilo;

o un radical seléccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indelicinilo, benzimidazolilo,
tetrazolilo, triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo,

carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo,
pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazeclilo,
piridinilo, imidazolilo, indolilo, iscindolilo, tiazeclile,
tiadiazolilo; oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo Y
piridacinilo que puede estar ligado en cada caso mediante
un grupo de alguileno C;.;, alguenileno C,.3, © alguinileno
C,.3 y/o insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I,-—CN,

CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isocbutile, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo;pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
NH,, -C{=0)-OH, -S-CH,;, -S-C;Hs, -0-CH,, -0-CpHs, -O-C3H,;, -0-
C(CH,;),, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -C-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-
CF,, -S-CF;, -S-CHF., -S-CHF, -N{CHi)z, -N({(CyHs)., -NH-CHj,

NH-C,Hg, -C(=0) -0O-CH,, -C(=0) -0-C3Hs, -C(=0)-0-C(CHj) s, -

C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-CsHs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-

C,Hs, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-CH;, - C(=0)-N(CH;),, -C(=0)-0-
CH(CH;)s, -C(=0)-0-(CH,)3-CH;, -C(=0)-NH-C;Hs, - C(=0)-NH-
C(CHa) 3, -C(=0) -N(CzHsg) 2, ciclopropilo, ciclobutilo,

ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo) vy

Y6
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bencilo;

en cada caso opcionalmente en forma de uno de sus
esterecisdmeros puros, en particular de sus enantidmeros o
diasterebmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisdémeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasteredmercs, en una proporcidén arbitraria de mezcla, ©
en cada caso en forma de las sales correspondientes, © en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.

También son particularmente preferidas las 4-
metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas de la
formula general I precedentemente indicada, en que

R' denota un radical de algquilo, seleccionado del
grupc consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, 2-butilo, iscobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccicnados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH, -8H, -NH,;, -N(CHi),,
-N(CsHs)s, -N(CH)) (CoHs), -C{=0)-0-CH;, -C(=0)-0-C;Hs, -C(=0)-
0O-C{(CH;);, -C{=0)-0-CH,- fenilo, -C(=0)-NH-Naftilo, -N(CHj)-
fenilo, -N(C,H.)-fenilo, -N{C.Hs)- (m-toluilo), -N(CyHs)-(P-
toluilo), -N(CHs)-(p-toluilo) y -NH-C(=0)-0-C{(CHs);;

un radical de ‘heteroalquilo seleccionado del

grupo consistiendo de -CH,-0O-CH;, -CH;-0O-CyHs, -CH,-CH;-0O-CHs,

87
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-CH,-CH;-0-C3Hs, -CH,-CH,-CH,-0-CH; y -CH;-CH,-CH,-0-C,Hs, gue
estd en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 e} 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl1 y Br;

para un radical seleccionado del grupo
consistiendo de ciclopropilo, cicleobutilo, cicleopentilo,

ciclohexilec, «cicloheptilo, ciclohexenilo, ciclopentenilo,

pirrolidinilo, tetrahidrotiofenilo, tetrahidrofuranilo,
piperidinilo, morfolinilo, piperacinilo, azepanilo,
diazepanilo, {1,2,3,4)-tetrahidroquinolinilo, {(1,2,3,4)-
tetrahidroisoquinclinilo, {2,3)-dihidro-1H-isoindolilo,

indolinilo, indanilo, (1,2,3,4)- tetrahidronaftilo, (2,3)-
dihidro-benzo[l.4]dioxinilo y benzo[l.3idioxolilc que esté
en cada caso insustituido o sustituido o¢pcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butile, 2-
butilo, isobutilo, terc—bu;ilo, -OH, oxo, -0-CH;, -0-C3Hs, -
0-C3H;, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -C{(Q)-CH.,, -C(=0)-C,Hs;, -
C({=0)- C(CH;)s, -C(=0)-NH-CH,, -C(=0)-NH-C,Hs) -CH,-naftilo,
bencilo y fenilo y/o puede estar 1igado en cada caso-a
través de un grupo -CH;-, -CH{CH,)-, ~CH;-CH;-, -CH(CH;)-
CH,-, -CH;-CH(CH;)- © -CH,-CH,-CH,-.

Fenilo que puede estar ligado en cada caso a
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través de un grupo -CH;-CH,;-0-, -CH;-0O-, -CH,-CH;-CH,-0-, -
CH[C(=0)- 0-CH;]-CH,-, -CH[C (=0) -0O-C,Hs] -CH,-, -CH,-, -
CH(CH;) -, -CH;-CH,-, -CH(CH;)- CH,-, -CH,-CH(CH;)- © -CH,-CH,-

CH,- y/o gue estd en cada caso insustituido o sustituido
cpcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unoc del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, - NO,, -OCH, -SH,
-0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutile, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenile, alilo, etinilo, propinilc, -NH;, -8-CH;, - S-CyHs -
O0-CH;, -0-C;Hs, -C-C3H,, -0-C(CH;);, -CFs, -CHF., -CH;F, -0O-
CFiy) -0O-CHF,, -O-CH,F, -N(CHi};, -N(CHs)a, -NH-CH;, -NH-C3Hs,

-NH-S (=0);-CH;, -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -NH-C(=0)-

CH;) “NH"C(=O) ‘-CQHs, —S(=O) ‘NHz, [1.2.3]"tladiazolilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
fenilo, furilo (furanilo), tiadiazolilo, tiofenilo

(tienilo) vy bencilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,

respectivamente, los radicales ciclicos de estos

sustituyentes estar sustituideos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, €1, Br, I, -CN, -NO,, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, -0O-
CH;, -0-C,Hs, -0O-C3H, y -O-C(CHj);;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de

|
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naftilo, indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo,
triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo,
carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo,

pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo,
imidazolilo, indolilo, isoindolilo, benzo[b]l furanilo,
benzo[bltiofenilo, benzo[d)tiazolilo, . benzodiazolilo,
benzotriazolilo, benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo,
piridacinilo, indazolilo, gquinoxalinilo, gquinazolinilo,
guinolinile, naftridinilo y isoqguinolinilo, que puede estar
ligado en cada caso a través de un grupc de CH-, -CH(CH;) -,
-CH,-CH,-, -CH(CH;)-CHy-, -CH,-CH(CH3)- o -CH,-CH;-CH,- vy/o
que esta en cada caso insustituido e} sustituildo
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o} 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN, -NO;, -OH, -SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropileo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentileo, neo-pentilo, -
O- CH,;, -0-C;Hs, -0-C3H;, -0-C(CH;);, -CF,, -CHF;, -CH,F, -0-
CF3( -O-CHF,, -0- CHyF, -C(=0)-CFy, -S-CF;, -S-CHF;, -S-CH)F,
-C(=0)-NH,, -C(=0}-NH-CH;, -C{=0)-N(CH3);, -C{(=0)-0-CH(CH;):
y -C(=0)-0-(CH,);-CHj)
o -NH-C(=0) -R%;
R? denota H;

un radical de alquilo seleccionade del grupo

70
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congistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, iscbutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-~-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que estd insustituido en cada caso;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilc y naftilo gue puede estar ligado en cada caso a
través de un grupo CH,-, -CH(CH;)-, -CH,;-CH;-, -CH(CH;)-CH;~,
-CH,- CH(CH3)- o -CH;-CH,-CH,- y/o que estéd en cada caso
insustituido o sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,;, -0O-

C(CH,)3, -CF;, -CHF, y -CH)F;

o R* y R® forman junto con el &Atomo de nitrdgeno

que los liga un radical del grupo consistiendo de

9y
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R® denota un radical de alquilo seleccionado del
grupo consistiendo de metileo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo- pentilo, (3,3)-dimetil-butiloc, 4-metil-2-
péntilo v n~hexilo que en cada casc estd insustituido;

6 un radical de fenilo que esta ligado mediante

un grupo de -CHz-, -CH(CH;)-, -CHy-CH,-, -CH({CHj3)-CH,-, -CH;-

CH({CH3)- ©o -CH;-CH,-CH,- vy/o0 que estda en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del

otrc del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN,
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-NO,, -OH, -SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isocbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -
CH;-0-CH,;, -CH,-0-C;Hs, -NH,, -C(=0)-OH, -S-CH;, -S-C,Hs,
S(=0)-CH;, -S(=0),-CH;, -S(=0)- C;Hs, -S(=0),-CzHs, -O-CH;, -
0-CyHs, -0-C3H,, -0-C(CH;)s;, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0- CF,, -O-
CHF, vy -0-CHyF;

R* denota fenilo, que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionadcs independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
-OH, -SH, ~NH;, -C{(=0)-0H, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n- butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, ~-S-CH;, -8-CyHg, -O-CH;, -O-CyHs, -0O- C3H,, -O-
C(CHy),;, -CF3, -CHF,, -CH;F, -O-CFy, -0O-CHF,, -O-CH,F, -C({=0)-
CF3;, -S-CF;, -S5-CHF,;, -8-CHzF, -N(CH;3); y -NH-CH;;

o un radical seleccionadc del grupo consistiendo
de tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo,
piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
tiadiazolilo, oxadiazolilo y piridacinilo que estd& en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
© 5 sustituyentes seleccicnados independientemente el uno
del otro del grupo ceonsistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NOg,
-0H, -CH,-CN, -SH, -NH,, -C{=0)-0H, wmetilo, etilo, n-

propilo, isopropilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
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butilo, n-pentilo, nec-pentilo, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H;, -0O-
C(CH,;}5, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,, - -O0- CH,F, -
C(=0)-CF;, -S-CF;, -S-CHF,, -S-CHyF, -N(CHs), y -NH-CH,;

R® denota un radical seleccicnado del grupo
consistiendo de fenilo y naftilc que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 0 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupe consistiendo de F, Cl, Br, I, metilo, etilo,
n-propilo, isopropilc, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butiloc, n-pentilo, neo-pentilo, etenilc, alilo, etinilo,
propinilo, -NH,, -0-CH;, -0-C,Hs;, -0-Cs3H;, -0-C(CH,3)s, -CF;, -
CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-CF3;, -S-CF;, -
S-CHF,, -8-CHyF, -N(CHj3}a, -N(CzHs),, -NH-CH; y -NH-C,Hs;

R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-
C(=0) -0-R’; -C(=0)-0-R*; -C(=0)-R’;

un radical de alquilce seleccionado del grupo
consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butileo, iscbutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo-pentilo, {3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados-independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -0OH, -SH, -WNH.,, -
N(CH;),, -N(C;Hs),, - N(CH;) (CyHs), -C(=0)-Pirrolidinilo,

C(=0)-N{CH;3) -fenilo y -C(=0)-NH-CH(CH;3),, -C(=0)-OH, -C(=0)-
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0-CH;, -C(=0)-0-C3Hs y -C(=0)-0-C(CH;3)3;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, ciclohexenilo, ciclopentenilo, pirrolidinilo,
tetrahidrotiofenilo, tetrahidrofuranilo, piperidinilo,
morfolinilo, piperacinilo, azepanilo y diazepanilo que esté
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiehdo de metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, -OH, -0-CH;, -0-CHs, -0-C3;H,, -0-CF;, -C(=0)-CH;,
C(=0) -CoHs, -C{(=0)-C(CHs)s, -C(=0)-NH-CH; y -C(=0)-NH-CsHs y/0
puede estar ligado en cada caso mediante un grupo de -CH;-,
-CH(CH;) -, -CH,;-CH,-, -CH{CH;)-CH,-, -CH,-CH(CH;)- o -CH,-CH,-
CH,-;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, indolicinilo, benzimidazclilo,
tetrazolilo, triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo, tienilo,
furilo, pirroliio, pirazolilo, piracinilo, piraniio,
triazolilo, piridinile, imidazeolilo, indolilo, isoindolilo,
tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo,
isoxazolilo, piridacinilo, tieno[2,3-d]pirimidinilo Yy
isoquinolinilo que puede estar ligado en cada caso mediante
un grupc CHz-, - CH(CH;)-, -CH;-CHz-, -CH(CH3)-CH.,-, -CHs-

CH{CH;)- o -CH,-CH,-CH,- v/o «que estd en cada caso

vAY
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insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN,
-NO,;, -CH, -8H, -0-fenilo, mwetilo, etilo, n-propilo,
isopreopilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenile, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H;, -0O-
C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF,;, -0-CHPF,, -O-CH,F, -
C(=0)-CF;, -C(=0)-H, -C(=0)-CHy y -C(=0) -CyHs;

y R7, R® y R’ denotan independientemente el uno
del otro en cada caso un radical de algquilc, seleccionado
del grupo consistiende de metilo, etilo, n-propilo,
iscopropilo, n-butilec, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-
pentilo, sec-pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-
metil-2-pentilo vy n-hexilo gue estda en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el unc del
otro del grupo consistiendec de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -
OH, -SH, -NHz, -N(CH;3)., -N(CzHs): y -N{CH;) (C:Hs) ;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
indolinilo, _indanilo, (1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, (2,3)-
dihidro-benzo[l.4]dioxinilo y benzoll.3]dioxolilo qgque en
cada caso estd insustituido;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, isoxazolilo, tienilo, furilo,

pirrolilo, pirazolileo, piracinilo, piranileo, triazolilo,

/4
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piridinilo, imidazolilo, indolilo, isoindolile, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolile, isoxazolilo Y
piridacinilo que puede estar ligadc en-cada caso mediante
un grupe de -CH,-, -CH(CHs)-, -CH;-CH;-, -CHI(CH;)-CH,-, -CH;-
CH(CH3;)- o -CH;-CH,-CH;- y/o gque estd en cada caso
insustituido o sustituido opc¢icnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO;, -0O-
fenilo,. metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -
S-CH;, -S-CyHs, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H;, -0-C{(CHs};, -CF;, -
CHF,, -CHpF, -0-CF;, -0O-CHF, y -O-CH;F;

en cada caso opcionalmente en forma de uno de sus
estereoisdmeros puros, en particular de sus enantiémeros o
diasteredmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisédmeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasteredmeros, en una proporcidn arbitraria de mezcla, ©
en cada caso en forma de las sales correspondientes, o en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.

Muy particularmente preferidas son las 4-metil-
lH-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la férmula
general I precedentemente indicada, en que

R' denota un radical de alquilo seleccionado del
grupo consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,

n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
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pentilo, nec-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que esta en cada caso insustituido o
sustituido c¢con 1, 2 o© 3 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupc consistiendo
de‘~CN, -OH, -N{CH;),, -N{(C3Hs), -C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs,
-C(=0)-0-C(CH;)3, -C(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0)-NH-Naftilo, -
N(CH)} -fenilo, -N(CyHs)-(m-toluilo) y -N(CyHs)-{p-toluilo);
un radical de hetercalquiloc seleccionadc del
grupo congistiendo de -CH;-0-CH;, -CH,-0-C;Hs, -CH,;-CH,-0O-CHj;,
-CH,-CH5-0-C3;Hs, -CH,-CH;-CH,-0-CH; y -CHy- CH;-CH,-0-CyHs;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de

ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, pirrolidinilo, tetrahidrofuranilo,
piperidinilo, morfolinilo, piperacinilo, azepanilo,
dihidrofuran-2 (3H) -onilo, indanilo 3% (1,2,3,4) -

tetrahidronaftilo que estd en cada caso insustituideo o
sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
congistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-

butilo, 2-butileo, isobutileo, terc-butilo, -CH;-naftilo, -0O-

fenilo, -0O-CH,-fenilo, Dbencilo y fenilc y/o puede estar
ligade mediante un grupo de -CH,-, -CH(CH,;)-, -CH;-CH;-, -
CH(CH;) -CH,-, -CH,-CH{CH,)- o -CH,-CH,-CH,-;

Fenilo que puede estar ligado mediante un grupo

de -CH,-CH,-0O-, -CH,-0-, -CH,-CH,-CH,-0-, -CH[C(=0)-0-CH;]-
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CH;-, -CHIC(=0)-0-CyHsl1-CHs-, -CH;-, -CH(CH;)}-, -CH;-CH,-, -
CH(CH,) -CH,-, -CH,-CH(CH;)- o -CH,-CH,-CH,- y/0 gue estd en
cada caso insustituido o sustituideo con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiende de F, Cl, Br, I, -CH;-CN,
metilo, etile, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0O-fenilo, -
0-CH,, -0-C,Hs, -0-C3H,, -0-C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0O-
CF;, -0O-CHF,, -0-CH.F, -N(CH;),, -N(CzHs)>, -S{=0)-NH, vy
[1.2.3]-tiadiazolilo;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo, piridinilo,
imidazolilo, indolilo y isoindolilc gue puede estar ligado
en cada caso mediante un grupo de -CHp-, -CH(CH,)-, -CHs-
CH,-, -CH(CHs3)-CH;-, -CHy-CH(CH;)- o -CH;-CH,-CH,- v/o que
estd en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2 o 3 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de -NO,, -OH,
metilo, etilo, n-propile, isopropilo, n-butileo, iscbutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo y neo—péntilo

o -NH-C(=0)-R®;

R? denota H;

un radical de alquilo seleccionado del grupo
consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilc, n-

butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
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pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que en cada c¢aso esta lnsustituido;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo y naftilo gque puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de CH;-, -CH(CHj3)-, =-CHp-CHy-, -CH({(CHj;)-
CH;—-, -CHz- CH{CH3)- o -CHp-CH,-CH>~ vy/0 que estd en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2 o 3
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
oﬁro del grupo consistiendo de -0-CH;, -0-CzH;, -0-C3H; y -0O-
C(CHs3) 3

o R' y R? juntos con el atomo de nitrégeno que los

une un radical seleccionado del grupo consistiendo de

a@ ' R6 . Q ) RS
RG

;{\N . | ~ RS
Q(‘O) . ;\O ”{\N’\ .‘;N’\g
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R’ denota un radical de alquilo seleccionado del
grupo consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, iscpropilo,
n-butilo, 2-butile, isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que en cada caso estd insustituido;

o un radical de fenilo que estd ligado en cada
caso mediante un grupo de -CH;-, -CH(CH,;)-, -CH;-CH,-, -
CH(CH,) -CH,-, -CH,-CH(CH;)- o -CH;-CH,-CH,- y/o qgue esta en
cada caso insustituide o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionadocs indépendientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -
CH,-CN, -NO,, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, isobutiio, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
pentilb, -0-CH;, -0-CyHg, -0-C3H7, -0-C(CH;),, =-CF;, -CHF,,
CH,F, -0O-CF,, -0-CHF; y -0O-CH)F;

R* denota fenilo que estd en cada caso
insustituidec o sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiende de F, Cl, Br, I, metilo, etilo,
n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, -0-CH;, -0-CaHs, -0-C3H;, -0-C(CH3)3} -0O-
CF;, -0O-CHF. y -O-CH.F;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de tienilo, furilo y pirrolilo gque estd en cada caso

insustituido o sustituido opcionalmente coen 1, 2, 3, 4 ¢ 5

%



10

15

20

25

98

sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, metilo, etilo,
n-propilo, isopropile, n-butilo, isobutile, 2-butilo, -0-
CHy, -0-C,Hs, -0O-C3H; y -0-C(CH;);;

R® denota un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo vy naftilo que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, metilo, etilo,
n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, -NH,, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H;, -0-C(CH;)3, -N{CH;):,
-N(CyHs),, -NH-CH; y -NH-CuHs;

R® denota -OH; -NH-C(=0)-0-R’; -C(=0)-0-R®; -
C(=0) -R%; |

un radical de alquilo selecciocnado del grupo
consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, iscbutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, néo—pentilo, {3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilo y n-hexilo que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2 o 3 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del otro del grupo
consistiendo de -OH, -N (CH3;) 2, -N(CzHs) 2, -C(=0) -
pirrolidinilo, -C(=0)-N{(CH))-fenilo y -C{=0)-NH-CH{CH;);;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de

ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclchexileo,
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cicloheptilo, pirrolidinileo, piperidinilo y azepanilo gue
en cada casc estd insustituldo y/o que puede estar ligado
en cada caso mediante un grupo de -CHz;-, -CH(CH;)-, -~CH;-
CH;-, -CH(CH;)-CH;-, -CH;-CH{CH3)- o -CH,-CH,-CH;-;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, tienilo, furilo, piracinilo,
piridinilo, piridacinilo vy tieno(2,3-dlpirimidinilo que
puede estar ligado en cada casc mediante un grupo de -CH,-,
-CH{CH;3) -, -CH,-CH,-, -CH{CH;)-CH;-, -CH;-CH{CH;)- o -CH,-CH,-
CH,- y/o que estd en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
congistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, metilo, terc-butiloc, -0-
CHi, -0-C3Hs, -CF;, -C(=0)-CH; y -C(=0)-CyHs;

v R’, R® y R’ denotan, independientemente el uno
del otro, en cada caso

un radical de alguilo seleccionade del grupo
consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, iscobutilo, terc-butilo y n-pentilc que en
cada caso esté& insustituido;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
(2,3)-dihidro- benzo{l.4]dioxinilo y benzo[l.3]dioxolilo
gue en cada caso estd insustituido;

o un radicai seleccionado del grupo consistigndo

de fenilo, tienilo, furilo y piracinilo gue puede estar
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ligado en cada caso mediante un grupo de -CH,-, -CH(CH;)-, -
CH,-CH,-, -CH(CH;)- CH,-, -CH,-CH(CH3;)- o -CH;-CH,-CH;- vy/o
gque estd en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilé, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H; y -O-C(CHj)s;

en cada caso opciocnalmente en forma de unc de sus
estereoisdmercs puros, en particular de sus enantidmeros o
diasterebmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisdmeros, en pafticular de los enantiémeros y/o
diasteredmeros, en una proporcidn arbitraria de mezcla, o
en cada caso en forma de las sales correspondientes, o en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.

También son muy particularmente preferidas las 4-
metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas de la
férmula general I precedentemente indicada, en que

R' dencta un radical seleccionado del grupo
consistiendo de  -CH,-CH;-N(C,Hs) - {m-toluilo), -CH,-CH,-
N (C,Hs) - (p-toluilo), -CH,-CH,-CH,-N (CH;) -fenilo, -CH,-CH,-
CH;-N(CH;) », ;CHZ—CHZ—CHZ—N(CzHS)Z, -CH(CH;3) -CH,-CH,-CH(CH;) 2, -
CH;-CH,-CN, -CH,-CH,-OH, -CH;-CH;-N(CH3),, -CH,-CH,-N(C>Hs),
CH,;-CH,-C(CH;3)s, n-pentilo, n-butilo, metilo, etilo, n-

propilo, -CHI(CH;)-C(=0)-0-CH;-fenilo, -CH[CH(CH;).]-C{(=0)-0-
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C(CH3V)3, -CH;-C({=0) ~-O-CH,-fenilo, -CH;-CH,-C(=0)-0-C{CHs)3, -
CH,-CH,-C({=0) -O-C,Hs) -CH,-C(=0) -NH-naftilo y -CH,-CH,-CH,-O-
CHs;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, pirrolidinilo, tetrahidrofuranilo,
piperidinilo, morfolinilo, piperacinilo, azepanilo,
dihidrofuran-2 (3H}-onilo, indanilo Yy (1,2,3,4)-
tetrahidronaftilo que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de metilo, etilo, -CH;-naftilo, -O-fenilo, -0-
CH,-fenilo y benciloc y/o que puede estar ligado en cada
caso mediante un grupo de -CH,-, —CHz-CHz- 0 -CH;-CH,-CHy-;

fenilo gue puede estar ligado en cada casoc

mediante un grupc de -CH,-CH,-0-, -CHI[C(=0)-0-CH;]-CH;~, -
CH[C(=0)-0-CyH:;] -CH5-, -CH,-, -CH(CH;)-, -CH,-CH,-, -CH({CH,}-~
CH,-, -CH;-CH(CH:)- o - CH;-CH,-CH;- vy/o gue estéd en cada

caso ilnsustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
o 5 sustituyentes seleccicnados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CH,-CN,
metilo, etilc, n-propilo, isopreopilo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, -0-fenilo, -0-CH,, -0-CyH, -CFi, -0O-
CFy, -N(CH3),, - N(CyHs);, -S(=0)-NH; y [1.2.3]-tiadiazclilo;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
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tienilo, furilo, piridinilo, imidazolilo, indolilo e
isoindolilo que puede estar ligado en cada caso mediante un
grupo de -CH,-, -CH,-CH,- o‘ -CH,-CH;-CH,- vy/0 que esta en
cada caso insustituido o sustituidec opcicnalmente con 1, 2
o 3 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de -NO,, -OH, metilo, etilo
y n-propilo

o -NH-C(0)-R%;

R? denota H;

un radical de alquilo seleccionado del grupo

consistiendo de metilo, etilo y n-propilo gue en cada caso

estd insustituido;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo y naftilo que puede estar ligadoc en cada caso
mediante un grupo de -CH; y/o que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2 o 3
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de -0-CH;, -0-CHs, -0O-C3H; y -O-
C(CHs)3;

o R' y R? junto con el &tomo de nitrégeno que 1los

une un radical seleccionado del grupo consistiendo de
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.f’f\ ;\N e CHy s jia

R® denota un radical de alquilo seleccionado del

RB

grupo consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, 2-butilo, 1isobutilo y terc-butilo gque en cada
caso estd insustituido;

o un radical de fenilo que estia ligado en cada
caso mediante un grupo de -CH;- y/c que estd en cada caso
insustituide o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etilo, n-
prepile, -0-CH;, -0-CzHs, y -CFj3;

R dencta fenilo que esta en cada caso

insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
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sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl1, Br, metilo, etilo, n-
propilo, -0-CH; y -0-CHs;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de tienilo, furilo y pirrolilo que en cada caso esta
insustituido;

R> denota wun radical seleccicnado del grupo
consistiendo de fenilo y naftilo que estd en cada caso
insustituido o sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
geleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etileo, -0-CH,;, -0-CH;,

N(CH3;),, -N(CzHs),, -NH-CH; y -NH-C:Hs;

R® denota -OH; -NH-C(=0)-0-R’; -C(=0)-0-R*; -
C(=0)-R’;

un radical seleccionado del grupo consistiendo de
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, -CH;-

CH{CH;),, -CH,-CH,-OH, -CH,-CH>-N(CHs),, -CH,-CH,-N(CyHs), -
CH;-C(=0) -pirrolidinilo, -CH,-C(=0)-NH-CH{CHi), ¥ -CH;-C{(=0) -
N{CH,;) -fenilo;

unlradical seleccionade del grupo consistiendo de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, pirrolidinilo, piperidinilio y azepanilc que
en cada caso estd insustituido o puede estar ligado
mediante un grupo de -CHz-;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
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de fenilo, naftilec, tienilo, piracinilo, piridinilo vy
tieno(2,3-d]lpirimidinilo que en cada casoc est& insustituido
y/o gue puede estar ligado mediante un grupo de -CH;

o un radical seleccionado del grupo consistiendo
de fenilo, naftilo, tienilo, piracinilo, piridinilo vy
tieno[2,3-dlpirimidinilo que puede estar 1ligado en cada
caso mediante un grupo de -CH;-, -CH,-CH,- o -CH;-CH,-CH,-
y/0 que estd en cada caso insustituido o© sustituido
ocpcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, -CN, metilo, terc-butilo, -0O-
CH;, -0-C;Hs, -CF;, -C(=0)-CH; y -C(=0)-C;Hs;

R’7 denota un radical de alquilo seleccionado del
grupo consistiendo de metilc, etilo, n-propilec, isopropilo,
n-butilo, 2-kutilo, isobutile, terc-butilo y n-pentilo que
en cada caso esté@ insustituido;

R® denota un radical de alquilo seleccionado del
grupc consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butileo y n-pentilo que
en cada caso estd insustituido;

o un radical de fenilo o bencilo;

y R’ denota un radical selecciocnado del grupo
consistiendo de {2,3) -dihidro-benze[l.4])dioxinilo y
Benzo[1l.3]dioxolilo que en cada caso estd insustituido;

o un radical seleccionade del grupo consistiendo
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de fenilo, tienilo, furilo y piracinilo gue puede estaf
ligado en cada caso mediante un grupo de -CH;-, -CH;-CH,;- ©
-CH,-CH,-CH;- vy/0 que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupoc
consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etiloc, -0-CHs; y -0O-CHs;
en cada casc opcionalmente en forma de uno de sus
estereoisémeros puros, en particular de sus enantidmeros o
diasteredmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisdmeros, en particular de los enantidémercs vy/o
diasteredmeros, en una proporcidén arbitraria de mezcla, o
en cada caso en forma de lés sales correspondientes, ¢ en
cada caso en forma de los sclvatos correspondientes.
Muy particularmente preferidas son las 4-metil-
1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la férmula
general I precedentemente indicada, seleccionadas del grupo
consistiendo de
[1] 1—bencil-4-metil-3—p—tolil-lH—pirrdl—Z—écido
carboxilico 4-(1,2,3]tiadiazol-4-il-bencilamida,

(2] 3—furan~2—i1—l,4~dimetil-1H—pirrol—2—écido
carboxilico 4-sulfamoil-bencilamida,

[3] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico 2,4-dimetoxi-bencilamida,

(4] l1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&4cido

carboxilico (2-piridin-2-il-etil)-amida,
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[5]

(6]

(7]

(8l

(9]

[10]

[11]

(12]

(13]

(15]

[16]

107

1-(4-fluor-bencil) -3- (4-metoxi-fenil}-4-metil-1H-
pirrcl-2-acido carboxilico [2-(5-hidroxi-1H-indol-3-
il) -etil] -amida,
(1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-1il1)-(4-pirrolidin-

1-il-piperidin-1-il)-metanona,

- 1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico 4-brom-2-fluor-bencilamida,
[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-il1] -
[4-(2-clor-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,
1l,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico (3-
dimetilamino-propil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(2-pirrolidin-1-il-etil) -amida,

1-(4-fluor-pbencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico 4-dimetilamino-bencilamida,
1-[4-(1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperacin-1-il]-2-fenil-etanona,
l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 2,5-difluor-bencilamida,
1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico 3,5-difluor-bencilamida,

1- (2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil}-4-metil-1H-pirrol-
2-acido carboxilico (2-metil-ciclchexil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico

(3-morfolin-4-il-propil) -amida,
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(17]

(18]

[19]

[20]

(21]

[22]

[24)])

108

l-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico (1,3-dimetil-butil}-amida,
([4-(2,4-dimetil-fenil) -piperacin-1-i1]-[4-metil-1-{4-
metil-bencil)—3-p—tolil-1H-pirrol—2-il}—metanona;
1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico metil-(2-piridin-2-il-etil)-amida,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
ciano-etil) -metil-amida,
1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico (3-imidazol-1-il-propil)-amida,
1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrcl-2-4cido carboxilico (1,3-dimetil-butil)-amida,
3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico 2-etoxi-bencilamida,
(4-cicloheptil-piperacin-1-il)-(1,4-dimetil-3-p-
tolil-1H-pirrel-2-il) -metanona,
1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrcl-2-acido carboxilico (2-dimetilamino-etil) -
amida,

l1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilico (piridin-2-ilmetil)-amida,
3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(4-clor-fenil)-propil]-amida,
3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil) -4-metil-1H-

pirrol-2-acido carboxilico 3,5-difluocr-bencilamida,
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(29]

(30]

(31]

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

109

2-{[1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil] -amino}-acido propidnico éster de
bencilo,
(1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-[4-(2-
dimetilamino-etil) -piperacin-1-1il]-metanona,
3-furan-2-il1-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (3,3-dimetil-butil) -amida,
3-(4—clor—fenil)-1-isobutil—4—metil-lH—pirrol-Z-éciad
carboxilico 4-dimetilamino-bencilamida,
3-{4-clor-fenil)-l1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-piridin-2-il-etil)-amida,
3-{4-clor-fenil)-~-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acidoc
carboxilico 2,3-dimetoxi-bencilamida,
1-{4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-tiofen-2-il-etil) -
amida,
2-{[3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil~1H-pirrol-2-
carbonil) -amino}-3-metil-&cido butirico éster de
terc-butilo,
3-furan-2-il-1-{(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (1,2,3,4-tetrahidro-naftalin-1-1il)-
amida,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-pirrolidin-1-il-etil)-

amida,

/13
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[39]

(40]

(41]

(42]

[43]

[44]

[45]

[46]

(47]

[48])

[49]

110

{[1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
carbonil] -metil-amino}-4acido acético éster de
bencilo,

3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrel-2-

dcido carboxilico [2-(l-metil-pirrolidin-2-il)-etil]-.

amida,
[4—(5—brom-2—etoxi-bencil)-piperacin;l—il]—(1,4—
dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il) -metanona,
(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-il)-[4-(3-
fluor-4-metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metancna,
3-{[3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil]-amino}~écido propidnico éster de terc-
butilo,

l1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico 3-metoxi-bencilamida,

(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-1il)-[4-(5-

brom-2-etoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,
[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il]-(4-0-
tolil-piperacin-1-il) -metanona,
1-(4—fluor—bencil)-3—(ifmetoxi-fenil)—4—metil—1H—
pirrcl-2-acido carboxilico ([2-(4-etoxi-fenil)-etil]-
amida,

[1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il] - (4-hidroxi-piperidin-1-il) -metanona,

(1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il})-{4-(2,4,6-

/1y
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[50]

[51]

[531

[54]

[55]

[56]

(571

(58]

[59]

[60]

111

trimetoxi-bencil) -piperacin-1-il]-metancna,
1-(4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
&cido carboxilico (2-morfolin-4-il-etil) -amida,
l-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(4-fluor-fenil})-etil] -amida,
[4-(2,5-dimetil-fenil) -piperacin-1-il]-[(3-(4-metoxi-
fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-imidazecl-1-il-propil)-amida,
1-(4-fluor-bencil)-3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-&acido carboxilico [2-(3-trifluormetil-
fenil) -etil] -amida,
[3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il]l-[(4- (5-metil-piracin-2-carbonil) -
piperacin-1-1i1] -metanona,
3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 3-fluor-5-trifluormetil-bencilamida,
[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-11]7-(4-
piridin-4-il-piperacin-1-il) -metanona,
3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (3-imidazol-1-il-preopil)-
amida,
(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il)-[4-(3-fluor-4-
metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,

l1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido

iy
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(61]

(62]

[63]

[64]

(67]

[68]

(69]

[70]

[71]

[72]

112

carboxilico [2-(4-brom-fenil)-etil]-amida,

(4-cicloheptil-piperacin-i-il)-(3-furan-2-i1-1,4-

dimetil-1H-pirrol-2-il) -metanona,

l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico [2-(4-metoxi-fenoxi)-etil]-amida,

1- (4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-

dcido carboxilico (3-dimetilamino-propil) -amida,

[1-{4-fluor-bencil) -3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-

pirrol-2-il] - (2-pirrolidin-1-ilmetil-pirrolidin-1-

il) -metanona,

3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-4cido

carboxilico (3-dietilamino-propil}-amida,

[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-1il1]-[4-(2-

fluor-5-metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,

3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4acido

carboxilico pentilamida,

(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-(4-(2,5-

dimetoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,

[(4-(2-dietilamino-etil) -piperacin-1-11]-[(4-metil-1-
(4-metil-bencil) -3-p-tolil-1H-pirrcl-2-il] -metanona,
[4- (3-clor-fenil) -piperacin-1-il]-[3-(4-metoxi-
fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il] -metanona,

[1-{(2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-

pirrol-2-il] - (4-isopropil-piperacin-1-il)-metanona,

[4- (2-dimetilamino-etil) -piperacin-1-i1]-[1-(4-fluor-

/g
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[73)

[74]

[76]

[77]

[78]

[79]

[80]

(81]

[82]

(83]

113

bencil) -3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-1i1]-
metanona,
3-(4-clor-fenil)-~1-{2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico2,4-dimetoxi-bencilamida,

l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido

" carboxilico {2-pirrolidin-1-il-etil)-amida,

[1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
il]-[4-(3-fluor-4-metoxi-bencil) -piperacin-1-il]-
metanona,
3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 2,4-dimetoxi-bencilamida,
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico {2-pirrolidin-1-il-etil)-amida,
3-(4-clor-fenil)-~1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico [3-(2-metil-piperidin-1-il) -propil] -
amida,
1-{4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico ciclchexilamida,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-fluor-2-trifluormetil-bencilamida,
1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (l-naftalin-2-il—etil)Qamida,
3-(4-clor-fenil) -1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (furan-2-ilmetil)-amida,

l1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido

(7
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(84]

(85]

(86]

[87]

[88]

[89]

[90]

[91]

[92]

[93]

[94]

114

éarboxilico (3-dimetilamino-propil)-metil-amida,
(3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il1]-(4-p-
tolil-piperacin-1-il) -metanona,
1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (tiofen-2-ilmetil) -amida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico fenetil-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
3,5-difluor-bencilamida,
3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico indan-1-ilamida,
1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-dimetilamino-bencilamida,

1- (4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico {(l-naftalin-2-ilmetil-pirrolidin-3-
il) -amida,
[3-furan-2—illé—meti1-l—(4—trifluormetil—bencil)le—
pirrol-2-il) - (4-metil-[1,4]}diazepan-1-il) -metanona,
[1- (2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il]-[4- (3-trifluormetil-fenil) -piperacin-1-
i1} -metanona,

(3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil) -4-metil-1H-pirrol-
2-il]-({4-tiofen-3-ilmetil-piperacin-1-il) -metanona,
1,4-dimetil-3—p—éolil—lH—pirrol-2-écido carboxilico

(2-benciloxi-ciclohexil) -amida,

/7Y
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[95]

(97]

[100]

[101)

[102]

(103]

[104]

[105]

f106]

115

2-{4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil)] -piperacin-1-il}-n-isopropil-acetamida,
(2,6-dimetil-morfelin-4-il)-[3-{4-metoxi-fenil)-1,4-
dimetil-1H-pirrol-2-il]-metanona,
3-furan-2-i1-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico {(tiofen-2-ilmetil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tclil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(furan-2-ilmetil) -amida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrel-2-
dcido carboxilico (3-dimetilamino-propil)-amida,
1-{4-fluor-bencil) -3-(4-metoxi-£fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-oxo-tetrahidro-furan-3-
il) -amida,
3-{4-clor-fenil})-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilicoc (2-fenoxi-etil)-amida,
3-{4-(1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrel-2-
carbonil)piperacin-1-il)piracin-2-carbonitrilo
2-{{3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-
carbonil] -amino}-3-fenil-&cido propidnico éster
metilico,
i-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-morfolin—4-il—etil)—amida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&4cido
carboxilico indan-2-ilamida,

(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-11)-(4-(2-
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[107])

(108]

[109]

{110]

[111]

[112]

{113]

(114]

[115]

(116]

[117]

116

fluor-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,
4-(3-clor-fenil) -piperacin~1-1i1]-(1,4-dimetil-3-p-
tolil-1H-pirrol-2-il)-metancna,

[1-(4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
il]l - (4-naftalin-2-ilmetil-piperacin-1-1il)-metanocna,
3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico p-tolilamida,
(L-bencil-4-metil-3-p-tclil-1H-pirrol-2-i1}-[4-(2-
hidroxi-etil) -piperacin-1-il]-metanona,
1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(2,5-dimetoxi-fenil)-etil] -amida,
l-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrcl-2-4acido
carboxilico (3-imidazol-1-il-propil)-amida,
l-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil) -etil] -metil-
amida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico (3-morfeolin-4-il-propil)-amida,
4-meti1—1—(4—metil—bencil)—3—p-tolil—lH—pirrol¥2—
acido carboxilico 4-fluor-2-trifluormetil-
bencilamida,
2-{[1-bencil-3-(4-clor-fenil)~-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -aminoc}-3-(4-clor-fenil) -acido propidnico
éster de etilo,

l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-&cido

20
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[118]

[119]

(120]

[121]

[122]

[123]

[124]

[125]

{(126]

[(127]

[128]

[129]

117

carboxilico 3-fluor-4-trifluormetil-bencilamida,

1- (4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico (2-piridin-2-il-etil) -amida,
1-(4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico bencil- (2-hidroxi-etil) -amida,
2-[4-{(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
carbonil) -piperacin-1-il] -n-metil-n-fenil-acetamida,
[4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il]l-{(4-fenil-piperacin-1-il)-metanona,
l1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (1-bencil-pirrolidin-3-il)-amida,

[1- (4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
il]-[4-(3-trifluormetil-fenil)-piperacin-1-11]-
metanona,
1-{4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico butilamida,

i
l-bencilw4—metilt3—p—télil—lH—pirrOl—2—écido
carboxilico [2-(2-fluor-fenil)-etil]-amida,
4—metil—1-(4-me£il—bencil)—3—p-toli1—lH—pirrol—2—
dcido carboxilico 3,4-dimetoxi-bencilamida,
3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-dietilamino-etil)}-amida,
1-{4-[3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil)] -piperacin-1-il}-2-fenil-etanona,

1-{4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

/2)
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[130]

[131]

[132]

[133]

[134]

[135]

[136]

[(137]

[138]

[139]

[140]

118

dcido carboxilico 3-trifluormetoxi-bencilamida,
[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirreol-2-i1] -
{3-metil-piperidin-1-1il) -metanona,
1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (2-p-tolil-etil)-amida,
1-(4—metoxi—bencil)-4—metil-3—p—tolil—lH—pirrol-2—
dcido carboxilico [2-{(2-metil-5-nitro-imidazol-1-il}-
etil] -amida,

1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
2,3-dimetoxi-bencilamida,
1-(2-brom-bencil}-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-
2-acido carboxilico [2-(etil-m-tolil—aﬁino)—etil]—
amida,

1- (4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
&cido carboxilico (4—isopropi1-fenil)-amida,
S-clor-2-metoxi-acido benzdico Nt'-[1-(4-fluor-
bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -hidrazida,
({l-bencil-4-metil-3-p-tolil-iH-pirrol-2-il) -
(1,4']bipiperidinil-1 '-il-metanona,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (4-butil-fenil)-amida,
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-amida,

[4- (4-terc-butil-bencil) -piperacin-1-il]-[1- (4-fluocr-

/22
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[141]

(142]

[143]

(144]

[145]

[146]

[147]

(148]

[149]

[150])

{1511

119

bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il}-metanona,
[1- (4-fluor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

il] -morfolin-4-il-metanona,
3—[(1—bencil—B—furan-Z—il—4—metil—lH-pirrol-2-
carbonil) -aminol -4cido propidénico éster de etilo,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrel-2-acido carboxiliceo
(naftalin-2-ilcarbamoilmetil) -amida,
[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-i h-pirreol-2-il)-[4-(2-
etoxi-fenil) -piperacin-1-1il] -metanona,
1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (4-cianometil-fenil)-amida,
4-[1l-bencil-3-{(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-l-&cido carboxilico éster de
terc-butilo,
(1,4-dicxa-8-aza-spirol4.5]dec-8-11) - [1-(4-fluor-
bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-1il1]-
metanona,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-
pirrol-2-acido carboxilico pentilamida,
3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico [3- (metil-fenil-amino) -propil] -
amida,

1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (2-azepan-1-il-etil}-amida,

1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tclil-1H-pirrol-2-acido

123
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[152]

[153]

[154]

[155]

[156]

[157]

(158}

[159]

[160]

[161]

[162]

120

carboxilico ciclopentilamida,

{1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p~tolil-1H-pirrol-2-
11]-[4-(2,4-dimetoxi-fenil) -piperacin-1-il] -metancna,
3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil})-4-mecil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico [2-(2-clor-fenoxi)-etil]-
amida,

1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (3,2-dimetil-butil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4c¢cido carboxilico
(2-benciloxi-ciclohexil) -amida,
[4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
ill-tiomorfolin-4-il-metanona,

3-{4-clor-fenil) -1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-dimetilamino-propil)-metil-amida,
(4-(2,5-dimetil-fenil) -piperacin-1-il] - [3-furan-2-1l-
1-{(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
S-clor-2-metoxi-acido benzdico N'-[3-(4-metoxi-
fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil]-hidrazida,
2-(3,4-difluor-fenil)-1-{4-[1~(4-fluor-bencil) -3-
furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil) -piperacin-1-
il}-etanona,
2-{4-[1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil]) -piperacin-1-il}-n-isopropil-
acetamida,

3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifiuormetil-bencil)-1H-
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[163]

[164]

(165]

[166]

{167]

[168]

(169]

[170]

[171]

[172]

[173]

121

pirrol-2-acido carboxilico [1—(B-metoxi—fenil)—etilj—
amida,

2-{(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil) -amino] -3- (4-clor-fenil) -acide propidénico
éster metilico,
(3-furan-2-1il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-
2—il]—(4—metil—piperacin—l-il)-meténona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrcl-2-4cido carboxilico (1-
bencil-pirrolidin-3-il) -amida,
(1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-1il)-(4-tieno(2,3-
dlpirimidin-4-il-piperacin-1-1il) -metancna,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (3-metoxi-propil})-amida,
[3—(4—metoxi—fenil)-1,4—dimetil—1H-pirrol—2—11]—[4-
(5-trifluormetil-piridin-2-il) -piperacin-1-1i1]-
metanona,
1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-morfolin-4-il-propil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
[2-(2,3-dimetoxi-fenil) -etil] -amida,
[1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
11]-(3-metil-4-p-tolil-piperacin-1-il) -metanona,
[3-{4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-il)-(4-
(2,4-dimetoxi-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,

2-{4-[1-(2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-

12<



10

15

20

25

[174]
[175]
[176]

[177]

[178]

(179]

[180]

(181]
[182]
[183]

[184]

122

pirrol-2-carbonil] -piperacin-1-il}-benzonitrilo,
1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico fl—etil—pirrolidin—2-il metil) -amida,
3-{4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico [2-(2-clor-fenoxi)-etil] -amida,
3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico [2-(1H-indcl-3-il)-etil] -amida,

1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

acido carboxilico (naftalin-2-ilcarbamoilmetil) -
amida,

4-(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrcl-2-
carbonil) -piperacin-1l-acido carboxilico éster de
bencilo,

1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (1-
bencil-pirrolidin-3-il) -amida,
[3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il]l-[4-(4-trifluormetil-fenil) -piperacin-1-
il) -metanona,
[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-11]-
{4-fenil-piperacin-1-il) -metanona,
2-{4-[1-butil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-il}-1-pirrolidin-1-il-etanona,
(1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-1il]-
[4-(2-clor-4-fluor-benzoil) -piperacin-1-il] -metanona,

(4-benzoil-piperidin-1-il)-[1-{(4-metoxi-bencil)-4-

126
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[185])

[186]

[187]

[188]

[189]

[190]

[191])

[192]

[193)])

[194]

{195]

123

metil-3-p-tclil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico etil-piridin-4-ilmetil-amida,

1- (4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico (2-pirrolidin-1-il-etil)-amida,
(3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-il] -
[4- (4-metil-benzoil) -piperacin-1-il] -metanona,
[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-1il1]-
(4-tieno[2,3-d]lpirimidin-4-il-piperacin-1-il) -
metancna,
1-(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperidin-3-&4cido carboxilico éster de etilo,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acidoc carboxilico (1-
fenil-etil) -amida,
[3—furan-2—il-1—(4—metoxi—benci1)—4—metil-1H—pirrol—
2-i1]1-(1,3,4,9-tetrahidro-b-carbolin-2-1il}) -metanona,
1-{4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-il}-2-(3,4-difluor-fenil) -
etanona,

[1- (4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-11]-
(4- (3-fenil-propil) -piperacin-1-1il] -metanona,
1-{2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-
2-4cido carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-metil-
amida,

1-(4-{4-[1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-

123
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[196]

(1971}

(198]

[199]

[200]

[201]

(202]

[203]

[204]

(205]

(2086]

[207]

124

pirrol;z-carbonil]-piperacin—l-il}-fenil)—etanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico 4-
fluor-2-trifluormetil-bencilamida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (4-fenoxi-fenil)-amida,
(4-hidroxi-piperidin-1-il)-[1-(4-metoxi-bencil)-4-
metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il]-metanona,
4-dietilamino-&cido benzéico N'-(l-bencil-4-metil-3-
p-tolil-1H-pirrol-2-carbonil) ~-hidrazida,
[3-{4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrcl-2-il]l-
[4- (3-clor-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,

1- (4-brom-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico [2-(3,4-diclor-fenil)-etil]-amida,
3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico [2-(1lH-indol-3-1il)-etil]-amida,
[1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il]—[4-(5—trifluormetil—piridin—Z—il)-piperacin-l—

1l] -metanona,

1,4-dim2til-3-fenil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico 3-
trifluormetoxi-bencilamida,
[1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il]-[4-(4-metil-benzoil)-piperacin-1-il] -metanona,
[4—(3,4—diclor-fenil)—piperacin—l—il]—[l-(4—fluor~
bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il] -metanona,

3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido

[2¥



10

15

20

25

(208]

[(209]

(210]

[211]

(212]

[213]

[214]

[215]

[216]

[217]

125

carboxilico 2,6-dimetoxi-bencilamida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil) -etil] -
amlda,
1-{4-[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-
2-carbonil] -piperacin-1-11}-2-(3,4-difluor-fenil) -
etanona,
[1-{4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1K-pirrol-2-

11] -[4-(2-metoxi-~-fenil) -piperidin-1-il] -metanona,
(3-furan-2-il-4-metil-1-{(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrol-2-il]-tiomorfolin-4-il-metanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico (2-
tiofen-2-il-etil) -amida,

4-dietilamino-acide benzdico N'-(l-butil-4-metil-3-p-
tolii-1H-pirrol-2-carbonil)-hidrazida,
{1-[1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil)] -pirrolidin-3-il}-&cido carbamico
éster de terc-butilo,
2-{4-[3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrocl-
2-carbonil] -piperacin-1-il}-1-pirrolidin-1-il-
etanona,

(4-(2,3-dihidro-benzo(l,4]dioxin-2-carbonil) -
piperacin-1-il]-(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il)-
metanona,

3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirreol-2-acido

/29
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[218]

[219]

[220]

[221]

[222]

[223]

[224]

[225]

[226]

[227]

126

carboxilico 3,4-dimetoxi-bencilamida,
[(3-furan-2-il-4-metil-1-{4-trifluormetil-bencil)-1H-
pirrol-2-11)-(4-piridin-2-il-piperacin-1-il) -
metanona,

[4- {(furan-2-carbonil) -piperacin-1-ilj- [3-furan-2-il-
4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-pirrcl-2-1i1]-
metanona,
3-furan—2—ill4—metil-1—(4-tfifluormetil—bencil)—1H-
pirrol-2-acido éarboxilico (4-terc-butil-fenil) -
amida,
2-{4-[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-
2-carboni1]-piperacin-l—il}-benzonitrilo,
(3-furan—é—il—l,4—dimeti1—1H—pirrol-2-il)—{4—(4—
trifluormetil-piridin-2-il)-piperacin-1-1il]-metanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
3,5-difluor-bencilamida,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(piridin-4-ilmetil) -amida,
2-[4-(3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperacin-1-il) -benzonitrilo,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico metil- (2-piridin-2-il-etil)-amida,
3-furan-2-1il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4&cido
carboxilico {3-metoxi-bencil) - (tetrahidro-furan-2-

ilmetil} -amida,
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[228]

[229]

(230]

[231]

[232]

[233]

[234]

{235]

[236]

[237]

[238]

[239]

127

3-furan-2-11-1,4-dimetil-iH-pirrol-2-acido
carboxilico (4-fenoxi-fenil)-amida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico éentilamida,
2-(3,4-difluor-fenil)-1-[4-(3-furan-2-il-1,4-dimetil-
i h-pirrol-2-carbonil) -piperacin-1-il] -etanona,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico fenilamida,

[4-(2,4-dimetoxi-~-fenil) -piperacin-1-il] - (3-furan-2-
11-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il)-metancna,
3-furan-2-i1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cidoc
carboxilico [2-(3,4-diclor-fenil) -etil]-amida,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico [2-(2-clor-fenoxi)-etil] -amida,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrel-2-acido
carboxilico 3-metoxi-bencilamida,
3-furan-2-il-4-metil-1-{4-trifluormetil-bencil)-1H-
pirrol-2-acido carboxilico fenetil-amida,
3-furan-2-11-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico ciclopeﬂtilamida,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (piridin-2-ilmetil) -amida,
3-furan-2-il-4-metil-1-{(4-trifluormetil-bencil)-1H-
pirrol-2-4cido carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil)-

etil] -amida,

/3
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[240] [i—(4—brom—bencil)-4—metil-3-p-tolil—lH-pirrol-Z—il]—
{(2,6-dimetil-morfolin-4-il) -metanona,
[241] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
p-tolil-etil) -amida,
(242] (1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrcl-2-1il)-(4-(4-fluocr-
fenil) -piperacin-1-il] -metanona y
[243] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico [2-(1H-indol-3-1i1) -etil) -metil-
amida,
en cada caso opcionalmente en forma de uno de sus
estereoisdmeros puros, en particular de sus enantiémeros o
diasteredmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisébmeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasteredSmeros, en una proporcién arbitraria de mezcla, ©
en cada caso. en forma de las sales correspondiehtes, o en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.
Otro objeto de la presente invencidén es un método
para la produccidén de 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-
disustituidas de 1la férmula general I precedentemente
indicada, en que al menos un compuesto de la fdrmula

general IT,
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en que R* y RY tienen el significado
precedentemente indicado, es transformado opciconalmente en
al menos un medio de reaccidén, preferentemente en al menos
un medio de reaccidn seleccionade del grupo consistiendo de
dietileter, tetrahidrofurano, acetonitrilo, metanol,
etanol, (1,2)-dicloretano, dimetilformamida, diclormetano vy
mezclas correspondientes, opcionalmente en presencia de al
menos un agente de acoplamiento apropiado, preferentemente
en presencia de al menos un agente de acoplamiento
seleccionado del grupo consistiendo de l-benzotriazoliloxi-
tris-{(dimetilamino)- fosfonic hexaflucrofosfato (BOP),
diciclohexilcarbodiimida (DCC), N'-{(3~-dimetilaminopropil)-

N-etilcarbodiimida (EDCI), diisopropilcarbodiimida, 1,1'-

carbonil-diimidazol (CDI), N-[(dimetilamino)-1H-1,2, 3~
triazolo{4,5-b]piridino-1- ilmetilen]-N-metilmetanaminio
hexaflucrofosfato N-6xido (HATU) , O- (benzotriazol-1-il) -
N,N,N',N'"-tetrametiluronio hexafluorofosfato (HBTU) , O-

{(benzotriazol-1-1i1)-N,N,N’',N'-tetrametiluronio-

tetrafluoroborato {TBTU) Y l-hidroxi-7-azabenzotriazol
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(HOAt), opcionalmente en presenéia de al menos una base,
preferentemente en presencia de al menos una Dbase
seleccionada del grupo consistiendo de trietilamina,
piridina, dimetilaminopiridina, N-metilmorfolina %
diisopropiletilamina, preferentemente a una temperatura de
-70°C a 100°C, mediante transformacidén con al mencs un
compuesto de la férmula general HNR!R?*, en gque R vy R?
tienen el significado precedentemente referide, en un
compuesto correspondiente de la formula general I,

opcionalmente en forma de una sal correspondiente,
Iﬁgc: IQd )Q1
/ \ hJ\\FQZ

en que R', R? R® y R! tienen el significado
precedentemente _referido, \% éste res opcionalmente
purificada y/o aislada.

Los compuestos de la fdédrmula general II pueden

obtenerse sequn se representa en el siguiente esquema 1.
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NO o ’ H4C R4
RS, — R
CN 0
CHs \/J\OR N
H OR
I 1Y Y%
) HsC ~ R* 3 H,C ~ R®
— / N\ 0O E— /A
N N
R OR r? OH
Vi I

Esquema 1

En la etapa 1 se transforma al menos un compuesto
de la férmula general IIT en que R' tiene el significado
precedentemente referido en al menos un disolvente
organico, preferentemente en al mencs un disolvente
organico seleccionado del grupc consistiendo de etanocl,
isopropanol, tetrahidrofurano y las mezclas
correspondientes, en presencia de al menos una base,
preferentemente en presencia de al menos una base de
guanidina, con particular preferencia en presencia de
1,5,7~triazabiciclo[4.4.0)dec-5-eno, mismo que puede estar
opcionalmente unido a un polimero, con al menos un
compuesto de la férmula general IV en que R puede denotar
un radical de alquilc Ci.1p lineal o ramificado © un radical

de bencilo, en al menos un compuesto de la fdédrmula general

13
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V en que R y R' tienen el significado precedentemente
referido, y éste es opcionalmente purificado y/o aislado.

En la etapa 2 al menos un compuesto de la fédrmula
general V es transformédo en al menos un disolvente
organico, preferentemente en almenos un disclvente orgédnico
seleccionado del grupo consistiendo de éter de dietilo,
éter de diisopropilo, tetrahidrofurano y las mezclas
correspondientes, en presencia de al menos una base,
preferentemente en’ presencia de al menos una Dbase
seleccionada del grupo consistiendo de
diisopropiletilamina, trietilamina, piridina, dietilamina,
diisopropilamina, butillitio, litiodiisopropilamida,
hidruro sdédico, hidruro potésiceo, litiohidruro de aluminio
y borhidruro sédico, con al menos un compuesto de la
férmula general R’-LG, en que R’ tiene el significado
precedentemente referido, y LG denota un grupo veolatil,
preferentemente un étomo de Thaldgeno, con particulaxr
preferencia clorc o bromo, en al menos un compuesto de la
férmula general VI en que R?, R' y R tienen el significado
precedentemente referido, v éste es opcionalmente
purificado y/o aislado.

En la etapa 3 al menos un compuesto de la férmula
general VI es transformado en al mencs un disolvente

organico, preferentemente en. al menos un disolvente

orgédnico seleccionade del grupo consistiendo de etanol,
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diclormetano, metanol, acetonitrilo, tetrahidrofurano, agua
y las mezclas correspondientes, en presencia de al menos un
dcido, preferentemente en presencia de al menos un acido
seleccionado del grupo consistiendo de A&cide sulfarico,
dcido clorhidrico y &acidos de Lewis, o en presencia de al
menosg una base, preferentemente en presencia de al menos
una base seleccionada del grupo consistiendo de hidréxido
potdsico, hidréxide de litio, hidrdéxido sdédico, carbonato
sddico y carbonato potéasico, en al menos un compuesto de la
férmula general II en que R y R* tienen el significado
precedentemente referido, y éste es opcionalmente
purificado y/o aislado.

Las 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-
disustituidas de la £&érmula general I precedentemente
iﬁdicada Yy opcionalmente los esterecisdmeros
correspondientes "y en cada caso 1las sales y solvatos
correspondientes son toxicoldgicamente inofensivos y son
apropiados, pox lo tanto, como sﬁstancias activas
farmacéuticas en medicamentos.

OCtro objeto de la presente invencidédn por lo tanto
es un medicamento que contiene al mencs un compuesto
inventivo de 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamida 1,3-
disustituida de la vférmula general I precedentementé
indicada, en cada caso opcionalmente en forma  de uno de sus

estereoisdmeros puros, en particular de sus enantidmeros o
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diasteredmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de esterecisbdmeros, en particular de los enantiémeros y/o
diastereémeros, en una proporcidédn arbitraria de mezcla, o
en cada caso en forma de las sales correspondientes, o en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes, vy
opcionalmente un o varios coadyuvantes farmacéuticamente
compatibles.

El wmedicamento inventivo es apropiado para la
regulacién del receptor de noradrenalina, en particular
para 1la inhibicidén de 1la reabsorcidén de noradrenalina
(Noradrenalina Uptake) y/o para la regulacién del receptor
de 5-HT, en particular para inhibir la reabsorcién de 5-
hidroxi-triptofano (5-HT-Uptake) y/o para la regulacién de
receptor de opioides y/o para la regulacidn del receptor de
batracotoxina (BTX).

Preferentemente el medicamento  inventivo  es
apropiado para la prevencidén vy/o el tratamiento de
disfunciones y/o enfermedades que son mediados al menos en
parte por los receptores de noradrenalina vy/o los
receptores de S5-HT y/o los receptores de opioides y/o los
receptores de batracotoxina (BTX).

Preferentemente, el medicamento inventivo es
apropiade para la prevencidén y/o el tratamiento de dolor,
preferentemente dolor seleccionado del grupo consistiendo

de dolor agudo, dolor crénico y dolor neurcpdtico; para la




10

15

20

25

135

prevencidén y/o el tratamiento de migrafia, depresiones;
incontinencia urinaria; tos; enfermedades
neurodegenerativas, preferentemente seleccionadas del grupo
consistiendo de la enfermedad de parkinson, la enfermedad
de huntington, la enfermedad de alzheimer y esclerosis
maltiple; disfunciones de la ingesta alimenticia,
preferentemente seleccionadas del grupo consistiendo de
bulimia, anorexia, obesidad vy caquekia; disfunciones
cognitivas, preferentemente disfunciones de membria;
epilepsia; diarrea; prurito; abuso de alcohol y/o de drogas
v/o de medicamentos; dependencia de alcohol y/o de drogas
y/o de medicamentos, preferentemente para la prevencién y/o
el alivio de sintomas de privacidén en la dependencia de
alcohol y/o de drogas y/o de farmacos; para la prevencidn
y/o la disminucidn de un desarrollo de tolerancia frente a
medicamentos, en particular de farmacos basados en
opioildes; para la regulacién de la ingesta alimenticia;

para la modulacién de la actividad mector; para la

regulacidén del sgistema cardiovascular; para la anestesia

local; para la ansiclisis; para aumentar la vigilancia;
para aumentar el 1libido; para la diuresis y/o para la
antinatriuresis.

Los farmacos inventivos gson  particularmente
apropiados para la prevencién y/o el tratamiento de

dolores, preferentemente de dolores agudos, dolores
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crénicos o dolores neuropaticos.

Otro objeto de la presente invencidn es el uso de
al menos un compuesto inventivo de 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la fdérmula general I
precedentemente indicada, en cada caso opcionalmente en
forma de uno de sus estereoisdémeros puros, en particular de
sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus racematos o en
forma de una mezcla de estereoisdmeros, en particular de
los enantidmeros vy/o diasteredmeros, en una proporcién
arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de las sales
correspondientes, o en cada caso en forma de los solvatos
correspondientes y opcionalmente un o© varios coadyuvantes
farmacéuticamente compatibles para la produccién de un
medicamento para la regulacién del receptor de
noradrenalina, en particular para la inhibicién de la
reabsorcidén de noradrenalina (Noradrenalina Uptake) vy/o
para la regulacidén del receptor de 5-HT, en particular para
inhibir la reabsorcién de 5-hidroxi-tripteofano (5-HT-
Uptake) y/o para la regulacidén de receptor de opioides y/o
para la regulacién del receptor de batracotoxina (BTX).

Se prefiere el uso de al menos un compuesto
inventivo de 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-
disustituidas de la £fdérmula general I precedentemente
indicada, en cada caso opcionalmente en forma de uno de sus

esterevisdbmercs puros, en particular de sus enantidmeros o
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diasteredmercs, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisdmeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasterebmeros, en una proporcién arbitraria de mezcla, o
en cada casd en forma de las sales correspondientes, o en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes vy
opcionalmente un o varios coadyuvantes farmacéuticamente
compatibles para la produccidén de un medicamento para la
prevencién y/o el tratamiento de disfunciones y/o
enfermedades. que son medlados al menos en parte por los
receptores de noradrenalina y/o los receptores de 5-HT y/o
los receptores de oploides y/o los receptores de
batracotoxina (BTX).

Se prefiere en particular el uso de al menos un
compuesto inventivo de 4-metil-1lH-pirrol-2-carboxamidas
1,3-disustituidas de la £fdérmula generai I precedentemente
indicada, en cada caso opcionalmente en forma de unc de sus
estereoisémeros puros, en particular de sus enantidmeros o
diasteredmeros, de sus racematos © en forma de una mezcla
de estereoisdmeros, en particular de los enantidmeros y/o
diasteredmeros, en una proporcidn arbitraria de mezclé, o
en cada casc en forma de las sales correspondientes, o en
cada casc en forma de wun solvato correspondiente vy
opcionalmente un o varios coadyuvantes farmacéuticamente
compatibles para la produccidén de un medicamento para la

prevencidén vy/o el tratamiento de dolor, preferentemente

1Y/
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dolor seleccionado del grupo consistiendo de dolor agudo,
dolor crénico y dolor neuropético; para la prevencidén y/o
el tratamiento de migrana, depresiones; incontinencia
urinaria; tos; enfermedades neurcdegenerativas,
preferentemente seleccionadas del grupo consistiendo de la
enfermedad de parkinson, la enfermedad de huntington, la
enfermedad de alzheimer y esclerosis miultiple; disfunciocnes
de la ingesta alimenticia, preferentemente seleccionadas
del grupo consistiendo de bulimia, ancorexia, obesidad vy
caguexia; disfunciones cognitivas, preferentemente
disfunciones de memoria; epilepsia; diarrea; prurito; abuso
de alcochol y/o de drogas y/o de medicamentos; dependencia
de alcohol y/o - de drogas y/0o de medicamentos,
preferentemente para la prevencidén y/o el alivio de
sintomas de privacién en la dependencia de alcochol y/o de
drogas vy/o de farmacos; para la prevencién y/o 1la
disminucién de un desarrollc de tolerancia frente a
medicamentos, en particular de farmacos Dbasados en
opioides; péra la regulacidén de 1la ingesta alimenticia;
para la modulacién de 1la actividad motor; para la
regulacidén del sistema cardiovascular; para la anestesia
local; para la ansiolisis; para aumentar la vigilancia;
para aumentar el libido; para la diuresis y/o para la
antinatriuresis.

Muy particularmente se prefiere el uso de al
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menos un éompuesto inventivo de 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas de 1la férmula general T
precedentemente indicada, en cada caso opcionalmente en
forma de uno de sus esterecisdmeros puros, en particular de
sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus racematos o en
forma de una mezcla de esterecisdmeros, en particular de
los enantibémeros y/o diasterebdmeros, en una proporcidn
arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de las sales
correspendientes, o en cada caso en forma de los solvatos
correspondientes y opcionalmente un o varios coadyuvantes
farmacéuticamente compatibles para la produccidn de un
medicamento para la prevencién y/o el tratamiento de
dolores, preferentemente dé doclores agudos, dolores
crénicos o dolores neuropaticos.

El medicamento inventivo es apropiado para la
administracién a adultos y nifios, incluyendo nifios pequefios
y lactantes.

Los medicamentos inventivos pueden estar
presentes y administrarse comc tales en forma de
medicamento liquido, semisdélido o sélido, a guisa de
ejemplo, en forma de soluciones inyectables, gotas,
jarabes, jugos, spray, suspensicnes, comprimidos, parches,
cépsulas, adhesivos, supositorios, pomadas, cremas,
lociones, geles, emulsiones, aerosoles o en forma de

particulas miltiples, a guisa de ejemplo, en forma de
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pelets o granulados, comprimidos opciconalmente en tabletas,
envasados en capsulas o suspendidos en un liquido.

Ademds de al menos un compuesto inventivo de 4-
metil—lH—ﬁirrol-2—carboxamidas sustituidas de 1la £drmuila

general I precedentemente indicada, en cada caso

opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros puros,

en particular de sus enantidmeros. o diasteredémeros, de sus
racematos o en forma de una mezcla de estereoisdmeros, en
particular de los enantidmeros y/o diasteredmeros, en una
proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de los
solvatos correspondientes el medicamentc inventivo contiene
usualmente otros coadyuvantes farmacéuticos
fisioclbgicamente compatibles gque pueden ser seleccioconados
preferentemente del .grupo consistiendo de excipientes,
rellenos, disolventes, diluyentes, sustancias
tensiocactivas, colorantes, conservadores, disolventes,
deslizantes, lubricantes, aromas y aglomerantes.

La seleccidén de los coadyuvantes fisioldgicamente
compatibles, asi como las cantidades por usar de ellos
dependen de si el medicamento debe aplicarse de manera
oral, subcutédnea, parenteral, intravenosa, intraperitonea,
intradérmica, intramuscular, intranasal, buéal, rectal o
local, por ejemplo, en infecciones en la piel, las mucosas

© en los ojos. Apropiados para la aplicacién oral son
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preferentemente las preparaciones en forma de comprimidos,
grageas, . capsulas, granulados, pelets, gotas, Jjugos Y
sueros, para la aplicacidén parenteral, tdpica e inhalatoria
son soluciones, suspensicnes, preparaciones en seco de
facil reconstitucidn, y también atomizaciones.

Los compuestos inventivos de 4-metil-1H-pirrol-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas gque se emplean en el
medicamento inventivo en un depdsito en forma disuelta o en
un parche, opcionalmente con adicién de  agentes que
favorecen la penetracidn de la piel, son preparaciones de
aplicacién percutéanea apropiada.

Preparaciones de aplicacién oral o percutdnea
pueden liberar los compuestos de 4-metil-1H-pirrecl-2-
carboxamidas 1,3-disustituidas también de manera retardada.

La produccién de los medicamentos inventivos se
realiza con la ayuda de loswgedios, dispositivos, métodos vy
procedimientos usuales, conocidos del estado de la técnica,
tales como se encuentran descritos, a guisa de ejemplo, en
“Remington's Pharmaceutical Sciences”, editor A. R.
Gennarco, edicidén 17, Mack Publishing Company, Easton, Pa,
1985, en particular en la parte 8, capitulo 76 a 93. La
descripciébn correspondiente es introducida mediante la
presente como referenéia y forma barte de la manifestacién.

La cantidad éel respectivo compuesto de 4-metil-

l1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas gue debe ser
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administrada al paciente puede variar y depende, a guisa de
ejemplo, del peso o la edad del paciente, asi como del tipo
de aplicacién, la indicacidn y la gravedad de la
enfermedad. Se aplica usualmente 0.005 a 2000mg/kg,
preferentemente 0.05 a 500mg/kg, con particular preferencia
0.05 a 50mg/kg peso corporal del paciente de al menos un
compuesto asi por dia.

Métodos farmacoldgicos

I. Método para la determinacidén de 1la inhibicién de

reabscrcidén de noradrenalina (NA) v de 5HT

Para estudios in Vitro se aislé sinaptosomas
frescas de &areas de cerebro de rata, tal como se describe
en la publicacién “The isclation of nerve endings from
brain” de E. G. Gray y V. P. Whittaker, J. Anatomy 96,
paginas 79-88, 1962. La descripcidn correspondiente de la
literatura es introducida mediante la presente a manera de
referencia y cuenta como parte de la manifestacidn.

El tejido (hipotadlamoc para la determinacidén de la
inhibicién de la reabsorcidén de noradrenalina y médula vy
puente para la determinacién de la inhibicidén de
reabsorcién de G5HT) fue homogenizado en 0.32M de sucrosa
enfriada con  hielo (100mg de tejido/1ml) en un
homogenizador de vidrio mediante un triturador de tefldén en
que se usd cinco carreras de subida y bajada completas a

840 revcluciones por minuto. El homogenizadc fue

474
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centrifugado a 4°C durante 10 minutos a 1000g. Después de
centrifugacién a continuacién a 170009 durante 55 minutos
se obtiene los sinaptosomas (fraccidn Pj) gue fueron
suspendidos una vez mas en 0.32M de glucosa (0.5ml/100mg
del peso original). La reabsorcidén se midid en cada caso en
una placa de microtitulacidn de 96 pocillos. El volumen era
de 250ul y la incubacidén se realizd a temperatura ambiente
(aproximadamente 20-25°C) en atmésfera de O;.

El tiempo de incubacidn era de 7.5 minutos para
[*H]-NA y 5 minutos para [*H]-5-HT. A continuacién se filtrd
las 96 muestras por una placa de microtitulacidn Unifilter
GF/B’ (pPackard) y se lavd con 200ml'de tampdén incubado con
la éyuda de un “Brabdel Cell-Harvester MPXRI-96T”. La placa
de Unifilter GF/B fue secada a 55°C durante 1h. La placa
fue cerrada a continuacidén con un Back seal®’ (Packard) Yy se
agregd 35ul de liquido de escintilacién por pocillo (Ultima
Gold®, Paékard). Después de cerrar con un top seal®
(Packard) se determind, después de alcanzar el equilibrio
(aproximadamente 5h), la radiocactividad en un “Trilux 1450
Microbeta” (Wallac).

Se determindé los siguientes datos caracteristicos
para el transportador NA:
Reabsorcidn de NA: Km = 0.32 £ 0.1uM

La cantidad de la ©proteina wusada en la

determinacidén precedente correspondia a los wvalores

143
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conocidos de la literatura como se describe, v. gr., en
“Protein measuremént with the folin phenol reagent”, Lowry
et al., J. Biol. Chem., 1923, 265-275, 1951. Una descripcidn
detallada del método puede desprenderse también de la
literatura, por ejemplo, de M. Ch. Frink, H.-H. Hennies, W.
Engelberger, M. Haurand y B. Wilffert (1996) Arzneim.-
Forsch. /Drug Res. 46 (I11), 11, 1029-1036. Las
descripciones de la literatura correspondientes son
introducidas mediante la presente como referencia y forman
parte de la manifestacién.

II. Método para la determinacidn de la afinidad al sitio de

unién de la batracotoxina (BTX) del canal de sodio:

El sitioc de unidén 2 del canal de sodio es el -asi
llamado- sitio de unién de batracotoxina (BTX). Como
ligando se emplea [’H]-batracotoxinina A20 «a-benzoato
(10nM en la preparaciédn). Las particulas de canal de iones
(sinaptosomas) son enrigquecidas de la corteza cerebral de
ratas seglin se describe en la publicacidén de Gray vy
Whittaker, 1962, J. Anat. 76, 79-88. La descripcidn
correspondiente es introducida mediante la presente como
referencia y forma parte de la presente manifestacidn. Como
liga no especifica se defina la radioactividad que se mide
en presencia de veratridina (3 x 107°M en la preparacidn).

Las condiciones de ensayc son realizadas segun la

publicacién de Pauwels, Leysen y Laduron, tal como se
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describe en Eur. J. Pharmacol. 124, 291-298. La descripcidn
correspondiente es introducida mediante la presente y forma
parte de la presente manifestacidn.

En una desviacidén de este instructivo se reduce
la preparacién total a 250pul para que el ensayo pueda
realizarse 'en placas de microtitulacidén de 96 pocillos. E1
tiempo de incubacién en estas placas de microtitulacidn es
de dos horas a temperatura ambiente (aproximadamente 20-
25°C) .

Se determinaron los siguientes datos
caracteristicos péra el valor Kp del sitio de unidn:

"Kp: 24.63 + 1.56nM.

Ejemplos
Los rendimientos de los compuestos producidos no
fueron optimizados.

Todas las temperaturas son sin corregir.

Abreviaciones

aq. acuoso

DCM diclormetano

EDCI N'-{3-dimetilaminopropil)-N-etilcarbodiimida
EtOAc - etilacetato

sat. saturado

h heoras

HOACt l-hidroxi-7-azabenzotriazol

min minutos
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MeOH metanol

NMR espectroscopia de resonancia nuclear
TA temperatura ambiente

THF tetrahidrofuranoc

Las sustancias gquimicas vy los disolventes
empleados fueron adquiridos por la via comercial con 1los
proveedores convencionales {Acros, Avocado, Aldrich,
Bachern, Fluka, Lancaster, Maibridge, Merck, Sigma, TCI,
etc.) o sintetizados segln técnicas conocidas para el
experto.

Como fase estacionaria para la cromatografia por
columna se usd gel de silice 60 (0.040 - 0.063mm) de la
empresa E. Merck, Darmstadt.

Los analisis cromatograficos por capa delgada
fueron realizados con placas prefabricadas de HPTLC, gel de
silice 60 F254, empresa E. Merck, Darmstadt.

Las proporciones de mezcla de disolventes,
eluyentes o para los analisis cromatograficos son indicados
siempre como volumen/volumen.

El andlisis fue realizado mediante espectroscopia

de masas y NMR.

Método general ©para la sintesis de los compuestos

inventivos ejemplares

Etapa 1.

A una mezcla reactiva de una nitroolefina de la

SO
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féormula general III (l4mmol) e isociano &cido acético éster
de etilo en isopropanocl (10ml) y THF (10ml) se adiciocna
1,5,7-triazabiciclo[4.4.0)dec-5-eno (en poliestireno,
72.6mmol/g, 28mmol) y la mezcla reactiva es agitada durante
la noche a TA bajo nitrdgeno como gas de proteccidn. La
mezcla reactiva es pasada por filtro y el residuo lavado
con isgopropancl y THF y se obtiene de esta manera el
producto deseable de la fdérmula general V.

Etapa 2.

A una solucién del compuesto de la férmula
general V (12mmol) en THF (20ml) se adicicna a 0°C y, bajo
nitrdgeno como gas inerte, hidrurco sédico (60% en aceite
mineral, 24mmol} y la mezcla reactiva es agitada durante
30min. A continuacidn se adiciona a la mezcla reactiva un
compuestc de la férmula general R’-LG (24mmol) y la mezcla
reactiva es agitada durante 1h a 2h a 0°C y durante la
noche o el fin de semana a TA. Después de adiclonar unas

pocas gotas de agua y una solucidn ag. sat. de NaCl (200ml}

se extrae con DCM (2x100ml). Después de secar las fases
orgédnicas combinadas en sulfato sbédico, filtracidén vy
eliminacién del disolvente se realiza también la

purificacién mediante cromatografia por c¢olumnas y se
obtiene el producto deseable de la férmula general VI.

Etapa 3.

Una mezcla reactiva consistiendo de un compuesto
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de la férmula general VI (6mmol) e hidrdéxido sédico
{(120mmol) en MeOH (180ml) y agua (60ml) se calienta a
reflujo durante 1h a 3h. Después de eliminar el disolvente
se adiciona 1N NaOH ag. (400ml) y se extrae con EtOAc
(3x40ml) . Después de secar las fases organicas combinadas
en sulfato sédiceo, filtracién y eliminacién del disolvente
se obtiene el producto de la fo6rmula general II, mismo gque
puede usarse sin mds purificacidén o purificado mediante
cromatografia por columnas.

Reaccién de las aminas de 1la férmula general HNR'R® con

dcidos carboxilicos de la férmula general II

A una mezcla reactiva consistiendo de un
compuesto de 1a formula general II (0.1lmmol) y una amina se
la férmula general HNR'R? (0.lmmol) en DCM (iml) se adiciona
a 0°C EDCI (O.immol) vy HOAt (0.01mmol) y la mezcla reactiva
es agitada durante 30min a 0°C vy durante la noche a TA.
Después de eliminar el disolvente el residub es disuelto en
DCM (1ml), iavado con una solucidén de NaCl ag. sat. (iml) vy
la fase acuosa seﬁarada extraida con DCM (2x1ml}). EI1
disolvente de las fases organicas combinadas es eliminado y
se obtiene los productos deseables de la férmula general I
después de purificacién mediante HPLC de preparacién.

Sintesis de 4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2 &cido carboxilico,

éster de etilo

A una mezcla reactiva de trans-B-metil-f-

ISz
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nitroestireno (997mg, 6.1lmmol) y isociano acido acético
éster de etilc (691mg, 6.11mmol} en isopropanol (5ml) y THF
(5ml) se adiciond 1,5,7-triazabiciclo[4.4.0]Jdec-5-eno sobre
poliestireno (4.7g, 2.6mmol/g) y la mezcla reactiva fue
agitada durante la noche a TA bajo nitrégeno como gas de
proteccidén. La mezcla reactiva fue pasada por filtroc y el
residuo fue lavado con isopropanol y THF. Se cobtuvo el
producto deseable, 4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2 acido
carboxilico, éster de etilo (1.25g, 89% de la teoria).

Sintesis de 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2 = &cido

carboxilico, éster de etilo

A una solucidén de 4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2
dcido carboxilico, éster de etilo (1.25g, 5.45mmol) en THF
(10ml) se adiciondé a 0°C y bajo nitrdgeno como gas inerte
hidruro sdédico (43émg, 60% en aceite mineral, 10.%mmel) y
la mezcla reactiva fue agitada durante 15 min. A
continuacidén se adiciona a la mezcla reactiva icduro de
metilo (1.547g, 10.9mmol) y la mezcla reactiva fue agitada
durante 1h a 0°C vy durante la ncche a TA. Después de
adicionar unas pocas gotas de agua y una solucidn ag. sat.
de NaCl (250ml) se extrajo con DCM (2x250ml). Después de
secar las fases orgédnicas combinadas en sulfato sddico,
filtracién y eliminacién del disolvente se realizd la
purificacidn mediante cromatografia por columnas. Se obtuvo

el producto deseable, 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrel-2 acido
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carboxilico, éster de etilo (1.02g, 77% de la teoria).

Sintesis de 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2 acido

carboxilico

Una mezcla reactliva consistiendo de 1,4-dimetil-

3-fenil-1H-pirrol-2 &cido carboxilico, éster de etilo.

(336mg, 1.38mmol) vy hidrdxido sdéddico (1.10g, 28mmol) en
MeOH (45ml) y agua (15ml) se calentdé a reflujo durante 1h.
Después de eliminar el disolvente se adiciona 1N NaOH ag.
(100ml) y se extrae con EtOAc (2x20ml). Después de secar

las fases organicas combinadas en sulfato sédico,

filtracién y eliminacidén del disolvente se obtuve 4-

dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2 Acido carboxilico (270mg, 91%
de la teoria).

Compuesto de ejemplo 241:

1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico- (2p-

tolil-etil) -amida

A una mezcla reactiva consistiendo de 4-dimetil-
3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (270mg, 1.25mmol) vy
2—(tolil)étilamina (169mg, 1.25mmol) en DCM (5ml) se
adicioné a 0°C EDCI (265mg, 1.38mmol) vy HOAt (17mg,
0.12mmol) y la mezcla reactiva fue agitada durante 30min a
0°C y durante la noche a TA. Después de eliminar el
disolvente se realizd la purificacién mediante
cromatografia por columnas y se‘obtuvo el productco deseable

1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico- (2p-

IS
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tolil-etil)-amida (252mg, 60% de la teoria).

Compuesto de ejemplo 242:

1,4;dimetil—3—fenil-1H~pirrol—2—il)—[4—(4—fluor—fenil)—

piperacin-1-il] -metanona

A una mezcla reactiva consistiendo de 4-dimetil-
3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (260mg, 1.21mmol) vy
1-(4-fluorfenil)piperacina (215mg, 1.21lmmol) en DCM (5ml)
se adiciondé a 0°C EDCI (255mg, 1.33mmol) y HOAt (lemg,
0.12mmol) y la mezcla reactiva fue agitada durante 30min a
0°C y durante la mnoche a TA. Después de eliminar el
disolvente se realizd la purificacidn mediante
cromatografia por columnas y se obtuvo 1,4-dimetil-3-fenil-
1H-pirrol-2-il)-[4-(4-fluor-fenil) -piperacin-1-il]-metanona

(362mg, 79% de la teoria).

Sintesis de 4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico, éster de etilo

A una mezcla reactiva de 4-metil-f-etil-P-
nitroestireno (1.23g, 6.94mmol).e isoc¢iano ééido acético
éster de etilo (788mg, 6.90mmol) en isopropancl (5ml) y THF
{(5ml) se adiciond 1,5,7-triazabiciclo[4.4.0]dec-5-eno sobre
poliestirenc (5.36g, 2.6mmol/g, 13.9%mwol) y la mezcla
reactiva fue agitada durante la noche a TA bajo nitrégeﬁo
como gas de proteccidn. La mezcla reactiva fue pasada por

filtro y el residuo fue lavado con isopropancl y THF. Se

obtuvo el producto deseable, 4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

N
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o

dcido carboxilico, éster de etilo (1.42g, 85% de 1la
teoria) .

Sintesis de 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tclil-1H-pirrol-

2-acido carboxilico, éstexr de etilo

A una solucidén de 4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico, éster de etilo (1.42g, 5.84mmol) en THF
(10ml) se adiciond a 0°C y bajoc nitrdgenoc como gas inerte
hidruro sddico (470mg,‘60% en aceite mineral, 11.8mmol) ¥y
la mezcla reactiva fue agitada durante 15 min. A
continuacién se adicicna a la mezcla reactiva p-
brombencibromuro (2.16g, 1ll.7mmcl) y la mezcla reactiva fue
agitada durante 30min a 0°C y durante la noche a TA.
Después de adicionar unas pocas gotas de agua ¥y una
solucién ag. sat. de NaCl (100ml) sé extrajo con DCM
(2x50ml) . Después de secar las fases orgénicas cocombinadas
en sulfato sdédice, filtracidn y eliminacidén del disolvente
se realizd 1la purificacidén mediante cromatografia pcr
columnasr Se obtuvo 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-
l1H-pirrol-2-acido carboxilico, éster de etilo (1.03g, 51%
de la teoria).

Sintesis de 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-

2-acido carboxilico

Una mezcla reactiva consistiendo de 4-metil-1-(4-
metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico,

éster de etilo (550mg, 1.58mmol) y NaOH (l1.26g, 32mmol) en

AYA
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MeOH (45ml) y H;O (15ml) se calentd a reflujo durante 1h.
Después de eliminar el disolvente se adiciona 1N NaOH
acuosa (100ml) y se extrae con EtOAc (2x20ml). Después de
secar las fases organicas combinadas en Na,SQ,, filtracién y
eliminacidén del disoclvente se cobtuvo el producto deseable,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrel-2-4cido
carboxilico que fue usado a continuacidn sin mas
purificacidn.

Compuesto de ejemplo 69:

Sintesis de [4- (2-dietilamino-etil) -piperacin-1-11] -[4-

metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il]-metancona

A una mezcla reactiva consistiendo de 4-metil-1-
(a-metil-bencil-)3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(252mg, 0.7%mmol), y  1-(2-dimetilaminoetil)-piperacina
(146mg, 079mmol) en DCM (5ml) se adicioné a 0°C EDCI
(l66mg, 0.87mmol) y HOAt {llmg, 0.08mmol) y la mezcla
reactiva fue agitada durante 30min a 0°C y durante la noche
a TA. Después de eliminar el disclvente se realizdé la
purificacién mediante cromatografia por cclumnas y se
obtuvo el producto  deseable [4-(2-dietilaminoc-etil) -
piperacin-1-il]-(4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-
pirrol-2-il) -metanona (148mg, 38% de la teoria).

Compuesto de ejemplo 244:

Sintesis de 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-

2—acido carboxilico [2-(1H-indol-2-11)-etil]-metil-amida

/59
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A una mezcla reactiva consistiende de 4-dimetil-

3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (0.79mmol) y [2-(1H-

indol-3-il)-etil]-metilamina (138 mg, 0.79 mmol} en DCM

(5ml) se adiciond a 0°C EDCI (léémg, O0.87mmol) y HOAt

(llmg,

0.08mmol) y la mezcla reactiva fue agitada durante

30min a 0°C y durante la noche a TA. Después de eliminar el

disolvente se realizd la purificacidn mediante

cromatografia por columnas vy se obtuvo el producto

deseable,
acido

(170mg,

4-metil-1-{(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2—
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]l-metil-amida
45% de la teoria).

Los siguientes compuestos ejemplares fueron

.producidos segun lo descrito en el método general

precedente. Las respectivas materias primas para ello son

conocidas para el experto.

[1] l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1K~pirrol-2-acido carboxilico 4—
[1,2,3]tiadiazol-4-il-bencilamida,

[2] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilicc 4-sulfamoil-
bencilamida,

(3] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 2,4-dimetoxi-bencilamida,

{41 1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-piridin-
2-il-etil)-amida,

(5] 1-{4-fluor-bencil)-3-({4d-metoxi-fenil)-4~metil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico [2-(5-hidroxi-1lH-indol-3-il)-etil]-amida,

[6] (1,4—dimetil—3—p—tolil—lH—pirrol—2—il)—(4fpirrolidin-l—il—piperidin—
1-il)-metanona,

[7} I-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol~2-a4cido carboxilicc 4-brom-
2-fluor-bencilamida,

{8] [1-bencil-3-(4-clor-fenil}-4-metil-1H-pirrel-2-il}-[4-(2-clor-
fenil)-piperacin-1l-il]-metancna,

[9] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (3-dimetilamino-
propil)-amida,

[S¥
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[10] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-pirreclidin-1
il-etil)-amida, :

[11] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-11-4-metil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico 4-dimetilaminc-bencilamida,

[12] 1-[4-{1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil)-piperacin-1-
il]-2-fenil-etanona,

[13] 1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acide carboxilico 2,5-
difluor-bencilamida,

[14] 1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil~1H-pirrol-2-4cido
carboxilico 3, 5-difluor-bencilamida,

[i3] 1-{2-brom-bencil)-3-(4-clor-tfenil})-4-metil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico (2-metil-ciclohexil)-amida,

[1e6] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrcl-2-acido carboxilicoe (3-meorfolin-4-
il-propil)-amida,

[171] 1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico . (1,3-
dimetil-butil)-amida,

(18] [4-(2,4-dimetil-fenil)~piperacin-1-il]-[4-metil-1-(4-metil-bencil)-
3-p-tolil-1H-pirrol-2-il]-metanona,

[19] 1-(2, 6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico metil-(2-piridin~2-il-etil)-amida,

[20] 1,4-dinmetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carkboxilico {(2-ciano-etil) -
metil-amida,

[21] 1-(2,6~diclor-pencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-imidazol-l-il-propil)-amida,

[22] 1-{4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (1,3-dimetil-butil)-amida,

[23] 3-(4d-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico 2-
etoxi-bencilamida,

[24) (d-cicloheptil-piperacin-1-11)-(1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il)-metanona,

[25] i-(4-fluor-bencil) -3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico {2-dimetilamino-etil)-amida,

[26] l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico (piridin-2-
ilmetil)-amida,

[27) 3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-meti1l-1H-pirrol-2-4cido carboxilico [2-1(4
clor-fenil)-propil})-amida,

[28] 3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 3,5-difluor-bencilamida,

{29] 2-{[1-{d-fluor-bencil)-3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil]-aminol-acido propiénico éster de bencilo,

[30] {l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-{4-(2-dimetilamino-
etil)-piperacin-1-il]-metanona,

[31] 3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico (3,3-dimetil-butil)-amida,

[32] 3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilico 4

dimetilamino-bencilamida,

| (59
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[33] 3-(4~-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico (2-
piridin-2-il-etil)-amida,

{34] 3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilice 2,3~
dimetoxi-bencilamida,

{35] 1-{4-fluor-bencil) -3~ (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico (2-tiofen-2-il-etil)-amida, )

[36] 2-{[3-{4-clor-fenil)-1~etil-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil]-amino}-3-
metil-&cido butirico éster de terc-butilo,

[37] 3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico (1,2,3,4-tetrahidro-naftalin-1-il)-amida,

{381 3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)~1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-pirrolidin-l-il-etil)-amida,

[39] {[1-{4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-iH-pirrol-2-carbonil]-metil-
amino}-acido acético éster de bencilo,

[40] 3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acide
carboxilico [2-(l-metil-pirrolidin-2-il)-etil]-amida,

[41] [4- {5-brom-2-etoxi-bencil)-piperacin-1-il]=- (1, 4~-dimetil-3-fenil-1H-
pirrol-2-il)-metanona,

[42] (1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-il)-[4-(3-fluor—-4-metoxXi
bencil)-piperacin-1-il] -metanona,

[43] 3-{[3-{4-clor~fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil]~amino}-
dcido prepidnico éster de terc-butilo,

[44] l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico 3-metoxi-
bencilamida,

[45] (l1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-il)-{4-(5-brom-2-etoxi-
bencil)-piperacin-1-il]-metanona, .

[46] [3-(d~cloxr-fenil)-1, 4-dimetil-1iH-pirrol-2-il]-(4-o-tolil-piperacin-
1-il)-metanona,

[47] 1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-écido
carboxilico [2-(4-etoxi-fenil)-etil]-amida,

(48] (1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-1i1j-(4-hidroxi-
piperidin-1-il) -metanona,

[49] (1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il1}-[4-(2,4,6-trimetoxi-bencil) -
piperacin-1-il]-metanona,

[50] 1-(d-flucr-bencil)-3-furan-z2-il-4-metil~1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-morfolin-4-il-etil)-amida,

[51] 1—bencil—3—(4-clor—fenil)—4—metil-lH—pirrol—Z—écido carboxilico {2-
(d~fluor-fenil)-etil]-amida,

[52] [4-(2,5-dimetil-fenil)-piperacin-1-~i1]-[{3-(4-metoxi-fenil)-1,4-
dimetil-1H-pirrol-2-il}-metanona,

[53] 3-(4-metoxi-fenil) -1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (3-
imidazel-1-il-propil)-amida,

(54] 1-(4-fluor-bencil)-3-(4d-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(3-trifluormetil-fenil)-etil]-amida,

[55] {3-(4-clor-fenil)-1i-(2-fluor-bencil)~4-metil-1H-pirrot-2-111-[4-{5-

metil-piracin-2-carbonil)-piperacin-1-il]-metanona,
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3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrul-2-a4cido carboxilico 3

{56)
fluor-5-trifluormetil-bencilamida,

[57] [3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-11]- (4-piridin-4-1l1-
piperacin-1-il)-metanona,

£58) 3-({4-clor-fenil}-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-imidazol-l-il-propil)-amida,

[58] ({1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il)-[4-(3-fluor-4-metoxi-bencil)-
piperacin-1-il)-metanona,

[601] l1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilice ([2-(4-
brom-£fenil)-etil]-amida,

[61] (4-cicloheptil-piperacin-i-il)-{3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol~
2-il)-metanona,

[62) l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico [2-~(4-metoxi
fenoxi)-etil)-amida,

[63]) 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-dimetilaminoc-propil)-amida,

[64] [1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H=-pirrol-2-il]-(2-
pirrolidin-i1-ilmetil~-pirrolidin-1-il)-metanona,

[65] 3-(4d-clor-fenil}-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol~2-acido carboxilico
(3-dietilamino-propil)-amida,

[66) [3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-11]-[4-(2-fluor-5-metoxi-
bencil)-piperacin-l-il]-metanona,

[67] 3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
pentilamida,

[68] (1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-[4-(2,5-dimetoxi-bencil) A
piperacin-1-il]-metanona,

[69)] [4—(2—dieti1amino—etil)—piperacin—l—il]n[4—metil—l—(4—metil—bencil)~
3—p-pplil—1H—pirrol—2—il]—metanona,

[70] [4-(3-clor-fenil)-piperacin-1-11]-[3-(4-metoxi-fenil)~1,4-dimetil-
1H-pirrol-2-il]-metanona,

[71] (1- {(2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrel-2-il]-(4-
isopropil-piperacin-1-il)-metanocna,

[72] [4-(2-dimetilamino-etil) -piperacin-1-il]-[1-(4-fluor-bencil)-3-(4-

) metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-il)-metanona, .

[73)] 3-{4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico2, 4-dimetoxi-bencilamida, _

[74] l1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
pirrolidin-1-il-etil)-amida,

[75] [1-({4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-il}-(4-(3-
fluor-4-metoxi-bencil) -piperacin-1-il]-metanona,

[76) 3-{d-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico 2,4-
dimetoxi-bencilamida,

[77) l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
pirrolidin-l-il-etil}-amida,

[78] 3~(4-clor-fenil)-1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico [3-(2-

metil-piperidin-1-il)-propil]-amida,
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[79] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carbo&ilico ciclchexilamida, )

[80] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilicc 4-fluor-2-
trifluormetil-bencilamida, .

[81] l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (1-
naftalin-2-il-etil)-amida,

(82] 3-(4-clor-fenil)j-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
{(furan—-2-ilmetil)-amida,

[83] 1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-a4cido carboxilico {3-
dimetilamino-propil)-metil-amida,

[841] {3-(4d-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il]-{4-p-tolil-
piperacin-1-il)-metanona,

[85] l-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carpoxilico
(tiofen-2-ilmetil)-amida,

[B¢6] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-telil-1H-pirrol-2-acide carboxilico
fenetil-amida, ' .

[87] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acidoc carboxilico  3,5-difluor-

Ibencilamida,

[88] 3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico indan-
1-ilamida,

f89] l1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol~2-a4cido carboxilico 4-
dimetilamino-bencilamida,

[90] i-{4-fluor~bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (l-naftalin-2-ilmetil-pirrelidin-3-il})-amida,

[21] [3-furan-2-il-4-metil-1-{4-trifluormetil-bencil)-1H-pirrol-2-ilj- {4+
metil-(1,4]diazepan-1-il)-metanona,

[82] [1-(2~-brom-bencil)-3-(4-clor~fenil)~4-metil~1H-pirrol-2-il]-[4-(3-
trifluormetil-fenil)-piperacin-1-il]-metanona,

[93] [3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-il]-~(4-tiofen-
J-ilmetil-piperacin-1l-il)-metancona,

[94] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (Z-benciloxi-
ciclohexil)-amida,

[85] 2-{4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)~-4-metil-1H-pirrel-Z2-carbonil]-
piperacin-1l-il}-n-isopreopil-acetamida,

[96] (2, 6-dimetil-morfolin-4-il}-[3- (4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-
pirrol-2-il)-metanona,

[871 3-furan-2-il-1-{4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (ticfen-2-ilmetil)-amida,

[98] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirreol-2-acido carboxilico {(furan-2-
ilmetil)-amida,

[89] d-metil-1-(4d-metil-bencil}-3~p-tolil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico
(3-dimetilamino-propil)-amida,

{1007} 1-(4-flucr-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1iH-pirrol-2-acido
carboxilico {2-oxo-tetrahidro-furan-3-il)-amida,

[101] 3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil~1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-

fenoxi-etil)-amida,
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{102) 3-{4-(1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-carbonil)piperacin-1-
il)piracin-2-carbonitrilo

[103} 2-{[3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil]-amino}-3-
fenil-acido propidnico éster metilico,

[104] 3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil~1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
morfolin-4-il-etil)-amida,

[105] 3—furan—2—il-l,4—dimetil—lH—pirrolf2—écido carboxilico indan-2-
ilamida,

[10¢6] (1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-{4-{2-fluor-fenil)-
piperacin-l-il]-metanona,

{1071 4-(3-clor-fenil)-piperacin-1-11]-(1,4-dimetil-3-p-tolil-1R-pirrol-2-
il)-metanona, .

[108] [1—(4—fluor—bencil)—3—furan—2—il—4—metil-lH—pirrol—2—il]—(4—
naftalin-2-ilmetil-piperacin-1-il)-metanona,

[109] 3-(4-clor-fenil)-l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acidec carboxilico p
tolilamida,

[110] {l1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2~il)-[4-(2-hidroxi-etil)-
piperacin-l-il}-metanona,

{111)] l1-butil-4-metil-3-p-tolil-lH-pirrol-2-acido carboxilico [2-(2,5-
dimetoxi-fenil)-etil)-amida,

[112] l-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico (3-imidazol
1-il-propil)-amida,

(1131 l-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilico [2-
(3,4~-dimetoxi-fenil)-etil]-metil-amida, -

[114)] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H~pirrol-2-acido carboxilico
(3-morfolin-4-il-propil)-amida,

[115] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p~tolil-1H~-pirrol-2-acido carboxilico
4-fluor-2-trifluormetil-bencilamida,

[116] 2-{[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil]-amino}-
3-({4-clor-fenil}-&cido propidnico éster de etilo,

[117] l—bencil-4—metiL—3—fenil—lH—pirrol—Z—écido carboxilicoe 3-fluor-4-
trifluormetil-bencilamida, )

(1183} 1-({4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico
(2-piridin-2-il-etil)-amida,

[119] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico bencil-(2-hidroxi-etil)-amida,

[120] 2-[4-(1l-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-carbonil)-piperacin-1-
il]-n-metil-n-fenil-acetamida,

(1213 [4-metil-1-{d-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il]-{4-fenil-
piperacin-1-il)-metanona,

[122] 1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1lH-pirrol-2Z-dcido carboxilico (l-bencil-
pirrolidin-3~il)-amida,

[123) [I-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrel-2-il]-(4-(3-
trifluormetil-fenil)-piperacin-1-il)-metanona,

[124] i-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acide carboxilico

butilamida,

763



10

15

20

25

160

[125] l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-{2-
fluor-fenil)-etil]-amida,

[126] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1lH~pirrol-2-acido carboxilico
3,4-dimetoxi-bencilamida,

[127]) 3-(4-clor-fenil)~-1-isobutil-4-metil-lH-pirrol-2-acido carboxilico
(2-dietilamino-etil)-amida,

{128] 1-{4-[3-{4-clor-fenil)-l-etil-4-metil~1H-pirrol-2-carbonil]-
piperacin-1-il}-2-fenil-etanona,

[129] 1-({4-fluor-bencil)-4~metil-3-p-tolil~1lH-pirrel-2-acido carboxilico
3-trifluormetoxi-bencilamida,

[130] [1-bencil-3-(4-clor-fenil)~d-metil~iH-pirrol-2-il]-(3-metil-
piperidin-1-il}-metanona,

[131] 1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(2-p-tolil-etil)-amida,

[132] 1-{4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico
[2-(2-metil-5~nitro-imidazol-1i-il)-etil]~amida,

[133] 1,4-dinetil-3~p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico 2,3-dimetoxi-
bencilamida, -

[134] 1-(2-brom-bepcil)-3-{4-clor-fenil)-4-metil-iH-pirrol-2-acido
carboxilico [(2-(etil-m-tolil-amino}-etil]-+amida,

[135} 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico {(4-iscopropil-fenil)-amida,

[136] 5-clor-2-metoxi-acido benzdéicc N'-{1l-(4-flucr-bencil)-3-{(4-metoxi-
fenil}-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil]-hidrazida,

{137] (l1-bencil-4-metil-3-p-tclil-1H-pirrol-2-il}~(1,4"'lbipiperidinil-1 '
il-metanona,

{138] 3-furan-2-il-1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (4-butil-
fenil).-amida,

[139] l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-a4cido carboxilico [2-(lH-indol
3-il)-etil]-amida,

[140] [4-{4-terc-butil-bencil)-piperacin-1-i1]-[1-{4-flvor-bencil)~4-
metil-3-p-tolil-1H~pirrecl-2-il]-metancna, ’

[141) {1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il]-morfolin~-4-il4
metanona, .

[142] 3-[(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil)-amino]-

' 4cido propidnico éster de etilo,

[143] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (naftalin-2-
ilcarbampoilmetil)-amida,

[144)] [3-(4-clor-fenil})-1,d-dimetil-1 h-pirrol-2-ill-[4-(2-etoxi-fenil)-
piperacin-1-il}-metanona,

[145] 1-{4-fluor-bencil)~3-furan-2-il-4-metil~1H-pirrol-2-acido
carboxilico (4-cianometil-fenil)-amida,

(146] 4-{1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H~pirrol-2-carbonilij-
piperacin-1-&cido carboxilico éster de terc-butilo,

[147]) fl,4-dioxa-8-aza~spirol4.5)dec-8-11)-[1~(4-fluor-bencil)-3-furan-2-

il-4-metil-1H-pirroil-2-il]-metanona,
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(1481 3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico pentilamida,

[149] 3-furan-2-il-1-(4~metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [3-(metil-fenil-amino)-propil]-amida,

(150} 1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol~2-acido
carboxilico (2-azepan-1l-il-etilj-amida,

[151] 1-{4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&cido carboxilico
ciclopentilamida,

{152} [1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirreol-2-11]-(4-(2, 4~
dimetoxi-fenil)-piperacin-1-~il]-metanona,

[153] 3-(4-clor-fenil}-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico {2-(2-clor-fencxi)-etil)]-amida,

[154] 1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3,3-dimetil-butil)-amida,

[155] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-benciloxi-
ciclohexil)-amida,

[(156] [d-metil-1-(4-metil-bencil)~-3-p-tolil-1H-pirrcl-2-il]-tiomorfolin-44
il-metanona,

[157] 3-({4-clor-fenil)~l-iscobutil~4-metil-1H-pirrcl-2-acido carboxilico
{3-dimetilamino-propil)-metil-amida,

[158] [4-(2,5-dimetil-fenil)-piperacin-1-il]-[3-furan-2-il-1-(4-metoxi-
pencil)-4-metil-iH-pirrol-2~il]-metanona,

[159] 5-clor-2-metoxi-acido benzdico N'-{3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-
1lH-pirrol-2-carbonil]-hidrazida,

[160}] 2-(3,4~diflucr-fenil)-1-{4-{1- (4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-
1H-pirrol-2-carbonil J-piperacin-1-il}-etanona,

[1611 2-{4-[1-{4-fluor-bencil}-3-furan-2-il1-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil] -
piperacin-l-il}-n-isopropil-acetamida,

{162} 3-furan-2-il-4-metil-1-{4-trifluormetil-bencil)-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [1-{3-metoxi-fenil)-etil]-amida,

[163] 2-{(l-bencil-3-furan-2-il-4~-metil-1H-pirrol-2-carbonil)-amino]-3- (4

) clor-fenil)-acido propiénico éster metilico,

(164} [3-furan-2-il-1-{(4-metoxi-bencil)~-4-metil-1H-pirrol-2-il]l-(4-metil-
piperacin-1-il)-metanona,

[165] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico {1-bencil-
pirrolidin-3-il)-amida,

[166] (1,4-dimetil-3-p=tolil-1H-pirrol-2-il)~({4-tieno[2,3-d]pirimidin-4-
il-piperacin-1-il) -metanona,

[167] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p~-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(3-metoxi-propil)-amida,

[168] [3—(d—metoxi-feni})—l,4—dimetil—1H—pirrol—2—il]—[4-(5—trifluormetil—
piridin-2-il)-piperacin-1-il]-metanona,

[169] 1-{4-brom-bencil)-4-metil-3~-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico
(3-morfolin-4-il-propil)-amida,

(170] 1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acidc carboxilico([2-(2,3-dimetoxl

fenil)—etil}-amida,
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[171] [I-(4-metoxi-bencil}-4-metil-3-p~tolil-1H-pirrol-2-11]-(3-metil-4-p-
toliljpiperacin—l-il)-metanona,

[172] [3-({d-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-i1]-[4-{(2,4-dimetoxi-
fenil)-piperacin-l-il]-metanona,

[1731 2-{4-{1-(2-brom~bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1B-pirrol-2-
carbonil]-piperacin-1-il}-benzonitrilo,

[174} l1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p~tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(l-etil-pirrolidin-2-il metil)-amida,

[175] 3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
[2-(2-clor-fenoxi)-etil]-amida,

(176 3-(4-clor-fenil})-1, {-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico [2-(1H-
indol-3-il}-etil]l-amida, ,

[177] 1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1lH~-pirrol-2-acido carboxilico
(naftalin-2-ilcarbamoilmetil)-amida,

[178] - (l-bencil-3-furan-2-1l-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil}-piperacin-1-
acido carboxilico éster de bencilo,

[179] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico {i-bencil-
pirrolidin-3-il)-amida, ‘

{180] [3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil}-4-metil-1H-pirrol-2-il]-[4-(4-
trifluormetil-fenil})-piperacin-1-ilj-metancna,

bri8l] [3-{4-clor-fenil)~l-isobutil-4-metil-~-1H~pirrol-2-il]-(4-fenil-

piperacin—l—il)-metanona,

[182] -{4-{1-butil-3-({4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-carbonil]-
plperaCLn—l il}-l-pirrolidin-l-il-etanona,

{183) [1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2- 11]~[4—(2 -clor-4-
fluor-benzoil)-piperacin-1-il}-metanona,

[184] (4-benzoil-piperidin-1-il)-[1l-(4-metoxi~bencil)-4-metil-3-p-tolil-
1H-pirrol-2-il}-metancna,

[185] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico etil-piridin
4-ilmetil-amida,

[186] 1- (4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(2-pirrolidin-1l-il-etil}-amida,

[187] [3-(4d-clor-fenil)-1-isobutil-4d-metil-1H~pirrol-2-il]-[4-(4-metil-
benzoil)-piperacin-1-il]-metanona,

[188] [l1-bencil-3-(d-clor-fenil)-4~metil-1H~- plrrol -2-11]-(4-tieno(2,3-
dlpirimidin-4-il-piperacin-1-il)-metanona,

[189] 1-(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil)-piperidin-3-acido
carboxilico éster de etilo,

{1950)] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cidec carboxilico (l-fenil-etil)-
amida,

[191] [3-furan—2-il—l-(4—metoxi—bencil)—4—metil—lH—pirrol—2-il]—(1,3,4,9—
tetrahidro-b-carbolin-2-1il) -metanona,

(1927 1-{4-[1-bencil-3-{d-clor-fenil)~-4-metil-1H-pirrol-Z2-carbonil]-
piperacin-1-i1)-2-(3,4-difluor-fenil)-etanona,

(193] l-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol=-2-il]-[4-(3-fenil-

propil)-piperacin-i-ilj-metanona,
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(194} 1-(2-brom-bencil}-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-metil-amida,

[195] 1-{4-{4-[1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-carbonil]-
piperacin-1-il}-fenil)-etanona,

[196] 1,4-dimetil-3-fenil-1H~pirrol-2-acido carboxilico 4-fluor-2-
trifluormetil-bencilamida,

[197]) 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(4-fenoxi-fenil)-amida,

[198] (4-hidroxi-piperidin-1-il)-[1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-
1H-pirrol-2-il]-metanona,

[199] 4-dietilamino-éacido benzdico N'-{l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-
pirrol-2-carbenil)-hidrazida,

[200] [3-({4-clor-fenil)-1-isobutil~4-metil~1H-pirrol-2-il]-f4-{3-clor-
fenilj}-piperacin-1-ill-metanona,

[201] 1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirr¢l-2-acido carboxilico
{2-(3,4-diclor-fenil)-etil] -amida,

[202) 3-{4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acidc carboxilico [2-
(1H-indol-3-il)-etil]-amida,

[203] [1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil~1H-pirrol-2-il)~[4- (5~
trifluormetil-piridin-2-il)-piperacin-1-il]-metanona,

[204) l,4~dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-a4cido carboxilico 3-trifluormetoxi-
bencilamida,

[205] [1-(4-Ffluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-[(4-{4-metil-
benzoil)-piperacin-1-il]-metanona,

[206] f4-{3,4-diclor-fenil)-piperacin-1-11]-[1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3
p—tolil—lH—pirrol—Z-il]—metanona,

[{207] 3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acidec carboxilico 2Z,6-
dimetoxi-bencilamida,

[208] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido <carboxilico
(2-(3,4-dimetoxi-fenil)-etil)-amida,

{209] 1-{4-(3-(4-clor-fenil})-l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2~-carbonil]-
piperacin-1-il}-2-(3,4-difluor-£fenil)-etanona,

[210] [1-{4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il}~[4-(2-metoxi-~
fenil)-piperidin-i-ilj-metanona,

[{211] [3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-pirrol-2-il]-
tiomorfolin-4-il-metanona, )

[212) 1,4~dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-adcido carboxilico (2-tiofen-2-il-
etil)-amida,

[213] 4-dietilamino-acide benzbico N'-{l-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-
pirrol-2-carbonil)-hidrazida,

[214] {1-[1-{4-fluor-bencil)-3-(4d-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil)-pirrolidin-3-il}-acido carbamico éster de terc-butilo,

[215] 2=-{4-[3~{4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H~pirrol-2-carbonil]-
piperacin-l1-il}-l1-pirreglidin-l-il-etanona,

[21€] [4-{2,3-dihidro-benzo(l,4]dioxin-2~carbonil}-piperacin-1-il]-(1, 4-

dimetil-3~fenil-1H-pirrol-2-il)-metanona,
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3-furan-2-il-1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico 3,4-dimetoxi

[217]
bencilamida,

[218] {3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-pirrol-2-il]1-(4
piridin-2-il-piperacin-1-il)-~metancna,

[219] [4- (furan~2-carbonil)-piperacin-1-il]-[3-furan-2-il-4~metil-1-(4-
trifluormetil-bencily-1H-pirrol-2-il]-metancna,

[220] 3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-pirreol-2-&cido
carboxilico {(4-terc-butil-fenil)-amida,

[221] 2-{4-{3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H~-pirrol-Z-carbonil] -
piperacin-1l-il}-benzonitrilo,

[222] (3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-131})-[4-(4-trifluormetil-
piridin-2-~il)-piperacin-1-il}-metanona,

[223] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico 3,5-difluor-
bencilamida,

[224] 1,4-dimetil-3-fenil-1lH-pirrol-2-acido carboxilico (piridin-4-
ilmetil)-amida,

[225] 2-[4-(3-furan-2-11-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil}-piperacin-1-
il) -benzonitrilo,

[226] 3-furan-2~il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico metil-(2-
piridin-2~il-etil)-amida,

f227] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-~2-&4cido carboxilice (3-metoxi-
bencil)- (tetrahidro-furan-2-ilmetil)-amida,

[228] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-adcido carboxilico (4-fenoxi-
fenil)-amida,

[229] 3-furan-2~11-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico pentilamida,

f230] 2-(3,4-difluor-fenil)-1-[(4-(3-furan-2-il-1, 4-dimetil-i h-pirrol-2-
carbonil)-piperacin-1-il}-etancna,

[231] 3-furan-2~il-1, 4-dimetil-1H-pirrol~2-acido carboxilico fenilamida,

[232] {4-({2,4-dimetoxi-fenil)-piperacin-1-il}-(3-furan-2-il-1,4-dimetil~
1H-pirrcl-2-il) -metanona,

[233] 3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido carboxilico [2-1(3,4-
diclor-fenil)-etil]—-amida,

£234] 3-furan-2-i11-1, 4-dimetil-1H-pirrol~2-&4cido carboxilico [2-(2-clor-
fenoxi)-etil]-amida,

(235] 3-furan-2-il-1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico  J-metoxi-
bencilamida, ’

[236] 3-furan-2-il-4-metil-1-(4d-trifluormetil-bencil}-1H-pirrol-2-acido
carboxilico fenetil-amida,

[237] 3-furan-2~il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilice
ciclopentilamida,

[238] 3-furan-2-il-1, 4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico (piridin-2-
ilmetil)-amida,

[239] 3-furan-2-il-4-metil-1-(4d-trifluormetil-bencil}-1H-pirrol-2-4cido

carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil)-etil]-amida,
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[240] [1-{4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-ill-(2,6~dimetil-

morfolin-4-il)-metanona,

[(241] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carbcxilico (2-p-tolil-etil)-
amida,

[242] {1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-i1)-[4-{4-fluor-fenil)-piperacin-1-

il]-metanona

[243] 4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico

[2-{1H~-indol-3-il)~etilj-metil-amida

Datos farmacoldgicos

La inhibicién de la reabsorcién de noradrenalina
(inhibicién de NA-Uptake) y la inhibicién de la reabsorcidn
de serotonina (inhibicidén de 5-HT-Uptake) de las 4-metil-
lH-pirrol-2-carboxamidas 1,3-disustituidas inventivas
fueron determinadas segun se describe en lo precedente.

Las 4-metil-1H~pirrcol-2-carboxamidas 1,3—
disustituidas inventivas poseen una afinidad excelente al
receptor de noradrenalina y al receptor de 5-HT.

Los compuestos inventivos exhiben ademas también
unas afinidades excelentes para el sitio de unién de las
batracotoxinas (BTX) del canal de sodio.

En la siguiente tabla 1 se exhibzn los datoé
farmacolégicos para algunas de las 4-metil-1H-pirrol-2-

carboxamidas 1,3-disustituidas ejemplares.

Tabla 1.
Compuesto Reabsorcién de 5-HT | Reabsorcién de NA | BTX (Canal de Na*)

segln (% de inhibicion (% de inhibicién (% de inhibicién
ejemplo con 10 u M) con 10 u M) con10pu M)

3 58

4 39

8 70

18 50

4
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19 39

24 54 33

35 37

26 33

29 52

32 35

34 37

35 48

36 74

37 68

38 94
40 - 81

41 37 77

42 88

43 31

44 47

45 89

46 34 63 55

47 67 55

48 36

49 30 89

50 77

51 43

52 76

53 44

54 42

55 44
57 66 76
58 50 93

59 75

60 67

61 52 34 64
62 73 50
63 50 57 75
64 96
65 35 88
66 73
68 84
69 91

70 54 69 59
71 83
72 81

73 49
74 101
75 89
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REIVINDICACIONES

1. " 4-metil-1H-pirrol-2-carboxamidas 1,3-
disustituidas de la férmula general I,

H,C R* }Q1

/ \ pd*-TQ2
N
ra ©
1,
en que R' denota alquilo, alquenilo o alguinilo

insustituido o al menos una vez sustituido; heteroalguilo,
heteroalquenilo o hetercalquinilo insustituido o al menos
una vez sustituido; cicloalquilo ‘o cicloalquenilo
insustituido 0 al menos una vez sustituido;

heterocicloalquilo o heterocicloalquenilo insustituido o al

menos una vez sustituido; -(alquilen)-cicloalquilo, -
(algquenilen)-ciclocalguilo, -({alguinilen)-cicleoalguilo, -
(alquilen)-cicloalquenilo, -(alquenilen)-cicloalquenilo, o

-(alguinilen)-cicloalqueniloc insustituido o al menos una
vez sustituido; (heterocalquilen)-cicloalquile, -
{hetercalquenilen)-cicloalgquilo, (hetercalquilen) -
cicloalquenilo o) —{heterocalquenilen)-cicloalqgquenilo
insustituido o al menos una vez sustituide; -(alquilen)-

heterocicloalquilo, -{alguenilen)~heterocicloalqgquilo,
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(alquinilen) -heterocicloalquilo, -(alguilen) -
heterocicloalguenilo, - (algquenilen)-heterocicloalquenilo o

{alquinilen) -heterocicloalquenilo insustituido o al menos

una vez sustituido; - (heterocalquilen)-heterocicloalquilo, -
(heteroalquenilen) -heterocicloalguilo, - (heteroalguilen) -
heterocicloalquenilo o (heteroalquenilen) -

heterociclcalquenilo; fenilo que puede estar insustituido o
sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes, independientes
el uno del otro, seleccionados del grupo consistiendo de F,
cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, alquilo Ci.5 -
(CH;) -O-alguilo C;.s, alguenilo C,.5, alquinilo C,.5, -~C=C-
Si(CHz);, -C=C-81(C;H5);, -S-alquilo Ci.5, -S-Fenilo, -S-CH;-
Fenilo, -0O-alquilo C,.s, -0-Fenilo, -0-CH,-Fenilo, -CF3, -
CHF,, -CH;F, -0-CF;, -O-CHF,, -O-CH;F, -C(=0)-CF;, -S-CF;, -
S-CHF;, -S-CH,F, -5{=0),-fenilo, -5(=0);-alquilo Ci.s, -
S({=0})-alquilo C;.5, -NH-alquileo C;.5, -N{algquilo Ci.s)a, -
C(=0}-H, -C(=0)-alquilo Cj.s, -CH,-0-C(=0)-fenilo, -0-C(=0)-
fenilo, -NH-8(=0)z-algquilc Ci.s5, -NH-C(=0)-algquilo C).s, -
C(=0) -NH,, -C(=0)-NH-alquiloc C;.;, -C(=0)-N({algquilo Ci.s)a, -

S{=0)2-NH,;, -8{(=0),-NH-alquilo C;.s, -S(=0).-N{alquilo Ci.5}a,

-5(=0);-NH-fenilo, [1,2,3]-tiadiazolilo, ciclopropilo,
ciclobutilo, ciclépentilo, ciclohexilo, pipefazinilo,
pirrolidinilc, piperidinilo, pirazolile, fenilo, furilo
(furanilo), tiazolilo, tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo),

bencilo y fenetilo, pudiendo 1los sustituyentes ciclicos,
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respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar en cada caso insustituidos C
sustituidos opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el uno del otro del grupo consistiendo de F,
cl, BR, I, -CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, -C{=0)-0OH, -algquilo
Ci-5, - (CH,)-alquilo C;.s, alquenilo cs.5, alquinilo ¢;.s,

C=C-81(CH3)3, -C=C-Si(C,Hs);, -S-alquilo C,.5, -S-fenilo, -S-
CH,-fenilo, -0O-alguilo C;.5, -o-fenilo, -o-CH,-fenilo, -CFs,
-CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF;, -0O-CH,F, -C{=0)-CF;) -5-CF,,

S-CHF, Y -S-CH,;F; un radical insustituido o al menos una vez
sustituido seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
indolicinilo, bencimidazolilo, tetrazolilo, triazinilo,
isoxazolileo, ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-
naftilo, tieniloe, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
indolilo, isoindolilo, benzo([b] furanilo, benzo[blticfenilo,
benzo{d]tiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,

benzoxazolilo, bencisoxazolilo, tilazolilo, tiadiazolilo,

oxazolile, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, guinazolinilo, guinolinilo,
naftridinilo 3% isoquinolihilo; -{alguilen) -arilo, -
(alquenilen) -arile, -{alquinilen)-arilo, - (hetercalguilen)-

arilo o -{hetercalquenilen)-arilo insustituido o al menos
una vez sustituido; - (alquilen)-heteroarilo, - (alquenilen) -

hetercarilo, - (alguinilen)-heteroarilo, - (heterocalquilen)-

2y
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hetercarilo o - (heteroalquenilen)-hetercarilo insustituido
o al menos una vez sustituido, o -NH-C(=0)-R®; R? dencta H;
alquile, alquenilo o alguinilo insustituide o al menos una
vez sustituido; heteroalquilo, ' heteroalquenilo o
hetercalgquinilo insustituido o al menos una vez sustituido;
arilo .insustituido o al menos una vez sustituido; o
(algquilen) -arilo, -(alquenilen)-arilo, (alguinilen) -arile
insustituido o al menos una vez sustituido; o R' y R?
denotan, juntcs con el &atomo de nitrdédgenc gque 1los une,
heterccicloalquilo o heterocicloalquenilo que esta
insustituido o sustituido con al menos un radical R®; R®
deﬁota alquilo, alquenilo o© alguinilo insustituido o al
menos una vez sustituido; hetercalquilo, heteroalquenilo o
heterocalquinilo insustituido o al mencs una vez sustituido;
(alguilen) -arilo, -{(alguenilen)-arilo, ({(alguinilen)-arilo,
(heteroélquilen)-arilo o - (heteroalquenilen)-arilo
insustituido o al menos una vez sustituido; o (alquilen)-
heterocarilo, - {alguenilen) -heteroarilo, (aiquinilen) -
hetervcarilo, - (heteroalquilen) -heteroarilo,
{(heteroalguenilen) -hetercarilo insustituido o al menos una
vez sustituido; R* denota fenile gque puede estar
insustituido- ¢ sustituido con 1; 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el uno del otro, seleccionados del grupo
consistiendo de F, Cl, Brxr, I, -CN, -CH,-CN, -OH, -SH, -NH,,

-C(=0)-0H, alguilo C;.s -(CH,)-0O-alguilo C,.5, alquenilc C,.s,
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alquinilo C,.5, -C=C-Si(CH;},, -C=C-81i(C;HS5)3, -§-alquilo C,.
s, -S-Fenilo, -S-CH,-Fenilo, -0O-alquilo C;.s, -O-Fenilo, -0-
CH,-Fenilo, -CF;, -CHF,, -CHyF, -0-CF,;, -0-CHF,, -0O-CH,F, -
C(=0)-CF;, -8-CF,;, -S-CHF,, -S-CH,F, -S(=0),-fenilo, -S(=0),-
alquiloc C;-s, -8(=0) ~alquilo C;.s, -NH-alguilo Cji-s, -
N(alquilo C;.5)3, -C(=0)-alquilo C;.5, C(=0)-H, C{=0)-alquilo
Ci.5, -CH,-0-C(=0) -fenilo, -0-C{=0)-fenilo, -NH-8 (=0} ;-
algquilo C,.s, -NH-C({=0)-alquilo C;.s, -C{=0)-NH,, -C(=0)-NH-
alquilo C;.5, -C(=0)-N(alquilo C;.s)z, -S(=0)3-NH;, -S{=0);-

NH-alquilo C;.5, -S(=0),-N{alquilo C;-s);, -S(=0),-NH-fenilo,

(1,2,3]-tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, pirazolilo, fenilo, furile
{(furanilo), tiazolile, tiadiazolilo, tiofenilc (tienilo),

bencilo y fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar en cada caso insustituidos  o©
sustituidos opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
seleccionados independientes el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl1, BR, I, -CN, -NO,, -0OH, -8SH, -NH,, -
C(=0) -CH, -algquilo ci.s, —(CHZ)-alguilo Ci-5, alguenilo ci.s,
alquinilo c;.5, -C=C-8i(CH3)3, -C=C-Si(CyHs)s;, -S-alquilo C;.
5, —S—fenilo,‘—S—CHzﬂfenilo, -0O-alquilo C,.5, -o-fenilo, -o-
CH,-fenilo, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF,, -0-CHF,, -0O-CH;F, -
C(=0) -CF,) -S-CF3, -5-CHF, Y -S-CH,F; o un radical

insustituido o al menos una vez sustituide selecciocnado del
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grupo consistiendo de naftilo, bencimidazolilo, triazinilo,
ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo,
tienilo, furile, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo,
piranile, triazolilo, piridinilo, imidazolilo, isocindolilo,
benzo [b] furanilo, benzo (b] tiofenilo, benzo[d]tiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazolilo, benzoxazolilo,
bencisoxazolilo, tiadiazolileo, oxadiazolilo, piridacinilo,
guinoxalinile, quinazolinilo, gquinolinilo, naftridinile y
isoquinolinilo que puede estar en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,

independientes el uno del otro del grupo consistiendo de F,

cl, BR, I, -CN, -CH,CN-, -NO;, -OH, -SH, -NH,, -C(=0}-0OH, -
alquilo ¢;.5, -{(CH,)-alqguile Clg, algquenilo c;.5, alguinilo
Cz-s, =-C=C-Si(CH3)3, -C=C-Si(C;Hs);, -S-alquilo C;.5, -S-
fenilo, -8-CH,-fenilo, -0O-alquilo C;.5, -o-fenilo, -0-CH,-

fenilo, -CFs, -CHF,, -CH;F, -O-CF;, -O-CHF;, -O-CH,F, -C(=0}-
CF,) -S-CFs, -S-CHF;, -S-CHsF, -S(=0),-fenilo, -S(=0)-
algquilo Ci.s, -S(=0)-alguilc Cji.s, ~NH-alquilo Ci.s, -
N(alquilo C;.5),, -C(=0)-0-algquilo C1-5, -C(=0)-H, -C(=0}-
algquilo Ci.s, -CH,-0-C(=0) -fenilo, -0-C(=0Q)-fenilo, -NH-
S(=0);-alguilo C;.s, -NH-C(=0)-alquilo C;.s, -C(=0)-NH,, -
C(=0) -NH-alquilo C;.5, -C(=0)-N{alguilo C;.s)z, -S(=0),-NH,, -
S(=0),-NH-algquilo Ci.s, -S(=0).-N{alquilo Ci.5)>, -S(=0),-NH-
fenilo, [1,2,3]-tiadiazolilo, c¢iclopreopilo, ciclobutilo,

ciclopentilo, ciclohexilo, pirazolilo, fenilo, furilo
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{furanilo), tiazolilo, tiadiazolilo, tiofenilo (tieniio),
bencilo y fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez con eventualmente
1, 2, 3, 4 o 5, sustituyentes seleccionados independientes
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, -NO,, -OH, -8H, -NH;, -C(=0)-CH, alquilo Ci.s, - (CHy)-
alquilo C;.5, -alguenilo Ci.5, -alguinilo C,.5, -C=C-S1i(CH,y};,
-C=C-8i(CyHs)3, -S-alquilo C, 5, -S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -
C-alquilo C;.s, -O-fenilo, -O-CH,-fenilo, -CF;, -CHF;, -CH,F,
-0-CF;, -0-CHF,, -0O-CH;F, -C(=0)-CF,;) -8-CF;, -S-CHF; Y -S-
CH,F; R® denoté alquilo, alguenilc o alquinilo insustituido
o} al menos una vez sustituido; hetercalgquilo,
heterocalquenilo o© hetercalquinilo insustituido o al menos
una vez sustituildo; arilo insustituido o al menos una vez
sustituido; hetercarile insustituido © al menos una vez
sustituido; ~{alquilen) -arilo, -(algquenilen) -arilo,
(alguinilen) -arilo, - {hetercalguilen) -arilo o} -
(hetercalguenilen)-arilo, insustituido o al menos una vez
sustituido; o (alguilen) -heteroarilo, -(algquenilen) -
heterocarilo, (alquinilen) -heteroarilo, - (hetercalguilen)-
heteroarilo o (hetercalguenilen) -hetercarilo insustituido o
al menos una vez sustituido; R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -
SH; -NO,; -NH,; -NH-C(=0)-O-R’; -C(=0)-0-R®; -C(=0)-R%;

alquilo, alguenilo o algquinilo insustituido o al menos una
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vez sustituido; heteroalquilo, heteroalgquenilo e}
heterocalquinilo insustituido ¢ al menos una vez sustituido;
cicloalquilo o cicloalquenilo insustituido o al menos una

vez sustituido; heterocicloalquilo o heterociclecalquenilo

insustituido ¢ al menos una vez sustituildo; -{algquilen)-
cicloalguilo, -~ (alguenilen) -cicloalquilo, - (alquinilen) -
cicloalquilo, - (alguilen)-cicloalquenilo, . - (algquenilen) -

cicloalquenilo, o -{alquinilen)-cicloalquenilo insustituido

e} al mencs una vez sustituido; {hetercalquilen) -
cicloalquilo, - (heterocalguenilen) -cicloalgquilo,
(heterocalquilen) -cicloalquenilo, o} - (heteroalquenilen) -

cicloalquenilo insustituido o al menos una vez sustituido;

- (alquilen) -heterocicloalquilo, - (alguenilen) -
heterocicloalquilo, (alquinilen)-heterocicloalquilo, -
(alquilen) -heterocicloalquenilo, - (algquenilen) -
heterocicloalquenilo o© (alquinilen) -heterocicloalquenilo
insustituido o al menos una vez sustituido; -
(heteroalquilen) -heterocicloalguilo, - (heteroalquenilen) -
~heterocicloalquilo, —fheteroalquilen)~heterocicloalquenilo

o {(heteroalquenilen)-heterocicloalquenilo insustituido o al
menos una vez sustituido; arilo insustituido o al menos una
vez sustituido: heterocarilo insustituido o al menos una vez
sustituido; -{(alquilen) -arilo, - {alquenilen) -arilo, (-
alguinilen)-arilo, - (heterocalguilen) -arilo o -

(heteroalquenilen) -arilo insustituido o al menos una vez
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sustituido; o -{algquilen) -hetercarilo, - (alquenilen) -
heterocarilo, (-alquinilen)-heterdarilo, - (heteroalquilen) -
hetercarilo o - (heteroalquenilen)-hetercarilo insustituido
o al menos una vez sustituido y R, R® y R°

independientemente el uno del otro, denotan en cada caso
alquilo, algquenilo o alguinilo insustituidec o al menos una
vez sustituido; heteroalquilo, heteroalquenilo o
heteroalquinilo insustituido ¢ al menos una vez sustituido;
cicloalquilo o cicloalguenilo insustituido o al menos una
vez sustituido; heterocicloalquilo o heterocicloalguenilo
insustituido o© &l menos una vei sustituido; arilo
insustituido o al menos una vez sustituidc; heterocarilo
insustituido ¢ al menos una vez sustituido; -({alquilen)-
arilo, - (alguenilen) ~axrilo, {(alquinilen) -arilo, -
{heteroalquilen) -arilo, (heteroalquenilen) -arilo
insustituide © al menos una vez gustituido; o (alquilen)-
heteroarilo, - (algquenilen) -hetercarilo, (algquinilen) -
heteroarilo, - (heteroalquilen) -heteroarilo o}
(hetercalquenilen) -hetercarilo insustituido o al menos una
vez sustituido; en cada caso opcionalmente en forma de sus
estereolsdmeros  puros, en particular enantidémeros o
diasteredmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de
estereoisébmeros, en particular de los enantiémeros y/o
diasteredmeros en una proporcidén de mezcla arbitraria, o en

cada caso en forma de las sales correspondientes o en cada
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caso en forma de los solvatos correspondientes.

2. Compuestos seglin la reivindicacidén 1,
caracterizados porque R' denota alquilo, alguenilo o
alquinile insustituido o al menos una vez sustituido;
heterocalquilo, hetercalgquenilo 0 heteroalquinilo
insustituido o al menos una vez sustituido; cicloalguiloc ©
cicloalquenilo insustituido o al menos una vez sustituido;

heterocicloalquilo o heterccicloalgquenilo insustituideo o al

menos una vez sustituido; -({alquilen)-cicloalgquilo, -
(alquenilen) -cicloalquilo, -{alquinilen) -cicloalquilo, -
(alquilen) -cicloalquenilo, - (alquenilen)-cicloalquenilo, o

- (alquinilen) -cicloalquenilo insustituido o al menos una

vez sustituido;’ {heteroalquilen) -cicloalquile, -
(heteroalquenilen)-cicloalquilo, (hetercalquilen) -
ciclealquenilo o} - {heteroalquenilen) -cicloalquenilo
insustituido © al menos una vez sustituido; -(alguilen)-
heterocicloalquilo, -(alquehilen)—heterocicloalquilo,
(alguinilen) -heterocicloalqguilo, - (alquilen) -
heterocicloalquenilo, -{alquenilen)-heterocicloalquenilo o

(algquinilen) -heterocicloalquenilo insustituido o al menos

una vez sustituido; - (heteroalquilen)-heterocicloalquilo, -
(heteroalquenilen) -heterocicloalgquilo, - {heteroalgquilen) -
heterocicloalquenilo o (heteroalguenilen) -

heterocicloalquenilo; fenilo que puede estar insustituido o

sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes, independientes
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el uno del otro, seleccionados del grupo consistiendo de F,
cl, Brxr, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -NH;, algquilo C;.s -
(CH;) -C-alquilo C;.s, alquenilo C,.s, alquinilo C;.s, -C=C-
Si(CH;);, -C=C-Si{(CHS);, -S-alguilo C;.s, -S-Fenilo, -S-CH:-
Fenilo, -0O-alguilo Ci.s, -O-Fenilo, -0-CH:-Fenilo, -CF3, - -
CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-CF;, -S-CF;,

S-CHF,, -S8-CH,F, -8 (=0),-fenilo, -8 (=0),-alquilo C;.s, -
S(=0) ~alquilo C;.s, -NH-alquile Ci;.s, -N(alquilo Ci.s)z2, -
C(=0)-~-H, -C{=0)-alquilo C;.s, -CH,-0-C(=0)-fenilo, -0-C(=0)-
fenilo, -NH-S(=0);-alguilo C;.s, -NH-C(=0)-alquile C;s, -
C(=0) -NH;, -C{=0)-NH-alquilo C;.s, -C(=0)-N(alquilo Ci.s),

S(=0),-NH,, -S(=0),-NH-alquilo Ci.s, -S(=0),-N{alguilo Ci.s),,
-8 (=0),;-NH-fenilo, [1,2,3]-tiadiazoclilo, ciclopropilo,
ciclobutilo, ciclopentilo,”’ ciclohexilo, piperazinilo,
pirrolidinilo, piperidinile, pirazolilo, fenilo, furilo
(furanilo), tilazolilo, tiadiazolilo, tiofenilo (tieﬁilo),
bencilo y fenetilo, pudiendo los sustituYentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar en cada céso insustituidos o
sustituidos opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el uno del otro del grupc consistiendo de F,
cl, BR, I, -CN, -NO;, -OH, -S8H, -NH;, -C(=0)-CH, -alquilo
Ci.5, - (CHy)-alguilo Ci.s, alqguenilo ci.s, alquinilo ca.s,

C=C-Si(CH3)3, -C=C-Si{C3Hs),, -S-alguilo C;.s5, -S-fenilo, -S-

CH,-fenilo, -0O-alquilo C,.5, -o-fenilo, -o-CH;-fenilo, -CF;,
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-CHF,, -CHyF, -0O-CF;, -O-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-CF,;) -S-CF,,

S-CHF,; Y -S5-CH,F; un radical insustituido o al menos una vez
sustituido seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
indolicinilo, bencimidazolilo, tetrazolilo, triazinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazeclileo, carbolinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazelilo,
piracinilo, piranilc, triazolile, piridinilc, imidazolilo,

indeolilo, iscindolilo, bkenzolb]lfuranilo, benzoik]ltiofenilo,

benzo(d]ltiazeclilo, - benzodiazolilo, benzotriazelilo,
benzoxazolilc, bencisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridaciniio,
indazelilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo,
naftridinilo y isoquinolinilo; -{algquilen) -arilo, -
(alquenilen) -arilc, -(alquinilen}-arilo, —(heteroalquilen)-

arilo o -(hetercalquenilen)-arilco insustituido o al menos

una vegz sustituido; -{alquilen)-hetercarilo, - (alquenilen)-
hetercarileo, -(algquinilen)-heterocarilo, - (hetercalquilen)-
hetercarilo o - (heterocalguenilen)-hetercarilo insustituido

o al menos una vez sustituido, o -NH-C(=0)-R®; R? denota H;

alquilo, alquenilo o alguinilo insustituido o al menos una

vez sustituido; hetercalqgquilo, heteroalquenilo o}

hetercalquinile insustituido o al menos una vez sustituido;
arilo insustituido o al menos wuna vez sustituide; o
(algquilen) -arile, -{alquenilen)-arilo, (alquinilen) -arilo

insustituido o al menos una vez sustituido; o R' y R?
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denotan, juntos con el Aatomo de nitrégeno que los une,
heterocicloalquilo o) heterocicloalquenilo que esté
insustituido o sustituido con al menos un radical R®; R’
denota alquilo, alquenilo o alguinilo insustituido o al
menos una vez sustituido; heterocalqguilo, heteroalquenilo o
heteroalquinilo insustituido o al menos una vez sustituido;
{algquilen)-arilo, -(alguenilen)-arilo, (algquinilen)-arilo,
(heterocalquilen) -arilo o - (heteroalquenilenf -arilo
insustituide o al menos una vez sustituido; o (alguilen)-
hetercarilo, - (alguenilen) -heterocarilo, {alguinilen) -
heterocarilo, - (heteroalquilen) -heteroarilo,
(heterocalquenilen) -hetercarilo insustituido o al menos una
vez sustituido; R* denota fenilo gue puede estar
insustituidoc o sustituide con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el uno del otro, seleccicnados del grupo
consistiendo de F, €1, Br, I, -CN, -CH,-CN, -OH, -SH, -NH;,
-C(=0) -0H, algquilo C;.s - (CH;)-0-alquilo C;.5, alguenilo Cs.s,
alquinilo C,.5, -C=C-8i(CH;3);, -C=C-8i(C;H5),, -S-alquilo C;.
s, -S-Fenilo, -S-CH,-Fenilo, -0O-alguilo C;.s, -0O-Fenilc, -0-
CH,-Fenilo, -CF;, -CHF,, -CHF, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CHF,

C(=0)-~CF;, -S8-CF;, -S-CHF,, -S-CH;F, -S(=0),;-fenilo, -S(=0);-
alquile Ci.s, -5(=0)~alquilo Ci.s, -NH-alquile C;_s, -
N{alguilo Ci.s};, -C(=0)-alguilo C;.s, C(=0)-H, C{=0)-alguilo
Ci.s, -CH,-0-C(=0) -fenilo, —O-C(=O)—feﬁilo, -NH-S{=0) ;-

alquilo C;.5, -NH-C({=0)-alquilo C;.s, -C({=0)-NH,, -C(=0)-NH-
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alquilo C;.5, -C(=0)-N{alguilo Cj.s)z, -S(=0);-NH,, -5(=0);-
Nﬁ-alquilo Ci.s, -S(=0),-N{algquilc C;-s)s, -S(=0),-NH-fenilo,
[1,2,3}-tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, pirazolilo, fenilo, furile
(furanilo), tiazoclilo, tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo),
bencilo y fenetilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar en éada caso insustituidos o
sustituidos opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
seleccionados independientes el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, BR, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH;, -
C(=0)-0H, -alquilo c¢j.5, - (CH;)-alquilc C,.s, alquenilo c,.s,
alquinilo c,.s, -C=C-Si(CH3)3, -C=C-Si(C;Hs);, -S-alquilo C,.
s, -S-fenilo, -S-CH,-fenile, -0O-alquilo C;.s, -o-fenilo, -o-
CH;-fenilo, -CF,, -CHF,, -CH;F, -O-CF;, -0-CHF,, -0O-CH.F, -
C(=0)-CFj3) -8-CF,, -S5-CHF, Y -S-CH,F; o) un radical
insustituido o al menos una vez sustituido seleccionado del
grupo consistiendo de naftilo, bencimidazolilo, triazinilo,
ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo,
tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo,
piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazoiilo, isoindeolilo,
benzo [b] furanilo, benzo[bltiofenilo, benzo[d]l tiazolilo,
benzodiazolilo, benzotriazolilo, benzoxazolilo,
bencisoxazolilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, piridacinilo,

guinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinile, naftridinilo y
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isogquinolinilo que puede estar en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
independientes el unc del otro del grupo consistiendo de F,

Cl, BR, I, -CN, -CH,CN-, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -C(=0)-OH, -

alquilo ci.s, -(CH;)-alquilo Ci.s, alquenilo c;.5, alquinilo
C2_5, 'CEC_S]_(CH3)3, _CEC—Si(CzHS)j., -S—aquilO C1-5r _S'
fenilo, -S-CH;-fenilo, -0-alquilo C;.s, -o-fenilo, -0-CH;-

fenilo, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CHyF, -C(=0)-
CF,) -S-CF;, -S-CHF;, -S-CH;F, -S(=0),-fenilo, -S(=0),-
alquilo C;_s, -8(=0) -alguilo C;.s, -NH-alquilce C;.s, -
N(alquilo C;.s),, -C(=0)-0O-alquilo C(C1-5, =-C(=0)-H, -C(=0)-
alquilo Cj.s, -CHy-0-C(=0)-fenilo, -0-C(=0)-fenilo, -NH-
S(=0),-~alquilo C;.s, —NH—C(=O)-alquilo Ci.s, -C(=0)-NH,

C(=0)-NH-algquilc Ci.5, -C(=0)-N{alguilo C;a)z, -5 (=0)-NH;,

S(=0).-NH-alquilo C;.5, -S(=0);-N{alquilo C;.s);, -S(=0),-NH-
fenilo, (1,2,3]-tiadiazolile, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, pirazolilo, fenilo, furilo
(furanilo), tiazolilo, tiadiazolilo, tiocfenilo (tienilo),
bencilo y fenetilo, pudiendo 1los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez con eventualmente
1, 2, 3, 4 o 5, sustituyentes seleccionados independientes
el uno del otrc del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, -C(=0})-0H, alquilo C,.s, - (CH,)-

alquilo C,.s, -alguenilo C,.5, -alguinilo C;.5, -C=C-8Si(CH;);,
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-C=C-81 (CyHs) 3, -S-alquilo C;.5, -S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -
C-alquilo C;.s, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF,, -CHF,, -CH.F,
-0-CFy, -0-CHF,;, -0-CH,F, -C(=0})-CF;) -S-CF3;, -S5-CHF, ¥ -S-
CH,F; R’ dencota alquilo, alquenilo o alquinilo insustituido
o al menos una vez sustituido; heterocalquilo,
hetercalquenilo o heterocalquinile insustituido o al menos
una vez sustituido; arilo insustituide o al menos una veé
sustituido; hetercarilc insustituidoe o al mencs una vez
sustituido; (alguilen) -arilo, - (alquenilen) -arilo,
(alguinilen) -arilo, - (heterocalquilen) -arilo o -
{heteroalquenilen)-arilo, insustituido o al menos una vez
sustituido; o] (algquilen) -hetercarilo, - (alquenilen) -
hetercarilo, {alguinilen) -heteroarilo, - (heteroalquilen) -
hetercarilo o (heteroalquenilen)-heterocarilo insustituido o
al menos una vez sustituido; R® denota -OH; ‘F; Cl; Br; I; -
SH; -NO,; -NH,; -NH-C(=0)-0-R’; -C(=0)-0-R®; -C(=0)-R’;
alquilo, algquenilo o alquinilo insustituide o al mencs una
vez sustituido; heterocalquilo, hetercalgquenilo C
heteroalquinilo insustituido o al menos una vez sustituido;
ciclocalquilo o cicloalquenilco insustituido ¢ al mencs una

vez sustituido; heterocicloalquilo o heterocicloalquenilo

insustituido o al menos una vez sustituido; - (alguilen)-
cicloalquilo, - (alguenilen) -cicloalguilo, -{alguinilen) -
cicloalquilo, —(alquilen)—cicloalquenilb, - (alquenilen) -

cicloalquenilo, o© -{alquinilen)-cicloalquenilo insustituide
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o al menos una vez sustituido; {heteroalquilen) -
cicloalquilo, - (hetercalquenilen)-cicloalquilo,
(heteroalquilen) -cicloalgquenilo, o) - (heteroalquenilen) - -

cicloalgquenilo insustituido o al menos una vez sustituido;

- (alguilen) -heterocicloalquilo, - (alquenilen) -
heterocicloalquilo, (algquinilen) -heterocicloalquilo, -
~(alquilen) -heterocicloalquenilo, ‘ - (alquenilen) -
heterocicloalguenile o© (alguinilen) -heterocicloalguenilo
insustituido o} al menos una vez sustituido; -
(hetervalgquilen) -heterocicloalquilo, - {(hetercalquenilen) -
heterocicloalquilo, —(heteroalquilen)—heterocicloalquehilo

o] (heteroalquenilen)-heterocicloalquenilo insustituido o al
menos una vez sustituido; arilo insustituido ¢ al menos una
vez sustituido; héteroarilo insustituido ¢ al menos una vez
sustituido; -{alguilen)-arilo, - (alguenilen) -arilo, {-
algquinilen)}-arilo, -(heteroalquilen)iarilo o -

(heteroalquenilen) -arilo insustituido o al menos una vez

sustituide; o) -(alguilen) -heterocarilo, - (alquenilen) -
heteroarilo, (-alquinilen)-hetercarilo, - (heterocalquilen)-
hetercarilc o -(heteroalquenilen)-hetercarilc insustituido
o al menos una vez sustituide y R’, R* y R’

independientemente el uno del otro, denotan en cada caso
alquilo, alguenilo o alguinilo insustituide o al menos una
vez sustituido; hetercalquiilo, heteroalquenilo o

hetercalquinilo insustituido o al menos una vez sustituido;
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cicloalguilo o ciéloalquenilo insustituido o al menos una
vez sustituido; heterocicloalquilo o heterocicloalguenilo
insustituide o al menos una vez sustituido; arilo
insustituido o al mencs una vez sustituido; heteroarilo
insustituido o al menos una vez sustituido; —(alquilen)j
arilo, -(alguenilen)-arilo, (algquinilen) -arilo, -
(heteroalquilen) -arilo, (heterocalguenilen) -arilo
insustituide o al menos una vez sustituido; o (algquilen)-
heteroarilo, - (alguenilen) -heterocarilo, (algquinilen) -
heterocarilo, » - (heteroalquilen) -heteroarilo o
(heteroalquenilen)-hetercarilo insustituido o al menos una
vez sustituido; estando los radicales de algquilo
precedentemente referidos en cada caso ramificados o de
cadena recta y poseen 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o
12 atomos de carbono como miembros de cadena; estando los
radicales de alquenilo precedentemente referidos en cada
caso ramificados o de cadena recta y poseen 2, 3, 4, 5, 6,
7, 8, 9, 10, 11 o 12 &atomos de carbono como miembros de
cadena; estando los radicales de alquinilo precedentemente
referidos en cada caso ramificados o de cadena recta y
poseen 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o 12 atomos de
carbono como miembros de cadena; estando los radicales de
hetercalquilo, los radicales de heteroalquenilo y los
radicaleg de heteroalquinilo en cada caso de 2, 3, 4, 5, 6,

7, 8, 9, 10, 11 o 1i2 miembros; poseyendo los radicales de

/ 6’7



10

15

20

25

186

hetercalquilo, los radicales de heterocalquenilo y 1los
radicales - de hetercalquinilo precentemente referidos en
cada caso como miembro(s) de cadena opcionalmente 1, 2, o 3
heterodtomcs seleccionados del grupo consistiendo de
oxigeno, azufre vy nitrdgeno; estando los radicales de
alquilo, 1los radicales de alquenilo, los radicales de
alquinilo, los radicales de hetercalquilo, los radicales de
heteroalguenile vy los radicales de heteroalquinilo
sustituidos en cada caso con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o S
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo ceonsistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN,

OH, -SH, -NH,, -Nf{alquilec Ci;.s),, -N(alguilo C,.s) {(fenilo), -
N(alquilo C;.5) (CH,-fenilo), -N(alguilo Clﬁ)(CH2~CH2—fénilo),
-NH-C(=0) -0O-alquilc C;.5, -C(=0)-H, -C(=0)-alquilo C;.s,

C(=0)-fenilo, -C(=S)-alguilo .5, -C(=8)-fenilo, -C(=0)-0H,

-C(=0)-0-alquilo C;.5, -C(=0)-0-fenilo, -C(=0)-0-CH,-fenilo,

-C(=0)-NH;, -C(=0)-NH-alquilo C;.5, -C(=0)-N(alquilo Ci.s)2z,

C(=O)-NH-fenilo, -C(=0)-N(alguilo C;.5)-fenilo, -C(=0})-NH-
naftilo, -C{=0)-pirrolidinilo, -C(=0)-piperidiniloc, -S(=0)-
algquilec Ci.s, -5(=0)-fenilo, -S(:O)z-aléuilo ‘Clﬁ, -5(=0),-
fenilo, -S(=0),;-NH; y -SO3;H, pudiendo estar los radicales de
alquilo Ci;.s precedentemente referidos en cada caso lineales
o ramificados y los fadicales de fenilo o© naftilo
precedentemente referidos en cada caso insustituidos o

sustituidos con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes,
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preferentemente con 1, 2 o 3 sustituyentes, seleccicnados
independientemente entres si del grupo consistiende de F,
¢, Br, I, -CN, -CFy, -0OH, -NH,;, -0-CF,, -SH, -0-CH,, -0-
C;Hs, -0-C3H,, metilo, etilo, n-propilp, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, isobutilo y terc-butilo; poseyendo los
radicales de cicloalquilo precedentemente referidos en cada
caso 3, 4, 5, 6, 7, 8 0o 9 Atomos de carbono como miembros
de anillo; poseyendo los radicales de cicloalgquenilo
precedentemente referidos en cada caso 3, 4, 5, 6, 7, é o9
atomos de carbonc como miembros de anillo; teniendo 1los
radicales de heterocicloalquilo precedentemente referidos
en cada caso 3, 4, 5, 6, 7, 8 0 9 miembros; teniendo los
radicales de heterociclocalgquenilo precedentemente referidos
en cada caso 4, 5, &, 7, 8 o 9 miembros; poseyendo 1los
radicales de Theterocicleoalquilo vy los radicales de
heterocicloalquenilc en cada caso opcionalmente 1, 2 o 3
hetercatomo (g) seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo cousistiendo de oxigenco, azufre y nitrdgeno
(NH) come miembros de anillo; estando los radicales de
cicloalquilo, los radicales de heterocicloalquileo, 1los
radicales de | cicloalquenilo o} los radicales de
heterocicdloalgquenilo precedentemente referidos sustituidos
en cada casc con opcicnalmente 1, 2, 3, 4 o S sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

consistiendo de F, Cl1, Br, I, -CN, -CF,, -0OH, -NH,, -0-CF;,
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-SH, -0-alquilo C;.s, -O-fenilo, -0-CH,-fenilo, - (CH;)-0-
algquilo C;.s, -S-algquilo Ci.s, —S'—fenilo, -§-CH,-fenilo,

alquilo C;.s, -alquenilo C;.s, -algquinilo C,.5, -C=C-Si(CH;}s,
-C=C-Si(C;Hs)3, ~-C(=0)-0O-alquilo Ci.s, -C(=0)-CF3;, -S{(=0);-
algquilo Ci.s, -S({=0)-alquilo C;.s, -S(=0);-fenilo, oxo(=0),
tioxo (=S), -N{alquilo C;s)2, -N(H) (alquilo C;.s), -NO;, -S-
CF,, -C(=0)-0OH, -NH-S(=0);-alquilo C;.5, -NH-C({=0)-alquilo
Ci.5, -NH-C(=0)-0-alquilo C;.5, -NH-C(=0)-CF,, -C{=0)-H, -
C{=0) -algquilo C,.5, -C(=0}-NH,, -C(=0)-N{alquilc Ci.s)2) -
C(=0)-N(H) (algquilo Cig): - (CH,) -pirrolidinilo, bencilo,
fenetilo, naftilo, -(CH,;)-naftilo y fenileo, pudiendo estar
los radicales de alquilo C,.s precedentemente referidos en
cada caso lineal o ramificado y los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes a su vez insustituidos o sustituidos con 1,
2, 3, 4 o 5, preferentemente con 1, 2, 3 o0 4 sustituyentes,
seleccionados independientemente el uno del ctro del grupo
consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CF,, -OH, -NH,;, -0-CF,;,
;SH, -0-alguilo C;.s5, -0O-fenilo, -0-CHz;-fenilo, .-(CH;)-0-
alguile C;.s, -S-alguilo C,.5, -S-fenilo, -S-CH;-fenilo, -
alquilo C;.s, -alquenilo C;.s, -alquinilo Cj.s, -C=C-Si(CH;);,
-C=C-81(C3Hs) 3, -C(=0)-0-alquilo C;.5 y -C(=0)-CF,;; estando
los radicales de algquileno precedentemente referidos en

cada caso ramificados o de cadena recta y poseyendo como

miembros de cadena 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o 12
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atomos de carbono; estande los radicales de alquehileno
precedentemente referidos en cada caso ramificados o de
cadena recta y poseyendo como miembros de cadena 2, 3, 4,
5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o 12 atomos de carbone; estando los
radicales de alquinileno precedentemente referidos en cada
caso ramificados o©o de cadena vrecta y poseyendo como
miembros de cadena 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 o 12
atomos de carbono; teniendo les radicales de
hetercalguileno y 1los radicales de heteroalquenileno

precedentemente referidos en cada 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,

10, 11 e} 12 miembros; poseyendo los grupos de
hetercalgquileno Yy heteroalgquenileno precedentemente
referidos en cada caso opcionalmente 1, 2 o 3

heterodtomo (s) seleccionados independientemente el uno del
otro del grupé consistiendo de oxigenc, azufre y nitrdégeno
(NH) como miembro(s) de cadena; pudiendo estar los grupos
de alquileno, alguenileno, alquinileno, hetercalquileno o
heteroalguenileno en cada caso insustituidos o sustituidos
con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente los uncs de los otres del
grupo consistiendo de fenilo, F, €1, Br, I, -NO;, - CN,

QH, -0O-fenilo, -0-CH,-fenilo, -SH, -S-fenilo, -$-CH,-fenilo,
-NH,, -N{alquilo C;.5)», -NH-fenilo, -N{alguilo C,.s) (fenilo),
-N(alquilo C;.5) (CH;-fenilo), -N{alquilo Ci-5) (CHy-CH;-

fenilo), -C(=0)-H, -C(=0)-alquilo C;.5, -C(=0)-fenilo, -
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C(=8)-alquilo C,_s, -C(=8)-fenilo, —C(=O)—OH,V -C(=0) -0-
alquilo Ci.s, -C(=0)-0-fenilo, -C(=0)-NH:z, -C(=0)-NH-alquilo
Ci.5, =-C(=0)-N{alquilo C;.5)., -S(=0)- alquilo C;.s, -58(=0)-
fenilo, - S(=0);-alquilo C;5, -8{(=0),-fenilc, -S(=0),-NH, ¥y
-S03H, pudiendo los radicales de alquilo Ci-s
precedentemente referidos estar en cada caso lineales o©
ramificados y los radicales de fenilo precedentemente
referidos sustituidos con 1, 2,.3, 4 o 5, preferentemente
con 1, 2, 3 o 4 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, -C{=0)-0OH, -
algquilo Ci-s, (CH;) -0O-alquilo-C;.s, -alquenilo-Cs.s, -

alguinilo-Cs.5, -C=C-Si{CH;)s, -C=C-Si(CHs);, -S-alquilo C;_s,

-5-Fenilo, -S8-CH,-fenilc, -0O-alguilo C;.s5, -0O-fenilo, -0O-CH;-

fenilo, -CF;, - CHF,;, -CH,F, .-O-CF;, -0-CHF,, -0O-CH;F, -
C({=0)-CF;, -S-CFi, -S-CHF; y -S-CH;F; estando los radicales
de ariloc precedentemente referidos mono o biciclicos vy
poseyendo 6, 10 o 14 &tomos de carbono; estando 1los
radicales de heterocarilo precedentemente referidos mono, bi
o triciclicos y teniendo 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13 o 14
miembros; poseyendo los radicales de  heterocarilo
precedentemente referidos opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5
heterocdtomo (s} como miembrol(s) de anillo,‘seleccionado(s)
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo

de oxigeno, azufre y nitrégeno (NH); a menos que se diga lo
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contrario, los radicales de arilo o} heteroarilo
precedentemente referidos pueden estar sustituidos con
opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes, seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN, -NO;, -OH, -S8H, -NH;, -C(=0)-
OH, -alquilo C;.s, -(CH;)-0O-alquilo C;.5, algquenilo-C;.5-,
alguinilo-C,.5, -C=C-Si(CH3);, -C=C-Si(CyHs);3, -S-algquilo C;.s,
-S-fenilo, -S-CHz-fenilo, -0O-alquilo Ci.s, -O-fenilo, -O-CH;-

fenilo, -CF;, -CHF,, -CHyF, -0-CF;, -0-CHF,, -0O-CH.F, -C(=0)-

CF}, 'S"CF:;, ‘S'CHFz, 'S'CHQF, ‘S(=O)2'fenilo, ”S(-:O)z"
algquilo Ci.s, -5 (=0) -alquilo C;-s, -NH-alquilo Ci.s, -
N(alquilo Ci.s)s, -C{(=0)-alquilo C;i.5, -C(=0)-0-fenilo,

C(=0)-H; -C(=0)-alguilo Cj.s, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -0-C{=0)-

alquilo C;.s, -0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0);-alquilo C;.s, -NH-

C(=0)-alguilo C,.s, -C(=0) -NH,, -C(=0) -NH-alguilo Ci.s, -
C(=0)-N(alquilo Ci.g)a, -C(=0)-N(algquiloec Clﬁ)(fenilo), -
C(zO)—NH-fenilo, -8 (=0} ;-NH,, -5 (=0),-NH-alquilo Ci.s, -
5(0),-N(alquilo Ci-5) 2, -S(=0),-NH-fenilo, [1,2,3]-
tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo,
pirazolilo, fenilo, furilo (furanilo), tiazolilo,
tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo), Dbencilo -y fenetilo,
pudiéndo los radicales de alquilo C;.; precedentemente

referidos estar en cada caso lineales o ramificados y los

sustituyentes c¢iclicos, respectivamente, 1los radicales
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ciclicos de estos sustituyentes a’ su vez insustituidos o
sustituidos con cpcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5,
preferentemente con opcionalmente 1, 2, 3 o 4
sustituyentes, seleccionados independientemente el uno del

otro del grupo consistiendo de F, Cl1, Br, I, -CN, -NO;, -

OH, -SH, -NH,, -C(=0)-OH, -alquilo C;.s, -(CH,)-O-alquilo C;.
5, algquenilo-C;.s, alquinilo-C;.s, -C=C-S81(CH;) 1, -C=C-
Si(CyHs)3s, -S-alquilo C;.5, -S-fenilo, -8-CH;-fenilo, -0-

alquilo C;.5, -0-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF,;, -CHF,, -CH,F,

0-CF3;, -0O-CHF,, =-0-CH,F, -C(=0)-CF;, -58-CF;, -S-CHF, y -S5-
CH;F; pudiendo estar los radicales de arilo, radicales de
heteroarilo, radicales de cicloalquilo, radicales de
heterocicloagulilo, radicales de cicloalquenilo o radicales
de heterocicloalguenilo condensados con un sistema de
anillos mono, respectivamente, biciclico, insustituido o al
mencs una vez sustituido; entendiéndose por un sistema de
anillos mono, respectivamente biciclico radicales de
hidrocarburos mono, respectivamente, biciclicos gue pueden
estar saturados, no saturados © aromadticos; prudiendo 1los
anillos de. los sistemas de anillos mono o biciclicos tener
en cada casc 4, 5 o 6 miembros y poseer en cada c¢aso
opcionalmente 0, 1, 2, 3, 4 o 5 hetercatomo(s) como
miembro(s) del «ciclo, que pueden estar seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo

de oxigeno, nitrbégeno y azufre y pudiendo los sistemas de
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anillos monociclicos o© biciclicos estar sustituidos
preferentemente con opciocnalmente 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes, que puedeﬁ estar seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl1, Br, I, -CN, -NO;, -OH, -SH, -NH;, oxo (=0), tioxo
(=8), -C(=0)-0H, alquilo C;5, -algquenilo C, s, -alquinilc C,.
5, -C=C-S1(CHj3)i:, -C=C-8Si{CzHs)s;, -I(CH;)-0O-alquiloc C;.s, -S-
alquilo C;.s, -8-fenilo, -S-CH,-fenilo, -0O-alguilo C;.5, -0-
fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;, -CHF,, -CHyF, -0-CF;3, -O-CHF,, -
O-CH;F, -C(=0)-CF3;, -8-CF3, -S5-CHF,, —S-CH;F, -5 ({=0),-Fenilo,

-S(=0);-alquilo C;.5, -S{=0)-algquilo C;.s, -NH-C;.s-alguilo, -

N(alquilo C,.5) (alquilo Ci;.s), -C(=0)-0-alquilo Ci.s, -C(=0)-

H, -C (=0} -alquilo Ci.e, -CH;-0-C(=0) -fenilo, -0-C(=0) -~
fenilo, -NH-S5(=0);-alquilo C;.5, -NH-C(=0)-alquilo C;.5, -
C(=0) -NH,, -C(=0)-NH-alquilo Ci.5, -C(=0)-N(alquilo Ci.s)z,
pirazolilo, fenilo, furilo {(furanilo), tiadiazelilo,
tiofenilo (tienilo) y bencilo, pudiendo estar los radicales
de algquilo C,.s precedentemente referidos en cada caso
lineal o¢© ramificados, y los sustituyentes <ciclicos,
respectivamente, radicales ciclicos de estos sustituyentes
a su vez insustituidos o sustituidos opciconalmente ceon 1,
2, 3, 4 o 5, preferentemente con opcionalmente 1, 2, 3 o 4
sustituyentes, seleccicnados independientemente el uno del
otro del grupc consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CF;, -

OH, -NH,, -0O-CF,, -8H, -0O-alquilo C;.s, -O-fenilo, -0O-CH:-
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fenilo, -(CH;)-0O-alquilo Ci.s, —S—élquilo Ci.5, -S-fenilo, -
S-CH,-fenilo, -alquilo C;.s, -algquenilo C,.s, -alquiniloc C.s,
-C=C-8i (CH;3);3, -C=C-8i(C;Hs)3;, -C(=0)-0O-alguilc C;.5 y -C(=0)-
CF;; y pudiendo formar 1los radicales de cicléalquilo,
radicales de heterocicloalquilo, radicales de cicloaqglenilo
o radicales de heterocicloalquenilos jﬁnto con otro radical
de cicloalquilo, radical de heterocicloalquilo, radical de
cicloalquenilo o radical de heterocicloalquenilo un radical
espirociclico mediante un atomo de carbono compartide en el
anillo; en cada caso opcionalmente en forma de sus
estereolsdmeros puros, en particular enantidémeros o)
diasteredmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de
estereoisémeros, en particular de los enantidmeros vy/o
diasteredmeros en una proporcidn de mezcla arbitraria, o en
cada caso en forma de las sales correspondientes © en cadé
caso en forma de los solvatos correspondientes.

3. Compuestcs seglin la reivindicacién 1 o 2,
caracterizados porque denota alquilo C;.s, alguenilo Ci.4 ©
alquinilo C;.s, en cada caso insustituido o sustituido con
opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes, seleccionados
independientemente el unc del otro del grupo consistiendo

de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH;, -N{(CHj;l,, -

N(CsHs);, - NI(CH;) (CyHs), -C({=0)-CH, -C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-
C,Hs, ~-C(=0)-0-C{CHs) 1, -  C(=0)-0-CH,-fenilo, -C(=0Q) -NHE-
naftilo, -N (CH3) 'fenilo, -N (Csz) ‘fenilo, -N (C2H5) - (m'
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toluilo), -N(CyHs)-(P-toluilo), -N(CH;)-(p-toluilo) y -NH-
C(=0) -O- C{(CHs);; hetercalquilo de 2 a 6 miembros que esta
en cada caso insustituido o sustituido con opcionalmente 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes, seleccionados independientemente
el unoc del otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -
NO,, -CN, -OH, -SH y -NH; y que posee como miembro(s) de
cadena en cada caso 1 o 2 heterodtomo(s) seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH); cicloalguilo Cjz.;-,

cicloalgquenilo C; ¢, heterocicloalquilo con 5- a 7-miembros,

heterocicloalquenilo con 5- a 7-miembros, (1,2,3,4)-
tetrahidroguinelinilo, (1,2,3,4)-tetrahidroisoquinolinilo,
(2,3) -dihidro-1H-isoindelilo, indolinilo, indanilo,
(1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, (2,3)-dihidro-

benzo[1l.4]dioxinilo o benzoll.3]dioxelilo, gue puede estar
en cada caso insustituido o sustituido con opcioconalmente 1,
2, 3, 4 o0 5 sustituyentes, independientemente seleccionados
el uno del otro del grupo consistiendo de F, €1, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropile, n-butilo, 2-
butilo, iscbutilo, terc-butile, -0H, oxo, tioxo, -0-CH,, -
0-CyHs, -0-C3H,;, -O-fenilo, -0-CH;-fenilo, -NH,, —N(éH3)2) -
N(C,H5) ;, ‘-NH—CH3, -NH-C;H;, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF,;, -SH,
-§-CHy, -8-CyHs, -C(=0)-CH;, -C(=0)-Cz;Hs, -C(=0)-C{(CH;),;, -
C(=0) -NH-CH,) . -C (=0} -NH-C,Hs} , -CH,-naftilo, bencilo vy

fenilo y/o rpuede estar ligade en cada caso mediante un
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grupe de alquileno C;.;,, alquenilo C;.3 o alquinilo C;.; y/o
pdseer como miembro(s) de anilloc en cada caso 1 o0 2
heterocdtomo(s) seleccionado(s) independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrégeno (NH); Fenilo que puede estar ligado a través de
un grupo alquileno C,.;, alquenileno C;.; © alquinilenoc C;_;
que estd en cada caso insustitgido o sustituido con 1 o 2
sustituyentes seleccionados del grupo consistiendc de F, C,
Br, —C(:O)—C—CH3 y -C(=0)-0-CyH;, © mediante un grupoc -CHZ—
CH,-0-, -CH,-0- o) -CH,-CH,-CH,-0 y/o en cada caso
insustituido o sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 Sustituyenteé
seleccionados independientemente el unﬁ del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilc,
isobutile, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, - C=C-S8i(CH;);, -C=C-
Si{CyHg)3, -CH,-0-CH;, -CH,-0-C3Hs, -NH;, -S-CH,, -S-CyHs, -
S(=0) -CH;3) -S5(=0),-CH;, -8(=0)-C;Hs, -5(=0};-CsHs, -0-CH;, -0-
C;Hs, -0-C3H,;, -0O-C(CHs3);, -CF;, -CHF,, -CHyF, -0-CF;, -O-CHF,,
-O-CH,F, -C(=0) -CF,, -S-CF,, -S-CHF;, ~-S-CHyF, -3 (=0) ;-
fenilo, pirazolilo, -N{(CH;),, -N(CyHs),, -NH-CH,;, -NH-CyHs, -
CH,-0-C(=0) -fenilo, -NH-S8(=0)},-CH;, -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -
C(=0) -C;Hs, -NH-C(=0)-CH;) -NH-C(=0)-C,Hs, -0-C(=0)-fenilo, -
C(=0)~NH,, -C(=0)-NH-CH;, - C(=0)-NH-C,Hs, -C(=0)-NH-C(CH;)3;,

-C({=0)-N{C,Hs) 5, -8 (=C) -NH,, [1.2.3]-tiadiazelilo,
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clclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, fenilo, furilo
(furanilo), tiadiazcolilo, tiofenilo (tienilo) vy bencilo,
pudiendo los sustituyentes cicliccos respectivamente los
radicales ciclicos de estos sustituyentes a su vez esﬁar
sustituidos en cada caso con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO;, -
OH, -SH, -NH,, metilo, etilo, n-propile, isopropilo, n-
butilo, isobutilo, 2-butile, terc-butilo, n-pentilo, neo-
pentilo, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,;, -0-C(CH,);, -CF,, - CHF;,

CH;F, -0-CF;, -0O-CHF; y -0-CH,;F; un radical seleccionado del

grupo consistiendo de ﬁaftilo, indolicinilo,
benzimidazolilo, tetrazolilce, triacinilo, isoxazolilo,
ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-naftilo,
tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo,

piranilo, triazolilc, piridinilo, imidazolilo, indolilo,
isoindolilo, : behzo[b]furanilo, benzo [b] tiofenilo,
benzo[dltiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinile,
indazolilo, guinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo,
naftridinilo e isogquinolinilo gue puede estar ligado en
cada caso a través de un grupo alquileno C;.;, alquenileno

C,.3 o alquinileno C;.;, y/o en cada caso insustituido o

20)
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sustituido con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grubo
consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN, -CH,-CN, -NO,, -0OH, -SH,
-0-fenile, metilo, etile, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, - C=C-Si{(CH;);, -C=C-
Si(C;Hs);, -CH,-0O-CH,;, -CH,-0-C;Hs, -NH,, -C(=0)-0OH, -S-CH,,

§-CyHs, -8(=0)-CH;, -8(=0),-CH;, -8(=0)-CzHs, —S(_=O)2-C2H5,

0-CH,, -0-CyHs, -0-Cs3H,;, -0-C{(CHi});3, -CF,, -CHF,, -CH;F, -0O-
CF;, -0O-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-CF;, -8-CF;, -S-CHF,, -S-CH;F,
-5(=0),-fenilo, pirazolilo, -N{(CH;)., -N(CyHs)., - NH-CH;, -

NH-CyHs, -CH;-0-C(=0)-fenilo, -NH-S(=0),-CH;, -C{(=0)-0-CH;,

C(=0) -0-CzHs, -C(=0)-0-C(CH3)s3, -C(=0)-H, -C(=0)-CHs, -C(=0)

CzHs, -NH-C(=0)-CH;, - NH-C{=0)-C3Hs, -0-C(=0)-fenilo, -
C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)-N(CH3}),, - C(=0)-0-CH(CHs).,
-C(=0)-0-(CH;);-CHs, -C(=0)-0-fenilo, -0-C(=0) -CHs;, -0-
C(=0)-CzHs,  -C(=0)-NH-CpHs,  -C(=0) :NH-C(CH3)5,  -C(=0)-
N{C,Hs),, -C{=0)-NH- fenilo, -~C{(=0)-N(CH;)-fenilo, -C(=0)-
N{(C3Hs) -fenilo, -5(=0) -NH,, [1.2.3]-tiadiazolilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, fenilo, furilo
{(furanilo), tiadiazolilo, tiofenilo (tienileo) y bencilo,
pudiendo los sustituyentes ciclicos respectivamente los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituides

a su vez en cada caso con opcionalmente 1, 2, 3, 4 o 5
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sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br,. I, - CN, -NO,, -
OH, -SH, -NH,, metilo, etilo, n—propilo,l isopropilo, n-
butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0O-
CsHs, -0-C3H,;, -0O-C(CH;);, -CF3;, -CHF;, -CH;F, -0O-CF3;, -0O-CHF;,
-O-CH;F, -C(=0)- CF;, -S-CFi, -S$-CHF, y -S-CH,F o denota -NH-
C(=0) -R°.

4. Compuestos segln una o varias de las
reivindicaciones 1 a 3, caracterizados porque R? denota H;
alquilo Ci.6¢, alquenilo Cse, © algquinilo C;.s que puede estar
en cada casc insustituido o sustituido opcioconalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
NO,, -CN, -OH, -SH, -NH;, -N(CH,;),, -N(CyHs)., - N{CH;) (CHs),
-C(=0)-CH, -C(=0)-0-CH3, -C(=0)-0-CzHs, -C{=0)-0-C(CHi),, -
C(=0) ~-O-CH;-fenilo, -C(=0) -NH-naftilo, -N(CH;) -fenilo, -
N(C,Hs) -fenilo, - N(CHs)-{(m-toluilo}), -N{C;Hs)-(p-toluilo),
-N(CH,3) - (p-toluilo)} vy -NH—C(=O)—O—C(CHﬂ3; o un radical
seleccionado del grupo consistiendo de fenilo y naftilo que
puede estar 1ligado en cada caso mediante un grupo de
alguileno C;.3, alguenilenc C;.;, © alquinileno C,., y/o estéa
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionadcos independientemente

el uno del otro del grupo consistiendc de F, C1, Br, I, -
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CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -0O-fenilc, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo,
propinilo, -C=C-Si(CH;),, -C=C-Si(CyHs);, -CH;-0O-CH;, -CH;-0-
C,Hs, -NH,, - S-CHj;, -S-CyHs, -S(=0)-CH;, -5(=0),;-CH;, -S(=0)-
CoHs, -S{=0)3-CsHs) -0O-CH;, -O- CyHs, -0-C3H,, -0-C(CH))},,

CF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF., -0-CHF,, -O-CH,F, -C{=0Q}- CF;, -S-
CF,, -S-CHF,, -S-CH,F, -S(=0),-fenilo, pirazolilo, -N(CH;)s,
“N(C:Hs),, - NH-CH;, -NH-C;Hs, -CH,-O-C(=0)-fenilo, -NH-

S(=0),-CH;) -C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -NH-C(=0)-CH;,

-NH-C{=0) -CyHs, -0-C(=0)-fenilo, -C{(=0)-NH;, - C{(=0)-NH-CH,,
-C(=0) -NH-C3Hs, -C(=0)-NH-C(CH;3)3, -C(=0)~N(CyHs),, -S8(=0)-
NH,, [1.2.3]-tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, piperacinilo, pirrolidinilo,
piperidinilo, fenilo, furilo (furanilo), tiadiazolilo,

tiofenilc (tienilo) y bencilo, pudiendo los sustituyentes
ciclicos, respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupoc consistiendo
de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -8SH, -NH,, metilo, etilo,
n-propilo, isoprepileo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH,, -0-C;Hs, -0-C3H,, -0-
C(CH;3);, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF; y -C-CH,F.

5. Compuestos segin una © varias de las
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reivindicaciones 1 a 4, caracterizados porque R' y R’ forman
juntos con el Atomo de nitrdgeno que los une un radical
seleccionado del grupo consistiendo de imidazolidinilo,
[1,3,4,9]-tetrahidro-b-carbolinilo, piperidinilo,
morfolinilo, tiomorfolinilo, pirrolidinilo, piperacinilo,
azepanilo, diazepanilo y (1,4)-dioxo-8-aza-
spiro(4.5]decilo, que en cada caso estd insustituido o
sustituido con 1 ¢ 2 radicales RS.

6. Compuestos segin una o varias de las
reivindicaciones 1 a 5, céracterizados porque R’ denota
alquilo Cy.4, alquenilo C;.4, o alquinilo C,.¢ que puede estar
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados>independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
NO,, -CN, -OH, -SH, -NH,, -N({(CHi),, -N{CyHs),, - N(CHs) (CzHs),
-C{=0)-0H, -C(=0)-0-CH,;, -C(=0)-0-CHs, -C(=0)-0-C(CHi)s, -
C(=0) -O-CH;-fenilo, -C(=0) -NH-naftilo, -N(CH;)-fenilo, -
N(C,Hs) -fenila, - N(C;Hs)- (m-toluile), -N{C,Hs)- (p-toluilo),
-N(CH;) - (p-toluilo) y -NH-C(=0}-0-C(CH3)3; o wun radical
seleccionado del grupo consistiendo de fenilo, naftilo,
indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrolile, pirazeolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazoclilo,

indolilo, isoindolilo, benzo(blfuranilo, benzo[b]tiofenilo,
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benzo(d] tiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, gquinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo,

naftridinilo y isoquinolinilo que estd ligado en cada caso
mediante un grupo de alquilo C;.;, alquenilo C,.3, ©
alquinilo C;.; que esta en cada caso insustituide o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionades independientemente el unc del otro del grupo
consistiende de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, iscpropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -CH;-0-CH;, -CH,-0-C3Hs,
-NH;, -C(=0)-0H, -S-CH;, -S-CyHs, - S{=0)-CHi;, -S(=0),-CH;,
S(=0)-Cy3Hs, -5(=0),3-CyHs, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,, -0O-C(CH,),,
-CF;, -CHF,, -CH;F, -0O-CF;, -0O-CHF,, -0O-CH,F, —C(=O).—CF3, -S-
CFy, -S-CHFz, -S-CHF, -N{(CHj)., -N(CpHs),, -NH-CH,;, -NH-C;Hs,
-C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C{=0)-C3Hs, -C(0O)-NH;, -C(=0)-NH-CH; ¥y
-C (=0} -N(CH;) .

7. Compuestos segin una o varias de las
reivindicaciones 1 a &6, caracterizados porque R®' denota
fenilo que esta en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN, -CH,-CN, -OH, -SH, -NH;,
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-C(=0)-0H, metilo, etilo, n-propilo, 1iscopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinile, propinilo, -CEC—Si(CHﬂ;,‘ -C=C-
Si(C,Hs);, -S-CHs;, -S-CoHs, -S-fenilo, -S-CH,- fenilo, -O-CHj,
-0-C;Hs, -0-C3H,, -C-C(CHi)i,, -0O-fenilo, -0-CHz-fenilo, -CF,,
- CHF,, —CHZF, -0-CF;, -0O-CHF,, -0O-CH,F, -C(=0)-CF3;) -8-CF;,
-8-CHF,, -8-CH,F, -8{=0),-fenilo, -N{CH,;),, -N(CyHs),, -NH-

CH3, "NH-CQHs, -C(=O)—O‘CH3, —C(=O) —O‘ C2H5, ‘C(=O) —O—C(CH3)3,

~C(=0) -H, -C(=0)-CH;, ~-C(=0)-C;Hs, -NH-C(=0}-CHy, -NH-
C{=0) -CyHs, -C(=0) -NH;, -C(=0) ~-NH-CH,, -C(=0)-N(CHs) 2, -
S (=0) -NH;, -5 (=0) ;- NH-fenilo, [1,2,3]-tiadiazolilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclepentilo, ciclohexilo,

fenilo, bencilo y fenetilo, pudiendo 1los sustituyentes
ciclicos, respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcionalmente con
1, 2, 3, 4 C 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -8H, -NH;, -C(=0)-OH,
metilo, etilo, n-propilo, isopropileo, n-butilo, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3;H,, -O-
C{(CH,);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0O-CF,, -0-CHF,, -O-CH,F, -C(O)-
CF;, -S8-CF;, -S-CHF, y -S-CH;F; o un radical seleccicnado
del grupo consistiendc de tienilo, furilo, pirrolilo,

pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo,
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imidazolilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo y piridacinilo, que
puede estar en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otrc del grupo
consistiende de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -0OH, -CH,-CN, -8H,
-NH,, -C{=0}-0OH, metilo, etilo, n-propilc, isopropilo, n-
butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -S-CHi, -S-
C,Hs;, -~S-fenilo, -S-CH,-fenilo, -0-CH;, -0-C;H;, -0-C3H,, -0-
C(CHs);, -0O-fenilo, -0-CH;-fenilo, -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-
CF3, -O-CHF., -O-CH,F, -C(=0)-CF;’ -S-CF;, -S-CHF., -S-CH,F,

N(CH3)», - N{(C;Hg),, -NH-CH;, -NH-C;Hs;, -C(=0)-0-CH;, -C{=0)-
0-CHs, -C(=0)-0-C(CH;);, - C(=0)-H -C(=0)-CH;, -C(=0)-C,Hs,
-NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-C3H;, -C(=0)-NH,, -C(=0)-NH-CH,, -
C(=0)-N(CHs),, -5 (=0) ;-NH,, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclcochexilo, fenileo y bencilo, pudiendo 1los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, los radicales
ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del otro del grupoe
consistiendo de F, C¢1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,, -
C(=0}-OH, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -
0-CHs;, -0-CsHs, -0-C3H,, -0-C(CH;}),, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0O-

CF;, -0O-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-CF;, -8-CF;, -5-CHF, y -S-CH.F.
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8. Compuestos segin una o© varias de las
reivindicaciones 1 a 7, caracterizados porque R° denmota un
radical seleccionado del grupo consistiendo de fenilo,
naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
indolilo, isoindolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo,
oxadiazclilo, isoxazolilo, piridacinilo, indazolilo,
quinoxalinilo, gquinazolinilo, guinclinilo, naftridinilo vy
isoquinolinilo, que puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de alquilo C,.3, algquenilec C;.3, O
alguinilo C;.; y que estd en cada caso 1insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyeﬁtes
selecciocnados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neoc-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -NH;, -C(=0)-OH, -S-CHj,
-5-C3Hs, -0-CH;, -0-C3Hg, -0-C3H;, -0-C{CH;),, -CF,, -CHF;,
CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-CF,, - S5-CF;, -S-CHF:,
-S§-CH;F, -N(CHj)z, -N(CpHs)z, -NH-CH;, -NH-CpHs, -C(=O)-H, -
C(=0}-CH;, -C(=0)-C,H;s, —C(:O)—NHz., —C(=O)_-NH—CH3 y -C(=0)-
N(CH;) ;.

9. Compuestos segin una o varias de  las
reivindicaciones 1 a 8, caracterizados porque R°® denota -

OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-C(=0)-0-R’; -C(=0)-0O-
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R®; -C(=0)-R®; alquilo C;., alquenile C;,, o alquinilo C;.e
que puede estar en cada caso insustituido o© sustituido
cpcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del gfupo
consistiendo de F, C1l, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH;, -
N(CHQZ, -N{C,Hs) ;) -C(=0)- pirreolidinilo, -C{=0) -N(CH;) -
fenilo y -C(=0)-NH-CH(CH;) 2, -N(CH;)(CﬂE), - C{(=0)-CH, -
C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs y -C(=0)-0-C(CH;3)s; Cicloalquilo
C3.5, cicloalguenilo Cs.¢, heterocicloalquilo de 5 a 7
miembros o heterociclecalgquenilo de S5 a 7 miembros que esta
en cada caso insustituido ¢ sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados‘independientemente
el uno del otro del grupo censistiendo de F, €1, Br, I, -
CN, metilo, etile, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilo, terc- butilo, -0H, oxo, tioxo, -0-CH;, -
0-CyHs, -0-C3H,, -0-fenilo, -0-CH,-fenilo, - NH;, -N(CHj),, -
N (C;Hs) 2, -NH—CH;I, -NH-C;Hs, -NO,, -CF,, -0-CF;, -S5-CF;, -SH,
-5- CH,;, -8-C3Hs;, -C(=0)-CH;, -C{(=0)-C3Hs, -C(=0)-C{(CHi});3, -
C(=0) -NH-CH,, -C(=0)- NH-C3H;g, -CH,-Naftilo, bencilo vy
fenilo y/o gque puede estar ligado en cada caso mediante un
grupo insustituido de algquilo C;.;, alquenilo C;.;, ©
alguinilo C;.; y/o0 poseer como miembro{s} del anillo en cada
caso 1 O 2 heteroatomo (s) seleccionado(s)
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo

de oxigeno, azufre <y nitrdgeno (NH); © -un radical
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seleccionado del grupo consistiendo de fenilo, naftilo,
indolicinilo, Dbenzimidazolilo, tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo, carbclinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,

indolilo, isoindolilo, benzo(b]furanilo, benzolb]ticfenilo,

benzo[d]ltiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazolilo, bkenzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, igsoxazolilo, ?iridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, quinoiinilo,

naftridinile, tienol[2,3- dlpirimidinilo y isoquinolinilo,
que puede estar ligade en cada caso mediante un grupo de
alquilo C;.3, algquenilo C,.3, © algquinilo C;.; gue esta en
cada caso insustituido o sustituido opcicnalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el
uno del otro del grupe consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN,

CH,-CN, -NO;, -OH, - SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, iéobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilc, neo-pentilo, etenileo, alilo, etinilo,
propinilo, -NH,, -C(=0)-OH, -5-CH;, -S5- C3Hs, -0-CH;, -0O-
C,Hs, -0-C3H;, -0O-C(CH,};, -CPF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF,;, -0O-CHF,,
-0-CH,F, -C(=0)-CF;, -S8-CF;, -S5-CHF,;, -S-CH)F, —N(CH3)2,.-
N({(C,Hs)>, -NH-CHs;, - NH-C;H;, -C(=0)-0C-CHs;, -C(=0)-0-CH;, -
C(=0) -0-C(CH;3) 3, -C(=0) -H, -C(=0)-CH;, -C(=0)-CyHs, -NH-

C{=0)~CH;, -NH-C({=0)-CyHs, -C{=0)-NH,, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)-
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N(CH])z, —C(=O) “O‘CH(CH3)2, ‘C(=O) —O— (CH2)3‘CH3, ‘C(=O) -NH—
C,He, - C(=0)-NH-C(CHs};, -C(=0)-N{C,Hs)>, ciclopropilo,
ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, furilo

(furanilo) y bencilo, pudiendo los sustituyentes ciclicos,
respectivamente, los radicales ciclicos de estos
sustituyentes estar sustituidos a su vez opcicnalmente con
1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -S8H, -NH;, metilo, etilo,
n-propilo, isoprepilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
butilec, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-CHs, —O—Cﬂh,‘—o;
C(CH,),, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0-CF,, -0-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-
CF;, -S5-CF,;, -S-CHF, y -S-CH,F.

10. Compuestos segun una o© varias de 1las
reivindicaciones 1 a 9, caracterizados porque R’, R® y R’
denotan, independientemente el uno del otro, alquilo Ci.¢,
alquenilo C,.4, o algquinilo C,.s que puede estar en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 © 5
sustituyentes seleccionados independientemente el unc del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, —NOZ,.—CN,
OH, -SH, -NH,, -N(CH;),, -N(CyHs),, - N(CH;) (CHs), -C(=0)-CH,
—C(=O)—O~CH3,‘ -C(=0)-0-CyHs y -C(=0)-0-C{CH3);3; un radical
seleccionado del grupo consistiendo de indolinilo,
indanilo, (1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, {2,3)-dihidro-

benzo[1.4]dioxinilo y benzo[l.3]dioxclilo que esta en cada
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caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, -0H, oxo, tioxo, -0-CH,, -0-C;Hs,

0-CsH,, -O-fenilo, -O-CH,-fenilo, - NH,, -N(CH;),, -N(CyHs):,
-NH-CH,, -NH-C,Hs, -NO,, -CF,, -0O-CF;, -S8-CF;, -SH, -8-CH;, -
S-C,Hs, -C(=0)-CH,, -C(=0)}-CyHs, -C(=0)-C(CHs);, -C(=0)-NH-
CH;, -C(=0)- NH-C,Hs, -CH,-naftiloc, bencilo y fenilo; o un

radical seleccionado del grupo consistiendo de fenilo,

naftilo, indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo,
triacinilo, isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo,
carbolinilo, diaza-naftilo, tienilo, furilec, pirrolile,

pirazeclilo, piracinilo, piranilo; triazolilo, piridinilo,
imidazolilo, indolilo, isoindclilo, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo vy
piridacinilo gue puede estar ligado en cada caso mediante
un grupo de alqguileno C,.;, algquenileno C,.;, © alquinileno
C;.3 que estd en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
conegistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, - SH,
-0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropileo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,

etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -NH,, -C(=0)-OH, -S-CHj,
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-8- CyHs, -0-CH;, -0-CyHs;, -0-C3H;, -0-C(CH3);, -CF;, -CHF,, -
CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,;. -0-CHyF, -C(=0)-CF;, -5-CF,, -S5-CHF:,

-S5~CH;F, -N(CH;)2, -N(CzHs),, -NH-CH;, -NH-C,Hs;, -C{0O)-0-CH,,

-C(=0)-0-C3Hs, -C{=0)-0-C(CH;) ;, -C(=0) -H, -C(=0) -CHy, -
C({=0) -CzHs, -NH-C (=0) -CH;, -NH-C (=0) -C,Hs, -C{=0) -NH;, -
C(=0) -NH-CH;, -C(=0)-N(CHj)z, -C(=0)-O-CH(CHs)s, -C{=0)-0-
(CH,) 3-CHj) -C({=0) -NH-C3Hs, -C(=0) -NH-C{CH3) 3, -C(=0) -
N (C,Hsg) 2, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,

ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo) y bencilo.

11, Compuestos segln una © varias de las
reivindicaciones 1 a 10, caracterizados porque R! denota
alguilo C;.e, alquenilp Cz.¢, © alguiniloc C,;.¢ que puede estar
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -

NO,, -CN, -OH, -8SH, =-NH;, -N(CH;),, -N{(CyHs),, -N(CH;) (C;Hs)

-C(=0) ~0OH, -C{0)~-0-CHsj, -C{0) -0-CyHs, ~C(0)-0-C(CHs) 3,
C(Q)-0-CH;-fenilo, -C({0) -NH-Naftilo, -N(CH;) -fenilo, -
N(C;Hs} -fenileo, -N(C;Hs) - (m-toluile), -N(CyHs)-(p-toluilo), -

N(CHs3) - {p-toluilo) y -NH-C(O)-0O-CI(CH;z)i; heteroalqgilo de 2
a 6 miembros que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con.l, 2, 3, 4 05 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH y -NH, y/o

posee como miembro(s) de la cadena en cada caso 1 o 2
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heterodtomo (s} seleccicnado(s} independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrégenc (NH) ; Cicloalquilo Ci.q, cicloalquenilo Cs.g,
heterocicloalquilo de 5 a 7 miembros, heterocicloalguenilo
de 5 a 7 miembros, (1,2,3,4-tetrahidrogquinolinilo, (1
,2,3,4)-tetrahidreoisoquinolinilo, {(2,3)-dihidro-1H-
isoindolilo, indolinilo, indanilo, (1,2,3,4)-
tetrahidronaftilo, (2,3)-dihidro-benzo[l.4]dioxinile o
benzo([l.3]dioxolilo que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendoc de F, Cl1, Br, I, -CN, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, -0QH, oxo, tioxo, -0- CH;, -0-CyHs, -0-C3H;,- -0O-
fenilo, -0-CHp-fenilo, -NH,, -N(CH;);, -N(C;Hs),, -NH- CHj,

NH-C,Hs, -NO,, -CF,;, -0-CF;, -S-CF;, -SH, -S-CH,, -S-CyHs, -
C(=0)-CHs, - C{(=0)-CzHs, -C(=0)-C(CH;3);, -C(=0)-NH-CH;, -
C(=0)-NH-C,Hs, -CH;-naftilo, bencilo vy fenilo y/o que puede
estar ligado en cada caso mediante un grupo insustituido de
alquileno C,;.;, alquenileno C;3, o alguinileno C;.3 y/o
poseer como wmiembro(s) del anillo en cada caso 1 o 2
heteroétomo(é) seleccicnado(s) independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de oxigeno, azufre vy
nitrégeno (NH); Fenilo que puede estar ligado en cada caso

mediante un grupo de alquileno C,.;, alquenileno C;.3, ©
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alquinileno C;.; que esta en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1 o 2. sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, C, Br, -C(0)-0-CH, y -C{(=0)-0-C;Hs, © a
través de un grupo -CH,-CH,-O-, -CH,-O- o -CH;-CH,-CH,-C y/o
insustituido © sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN, -CH;-CN,
-NO3, -OH, -SH, -O-fenilo, metilo, -etilo, n-prépilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilc, 2-butilo, terc-butilo, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo,

C=C-8i(CHz)3, -C=C-Si{C,Hs)s, -CH,-O-CH;, -CH,-O-C,Hs, -NH,, -
S-CH;, -8-CHs, -S(=0)-CH;, -8(=0),-CH,;, -S(=0)-CHs, -5(=0):z2-
C,Hs, -0-CH;, -O-C;Hs, -0O-C3H,, -0- C(CH;);, =-CF;, -CHF,, -
CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,, -0-CH,F, -C(=0)-CF,, -5-CF;, -S- CHF;,
-S-CH,F, -S8(=0),-fenilo, pirazolilo, -N(CH;)g, -N(CBs)s, -
NH—CH3, -NH-C,Hsg, -CH,-0-C(=0) -fenilo, -NH-8 (=0) ;-CH;j;, -
C(=0)-H, -C(=0)-CH;, -C(=0)}-Cs:Hs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-
C,Hs;, -0-C{=0)-fenilo, -C(=0)-NH,) -C(=0)-NH-CH;, - C(=0)-
NH-C;Hsg, -C(=0) ~-NH-C(CH3) 3, -C(=0) -N(C3Hs) 5, -8 (=0) -NH;,
[1.2.3]- tiadiazolilo, cicloproeopilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, piperacinilo, pirrolidinilo,
piperidinilo, fenilo, furilo (furanilo), tiadiazolilo,
tiofenile (tienilo) y bencilo, pudiendo los sustituyentes

ciclicos, respectivamente, los radicales ciclicos de estos
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sustituyentes estar sustituidos a su vez opciocnalmente con
1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otrd del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, - CN, -NO,, -OH, -8H, -NH,, metilce, etilo,
n-propilo, isopropilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,;, -O-
C(CH3)3,_ -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;, -0O-CHF; y -0O-CH,F; Un
radical seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo, carbolinilo, diaza-
naftilo, tiénilo, furilo, pirrolilo) pirazeolilo,
piracinilo, biranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,

indolilo, isoindolilo, benzolbl] furanilo, benzo[b]tiofenilo,

benzoid]tiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazolilo, benzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazclilo, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, guinolinilo,

naftridinilo y isoquinolinilo gue puede estar 1ligado en
cada caso mediante un grupc de alquileno C;.;, alquenileno
Cy.3, 0 alquinileno Cy.3 que estd en cada caso insustituido o©
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de ¥, €1, Br, I, -CN, -CH;-CN, -NO,, -CH, -SH,
-0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,

isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
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etenilo, alilo, etinilo, propinilo, - C=C-8i{CH,);, -C=C-
Si(CyHs)s, -CH,;-0-CH;, -CH;-0-CyHs, -NH,, -C(0O)-OH, -8- CH,, -
S-C;Hs, -8(=0)-CH;, -S(=0),-CH;, -S(=0)-C;Hs, -5(=0);-CHs,
0O-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,, -0-C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -C-
CF;, -0-CHF,, -0O-CH;F, -C{=0)- CF;, -5-CF;, -S-CHF., -S-CH,F,
-5({=0),-fenilo, Pirazolilo, -N(CH;),, -N(CyHs),, - NH-CH;,

NH-C,Hs, -CH,-C-C(=0})-fenilo, -NH-S5(=0),-CH,, -C(=0)-0-CHj,

C(=O)— O‘CzHS: ‘C(‘—'O)"O’C(CHa)a, ‘C(=O)‘H. -.C(=O)'CH3: -
C(=0)-C;Hs, -NH-C(=0)-CH;, - NH-C(=0)-C3Hg, -0-C(=0)-fenilo,
~-C(=0) -NH,, -C (=0} -NH-CH,, ~-C(=0) -N(CH;3) 2, - C(=0) -0-

CH(CH;3),, -C(=0)-0-{CH;)3-CH;, -C(=0)-0-fenilo, -0-C{=0)-CHy)

-0- C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH-CyHs, -C(=0)-NH-C(CH;)3, -C(=0)-

N(CyHs),, -C(=0)-NH-fenilc, -C(=0) -N(CH,) -fenilo, ~C{=0) -
N (C,Hs) -fenilo, -5 (=0) -NH,, [1.2.3]-tiadiazolilo,
cicloprepilao, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

piperacinilo, pirrolidinilo, piperidinilo, fenilo, furile
(furanilo), tiadiazolilo, tiofenilo (tienilo) y Dbencilo
pudiende los sustituyentes ciclicos, respectivamente, 1los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos
a su vez bpcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

censistiendo de F, ¢1, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH,,

metilo, etilo, n-propilc, isoprepilo, n-butilo, isobutilo,

2- butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,

alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-CyHs;, -0-C3H,, -O-
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C(CH3}3, -CF;, -CHF,, -C'HzF,‘ -0-CF;, -0-CHF,, -0O-CH;F, -C(=0)-
CF;, -S-CF;, -S-CHF, y -8-CH,F, o -NH-C(=0)-R’; R? denota H;
alquilo CLS que estd en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyenteé
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, - NO,, -CN, -OH, -SH, -NH,;, -
N(CH;),, -N(C;Hs),, -N{(CH;) (C,Hs), -C(=0)-OH, -C(=0)-0-CH,, -

C(=O) "O‘Csz, *C(=O) ‘O_C(CH3)3, 'C(=O) "O—CHz-fenilO, 'C(=O)'

.NH-naftilo, -N{(CH,y)-fenilo, -N(C,Hs) -fenilo, -N{CzHs) - {(m-
toluilo), -N(C;Hs) (p-toluilc), -N(CH;)~-(p-toluilo) y -NH-
C{=0)-0-C(CH;)3;; o un radical seleccionado del grupo

consistiendo de fenilo y naftilo, que puede estar ligado en
cada casoc mediante un grupo de alquileno C;.3, alguenileno
C..3, © alquinileno C;.; que estd en cada caso insustituido o
sustituido con i, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, -O-fenilo,
metilo, etilo, n-propile, isopropilo, n-butilo, isobutiio,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alilo, etinilo, propinilo, -C=C-85i(CH),, -C=C-81(CzHs)s, -
CH,-0-CH;, -CH,-0-CyHs, -NH,, -S-CH;, —S—Csz, -5 {=0)-CH;y, . -
S(=0},-CH;, -5(=0)-CHs, -S5(=0},-C;Hs, -0-CH;, -0- CyHs, -O-
C3H,, -0-C(CH3),, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0-CF;, -0-CHF., -0O-CH.F,
-C(=0) -CF3, -S-CF;, -S5-CHF2, -S-CHpF, -N(CH;)., -N(CzHi):, -

NH-CH; y -NH-C,Hs; o R' y R? denotan junto con el &tomo de
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nitrégeno gue los une un radical seleg¢cionado del grupo

consistiendo de

f\N: l H | H{\ORS

R® denota alquilo Ci.¢ que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del otro del grupo
consistiendeo de F, Cl, Br, I, —NOz; -CN, -OH, -SH, -NH,, -
N(CHz)2, -N(C:Hs)z, -N(CHj3) (CpHs), -C(=0}-0OH, -C(=0)-0-CHz, -
C(=0)-0-CHs y -C(=0)-0-C(CH3)3; o un radical seleccilonado
del grupo consistiendo de fenilo, isoxazolilo, tienilo,
furilo, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo,
triazolilo, piridinilo, imidazeclilo, indolilo, isoindolilo,

tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo,

20
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piridacinilo y isogquinclinilo que estd ligado en cada caso
mediante un grupo de algquilo C;.;, algquenilo Ci.3, ©
alguinile C,.; que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl1, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH,
-0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutile, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -CH;-0-CH;, -CH;-0-C.Hs,
-NH,, -C{(=0)-0H, -5- CH;, -S-CyHs, -S(=0)-CH;, -8(=0):-CH;, -
S5 (=0) -CyHs, -5 (=0) 2-C3Hs, -0-CH;, -0- C:Hs, -0-C3H~, -0-
C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CH,F, -O-CF,, -0O-CHF;, -O-CHyF, -C(=0}-
CF;, -S-CF;, -S-CHF,, -S-CHyF, -N(CH;)., -N(CyHs)., -NH-CHj,

NH-C,Hs, -C(=0)-H, -C (=0) -CHs;, -C(=0) -CyHs, -C(=0) -.NHQ, -
C({=0)-NH-CH; y -C(=0)-N(CHs;),; R*® denota fenilo, que esta en
cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccicnados independientemente el
unc del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, - CN,
-CH;-CN, -OH, -SH, ~NH,, -C{(=0) -0OH, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etiniio,
propinilo, -C=C-8i(CHi);) -C=C-Si(C;Hs)s, ;S—CH3, -8-CsHs, -S-
fenilo, -S-CH,~- fenile, -0-CH,;, -0-CyHs, -0-C3H,;, -0-C(CH;)3,
-0-fenile, -0-CH,-fenilo, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0-CF,, -0O-

CHF,, -O-CH,F, -C(=0}-CF;, -S-CF;, -S-CHF;, -S-CH;F, -S(=0),-
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fenilo, -N(CHj),, -N(CHs):, -NH—CH3, -NH-C3Hs, -C(=0)-0-CH,,
-C(=0}-0- CzHs, -C(=0)-0-C{CH;);, -C(=0}-H, -C(=0)-CH,), -
C({=0)-C3Hs, -NH-C(=0}-CH;, -NH- C(=0)-CyHs, -C(=0)-NH,, -
C(=0) -NH-CH;, -C(=0) -N(CHi);, -S(=0),-NH,, -8(=0),-NH-fenilo,
[1,2,3]-tiadiazolilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, bencilo y fenetilo,
pudiendo los sustituyentes ciclicos, respectivamente, 1los
radicales ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos
a su vez opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del cotro del grupo
consistiendo de F, C1, Bx, I, -CN, -NO,, -OH, -SH, -NH;, -
C(=O)—OH, metilo, etilo, n-propilo, isopropilec, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C;H;,
-0-C(CH3)3, -CF;, -CHF;, -CH,F, -0O-CF;, -O-CHF,, -O-CH;F,

C(=0)-CF,, -S-CF,, -5-CHF, Yy -S-CH,F; o) un radical
seleccionado del grupo consistiende de tienilc, furilo,
pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilco, triazolilo,
piridinilo, imidazolileo, tiadiazolilo, oxadiazolilo vy
piridacinilo gque estd en cada caso 1nsustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno dei otro del grupo
consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -NO;, -OH, -CH,-CN, -SH,
-NH,, -C(=0)-OH, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-

butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-
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pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -S-CH;, -S-
C,Hs, -S-fenilo,-—S~CH2-fenilo,v-O—CH3, -0-CyHs, -0-Ci3H;, -0O-
C{CH,);, -0-fenilo, -0-CH,-fenilo, -CF;, ~-CHF,, -CH,F, -0O-
C¥F;, -0-CHF,, -0O-CH;F, -C(=0}-CF;, -S8-CF;, -S-CHF,, -S-CH,F,
-N(CHs);, -N(CyHs),, -NH-CH;, -NH-C;Hs, -C(=0)-0-CH,, -C{=0)-
0-C3;Hs, -C(=0)-0-C(CH;3)y, -C(=0)-H ;C(=O)-CH3, ~-C(=0) -C.Hs,

NH-C({=0}-CH3, -NH-C(=0)}-CyHs, -C(=0)-NH;, -C{=0)-NH-CH,, -
C(=0) -N(CH;3) 2, -S(=0);-NH;, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo y bencilo, pudiendo los
sustituyentes ciclicos, respectivamente, los radicales
ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NQ,, —OH, -SH, -NH,;, -
C(=0)-0H, metilo, etilc, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -
0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H;, -0-C(CH;};3;, -CF;, -CHF,, -CHzF, -0O-
CF;, -0O-CHF,,- T'O—CHzF, -C(=0) -CF;, »—S-CF;,, ~-S-CHF; y -S-CH;F;
R® denota un radical seleccionado del grupo consistiendo de
fenilo, naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
indolilo, iscoindolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo,
oxadiazolilo, isoxazolilo y piridacinilo, que puede estar
ligado en cada caso mediante un grupo de algquileno C,.j,

alquenileno C,.3, ©0 alquinileno C,.; que estd en cada caso
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insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
-NO;, -OH, -SH, metilo, etilo, n- propilo, isopropilo, n-
butile, isobutile, 2-butilec, terc-butilo, n-pentilo, nec-
pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinile, -NH,;, -S-CH;,

S$-C,Hs, -0O-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,;, -0-C(CH3);, -CF;, -CHF.,

CHgF,- -0-CF;, -0-CHF,, -O-CH,F, -C(=0)-CF3, -S-CF;, -S5-CHF,,

~-S-CHyF, -N(CH;),, -N(CyHs), -NH-CH; y -NH-CyHs; R® denota -

OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH,; -NH-C(=0)-0-R’; -C(=0)-0-
R®; -C(=0)-R%; alquilo C,.¢, alquenilo C,.¢, o alquinilo Cp.¢
que puede estar en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 O 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consgistiendo de F, C1, Br, I, -NO,, -CN, -0OH, -8SH, -NH,, -
N{CH3;)2, ~-C(=0)-pirrolidinilo, -C(=0)-N(CH,)-fenilo y -
C(=0) -NH-CH(CH3),, -N(CyHs)2, -N(CH;3) (C;H5), -C(=0)-OH, -
C(=0) -0-CH;, -C(=0)-0-CsHs y -C(=0)-0-C(CHy)s; Cicloalquilo
C3.7, cicloalquenilo Cs.g, heterocicleocalquile de 5 a 7
miembros o heterocicloalquenilo de 5 a 7 miembros que esta
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
el unc del otro del grupo consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropile, n-butilo, 2-

butilo, isobutilo, terc- butilo, -0OH, oxo, tioxo, -0-CHs,
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O-C,Hg, ‘O-C3H7, -O-fenilo, —O—CHz'fenilO, ~NH,, 'N(CH3)2, -

N(CyHs),, -NH-CH), -NH-CjHs, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF,, -SH, :

-8-CH,, -S-C,Hg, -C(=0)-CH;, -C(=0)-C3Hs, -C(=0)-C(CHi}s, -
C(=0) -NH-CHs;, -C(=0)- NH-C,Hs, -CH,-naftilo, bencilo vy
fenilo y/o que estd ligado en cada caso mediante un grupo
de alquilo C;;, algquenilo C;.;, o alquinilo C,.; gque esta en
cada caso insustituido vy/o poseer como miembro(s) del
anillo en cada caso 1 o 2 heteroatomo(s) seleccionadol(s)
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de oxigeno, azufre y nitrdgeno (NH); o un radical
seleccionade del grupo consistiendo de fenilo, naftilo,
indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinile, carbazolile, carbolinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo, imidazolilo,
indolilo, isoindolilo, benzo (bl furanilo, benzo(b]tiofenilo,
benzo [d]ltiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazolilo,
benzoxazolilo, Dbenzisoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, gquinolinilo,
naftridinilo, tieno([2,3-dlpirimidinilo vy isoquinolinilo,
que puede estar ligado en cada caso mediante un grupo de
alguileno C;.3, alquenileno C:.;, © élquinileno C,.3 gque estéa
en cada caso lnsustituido o sustituido opcionalmente con 1,

2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente
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el uno del otro del grupo consgistiendo de F, €1, Br, I, -
CN, -CH,-CN, -NO,, -OH, -SH, —O—fenilop>metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, discbutileo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo,
propinilo, -NH,, -C(=0)-OH, -S-CH;, -S8-CyHs, -O-CH;, -0-CyHs,

-0-C3H,, -0-C(CH;);, -CF;, -CHF,, -CHF, -0O-CF;, -O-CHF,, -O-

CH,F, -C(=0)-CF;, -8-CF;, =-S8-CHF,, -S-CH,F, -N(CHi),, -
N (CyHs) 2, | -NH-CH,;, - NH-C;Hs, -C(;O) -0-CH;, -C(=0)-0-CHs, -
C(=0}-0-C(CHs};, -C(=0) -H, -C{=0) -CH,, -C(=0) -C,H;, -NH-
C(=0) -CH;, -NH-C(=0) -C;Hs, -C(=0) -NH;, -C(=0) -NH-CH,, -
C(=0) ~N(CHs),, -C{(=0) -0-CH(CHa,) 5, -C(=0) -0~ (CH;)3-CH;, -
C(=0) -NH-C,Hs, -C(=0) -NH-C(CH;) 3, -C(=0)-N(CHs) 2,
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo; ciclohexilo,
fenilo, furilo (furanilo) v bencilo pudiendo los
sustituyentes «c¢iclicos, respectivamente, 1los radicales

ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
cpcionalmente con 1, 2, 3, 4 e} 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el unc del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -0OH, -SH, _NH”
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butile, isobutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-
C,H;, -0-C3H,, -0-C{(CH;),, -CF,, -CHF,, -CH,F, -0O-CFy, -0-CHF,,
-0-CH,F, -C(=0)-CF;, - S-CF;, -8-CHF; y -S-CHF y R’, R® y R®
denotan independientemente él uno del otro alquilo Ci.e,

alquenilo C,.s, o alquinilo C;.¢ que puede estar en cada caso
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insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO,, -CN,

OH, -SH, -NH;, -N(CHs),, -N(CyHs),, - N(CHs} (CzHs), -C{=0)-0OH,
-C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs y -C{=0)-0-C(CH3)3; un radical
seleccionado del grupo consistiendo' de indolinilo,
indanilo, (1,2,3,4)-tetrahidronaftilo, (2,3)-dihidro-
benzol[l.4]dioxinilo y benzo[l.3]dioxolilo que estd en cada
caso insustituido o sustituido con opcicnalmente 1, 2, 3, 4
o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo ccnsistiendo de F, Cl, Br, I, -CN,
metilo, etilec, n-propilo, isopropile, n-butileo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, -OH, oxo, tiloxo, -0-CH;, -0-C3;H;, -
0-C3H,, -0-fenile, -0O-CH,-fenilo, -NH,, -N{CH;)., -N{(CsHs)., -
NH-CH,, -NH-C;Hg, -NO,, -CF;, -0-CF;, -S-CF3;, -SH, -S-CH;, -S-
C,Hs, -C(=0)-CH;, -C(=0}-C3Hs, -C(=0)-C(CHs3);3, -C(=0)-NH-CH;)
-C({=0) -NH-C;Hs, -CH,-Naftilo, bencilo y fenilo; o un radical
seleccionado del grupo consistiendo de fenilo, naftilo,
indolicinilo, benzimidazolilo, tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazoclilo, carbelinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirrolilo, pirazolilo,
piracinilo, piranilo, triazolile, piridinilo, imidazolilo,
indolilo, iseindolile, tiazolilo, tiadiazolilo, oxézolilo[
oxadiazeclilo, isoxazolilo y piridacinilo gue puede estar

ligado en cada casc mediante un grupo de alquileno Ci.i,
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alquenileno C,.3;, © alguinileno C,; y/o insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -NO;, -0OH, -SH,
-0-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinilo, propinilo, -NH;, -C(=0)-0OH, -S-CH;,
-8-CyHs;, -0-CH;, -0-CiHs, -0-C3H;, -0-C{(CH,),, -CF;, -CHF,, -
CH,F, -0-CF;, -0O-CHF,;, -0O-CH;F, -C(=0)-CF;, -S-CF;, -S-CHF,,
-S-CH,F, -N{(CHj)z, -N(CpHs),, -NH-CH;, - NH-CpHs, -C(=0)-0-

CH3, -C(=0)-0-CyHs, -C(=0)-0-C(CH3);, -C{=0)-H, -C(=0)-CHi, -

C(=0)-CyHs, -NH-C(=0)-CH;, -NH-C(=0)-CzHs, -C(=0)-NH;,

C(=0}-NH-CH;, - C(=0)-N(CH3),, -C(=0)-0-CH(CH;3):, -C(=0)-0-
(CH,)3-CH;,  -C{=0)-NH-C,Hs, - C(=0)-NH-C(CHs;);, -C(=0)-
N{C.Hs} 3, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,

ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo) y bencilo; en cada
caso opcionalmente en forma de uno de sus estereoisémeros
puros, en particular de sus enantidmeros o diasteredmeros,
de sus racematos o) en forma de una mezcla de
estereocisémeros, en particular de los enantidémeros y/o
diasteredmeros, en una proporcién arbitraria de mezcla, ©
en cada caso en forma de las sales correspondientes, o© en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.

12, Compuestos segin una o varias de las

reivindicaciones 1 a 11, caracterizados porgue R' denota un
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radical de alquilo, seleccionado del grupo consistiendo de
metilo, etilc, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
iscbutileo, terc-butilo, n-pentilo, sec-pentilo, neo-
pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-pentilo y n-hexilo
que ‘ esta en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el "uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -OH, -SH, -NH;, -N(CH;):,
-N(CzHs)», -N(CH;) (C;Hs), -C(=0)-0-CH;, -C(=0)-0-CyHs, -C(=0)-

O-C(CH3);3, -C(=0)-0-CH;- fenilo, -C(=0)-NH-Naftilo, -N{CH;) -

fenilo, -N(C:Hs)-fenilo, -N(CyHsg)-(m-toluilo), -N{CyHs)-(P-
toluilo), -N(CH;) - (p-toluilo) v «NH-C{=0) -0O-C(CH3)3; un
radical de hetercalgquilo seleccionado del grupo

consistiendo de -CH,-0O-CH;, -CH,-0-C;Hs, -CH,-CH,-0-CHj;, -CH,-
CH,-O-CyHs, -CHp-CH,-CH,-0-CH; y -CH,-CHy-CH,-O-C,Hs, que estd
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccicnados ‘independientemente
el uno del otro del grupo consistiende de F, Cl y Br; un
radical seleccionado del grupo consistiendo de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,

cicloheptilo, ciclohexenilo, ciclopentenilo, pirrolidinilo,

tetrahidrotiofenilo, tetrahidrofuranilo, piperidinilo,
morfolinilo, piperacinilo, azepanilo, diazepanilo,
(1,2,3,4)-tetrahidroquinolinilo, : (1,2,3,4)-
tetrahidroisoquinolinilo, (2,3)-dihidro-1H-isoindolilo,
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indolinilo, indanilo, (1,2,3,4)- tetrahidronaftilo, (2,3) -
dihidro-benzo[l;4]dioxinilo y benzo([1l.3]dioxolilo que esta
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o 5 sustituyentes selecclonados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropile, n-butilo, 2-
butilo, iscbutilo, terc-butilo, -OH, oxo, -0-CH;, -0-C,Hs,

0-C3H,, -0O-fenilo, -0-CHz;-fenilo, -C(O)-CH,;, -C(=0)-CyHs, -
C(=0)- C(CHi)};, -C(=0)-NH-CH;, -C(=0)-NH-C,Hs) -CH;-naftilo,

bencilo y fenilo y/o puede estar ligado en cada caso a

través de un grupo -CH,-, -CH(CHs)-, -CH;-CH.-, -CH(CHj)-
CH,-, -CH,-CH{CH;)- o ~CH,-CH,-CH,-; fenilo que puede estar
ligado en cada caso a través de un grupo -CH,-CH,-O-, -CH;-
O-, -CH,;-CH,;-CH,-0-, -CH[C(=0)- 0O-CH;]-CH,-, -CH[C(=0) -0-
C,Hs] ~-CHy-, -CH,-, -CH({CH;)-, -CH;-CH;-, -CH{CH;)- CHp-, -CH,-
CH{(CH;)- o -CH,-CH»-CH,- v/0o que estd en cada caso

insustituido o sustituideo opcionalmente con 1, 2, 3, 4 © 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
- NO;, -0OH, -SH, -0O-fenilo, mwetilo, etilo, n-propilo,

isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-

pentilo, neo-pentilo, etenilo, alilo, etinilo, propinilo,
NH,, -S-CHj;, -~ S-CyHs -0-CH;, -0-CpHs, -0-C3H,, -O-C(CHs3},, -
CF;, -CHF,, -CHyF, -0-CF;) -0-CHF,;, -0-CHyF, -N(CHy),, -

N(C,Hg),, -NH-CH;, -NH-C,Hs, -NH-S(=0),-CH;, -C(=0)-H, -C(=0)-

230



-

10

15

20

25

227

CHa, -C(=0)-CsHs, -NH-C(=0)-CH;) -NH-C(=0)-CyHs, -S{=0)-NH;,
[1.2.3]-tiadiazolilo, ciclopropilo, . ciclobutilo,
ciclopentilo, ciclohexilo, fenilo, furilo (furanilo),
tiadiazolilo, tiofeniloc (tienilo) vy bencilo, pudiendo.loé
sustituyentes <c¢iclicos, respectivamente, . los radicales
ciclicos de estos sustituyentes estar sustituidos a su vez
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 ) 5 sustituyentes
seleccionados independientementé el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO;, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, mn-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butilo, -0-CH;, -0-C3Hs, -0-Ci;H; y -0-C{CH3)3; un radical
seleccionado del grupo consistiendo de naftilo,
indolicinilo, benzimidazolilo, - tetrazolilo, triacinilo,
isoxazolilo, ftalacinilo, carbazolilo, cérbolinilo, diaza-
naftilo, tienilo, furilo, pirreolilo, pirazolilc,
piracinilo, piranilo, triazolilo, piridiniloc, imidazolilo,

indolilo, isoindeolilo, benzo(b]l furanilo, benzolbk]ltiofenilo,

benzo[d]ltiazolilo, benzodiazolilo, benzotriazelilo,
benzoxazolilo, benziscoxazelilo, tilazolilo, tiadiazolilo,
oxazolilo, oxadiazeclilo, isoxazolilo, piridacinilo,
indazolilo, quinoxalinilo, quinazolinilo, quinolinilo,

naftridinile vy isoquinolinilo, gque puede estar ligado en
cada caso a través de un grupo de CH,-, -CH({CHs}-, -CH,-CH;-
. -CH (CH3) ~-CH,-, -CH,-CH (CH3) - o0 -CH;-CH,-CH,;- Y/O que esta

en cada caso insustituido o sustituido opciconalmente con 1,

2.3’\.



10

15

20

25

228

2, 3, 4 o 5.sustituyentes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I,‘;
CN, -CH,-CN, -NO;, -0OH, -SH, -0O-fenilo, metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, isobutileo, 2-butilo, terc-
butile, n-pentilo, neo-pentilo, -0- CHi, -0-CzHs, -0-C3H;, -
O-C(CH3)3,. -CF;, -CHF,, -CH,F, -0-CF;,  -O-CHF,, -0~ CHyF, -
C(=0)-CF;, -S-CF;, -S-CHF,, -S-CH;F, -C(=0)-NH;, -C(=0)-NH-
CH;, -C(=0)-N(CH3),, -C(=0)-0-CH(CH3); y -C{=0)-0-(CH,);3~CHs)
o -NH-C{=0)-R®>; R? denota H; un radical de alquilo
seleccionado del grupo consistiendo de metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, n-pentilo, sec-pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-
butilo, 4-metil-2-pentilo y n-hexilc gue estad insustituido
en cada caso; © un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo y naftilo que puede estar ligado en
cada caso a través de un grupo CH,-, -CH(CH;)-, -CH,-CH,-, -
CH(CH,;) -CH,-, -CH,- CH(CHs;)- o -CH,-CH;-CH,- y/0o que estd en
cada caso 1insustituido o sustituido comn 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F,lCl, Br, I, -CN, metilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-
butilo, terc-butilo, n-pentilec, neo-pentilo, -0-CH;, FO—
C;Hs, -0-C3H,, -0-C(CHs;)s, -CF;, -CHF, y -CH;F; o R' y R?
forman junto con el &atomo de nitrégeno que 1los liga un

radical del grupo consistiendo de
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R® denota un radical de alquilo seleccionado del
grupo consistiendo de metilo, etilo, n-propile, isopropilo,
n~-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-pentilc, sec-
pentilo, neo- pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
pentilc y n-hexilo gue en cada casc estd insustituido; o un
radical de fenilo que estd ligado mediante un grupo de -
CH;—, -CH(CH3)-, -CH;-CH,;-, -CH(CHj3)-CHz-, =-CH,;-CH(CH3)- o -
CH;-CH,-CH,- vy/o gue estd en cada caso insustituido o
sustituido opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo

consistiendo de ¥, Cl, Br, I, -CN, -CH;-CN, -NO,, -0OH, -SH,
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-O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
iscbutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo,
etenilo, alilo, etinileo, propinilo, -CH;-0-CHy, -CH;-0-CHs,
-NH,, -C(=0)-0H, -S-CH,;, -5-CsHs;, -S(=0)-CH;, -8(=0)2-CH,, -
S(=0)- CzHs, -5 (=0);-CHs, -0-CHsj;, -0-CyHs, ~O—C$H7, -0-
C(CHs);, . -CFy, -CHF,, -CHyF, -0- CF;, -0O-CHF, y -0O-CH,F; R?
denota fenilo, que estd en cada caso insustituido o
sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN, -0OH, -SH, -NH;,
-C(=0) -0OH, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n- butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, -S-CHi, -S-
C,Hs, -0O-CH;, -0-CyHs, -0- C3H,, -0-C(CH;);, -CF;, .-CHF,,

CH,F, -0-CF;, -0-CHF,, -0-CH;F, -C(=0)-CF;, -S-CF3, -S-CHF;,
-S-CH;F, -N(CHs;), y =-NH-CH;; o© un radical seleccionado del
grupo consistiendo de tienilo, furilo, pirrolilo,
pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazolilo, piridinilo,
imidazolilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo vy piridacinilo que
estd en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 0 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Ccl, Br, I, -CN, -NO,, -OH, -CH,-CN, -8H, -NH,, -C(=0)-
OH, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -

0-CH,, -0-C,H;, -0-C3H,, -0-C(CH;),;, -CF;, -CHF,, -CH;F, -0O-
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CFy, -0-CHF,, -0- CH,F, -C(=0)-CF;, -5-CF3, -S-CHF;, -S-CHJF,
-N(CH3;)2 y -NH-CH;; R®> denota un radical seleccionado del
grupo consgistiendo de fenile y naftilo que estad en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, metilo,
etiio, n-propilo, isopropilo, n-butiloc, isobutilo, 2-
butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, etenilo,
alileo, etinilo, propinilo, -NH;, -0-CH;, -0-C;Hs;, -0-CiH,;, -
O—C(CH;);,. -CFy;, -CHF,, -CH;F, -0-CF,;, -0O-CHF., -0O-CH;F, -
C(=0)-CF3;, -8-CF;, -S-CHF,, -S-CH;F, -N{(CHj),, -N{CyHs),, -NH-
CH; vy -NH-C;Hs; R® denota -OH; F; Cl; Br; I; -SH; -NO,; -NH;
-NH-C(=0)-0-R7; -C(=0)-0-rR®; -C(=0)}-R’; wun radical de
alquilo seleccionado del grupo consistiendo de metilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-pentilo, neo-
pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-pentiloc y n-hexilo
que estd en cada caso insustituidoe o} sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, C¢l1, Br, I, -NO,, -CN, -OH, -SH, -NH;, -
N(CH3),, -N(C;Hs),, - N{CH;) (CsHs), -C(=0)-Pirrolidinilo, -
C(=0)-N(CH;)-fenilo y -C{=0)-NH-CH(CH;}),, -C(=0)-CH, -C(=0)-
0-CH;, -C(=0)-0-C3Hs y -C(=0)-0-C(CH;3)1; un radical

seleccionado del grupo consistiendo de ciclopropile,
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ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo, cicloheptilo,

ciclohexenilo, ciclopentenilo, pirrolidinilo,
tetrahidrotiofenilo, tetrahidrofuranilo, piperidinilo,

morfolinilo, piperacinilo, azepanilc y diazepanilo que estd
en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1,
2, 3, 4 o5 sustituyenﬁes seleccionados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-
butilo, -OH, -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H,, -0-CF,;, -C{=0)-CHj,

C(=0)-C;Hs, -C(=0)-C(CH;y);3, -C(=0)-NH-CH; y -C(=0)-NH-C;Hs y/o

puede estar ligado en cada caso mediante un grupo de -CH;-,

_CH(CH3)_, ‘CHz—CHz‘, “CH(CH;)‘CHQ‘, "CHZ—CH(CH:;)' (@] »‘CHZ—CH2—.
CHs-; o un radical seleccionado del grupo consistiendo de
fenilo, naftilo, indolicinilo, benzimidazelilo,

tetrazolilo, triacinilo, isoxazolile, ftalacinilo, tienilo,
furilo, pirrolilo, pirazolilo, piracinilo, piranilo,
triazolilo, piridinilo, imidazolilo, indqlilo, isoindolilo,
tiazolilo, tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo,
isoxazolilo, piridacinilo, tiéno[2,3—d]pirimidinilo Yy
isoquinolinilo que puede estar ligado en cada caso mediante
un grupo CH;-, - CH(CH;)-, -CH;-CH,-, -CH(CH;)-CHz-, -CH;-
CH(CH3;)- © -CH,;-CH,-CH,- vy/o que ‘'estd en cada caso
insustituido ¢ sustituide opcicnalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno 'del

otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
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-NO,, -0H, -SH, -O-fenilo, metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-butiloc, n-
pentilo, neo-pentilo, etenilo, -0-CH;, -0-CzHs, -0-C3H;, -O-
C{CH,) s, -CF5, ~CHF,, -CH;F, -0O-CF,, -0O-CHF;, -0O-CH,F,

C(=0) -CF;, -C(=0)-H, -C(=0)-CHs; y -C(=0)-CyHs; y R’, R® y R’
denotan independientemente el uno del otro en cada caso un
radical de alquilo, seleccionado del grupo cconsistiendo de
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-pentilo, nec-
pentilo, (3,3)-dimetil-butilc, 4-metil-2-pentilo v n-hexilo
que estd en cada caso insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o) 5 sustituyentes
seleccionados independientementé el uno del otro del grupc

consistiendo de F, Cl, Br, I, -NO, -CN, -OH, -SH, -NH;, -

N(CH;),, -N(CyHs)s y -N{CH;) (C,Hs); un radical seleccionadc
del grupo consistiendo de indolinile, indanilo, (1,2,3,4)-
tetrahidronaftilo, (2,3)-dihidro-benzo[l.4]dioxinilo vy

benzo(1.3]1dioxclilo que en cada caso estd insustituido; o
un radical seleccionado del grupco consistiendo de fenilo,
naftilo, isoxazolilo, tienilo, furilo, pirrolilo,
pirazolilo, piracinilo, piranilo, triazoclilo, pifidinilo,
imidazolilo, indolilo, iscindolilo, tiazolilo,
tiadiazolilo, oxazolilo, oxadiazolilo, isoxazolilo Yy
piridacinilo que puede estar ligado en cada caso wediante

un grupo de -CH,-, -CH(CH,)-, -CH;-CH,;-, -CH(CH;)-CH;-, -CH,-
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CH(CH;)- o© -CH,-CH;-CH,- vy/o que est& en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -NO,, -0-
fenilo, metilo, etilo, n-propilo, isopropile, n-butilo,
isobutilo, 2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -
5-CH,;, -8-CyHs, -0-CH;, -~0-C3Hg, —O—C3H7, —_O—C(CH3)3, -CFy, -
CHF,, -CH;F, -0-CF;, -O-CHF, vy -0O-CHF; " en cada caso
cpcionalmente en forma de unc de sus estereoisdmeros puros,
en particular de sus enantidmeros o diasteredmeros, de sus
racematos © en forma de una mezcla de estereoisbdmeros, en
particular de los enantidmercs y/o diasteredmeros, en una
proporcidn arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de
las sales correspondientes, o en cada caso en forma de 1los
solvatos correspondientes.

13. Compuestos segGn una © varias de las
reivindicaciones 1 a 12, caracterizados porgue R' denota un
radical de alquilo seleccicnado del grupo consistiendo de
metile, etilo, n-propilo, iscpropile, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-pentilo, neo-
pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-pentilo y n-hexilo
que estd en cada caso insustituido o sustituido con 1, 2 ©
3 sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de . -CN, -OH, -N(CHj),, -N(CyHs):

-C(=0) -0-CH;, -C(=0)-0-C;Hs, -C(=0)-0-C(CH;3);3, -C(=0)-0-CH:-

\
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fenilo, -C{=0)-NH-Naftilo, -N(CH;)-fenilo,  -N(C,Hs)~ (m-
toluilo) y -N(C,Hs)-(p-toluilo); un radical de heterocalquilo
seleccionado del grupo consistiendo de -CH,-0-CH;, -CH;-0-
C,Hs, -CH,-CH,-0O-CH;, -CH;-CH,-0O-C,Hs, —CHz—Cﬁz-CHZ-O—CHJ Yy -
CH;- CH,-CH,-0-CsHs; un radical seleccionade del grupo
consistiendo de ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, cicloheptilo, pirrolidinilo,
tetrahidrofuranilo, piperidinilo, morfolinilo,
piperacinilo, azepanilo, dihidrofuran-2(3H)-onilo, indanilo
y (1,2,3,4)- tetrahidronaftilo gue estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o0 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de metilo, etilo, n—propilo,
isopropilo, n-butilo, 2-butile, isobutilo, terc-butilo, -
CH,-naftilo, -O-fenilo, -0-CH;-fenilo, bencileo y fenilo y/o
puede estar ligado mediante un grupo de -CH;-, -CH(CHi)-, -
CH,-CH,-, -CH{CH,;)-CH;-, -CH,-CH(CH;)- o -CH,-CH,-CH;-; fenilo
que puede estar ligado mediante un grupé de -CH,-CH,-O0-, -
CH,-0-, -CH3-CH,-CH,-0-, -CH[C({=0)-0-CH;]-CH,;-, =-CH[C(=0)-0-
C,Hs] -CH,-, -CHy-, -CH{CH3)-, -CH;-CH-, =~CH(CHj;)-CH>-, -CH;-
CH{CH;)- o -CH,-CH,-CH,- y/o que estd en cada <caso
insustituido o sustituido con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, I, -CH;-CN, metiio, etilo, n-

propilo, isopropilo, n-butile, isobutilo, 2-butilo, terc-

239



10

15

20

25

236

butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-fenilo, -0-CH;, -0-CHs,
-0-CyH5, —O—.C(CH3)3, -CF;, -CHF., -CH;F, -0-CF;, -0O-CHF,, -0O-
CH,F, -N{(CHj3)2, -N(CzHs),, -S(=0)-NH; vy [1.2.3]-tiadiazolilo;
un radical seleccionado del grupo consistiendo de tienilo,
furilo, pirrolileo, pirazelilo, piridinilc, imidazolilo,
indolilo y isoindolilo gque puede estar ligado en cada caso
mediante un grupo de -CH,-, -CH(CHj)-, -CH,-CH,-, -CH(CH,)-
CH,-, -CH,-CH(CH;)- o -CH;-CH,-CH,- y/o que estd en cada caso
insustituido: o sustituido opcionalmente con 1, 2 o© 3
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de -NO,, -OH, metilo, etilo, n-
propilo, iscopropilo, n-butilo, iscbutilo, 2-butilo, terc-
butilo, n-pentilo y neo-pentilo o -NH-C({=0)-R®>; R® denota H;
un radical de alquilo seleccionado del grupo consistiendo
de metilo, etilo, n-propilo, iscpropilo, n-butilo, 2-
butilo, isobutilo, terc—butilo,. n-pentilo, sec-pentilo,
neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-pentilo y n-
hexilo gque en cada caso estd insustituido; o un radical
gelecciocnado del grupo consistiendo de fenileo y naftilo que
puede estar ligado en cada caso mediante un grupo de CH;-,

-CH(CH;) -, -CH;-CH;-, -CH(CHj;)-CH;-, -CH;- CH(CH3;)- o© -CH;-

CH,-CH;- y/0 que estd en cada caso insustituido o sustituido

opcionalmente con 1, 2 o 3 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo

de -0-CH,, -0-CyHs, -0-C3H, y -O0- C(CH;);; o R' y R® juntos

240



237

con el atomo de nitrdégeno que los une un radical

seleccionado del grupo consistiendo de

~ M f"i ~
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15 NHO K/N\Re' NN N
R* denota un radical de alguilo seleccionado del grupo
consistiendoc de metilo, etilo, n-propilo, 1isopropile, n-
butilo, 2-butilo, iscobutilo, terc-butilo, n-pentilo, sec-
pentilo, neo-pentilo, {3,3)-dimetil-butilo, 4-metil-2-
20 pentilo vy n-hexilo gue en cada caso estd insustituido; o un
radlical de fenilo que esté& ligado en cada caso mediante un
grupo de -CH,-, -CH(CHj3)-~, =-CHy-CHp-, ~CH(CHs3)-CH,-, ~-CHy-
CH(CH3;)- o ~-CHy-CH2-CH,- y/0 que estd en cada caso
insustituido © sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5

25 sustituyentes seleccicnados independientemente el uno del
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otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CN, -CH,-CN,
-NO,, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilc, terc-butilo, n-pentilo, nec-pentilo, -
0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H7, -0-C(CH;3)s, -CF;, -CHF,, -CHF, -O-
CF;, -O-CHF, y -0-CH,F; R* denota fenilc que estd en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4
0 5 sustituyentes seleccionados independientemente el uno
del otro del grupo consistiendo de ¥, €1, Br, I, metilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-
butilo, terc-butilo, n-pentilec, -0-CH,;, -0-CzHs;, -0-C3H,, -O-
C(CHi)3) -0O-CPF;, -0-CHF; y -0O-CH3;F; o un radical seleccionado
del grupo consistiendo de tienilo, furilo vy pirrelilo que
estd en cada caso insustituido o sustituido opcionalmente
con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados
independientemente el uno del otro del grupo consistiendo
de F, Cl, Br, I, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butile, isobutilo, 2-butileo, -0-CH;, -0-CHs, -0-C3H; y -0-
C(CH;)3; R° denota un radical seleccionado del grupo
consistiendc de fenilo y naftiloc que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o 5
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupc consistiende de F, Cl, Br, I, metilo, etilo,
n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, 2-butilo, terc-
butile, -NH;, -0-CH;, -0-C;Hs, -0-C3H,;, -0-C(CHj);, '—N(CH3)2,>

-N(C,Hs);, -NH-CH; y -NH-C,Hs; R® denota -OH; -NH-C(=0)-0-R’;
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-C{=0)-0-R¥; -C(=0)-R%; un radical de alquiloc seleccionado
del grupo c¢onsistiendo de metilo, etilo, n-propilo,
isopropilo, n-butilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-
pentilo, sec-pentilo, neo-pentilo, (3,3)-dimetil-butilo, 4-
metil-2-pentiloc y n-hexilo que estd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2 o 3
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de -OH, -N{(CHj3),, -N(CzHs)s,

C(=0) -pirrolidinilo, -C(=0) -N(CH;) -fenilo vy -C(=0) -NH-
CH(CH,3),; un radical seleccionado del grupo consistiendo de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
cicloheptilo, pirrolidinilo, piperidinile y azepanilo que
en cada caso estd insustituido y/o que puede estar ligado
en cada caso mediante un grupo de -CH,-, -CH(CH;)-, -CHa-
CH,-, -CH(CH;) -CH;-, ~CHy;-CH(CH;)- © -CHZ—CHQ—CHg—; o un
radical seleccionado del grupo consistiendo de fenilo,
naftilo, tienilo, furilo, piracinilo, piridinilo,
piridacinilo y tienol[2,3-d]pirimidinilo gue puede estar
ligado en cada caso mediante un grupo de -CH,-, -CH(CHj)-, -
CH,-CH,-, -CH{CH;)-CHs-, -CH,-CH(CH;)- o -CH,-CH,-CH,- y/oO qué
estd en cada casc insustituido o sustituilido opcicnalmente
con 1, 2, 3, 4 o 5 sustituyentes seleccionadoé
independientemente el uno del otro del grﬁpo consistiendo
de F, C1, Br, I, -CN, metilo, terc-butilo, -0-CH,, -0-C,Hs,

-CF;, -C(=0)-CH; y -C(=0)-C;Hs; y R’, R®* y R’ denotan,
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independientemente el uno del otro, en cada c¢aso; un
radiéal de alquilo seleccionado del grupoc consistiendo de
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo y n-pentilo que en cada caso esta
insustituido; un radical seleccionado del grupo
consistiendo de (2,3)-dihidro- benzc[l.4]dioxinile vy
benzco[1l.3]dioxolilo que en cada caso estd insustituido; o
un radical seleccionade del grupo consistiende de fenilb,
tienilo, furilo y piracinilo que puede estar ligado en cada
caso mediante un grupo de -CH,-, -CH(CH;)-, ~CH;-CH;-, -
CH(CH;)- CHi-, -CH,-CH(CH;)- o -CH3;-CH,-CH;- y/0 que estd en
cada caso insustituido o sustituido opcicnalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el
uno del otro del grupc consistiende de F, Cl, Br, I,
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, iscbutilo,
2-butilo, terc-butilo, n-pentilo, neo-pentilo, -0-CH;, -0-
CyHs, -0-C3H; y -0-C(CH;},;, en cada caso opcilonalmente en
forma de uno de sus estereoisdmercs purcs, en particular de
sus  enantidémeros o diasteredmeros, de ‘sus racematos o© en
forma de una mezcla de estereoisdmeros, en particular de
los enantibémeros vy/o diasteredmeros, en una proporcidn
arbitraria de mezcla, o en cada caso en forma de las sales
correspondientes, o en cada casc en forma de los solvatos
correspondientes.

14. Compuestos segin wuna o varias de las
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reivindicaciones 1 a 13, caracterizados porque R' denota un
radical seleccionado del grupo consistiendo de -CH;-CH,-
N{C,Hs) - {m-toluilo), =-CH,-CH,-N(C,Hs)-{(p-toluilo), -CH;-CH,-
CH,-N(CH;) -fenilo, ~-CH,-CH;- CH,-N{CH;) 2, ~-CH,-CH,-CH, -

N(C’zHﬁ)z, -CH(CH;) -CH;-CH,-CH (CH,3) 2, -CH,-CH,-CN, -CH,-CH,-OH,

-CHz-CHz-N(CH;) 2, -CH;-CH2-N(C3Hs) 2, -CH;-CH,-C(CHi) 3, n-
pentilo, n-butilo, wmetilo, etilo, n-propilo, —CH(QH3) -
C(=0)-0-CH;-fenilo, ~-CH[CH(CH;) ] ~C(=0) -O-C(CH;) 3, -CH,-

C(=0)-0-CH,-fenilo, -CH,;-CH,-C{=0)-0-C{CHi)z, -CH,-CH;-C(=0)-
O-CzHs) -CH;-C (=0) -NH-naftilo y -CH,-CH,-CH;-0-CH;; un radical
seleccionado del grupo <consistiendo de ciclopropilo,
ciclobutilo, ’ ciclopentilo, ciclohexilo, cicldheptilo,.
pirrolidinilo, tetrahidrofuranilo, piperidinilo,
morfelinilo, piperacinilo, azepanilo, dihidrofuran-2(3H)-
onilo, indanilo y (1,2,3,4)- tetrahidronaftilo que esta en
cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de metilo, etilo; ~CH;-
naftilo, -0O-fenilo, -0-CH;-fenilo vy bencilo y/o que puede
estar ligado en cada caso mediante un grupo de -CH;-, -~CH;-

CH;- o -CH;-CH,-CH;-; fenilo que puede estar ligadc en cada

caso mediante un grupo de -CH,-CH,-O-, -CH[C(=0)-0-CH;]-CH,-
,  -CH[C(=0)-0-CsHs] -CH,-, -CHs-, -CH(CHs;)-, -CHz~CHp-, -
CH(CH;) -CHa-, -CH,-CH(CH;)- o - CH,-CH,-CH,- y/O que esta en

cada caso insustituido o sustituidc opcioconalmente con 1, 2,
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3, 4 o 5 sustituyentes seleccionadcs independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, I, -CH:-
CN, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo, 2-butilc, terc-butilo, -0-fenilc, -0-CH;, -O-
C;Hs, =-CF;, =-O-CF;, -N(CH;),, - N(CiHs);, -S(=O)-NH, vy
[1.2.3]-tiadiazclilo; un radical seleccionadoc del grupo
consistiendo de tienilo, furilo, piridinile, imidazolilo,
indolilo e isoindolilo que puede estar ligado en cada éaso
mediante un grupo de -CH;-, -CH,-CH;- O"CHz'CHz'CHQ‘ y/o que
esta en cada caso insustituidd o sustituido opcionalmente
con 1, 2 o 3 sustituyentes seleccicnados independientemente
el uno del otro del grupo consistiendo de -NO;, -OH,
metilo, etilo y n-propilo o -NH-C(0O)-R?; R? denota H; un
radical de alquilo seleccionado del grupo consistiendo de
metilo, etilo y n-propilo que en cada caso esta
insustituido; o un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo y naftilo qgue puede estar ligado en
cada caso mediante un grupo de -CH; y/o que estd en cada
caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2 o 3
sustituyentes seleccionados independientemente el uno del
otro del grupo consistiendo de -0-CH;, -0-CyHs, -0-C3H, y -O-
C(CH3);; o -R' v R® junto con el Atomo de nitrdgeno que los

une un radical seleccionado del grupo consistiendo de
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fﬁ CHy
~ ji. f{: CH
N N N fiLN
LNH LN -
R
R?® denota un radical de alquilo seleccionado del grupo
consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, 2-butilo, isobutilo y terc-butilo que en cada caso
estd insustituido; © un radical de fenilo gque esta ligado
en cada caso mediante un grupo de -CHx- y/0 que estd en
cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccionados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, metilo,
. . 4 .
etile, n-propilo, -0-CH;, -0-CzHs, y -CF3; R denota fenilo
que esté en cada casc insustituido o sustituido
opcionalmente con 1, 2, 3, 4 o} 5 sustituyentes

seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
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consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etilo, n-propilo, -0-CHs;
y -0-C;Hs; o un radical seleccionadc del grupo consistiendo
de tienilo, furilo y pirrolilo gque en cada caso esta
insustituido; R® denota un radical seleccionado del grupo
consistiendo de fenilo y naftilo gue estd en cada caso
insustituide o sustituido con l} 2, 3, 4 o 5 sustituyentes
seleccionados independientemente el uno del otro del grupo
consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etilo, -0-CH,, -0-C3Hs,

N(CH3),, -N{(C;Hs)., -NH-CH; y -NH-C,Hs; R® denota -OH; -NH-
C{=0)-0-R7; -C(=0)-0-R%; -C(=0)-R?; un radical seleccionado
del grupo consistiendo de metilo, etile, n-propilo,
isopropilo, mn-butilo, -CH;-CH(CH3)z, -CH,-CH,-OH, .- -CH;-CH;-
N(CH,) 5, -CH;-CH,-N(CyHs) , -CH,-C (=0} -pirrolidinilo, -CH,-
C{=0) -NH-CH(CH;)> y -CH;-C(=0)- N(CH;)-fenilo; un radical
seleccionado del grupo consistiendo de -ciclopropilo,
ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo, cicloheptilo,
pirrolidinile, piperidinilo y azepanilic que en cada caso
estd insustituido o puede estar ligade mediante un grupo de
-CH;-; o© un radical seleccionado del grupo consistiendo de
fenilo, naftilo, tienilo, piracinilo, piridinilo Yy
tieno[2,3-dlpirimidinilo que en cada caso estd insustituido
y/o que puede estar ligado mediante un grupo de -CH;; © un
radical seleccionado del grupo . consistiendo de fenilo,
naftilo, tiénilo, piracinilo, piridinilo vy tieno{2,3-

dlpirimidinilo que puede estar ligado en cada caso mediante
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un grupo de -CHp-, -CH,-CH.- o -CH,-CH;-CH;- y/o que estd en
cada caso insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2,
3, 4 o 5 sustituyentes seleccicnados independientemente el
uno del otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, -CN,
metilo, terc-butile, -0-CH;, -0-CzHs, -CF;, -C(=0)-CH; y -
C(=0)-CzHs; R’ dencta un radical de alguilc seleccionado del
grupo consistiendo de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-putilo, 2-butilo, isobutilo, terc-butilo y n-pentilo que
en cada caso estd insustituido; R® denota un radical de
algquilo seleccionado del grupc consistiendo de mwetilo,
etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, 2-butilo,
isobutilo, terc-butilo y n-pentilo gue en cada casoc esta
insustituido; o un radical de fenilo o bencilo; v R° denota
un radical seleccionado del grupo consistiendo de (2,3)-
dihidro-benzo(l.4]dioxinilo y Benzo[l.3]dioxclilo gque en
cada caso estd insustituido; o un radical seleccionadc del
grupo consistiendo de fenilo, tienilo, furilo y piracinilo
que puede estar ligado en cada caso mediante un grupo de -
CH;-, -CH;-CHs- © -CH;-CH,-CH,- y/o que estéd en cada caso
insustituido o sustituido opcionalmente con 1, 2, 3, 4 b 5
sustituyentes seleccionados independientemente el unc del
otro del grupo consistiendo de F, Cl, Br, metilo, etilo,

O-CH; y -0O-CyHs; en cada caso copcionalmente en forma de uno
de sus estereoisdédmeros purcos, en particular de sus

enantiémeros o© diasteredémeros, de sus racematos o en forma
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dé una mezcla de estereoisdmeros, en particular de los

enantidémeros y/o diéstereémeros, en una proporcidn

arbitraria de mezcla, o en céda caso en forma de las sales

correspondientes, © en cada caso en forha de los solvatos

correspondientes.

15. Compuestos segin una o© varias de las

reivindicaciones 1 a 14, caracterizados porque

{1] l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-[1,2,3]tiadiazol-4—il—béncilamida,

(2] 3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-sulfamoil-bencilamida,

[3] 1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico 2,4-dimetoxi-bencilamida,

[4] 1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-piridin-2-il-etil)-amida,

(5] 1- (4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-a&cido carboxilico [2-(5-hidroxi-1H-indoi-3-
il) -etil] -amida,

[e] (1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-(4-pirrolidin-
l1-il-piperidin-1-il)-metanona,

(7] l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-brom-2-fluor-bencilamida,

fe]l [1-bencil—3—(4-clor-fenil)-4—metil—1H—pirrol—2fil]—
[4—(2-clor—fenil)—piperacin—1~il]—metanona,

[9] 1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-adcido carboxilico (3-

¢ST
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(11]

[12]

(13]

(14]

[15]

(17]

(18}

[(19]

[20]

(21]
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dimetilamino-propil) -amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(2—pirrolidin—1—il-etil)-amida; |
1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico 4-dimetilamino-bencilamida,
1-[4-{1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperacin-1-il] -2-fenil-etanona,
1-bencil—3—furan~2-i1-4—metil—1H-pirrol—2—écido
carboxilico/2,5-difluor-bencilamida,
1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico 3,5-difluor-bencilamida,
1-(2-brom-bencil) -3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-
2-4cido carboxilico (2-metil-ciclohexil)-amida,
1l,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido ‘carboxilico
(3-morfolin-4-il-propil) -amida,
1-butil—4-metil-3-p—tolil-lH-pirrol—Q—écido
carboxilico (1,3-dimetil-butil)-amida,
[4-(2,4-dimetil-fenil)-piperacin-1-il]-[4-metil-1-{4-
metil-bencil) -3-p-tolil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
1-(2,6-diclor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico metil- (2-piridin-2-il-etil)-amida,
1,4-dim=ztil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-
ciano-etil)—metil-amida,

1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

acido carboxilico (3-imidazol-1-il-propil)-amida,

25)
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(22]

(23]

[24]

[25]

[26]

[27]

(28]

[29]

[30]

[32]

[33]
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1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (1,3-dimetil-butil)-amida,
3- (4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 2-etoxi-bencilamida,
(4-cicloheptil-piperacin-1-il})-(1,4-dimetil-3-p-
tolil-1H-pirrol-2-1l1) -metanona,

1-(4-fluor-bencil)-3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-dimetilamino-etil) -
amida,

1—bencil—4!metil-3—fenil-lH—pirrol-z—écido
carboxilico (piridin-2-ilmetil)-amida,
3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(4-clor-fenil)-propil]-amida,
3-{4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil) -4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico 3,5-difluor-bencilamida,
2-{[1-(4-fluor-bencil) -3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil] -amino}-&4cido propiénico éster de
bencilo, |
(1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-[4-(2-
dimetilamino-etil) -piperacin-1-1il]-metanona,
3-furan-2-i1l-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (3,3-dimetil-butil)-amida,
3—(4—clor-fenil)—1—isobutil-4—metii—lH-pirrol—z—écido
carboxilice 4-dimetilamino-bencilamida,

3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido

Y4
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[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

[39]

[40]

[41]

(42]

249

carboxilico (2-piridin-2-il-etil)-amida,
3-{4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 2,3-dimeteoxi-bencilamida,
1-{4-fluor-bencil) -3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-tiofen-2-il-etil) -
amida,
2-{[3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -amino}-3-metil-&cido butirico éster de
terc-butilo,
3—furan¥2—il-l-(4—metoxi-bencil)-4—metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilice (1,2,3,4-tetrahidro-naftalin-1-1i1l)-
amida,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-pirrolidin-i-il-etil)-
amida,
{[1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
carbonil) -metil-amino}-4acido acético éster de
bencilo,

3-furan-2-il-1- (4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico [2-(l-metil-pirrolidin-2-il)-etil]-
amida,

[4- (S-brom-2-etoxi-bencil) -piperacin-1-il]l-(1,4-
dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il) -metanona,
(l1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-1i1)-[4-(3-

fluor-4-metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,

233
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[43]

(44]

(45]

[46]

[47]

(48]

[49]

[50]

(51]

[52]

(53]

[54]
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3-{[3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-

carbonil) -amino}-acido propidnice éster de terc-.

butilo,
1—bencil—4—metil—3—fenil—1H*pirroi-2~écido

carboxilico 3-metoxi-bencilamida,

{(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-il)-[4-(5-

brom-2-etoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,
(3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il]-{(4-o-
tolil—piperacin-i—il)—metanona,

1-(4-fluor-bencil) -3-(4-metoxi-fenil)-4¢-metil-1H-

pirrol-2-acido carboxilico. [2-(4-etoxi-fenil)-etil]-

amida,

(1-{2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

il}-(4-hidroxi-piperidin-1-il) -metanona,
(1,4-dimetil—3—p—tolil-lH-pirrol-Z-il)?[4-(2,4,6—
trimetoxi-bencil)-piperacin-1-il] -metanona, |
1-(4-flucr-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico (2-morfolin-4-il-etil)-amida,
1-bencil-3-{4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico [2-(4-fluor-fenil)-etil]-amida,
(4-(2,5-dimetil-fenil) -piperacin-1-il]-[3-~ (4-metoxi-
fenil) -1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
3—(4—metoxi—fenil)-1,4—dimetil—1H~pirrol—2-écido
carboxilico (3-imidazol-1-il-propil)-amida,

1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-~1H-

28y
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(55]

[56]

(58]

{59]

[60]

[61]

[62]

[63]

[64]

251

pifrol-2~écido carboxilico [2—(3—trifluormetil-
fenil) -etil)-amida,
[3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il]-[(4-(5-metil-piracin-2-carbonil) -
piperacin-1-il] -metanona,
3-{4-clor-fenil)-1-iscbutil-4-metil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico 3-fluor-S-trifluormetil-bencilamida,
[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-i1}-{4-
piridin-4-il-piperacin-1-il) -metanona,
3-{4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (3-imidazol-1-il-propil)-
amida,
(1,4-dimetil-23-fenil-1H-pirrol-2-il)-[4-(3-fluor-4-
metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,
l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(4-brom-fenil)-etil] -amida,
(4-cicloheptil-piperacin-i-il)-{(3-furan-2-il-1,4-
dimetil-1H-pirrol-2-11) -metancna,
i-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxiiico [2-(4-metoxi-fencxi)-etil] -amida,
1—(4-fluor-benéil)-3-furan-2—il—4—metil—lH—pirrol~2—
acido carboxilico (3-dimetilamino-propil)-amida,

[1- (4-fluor-bencil)-3-{4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol~2—il]-(2—pirrolidin—1—i1metil—§irrolidin—l-

il) -metanona,

AN
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(65]

(66]

(67]

[68]

(69]

(72]

[74]

[75]

[76]

252

3-(4-clor-fenil)-1-iscbutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-dietilamino-propil)-amida,
[3—(4—clor-fenil)—l,4—dimetil—lH-pirrol-z—il]—[4—(2—
fluor-5-metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,
3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico pentilamida,
(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-11)-{4-(2,5-
dimetoxi-bencil) -piperacin-1-il] -metanona,
[4—(2—dietilamino—etil)~piperacin—1-il]-[4—metil—1—
(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrel-2-il] -metancna,
[4-(3-clor-fenil) -piperacin-1-il1]-[3-(4-metoxi-
fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-1il1] -metanona,
[1-(2-brom-benéil)f3-(4—clor—fenil)-4—metil—1H—
pirrol-2-il] - (4-isopropil-piperacin-1-1il) -metanocna,
[4-(2-dimetilamino-etil) -piperacin-1-i1]-[1-(4-fluor-
bencil)—3—(4—metoxi—fenil)—4—metil¥1H;pirrol—2-il]-
metancna,
3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil) -4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico2,4-dimetoxi-bencilamida,
1-bencil—4-meti1-3—p-tolil-iH—pirrol—2—écido
carboxilico (2-pirrolidin-l-il-etil)-amida,
[1-{4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
i1]-[(4-(3-fluor-4-metoxi-bencil) -piperacin-1-il] -
metanona,

3-{4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrel-2-acido

AYA
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[77]

(78]

[79]

[82]

(83]

{84]

(85]

{87]

[(88]
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carboxilico 2,4-dimetoxi-bencilamida,
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrel-2-4cido
carboxilico (2-pirrolidin-1-il-etil)-amida,
3-(4—clor—fenil)jl,4-dimetil—1H—pirrol—2—écido‘
carboxilico {3-(2-metil-piperidin-1-il)-propil] -
amida,

1-(4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico ciclohexilamida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4—fluor—z—trifluormetil;bencilamida,
l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrcl-2-&cido
carboxilico (l-naftalin-2-il-etil)-amida,
3-(4-clor-fenil)-l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (furan-2-ilmetil)-amida,
1-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-dimetilamino-propil)-metil-amida,
[3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il]l-{4-p-
tolil-piperacin-1-il) -metanona,
1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
Acido carboxilico (tiofen—z—ilmetil)—émida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico fenetil-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
3,5-difluor-bencilamida,

3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
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(89]

(30]

(91]

[92]

[93]

[94]

[95]

(961

[97]

[98]

[99]
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carboxilico indan-1-ilamida,
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 4-dimetilaminc-bencilamida,
1-(4-flucr-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (l1-naftalin-2-ilmetil-pirrclidin-3-
il) -amida,
[3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrél—z—il]-(4-metil—[1,4]diazepan-1—il)—metanona,
[1- (2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il1]-[4-(3-trifluormetil-£fenil) -piperacin-1-
il] -metanona,

[3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil) -4-metil-1H-pirrol-
2-il]}-(4-tiofen-3-ilmetil-piperacin-1-il)-metanona,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(2-benciloxi-ciclohexil) -amida,
2-{4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-il}-n-isopropil-acetamida,
(2,6-dimetil-morfolin-4-1il)-[3-(4-metoxi-fenil)-1,4-
dimetil-1H-pirrol-2-il]-metanocna,

3-furan-2-il-1- (4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (tiofen-2-ilmetil) -amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(furan-2-ilmetil) -amida,

4-metil-1- (4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

dcido carboxilico (3-dimetilamino-propil)-amida,

Xt
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(100]

(101]

[102]

[(103]

[104)

[105]

[106]

[(107]

(108]

[(108]

[110]

(111]

255

1-{4-fluor-bencil) -3- (4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-acido carboxilico (2-oxo-tetrahidro-furan-3-
il) -amida,
3-{4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico (2-fenoxi-etil)-amida,
3-(4—(l~bencil—4—meti1—3—p—tolil-lH-pirrol—2-
carbonil)piperacin-1-il)piracin-2-carbonitrilo
2-{[3-(4-metoxi-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-
carbonil] -amino}-3-fenil-acido propidnico éster
metilico,
3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico {(2-morfolin-4-il-etil) -amida,
3-furan-2-i1-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilico indan-2-ilamida,
(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirreol-2-il)-[4-(2-
fluor-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,
4-{3-clor-fenil) -piperacin-1-il]l-(1,4-dimetil-3-p-
tolil-1H-pirreol-2-il) -metanona,
[1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
ill-(4-naftalin-2-ilmetil-piperacin-1-il) -metanona,
3-{4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico p-tolilamida,
(1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-(4-(2-
hidroxi-etil) -piperacin-1-il] -metanona,

1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido

239
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[112]

[113]

(114]

[115]

f116]

[117]

(118}

{119]

[120]

(121]

f122]

256

carboxilico [2-{2,5-dimetoxi-fenil}-etil] -amida,
1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-&4cido

carboxilico (3-imidazel-1-il-propil)-amida,

1—bencil-3-(4-clor—fenil)-4-metil—1H-pirrol—2;écido
carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil)-etil] -metil-
amida,
4—metil—l-(4—metil—benci1)—3—p—tolil-1H—pirrol-2-

acido carboxilico (3-morfolin-4-il-propil)-amida,
4-metil-~1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico 4-fluor-2-trifluormetil-
bencilamida, |
2-{[l-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil) -amino}-3-(4-clor-fenil) -acido propiénico
éster de etilo,
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirxrol-2-acido
carboxilico 3-fluor-4-triflucrmetil-bencilamida,
1-{4-brom-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico (2-piridin-2-il-etil)-amida,
l-(4—fluor—bencil)-3—furan—2—il—4-metil—lH—pirrol-2-
acido carboxilico bencil- (2-hidroxi-etil) -amida,
2-[4-(1-butil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

carbonil) -piperacin-1-il]-n-metil-n-fenil-acetamida,
[4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il)-(4-fenil-piperacin-1-il)-metanona,

1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido

260
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[123]

[124]

[125]

[126]

[127]

[128]

[1289]

[130]

(131]

[132]

[133]

257

carboxilico (l—bencil—pirrolidin-3—il)—amida,
{1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
il]-[4-(3-trifluormetil-fenil)-piperacin-1-1il]- |
metanona, |
1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico butilamida,
l-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (2-(2-fluor-fenil)-etil] -amida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico 3,4-dimetoxi-bencilamida,
3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilice (2-dietilamino-etil)-amida,
1-{4-(3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil]-pipéracin—l-il}—2—fenil-etanona,
1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilice 3-trifluormetoxi-bencilamida,
[1-bencil-3- (4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-i1]-
(3—metil-piperidin-1-il)—metanona,
1-{(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (2-p-tolil-etil) -amida,
1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico [2-(2-metil-5-nitro-imidazol-1-il) -
etil] -amida,

1,4—dimetil—3—p-toiil—lH—pirrol—z—écido carboxilico

2,3—dimetoxi-bencilamida,

26/
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[136]

[137]

[138]

[139]

[140]

[141]

(142]

[143]

[144]

{145]
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1-{2-brom-bencil) -3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-
2-a&cido carboxilico [2-(etil-m-tolil-amino)-etil] -
amida,

1-(4-fluor-bencil) -3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (4—isopropil—fenii)—amida,
5-clor-2-metoxi-acido benzdico N'-[1-(4-fluor-
bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-pirxrol-2-
carbonil] -hidrazida,
{1-bencil-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il) -
[1,4']bipiperidinil-1 '-il-metanona,
3-furan-2-il-1,4~-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (4-buti1—fenil)—amida,‘
l-bencil-4-metil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-amida,
[4-{4-terc-butil-bencil) -piperacin-1-1il]-[1-(4-fluor-
bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
[1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

il] -meorfolin-4-il-metanona,
3-{{1l-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil) -amino] ~acido propidnico éster de etilo,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
(naftalin-2-ilcarbamoilmetil) -amida,
[3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-i h-pirrol-2-il]-[4-({2-
etoxi-fenil) -piperacin-1-il]-metanona,

1-(4—f1uor—bencil)—3—furan—2-il-4—meti1-lH-pirrol-2—
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[148]

[149]

[150]

{151]

[152]

[153]

[154]

[155]
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dcido carboxilico (4-cianometil-fenil)-amida,
4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-acido carboxilico éster de
terc-butilo,
(1,4-dioxa-8-aza-spirc[4.5]1dec-8-11) - [1-(4-fluor-
berncil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrocl-2-11j-
metanona,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrolf2-écido carboxilico pentilamida,
3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico (3-{metil-fenil-aminc) -propil] -
amida,
1—(2,6—diclor—bencil)—4—metil—3-p-tolil—lH-pirfol—Z—
dcido carboxilico (2-azepan-1-il-etil)-amida,
1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico ciclopentilamida,

[1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il}-[4-(2,4-dimetoxi-fenil) -piperacin-1-il] -metanona,
3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluocr-bencil)-4-metil-~1H-
pirrol-2-acido carboxiiico ‘[2—(2—clor—fenoxi)—etil]—
amida,

1-(2,6-diclor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (3,3-dimetil-butil)-amida,
1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico

(2-benciloxi-ciclohexil) -amida,
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[159]

[160]

[161]

[162]

[163]

[164]

[165]

(166]
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[4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

il] -tiomorfolin-4-il-metanona,
3-(4-clor-fenil)-1-isocbutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico (3-dimetilamino-propil)-metil-amida,
{4-(2,5-dimetil-fenil)-piperacin-1-il]-({3-furan-2-il-
1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-2-il}-metanona,
S-clor-2-metoxi-acido benzdico N'-[3-(4-metoxi-
fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil] -hidrazida,
2—(3,4—dif1uor-fenil)—l—{4-[1—(4-fluof—bencil)—3-
furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-carbonill -piperacin-1-
il}-etanona,
2-{4-[1-(4-fluor-bencil)-3-furan-2-il-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil] -piperacin-1-il}-n-isopropil-
acetamida,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil)-1H-
pirrcl-2-acido carboxilico [1-(3-metoxi-fenil)-etil]-
amida,

2-[(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil) -amino] -3- (4-clor-fenil) -acido propidnico
éster metilico,
[3-furan-2-il-1-(4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-
2-il}-(4-metil-piperacin-1-il)-metanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (1-
benciljpirrolidin—3—i1)—amida,

(1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il)-{(4-tienol2,3-

26y



10

15

20

25

[167]
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[170]

[171]

[172]

[173]

[174]

[175]

[176]

[177]
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dlpirimidin-4-il-piperacin-1-il)-metancna,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-

dcido carboxilico (3-metoxi-propil)-amida,

[3-{4-metoxi-fenil)-21,4-dimetil-1H-pirrol-2-il)-[4-
(5-trifluormetil-piridin-2-il)-piperacin-1-il]-
metanona,
1—(4—brom—benci1)-4—metil—3—p—tolil—1H‘pirrol—2—écido

carboxilico (3-morfolin-4-il-propil) -amida,

1,4-dimetil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
[2-(2,3-dimetoxi-fenil)-etil] -amida,
[1- {4-metoxi-bencil)-4-metil-3-p-toclil-1H-pirrcl-2-

i1]-(3-metil-4-p-tolil-piperacin-1-il)-metanona,
[3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-1i1]-{4-
(2,4—dimetoxi—fenil)—piperacin—l-il]—metanona,
2-{4-[1-(2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-
pirrol-2-carbonil] -piperacin-1-il}-benzonitrilo,
1-{(4-brom-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-4¢cido
carboxilico (l-etil-pirrolidin-2-il metil)—amida,
3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(2-clor-fenoxi)-etil}-amida,
3-(4-clor-fenil)-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-amida,
1-(4-fluor-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (naftalin-2-ilcarbamoilmetil) -

amida,
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4-(1-bencil-3-furan-2-il-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil) -piperacin-l-acido carboxilico éster de

bencilo,

l,4—dimetil-B—fenil—lH-pirrol—Z-écido carboxilico (1-

pencil-pirrolidin-3-il) -amida,
(3-(4-clor-fenil)-1-(2-fluor-bencil)-4-metil-1H-
pirrol-2-il]-1[4-(4-trifluormetil-£fenil)-piperacin-1-
il]) -metanona,
[3-{4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-il] -
(4—fenil-piperacin-l—il)-metanona,
2-{4-[1-butil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-il}-1-pirrolidin-1-il-etanona,
[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-1il]) -
[4- (2-clor-4-fluor-benzoil) -piperacin-1-ilj -metanona,
(4-benzoil-piperidin-1-il}-[1-{4-metoxi-bencil) -4-
metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il} -metanona,
3-furan-2-11-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico etil-piridin-4-ilmetil-amida,
l-(4—brom—bencil)—4-metil—3—p-tolil~1H;pirrol—2-écido
carboxilico (2-pirrolidin-1-il-etil)-amida,
[3-(4-clor-fenil)-1l-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-1il]-
[4—(4—metiljbenzoil)—piperacin—l—il]—metanona,
[l1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-il]-
(4-tieno[2,3-dlpirimidin-4-il-piperacin-1-il) -

metanona,
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1-(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperidin-3-acido carboxilico éster de etilo,
1,4-dim=til-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico ({1-
fenil-etil) -amida,

[3-furan-2-il-1- (4-metoxi-bencil)-4-metil-1H-pirrol-
2—il]—(1,3,4,9—tetrahidro—b—carboiin—2-il)-metanona,
1-{4-[1-bencil-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-2-
carbonil] -piperacin-1-i1}-2-(3,4-difluor-fenil) -
etanona,

[1- (4-brom-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-1i1]-
[4-(3—fenil-propil)-piperacin—l—il]-metanona, |
1-{(2-brom-bencil)-3-(4-clor-fenil)-4-metil-1H-pirrol-
2-dcido carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil]-metil-
amida,

1-(4-{4-[1- (4-brom-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-
pirrol—2—carbonil]-piperacin—l—il}—fenil)—etanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrcl-2-a4cido carboxilico 4-
fluor-2-trifluormetil-bencilamida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
dcido carboxilico (4-fenoxi-fenil)-amida,
(4-hidroxi-piperidin-1-1il)-[1- (4-metoxi-bencil)-4-
metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
4-dietilamino-dcido benzdéico N'-(l-bencil-4-metil-3-
p-tolil-1H-pirrol-2-carbonil) -hidrazida,

[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-2-1il1]-
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[206]

[207]

[208]

[2089]

[210]
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[4- (3-clor-fenil) -piperacin-1-1il] -metanocna,
1-(4-brom-bencil)-4-metil-3-p-~telil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico [2-(3,4-diclor-fenil)-etil]-amida,
3-(4-clor-fenil)-1-etil-4-metil-1H-pirrol-2-4acido
carboxilico [2-(1H-indol-3-il)-etil) -amida,
[1-({4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
il]1-[4-(5-trifluormetil-piridin-2-il)-piperacin-1-
il] -metancna,

1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-4cido carboxilico 3-
trifluormetoxi-bencilamida,
[1-(4-fluor-bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
i1)-[4-(4-metil-benzoil) -piperacin-1-il] -metanona,
[4-(3,4-diclor-fenil) -piperacin-1-ili~[1-(4-fluor-
bencil)-4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-il] -metanona,
3-(4-clor-fenil)-1l-etil-4-metil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico 2,6-dimetoxi-bencilamida,
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrocl-2-
acido carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil) -etil] -
amida,
1-{4—[3—(4—clor-fenil)—1—isobutil-4—metil~lH—pirrol—
2-carbonil] -piperacin-1-il}-2-(3,4-difluor-fenil) -
etanona,
[1—(4—f1uor-bencil)—4—metil—3-p—tolil—1H-pirrol-2—
il]-[(4-(2-metoxi-fenil) -piperidin-1-il] -metanona,

[3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-

ey
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[212]

[213]

[214]

[215]

[216]

(217]

[218]

[219]

(2201
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pirrol-2-il]l-tiomorfolin-4-il-metanona,

1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico (2-

tiofen-2-il-etil) -amida,

4-dietilamino-acido benzdico N'-{l-butil-4-metil-3-p-

tolil-1H-pirrol-2-carbonil) ~hidrazida,

{1-{1-(4-fluor-bencil)-3-(4-metoxi-fenil)-4-metil-1H-

pirrol-2-carbonil] -pirrolidin-3-il}-acido carbamico

éster de terc-butilo,

2-{4-[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-

2-carbonill -piperacin-1-il}-1-pirrolidin-1-il-

etanona,

[4-(2,3-dihidro-benzo{l,4]dioxin-2~carbonil) -

piperacin-1-i1]1-(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il) -

metanona,

3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido

carboxilico 3,4-dimetoxi-bencilamida,

[3-furan-2-1il1-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-

pirrol-2-il]-(4-piridin-2-il-piperacin-1-1i1) -

metanona,

[4- (furan-2-carbonil) -piperacin-1-il] - [3-furan-2-11-

4—meti1~1—(4-trifluormeti1—bencil)-lH—pirrol—znill-

metanona,

3-furan-2-il-4-metil-1-{(4-trifluormetil-bencil)-1H-

pirrol-2-acido

amida,

carboxilico

(4-terc-butil-fenil) -
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[231]
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2-{4-[3-(4-clor-fenil)-1-isobutil-4-metil-1H-pirrol-
2-carbonil) -piperacin-1-il}-benzonitrilo,
(3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-1i1)-{4~-(4-
trifluormetil-piridin-2-il) -piperacin-1-il] -metanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-acido carboxilico
3,5-difluor-bencilamida,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrecl-2-acido carboxilico
(piridin-4-ilmetil) -amida,
2-[4-({3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-carbonil) -
piperacin-1-il]-benzonitrilo,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilico metil- (2-piridin-2-il-etil)-amida,
3-furan-2-i1-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-acide
carboxilico (3-metoxi-bencil) - (tetrahidro-furan-2-
ilmetil) -amida,
3—furan—2-il-1,4—dimetil—lH—pirrol—2~écido
carboxilico (4-fenoxi-fenil)-amida,
3—fﬁran—2—il—l,4—dimetil—lH—pirrol—21écido
carboxilico pentilamida,
2-(3,4-difluor-fenil) -1- [4- (3-furan-2-il-1,4-dimetil-
i H-pirrol-2-carbonil) -piperacin-1-il]-etanona,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-4cido
carboxilico fenilamida,

[4-(2,4-dimetoxi-fenil) -piperacin-1-1i1]-(3-furan-2-

il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-il) -metanona,

2790
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3—furqn"2-il-l,4-dimetil—lH-pirrol-z-écido
carboxilico [2-1{3,4-diclor-fenil) -etil]-amida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrcl-2-acido
carboxilico [2-(2-clor-fenoxil)-etil] -amida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico 3-metoxi-bencilamida,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrol—z;écido carboxilico fenetil-amida,
3-furan-2-il-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-acido
carboxilico ciclopentilamida,
3-furan-2-il1-1,4-dimetil-1H-pirrol-2-&cido
carboxilico (piridin-2-ilmetil) -amida,
3-furan-2-il-4-metil-1-(4-trifluormetil-bencil) -1H-
pirrol-2-acido carboxilico [2-(3,4-dimetoxi-fenil) -
etil] -amida,

[1- (4-brom-bencil) -4-metil-3-p-tolil-1H-pirrol-2-1i1] -
{(2,6-dimetil-morfolin-4-il) -metanona,
1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirreol-2-4cido carboxilico (2-
p-telil-etil) -amida,
(1,4-dimetil-3-fenil-1H-pirrol-2-il1)-[4-(4-fluor-
fenil) -piperacin-1-1il) -metanona y
4-metil-1-(4-metil-bencil)-3-p-tolil-1H-pirrol-2-
acido carboxilico [2- (1H-indol-3-il)-etil] -metil-

amida;

25 en cada caso opclonalmente en forma de uno de sus
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estereoisdmeros puros, en particular de sus enantidmeros o
diasteredmeros, de sus racematos o en forma de una mezcla
de estereoisbmeros, en particular de los enantidmeros vy/o
diasterebébmeros, en una proporcién'arbitraria de mezcla, o
en cada caso en forma de las sales correspondientes, © en
cada caso en forma de los solvatos correspondientes.

16. Método para la produccidén de 4-metil-1H-
pirrol-2-carboxamidas 1, 3-disustituidas de la férmula
genéral I segun una o varias de las reivindicaciones 1'a
15, caracterizado porgue al menos un compuesto de la

férmula general IT,

H,C R*

en que R® y R tienen el significado segun una o varias de
las reividnicaciones 1 a 15 precedentes, es transformado
opcionalmente en al menos un medio de reaccion,
preferentemente en al menos un medio de reaccién
seleceioﬁado del grupo consistiendo de dietileter,
tetrahidrofurano, acetonitrilo, metanol, etanol, (1,2);
dicloretano, dimetilformamida, diclormetano | y mezclas

correspondientes, opcionalmente en presencia de al menos un

292
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agente de acoplamiento apropiado, preferentemente en

presencia de al menos un agente de acoplamiento

seleccionado del grupo consistiendo de 1l-benzotriazoliloxi-

tris- (dimetilamino) - fosfonio hexafluorcofosfato (BOP) ,
diciclohexiléarbodiimida (DCC), N'-(3-dimetilaminopropil) -
N-etilcarbodiimida (EDCI), diisopropilcarbodiimida, 1,1'-
carbonil-diimidazol (CDI), N-[(dimetilamino) -1H-1,2,3-
triazolo[4,5-b]piridino-1- ilmetilen] -N-metilmetanaminio
hexafluorofosfato N-&xido (HATU), O-(benzotriazecl-1-il})-
N,N,N' ,N'-tetrametiluronio hexafluorcfosfato (HBTU), ©O-

(benzotriazol-1-il)-N,N,N’' ,N'-tetrametiluronio-

tetrafluoroborato (TBTU) vy 1-hidroxi-7-azabenzotriazol
(HOAt), opcionalmente en presencia de al menos una base,
preferentemente en presencia de al menos una base
seleccionada del grupo consistiendo de trietilamina,
piridina, dimetilaminopiridina, N-metilmorfeolina Yy
diisopropiletilamina, preferentemente a una temperatura de
-70°C a 100°C, mediante transformacidn con al menos un
compuestc de la férmula general HNR'R?, en que R' y R?
tienen el significado precedentemente referido, en un
compuesto correspondiente de la férmula general I,

opcionalmente en forma de una sal correspondiente,
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en que R!, R?

, R® y R® tienen el significado precedentemente
referido, y éste es opcionalmente purificada y/o aislada.

17. Medicamento conteniendo al mencs un compuesto
segun una de las reivindicaciones 1 a 15 y opcionalmente
unc o varios coadyuvantes farmacéuticos.

18. Medicamento segun la reivindicacidn 17 para
la regulaciéﬁ del receptor de noradrenalina, en particular
para inhibir la reabsorcién de noradrenalina (Noradrenalin-
Uptake) vy/o para la regulacidén del receptor 5-HT, en
particular para la inhibicién de 1la reabsorcidén de 5-
hidroxi~triptcofano {(5-HT-Uptake) y/o para la regulacién del
receptor de batracotoxina (BTX) y/o pava la regulacidén del
receptor de opioides.

19. Medicamentc segin la reivndicacién 17 o 18
para la prevencidén y/0o el tratamiento de dolor,
preferentemente de dolor seleccicnado del grupo
consistiendo de dolor agudo, dolor crénico vy dolor
neuropétiéo.

20. Medicamento segun la reivindicacién 17 o 18,

para la prevencién vy/o el tratamiento de migrafia,
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depresiones; incontinencia urinaria; tos; enfermedades
neurodegenerativas, preferentemente seleccionadas del grupo
consistiendo de la enfermedad de parkinscn, la enfermedad
de huntington, la enfermedad de alzheimer y esclerosis
maltiple; disfunciones de la ingesta alimenticia,
preferentemente seleccionadas del grupo consistiendo de
bulimia, anorexia, obesidad y <caguexia; disfunciones

cognitivas, preferentemente disfunciones de memoria;

‘epilepsia; diarrea; prurito; abuso de alcohol y/o de drogas

y/o de medicamentos; dependencia de alcohol y/o de drogas
y/o de medicamentos, preferentemente para la prevencidn y/o
el alivio de sintomas de privacidén en ‘la dependencia de
alcohol y/c de drogas y/o de f&rmacos; para la prevencién
yv/o la disminucidén de un desarrollo de tolerancia frente a
medicamentos, en particular de farmacos basados en
opioides; para la regulacién de la ingesta alimenticia;
para la modulacién de la actividad motor; para la
regulacién del sistema cardiovascular; para la anestesia
local; para la ansiolisis; para aumentar la vigilancia;
para aumentar el libido; para la diuresis y/o para la
antinatriuresis.

21. Uso de al menos un compuesto segin una o
varias de las reivindicaciones 1 a 15 para la produccidén de
un medicamento para la regulacién del receptor de

noradrenalina, en particular para inhibir la reabsorcidén de

as
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noradrenalina (Noradrenalin-Uptake) y/o para la regulacidn
del receptor 5-HT, en particular para la inhibicidén de la
reabsorcién de S5-hidroxi-triptofanco (5-HT-Uptake) y/o para
la regulacidén del receptor de batracotoxina (BTX) y/o para
la regulacidén del receptor de opicides.

22. Uso de al menos un compuesto seglin una o
varias de las reivindicaciones 1 a 15 para la produccidén de
un medicamento para la prevencién y/o el tratamiento de
dolor, preferentemente de dolor seleccionado del grupo
consistiendo de dolor agudo, dolor «c¢rdnico y dolor
neuropatico. |

23. Uso de al menos un compuesto segin una o
varias de las reivindicaciones 1 a 15 paré la produccidn de
un medicamento para la prevencidédn y/o el tratamiento de
migrafia, depresiones; incontinencia urinaria; tos;
enfermedades neurodegenerativas, preferentemente
seleccionadas del grupo consistiendc de la enfermedad de
parkinson, la enfermedad de huntington, la enfermedad de
alzheimer y esclerosis mGltiple; disfunciocnes de la ipgesta
alimenticia, preferentemente seleccionadas del grupo
consistiendo de bulimia, anorexia, obesidad y caquexia;
disfunciones cognitivas, preferentemente disfunciones de
memoria; epilepsia; diarrea; prurito; abuso de alcohol y/o
de drogas y/o de medicamentos; dependencia de alcohol y/o

de drogas vy/o de medicamentos, preferentemente para la

236
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prevencidén vy/o el alivio de sintomas de privacidn en la
dependencia de alcohol y/o de drogas y/o de farmacos; para
la prevencién y/o la disminucidén de un desarrollc de
tolerancia frente a medicamentos, en particular de farmacos
basados en opioldes; para la regulacién de la ingesta
alimenticia; para la modulacidédn de la actividad motor; para
la regulacién del sistema cardiovascular; para la anestesia
local; para la ‘ansiolisis; para aumentar la vigilancia;
para aumentar el libido; para la diuresis y/o para la

antinatriuresis.
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El abajo firmante pide que fa presente solicitud internacional sea tramitada de
conforinidad con el Tratado de Cooperacion de Patentes

1 414 UdY CALIUudI YD

UL 1A LA NG LU UL Al

PCT

Solicitud Internacional

No.  PCT/EP2007/005098

PETITORIO

(08.06.07)

Fecha de presentacion internacional: 8 DE JUNIO DE 2007

Nombre de la Oficina receptora y “Solicitud Internacional PCT™ RO/EP

Referencia
mdvimo 12 caracteres)

al expediente del solicitante o del mandatario (si se desea) (como

GRA3231PCT

MEDICAMENTOS

Recuadro No. [ TITULO DE LA INVENCION
4-METIL-1H- PTRROL-2-CARBOXAMIDAS 1,3-DISUSTITUIDAS Y SU USO PARA LA PRODUCCION DE

Recuadro No. 1 SOLICITANTE

Nombre y direccion: (Apellido, nombre; en el caso de una persona juridica, la descripeion oficial

completa. En la direccion deben figurar el cédigo postal y ¢l nombre del
pais. El pais que se indica en la direccién en este recuadro es el pais del
domicilio social o residencia del solicitante, en cuanto a continuacion ne se
indigue un pais de domieilio social o de residencia))

( ) cstapersona es también un inventor

Grinenthal GmbH

No. De teléfono
+49 241 569 0

Zieglerstrasse 6
D-52078 Aachen

No. De Fax

+49 241 569 2655

ALEMANEA

No. De teleimpresora

No. de Registro del Abogado en la oficina

iudo de Nacionalidad:

Estado de residencia:

DE DE
Esta  persona ¢S Todos los cstados Todos los cstados designados salvo Los Estados Umidos de Los estados indicados ¢n el recuadro
solicitante para: designados X | los estados Unidos de América América inicamente suplementario

Recuadro No. 111 OTR

O(S) SOLICITANTE(S) Y/O OTRO(S) INVENTOR(ES)

Nombre y direccion: (Apellide, nombre; en el caso de una persona juridica, la descripcion oficial

completa. En {a direccien deben figurar el codigo postal y el nombre del pais.
El pais que se indica en la direccion en este recuadro es el pais del domicilio

Weidenweg 10
D-52074 Aachen

Esta persona es:

social o residencia del solicitante, en cuanto a continuacion no se indigue un { ) solicitante unicamente
pais de domicilio social ¢ de residencia))

(X)) solicitante e inventor
OBERBORSCH, Stefan, Dr. ) .

( } inventor Gnicamente

(Si se marca esta casitla, no se debe
que sigue)

rellenar lo

ALEMANIA {
Estado de Nacionalidad: Estado de residencia:
DE DE
Esta persona es Todos los estados Todos los estados designados salvo l.os Estados Unidos de Los estados indicados en el recuadro
solicitante para: designados los estados Unidos de América X | América unicamente suplementario

Los demis solicitantes y/o {demas) inventores se indican en una hoja de contin

X

LAcIon

Recuadro No. IV MANDATARIO O REPRESETANTE COMUN; O DIRECCION PARA LA CORRESPONDENCIA

Jde los solicitant

CONMo:

BROSCH, 0Oliv
Kutzenberger
Theodor-Heus
D-50668 K&ln
ALEMANIA

“-a persona abajo identificada se designa‘ha sido designada para actuar en nombre | (

Nombre v direccién: (dpellido seguide del nombre: en el caso de una persona juridica. la descripcion
oficial completa. En la direccion deben figurar el codigo postal v el nombre del
pais)

e(s) antc las administraciones intcrnacional competentes

X ) mandatario ( )

Representante comin

No. De telétono

+49/221/973 111 ©

er, Dr.
& Wolff

No. De Fax

+49/221/972 111 10

s-Ring 23

No. De teleimpresora

No. de registro del abogado con la Oficina:

Marquese esta casilla cuando no se designe/se hava designado ningln mandatario o representante comiin y el espacio de arriba se utilice en su

lugar para indicar una direccion especinl a la que deba enviarse la correspondencia.

Forma PCT/RO/101 (hoja 1}

(Abril 2006)

Véanse las Notas al formulario del petitorio
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Continuacion del recuadro No. 111 OTROS SOLICITANTES Y/O (OTROS) INVENTORES

Si no se ha de urilizar ninguno de estos subrecuadvos. esta hoja no debe ser inclvida en ef petitorio.

Nombre y direccion: (Apellido, nombre; en el caso de una persona juridica, ln descripcién oficial completa.
En la direccion deben figurar el codige postal y el nombre del pais. El pais que se
indica en la direccidn en este recuadro es ef pais del domicilio social o residencia del
solicitante, en cuanto a continuacion no se indigue un pais de domicilio secial o de
residencia}}

SUNDERMANN, Bernd, Dr.

Esta persona es:

{ ) solicitante dnicamente

solicitante e inventor

{ ) inventor (nicamente
Alte Vaalser Strasse 40b {(Si se marca esta casilla, no se debe
D-52074 Aachen rellenar lo que sigue)
ALEMANIA
Estado de Nacionalidad: | Estado de residencia:
DE | DE
!
Esta persona es solicitante Todos los estados Todos los estados designados salvo los Los Estados Unidos de t.os cstados indicados ¢n
para: designados estados Unidos de América X | América dnicamente el recuadro suplementario
Nombre y direccion: (Apellidn, nombre; en el case de una persona juridica, la descripcion oficial completa. | Esta persona es:
En ia direccion deben figurar el codigo postal y el nombre del pais. El pais que se
indica en la direccion en este recuadro es el pais del domicilio social o residencia del
solicitante, en cuanto a comtinuacion no se indigue un pais de domicilio social o de | ) solicnante bnicamente
residencia))
SUNDERMANN, Corinna,Dr. ( X)) solicitante ¢ inventor
Alte Vaalser Strasse 40b ( ) inventor inicamente
en came
D-52074 Aachen (Si se marca estu casilla. no se debe
ALEMANTIA rellenar lo que sigue)
.stado de Nacionalidad: i Estado de residencia:
DE 1| DE
Esta persona es solicitante Todos los estados Todos los estados designados salvo los | X | Los  Estados  Unidos de Los estados indicados en
para: designados estados Unidos de América América inicamente el recuadro suplementario
Nombre y direccion: (Apellido, nombre; en el caso de una persona juridica, la descripcion sficial completa. | Esta persona es:
En la direccion deben figurar el codigo postal y el nombre del pais. El pais que se
indica en la direccion en este recuadro es el pais del domicilio social o residencia del
solicitante, en cuanto a continuacion ne se indigue un pais de domicilio social o de ( ) solicitante Onicamenic
residencia})
( X ) solicitante ¢ inventor
BIJSTERVELD, Edward, Dr. ‘ N inventor fni L
inventor tnicamente
MercaCh?m B.V. . (Si se marca esta casilla, no se debe
Toernooiveld 100, 6503 CRB Nijmegen rellenar lo que sigue)
HOLANDA
Estado de Nacionalidad: NL Estado de residencia: NL
Esta persona es solicitante Todos los estados Todos los estados designados salvo los [ X | Los  Estados  Unidos  de Los estados indicados en
para: designados estados Unidos de América América tnicamente el recuadro suplementario
Nombre y direccion: (Apellide, nembre; en el caso de una persona juridica, la descripcion eficial completa. | Esta persona es:
En la direccion deben figurar el cédigo postal y el nombre del pais. El pais que se
indica en la direccidn en este recaadro es el pais del domicilio social e residencia del
' selicitante, en cuanto a continuacion no se indigue un pais de domicifio social o de | ( } solicitante dnicamente
residencia))
HENNIES, Hagen-Heinrich, Dr. tX ) solicitante ¢ invenior
Eicherscheid 56 ‘ ) i ventor fni X
. inventor unicamente
D-52452 Simmerath (Si se marca esta casilla, no se debe
ALEMANIA rellenar Io que sigue)
Estado de Nacionalidad: DE " Estado de residencia: DE
Esty persona cs solicitante Todos los cstados Todos los estados designados salvo fos los Estados Umidos  de Los estados indicados cn
para: designados estados Unidos de América Ainérica anicamente el recuadro suplementario

() Los demas solicitantes y/o (demas) inventores se indican en otra hoja de continuacién

Forma PCT/RO/101 (hoja de continuacidn) (Abril 2006)

Véanse las Notas al formulario del petitorio
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Recuadro suplementario. $7 no se utiliza el recuadro suplementario, no serd necesario incluir esta hoja en el petitorio.

Utilizar el presente recuadye en los casos sigientes

1.- §i cualquiera de los recuadros no bastase para contener toda lu informacién:

en particular

i) si hav mads de dos persongs como solicitantes v/o inventores v no se cuenia
con una “hoja de continvacion”:

i) si, en el Recuadro No. Il o I, se ha marcado la casilla “los Estados
indicados en el recuadro suplementario”:

iti) st en el Recuadro No. I o 11, el inventor o el solicitante e invenior no es
invenior a los fines de todos los Estados designados o de los Estados Unidos
de América:

i) si ademads. el mandatario o mandatarios indicados en el Recuadro No. IV,
hubiese mandatarios adicionales

) si en ¢l recuadra No. VI se reivindica la prioridad de mas de tres solicitudes
anteriores:

2. Si el solicitante desea que su solicitud intemacional se

_. . trate en un pais designado como solicitud de una patente o
certificado de patente complementaria, un certificado de
inventor adicional o un certificado de uso adicional:

3. Si el solicitante desea que su solicitud internacional sea
tratada en los Estados Unidos de Norteamérica como
continuacién o continuacion en parte de una solicitud anterior:

Continuacién del Recuadro No.

KUTZENBERGER, Helga Dr.
WOLFF, Felix Dr.

SCHWOBEL, Thilo Dipl.-Phys.
BULLE, Jan Dr.

Abogados de Patentes
Kutzenberger & Wolff
Theodor-Heuss-Ring 23
D-50668 KO1n
ALEMANTA

En esie caso escribir “comtinvacion del Recuadro No.  * (indicar el numere del
recuadro v proporcionar la informacion de conformidad con las instrucciones

Jacilitadas en el recuadro en el que el espacio eva insuficiente;

En este caso escribir “continuacion del Recvadro No. 111" v proporcionar para
cada persona suplementaria el mismo tipo de informacion que las que se solicitan
en el Recuadro No, HI

En este caso escribir “coniinuvacion del Recuadro No. Il o “continuacion del
Recuadro No. i1, o " continuacion de los Recuadros If v (11" (segun proceda);
indicar el nombre del solicitante o solicitanies en cuestion v, al lado de cada
nombre, el Estado (o Palente ARIPO, Europea, OAPI, en su caso) para los que
sea soficiiante la persona mencionada,

En este caso escribir “continuacion del Recuadro No, H™ o “continuacion del
Recuadro No. 1117, o * coniinuacion de los Recnadros i1 v 1117 (segin proceda);
indicar el nombre del inventor o inventores v al lado de cada nombre, Estado o
Estados (o Patente ARIPO, Enropea, OAPIL en su caso) para los que sea invenior
la persona mencionada;

En este caso escribir “continuacion del Recuadro No. 1V v proporcionar para
cada mandatario adicional el mismo tipo de informacion gue fas que se soliciran
en el recuadro No. I'V;

En este caso escrihir “continuacion del Recwadre No. VI7 v proporcionar para
cada solicitud anterior suplementaria el mismo tipo de informacion que la que se
solicita en el Recuadro No. V1.

En ese caso indigue el nombre o el codigo de dos leiras del pais correspondiente,
v después del nombre del pais la designacion “patente adicional”, "ceriificado
adicional”, "certificado de inventor adicional” o "certificado de uso adicionat”, el
mimero de expediente de la solicitud principal o de la patente principal o de otro
derecho de proteccion principal asi como la fecha de otorgamiento de la patente
principal o del vtro derecho de proteccion principal ¢ la fecha de presentucion de
la solicimd principal (Reglas 4.1 1 pdrrafo a inciso iii v 49bis. | pattafo a & b).

En este caso indigue “Estados Unidos de Norteamérica” 6 "US" v la designacion
"continuacion” ¢ "continuacion en parte” . asi como el Nimero de Solicitud v la

[fecha de presentacion de la Solicitud  Principal (Reglas 4.11 parrafo a inciso iv v

49bis. ! panafo d).

1V, representantes adicionales:

Forma PCT/RO/101 (hoja suplementaria)
Féanse lus Notas af formulario del petitorio

(Abril 2006)
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Recuadro No. V DESIGNACIONES

La presentacion de esta solicitud abarcs de acuerdo a la Regla 4.9 parrafo a la designacion de todos los paises suscritos al tratado para los que ¢l PCT

¢s obligatorio en la fecha de solicitud internacional, y en cuanto disponible, para cada tipo de derecho de proteceion, y tante para una patente regional

como también para una patente nacional,

No obstante

( X)) no se designa DE Alemania para un derecho de proteccidn nacional

{ ) no sc designa JP Japdn para un derecho de proteccién nactonal

( )no scdesigna KR Republica de Corea para un derecho de proteccion nacional

() nosedesigha RU la Federacion Rusa para un derecho de proteccion nacional

{Las casillas precedentes se pueden marcar para excluir (irreversiblemente) las designaciones correspondientes, para evitar que una solicitud nacional

anterior cuya prioridad sc reivindica pierda su derccho de acuerdo al Derecho Nacional. Ver las observaciones al recuadro No. V para las

consecuencias de estos reglamentos legales en estos y otros paises determinados)

Recuadro No. VI REIVINDICACION DE PRIORIDAD Se indica otras reivindicaciones de prioridad en el { )
recuadro suplememario

Se reivindica la prioridad de la/las solicitud(es) anterior{es) siguiente(s):

Fecha de deposito de la
solicitud anterior

Numero de expediente
de la solicitud anterior

La solicitud anterior es ina

solicitud nacional:

solicitud regional:*

solicitud intemacional:

(dia/mes/ano) Pais Oficina regional Oficina de deposito -
Renglén (1)
09/JUNIO/2006 10 20060272293 DE
Renglén (2)

Renglon (3}

Renglon (4)

Renglén (5)

.~ ) Lasreivindicaciones de prioridad adicionales se indican en el cuadro adicional

Se rucga a la Oficina receptora que prepare y transmita a la Oficina Internacional una copia certiticada de lads) solicitud(es) anterior(es) indicada(s)
arrtha (solo en gl caso de que la(s) reivindicacidn{es) anterior(es) fue(ron) depositadals) en la Oficina que es la Oficina Receptora para los efectos
de esta solicitud internacional):

{  )todos los (
renglones

YRenglén(1) () Rengion(2) ¢ ) Renglon(3) () Renglon(4)  ( )Renglon(5) ( ) otros, ver el cuadro

adicional

* En caso de que la solicitud anterior sea una Solicitud ARIPO, indique usted al menos un pais que sea pais miembro del Convenio de Asociaciones de
Paris para la Proteccion de la Propiedad Intelectual o que sea miembro de la Organizacion Mundial de Comercio y para el cual se haya depositado la
SOICTIUI BITETEOT .octieiinis ittt st et st es bk ee s er e e b ss et s ere ot beetate ohebo e R shee oL o8 oAb eE £ 4E 40 e SaEeEEE L e r o8 shR S L L€ 40 £ s rs e84 £ 0L L ee e o408 A b L L8 £ ekt 4 b e oL s s e ia b srsmeaesnsasaninsner s

Recuadro No. V11 ADMINISTRACION ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

Eleccion de la Administracion cncargada de Ia biisqueda inteenacional (Si dos o mds Adminisiraciones encargadas de fa biisqueda internacional son compelentes para
efectar el examen preliniinar internacional, indiquese el nombre de la Administracion elegida; se puede utilizar el codigo de dos letras):

ISATEP A ettt e b e et e e e e bt a et ea e et sn e b e e e e e ehneanee e

Peticién de uso de los resultados de una bisqueda anterior; Referencia a esta bisqueda anterior (en el caso de haber solicitado a fa Autoridad de Busqueda
Internacional una basqueda previa o en el caso de que la Autoridad la haya llevado a cabo):

Fecha (dia/mes/aiio) Nimero dc expediente Pais (u oficina regional)
g

_.\‘ccuadro No. VIII DECLARACIONES

Nomero de
declaraciones

Los campos No. VIII (i) a (v) contiencn las sigbienies declaraciones (marque abajo con una cruz las casillas correspendientes e
indique en la columna derecha para cada declaracion su cantidad):

( ) Campo No. V11l (i) Declaracidn con respecto a lawdentidad del inventor:

() Campo No. VII1 (ii) Declaracion con respecto al derecho de la solicitante, al momento de la fecha de

deposito internacional, de solicitar y obtener una patente

( ) Campo No. VI (iii) Declaracion con respecto al devecho de la solicitante, al momento de la fecha de

deposito internacional, de reivindicar la prioridad de una solicitud anterior:

( ) Campo No. VI (iv) Declaracion del inventor (solo en atencidn a la disposicion de los Estados Unidos de

Nerteamérica)  => se presentardn

{ } Campo No. VI (v) Declaracion con respecto a revelaciones no perjudiciales o a excepciones del perjuicio a

la novedad:

Forma PCT/RO/102 (hoja 2) (Abril 2006) Veanse las Notas al formulario del petitorio
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Recuadro No. 1N LISTA DE VERIFICACION: IDIOMA DE PRESENTACION

L.a presente sohcitud intemacional contiene

La presente solicitud internacional estd acompainada de tos documentos

ara acompaiiar el resumen cn el momento de su publicacion.

siguientes {marque con una cruz las casillas correspondientes e indique Nimero
{a) cf sigutente nlunero de hojas en papel: en la columna derecha en cada caso el pdmero de los cjemplares anexos)
Petitorio (incluso hojas - X ) Hoja de calculo de tasas 1
de declaracion) 5 2.-( ) Original de un Poder separado
3-( ) Original de un poder general
Descripeion (sin la parie 4-( X ) Copiadel poder general; Nimero de expediente
del protocolo de secuencia) 98 {en caso de existir): 41660 1
S-( ) Declaracion que explica la ausencia de una firma
Reivindicaciones 70 6.-( ) Documento(s) de priondad
identtficado(s) en el Recuadro No. Vi
Resumen 1 por los siguientes mimeros de renglon:
7.-4 ) Traduccion de la solicitud intemacional
Dibujos al siguiente idioma:
8-( ) Indicaciones separada relativa a los
Total parcial 174 microorganismos depositados u otro
materiai biolagico |
Parte del protocalo de 9.-( }  Protocolo de secuencia en forma legible por camputadora
secuencia de la descripeidn (indique adicionalinente el tipo y namero de los soportes
(numero de hojas, en cuanto de datos anexados (disquete, CD-ROM, CD-R u otros))
se deposite en papel, (1 () Copiaexclusivamente para los fines de la
independicniemente de que bisgueda intemacional segin la Regla 13ava
también se deposite en {y no como parte de la solicitud internacional)
forma legible por (1} () (solo en caso de haber cruzado el campo (b)(i) &
computadora) {c){i) en la columna izquicrda) copias adicionales
incluso, en cuanto aplicable, una copia para los fines
Nuamero total de hojas 174 de la busqueda internacional segin Regla 13
{iii) () junto con [a declaracion corespondiente de que ia(s)
(b) exclusivamente en forma legible copia(s} es/son idéntica(s} con el protocolo de
por computadora (seccion 801(a)(1)) secuencia incluidas en la columna izquierda
{1} ( ) protocolos de sccuencia 10.-( ) Tablas en forma legible por computadora en conexidn con fos
(i} () tablas respectivas protocoles de secuencia (indigue tipo y niimero de los soportes
de datos anexados (disquete, CD-ROM. CD-R v otros))
) tainbién en torma legible por {1} { ) Copia exclusivamente para los fines de la biusqueda
computadora (seccion 80 1(a)(ii)) internacional segan la seccion 802 (b-cuarta) (y no
(i) { ) protocolos de secuencia como parte de la solicitud inernacional)
(i) () tablas respectivas (i) () (solo en caso de haber cruzado el campo (b){(ii) 6 (c)(11)
en la columna izquierda) copias adicionales, incluso.
Tipo y cantidad de los soportes de datos (disquete, en cuanto aplicabie, una copia para los fines de la
CD-ROM, CD-R u otros), en log que se encuentran busqueda intermacional segin seccién 802 (bcuarta)
(i} () junto con la declaracin correspondiente de que la(s)
(1) ( ) protocolos de secuencia copia{s) es/son idéntica(s) con las tablas incluidas
(i) () 1ablas respectivas en la columna izquierda
(indicar en 1a columna derecha las copias adicionales 11.-{ )} Otros (especifique individualinente):
depositadas bajo el punio 9(it) v/o 10(ii))
Se sugicrc la Figura (No.) de los dibujos (en su caso) Idioma en que se presenta la solicitud internacional:  ALEMANIA

solicitud, en que caricter de suscribe la persona

Recuadro No. X FIRMA DEL SOLICITANTE, DEL MANDATARIO O DEL REPRESENTANTE COMUN .
Se deberd repetir junto a la firma el nombre de cada persona que suscribe, y se deberd indicar, siempre v cuando no se desprenda esto de manera inequivoca de la

XK6in, 5 Junio 2007
{ribrica)
Dr.

Oliver Brosch, Abogadc de Patentes

Para la Oficina Receptora dnicainente

A Fecha efectiva de recepeién de la
pretendida solicitud internacional:

(08.06.07)
& de Junio de 2007

3.- Fecha cfectiva de recepeidn, rectificacion en razon de la recepeion
ulterior pero dentro del plazo, de documentos o de dibujos que completen
la pretendida solicitud internacignal:

(
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Seite 39, Zeilen 22-30
-/

B] Weltere VerSffentlichungen sind der Fortsetzung von Feld G zu enlnehmen Siehe Anhang Patentfamiie

* Besondere Kategorien von angegebenen VerHentlichungen - "'T* Spatere Verdtfentichung, die nach dem internationalen Anmeidedatum
"A" VertHtentichung, die den ellgemeinen Stand der Technk defirier, ﬂi’;gg{:‘ngﬂ?ﬁﬂ%&"ﬁ,ﬁﬁwfﬁgﬁﬁe&erﬂ;n"gn{:‘;g‘;rder

aver icnt sonders bédeulsam anzusahen | . ) Erfindung zugmndelb?enden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden
'E' &lleres Dokument, das jedoch erst am oder nach dem interationalen Theorie angegebon is!

Anmeldedatum verdfientlicht worden ist *X* Verdffentlichung von besondarar Bedeutung;, die beanspruchte Erfindung
‘L Veroifentichung, die geeignet ist, einen Prioritatsanspruch zweifelhafl er~ kann allein avlgrund dieser Verbffentlichurg nicht als neu oder auf

schalnen zu lassen, edar durch die das Verdffentichungsdatum elner erfinderischer Tatigkelt beruhend betrachtef werden

anderen im Recherchenberich! genannten Verdflentlichung belegt wercen ays b d . die b
soll oder cfie aus einem andaren besonderen Grung angegeben ist (wie ¥* Verbifentlichung von besondersr Bedeulung; die baanspruchie Edindung

ausgefuhrt)
*0" Verdffentiichung, die sich auf eine mindliche Offenbarung,
elne Benulzung, elne Aussteliung oder sndere MaBnahmen bazleht
*P* Verdfientlichung, die ver dem internationalen Anmeldedatm, aber nach

kann nicht als aut erfinderischer Taligkell beruhend betrachiet
warden, wenn die Vardffentlichung mit einer oder mehreren andgren
Verdffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebrachl wird und
diese Verbindung fiir einen Fachmana nahellegend ist

dem beanspruchien Pricritdtsdaluin verdtfentlicht worden kst "&* VerGlfentlichung, die Mitgled derselben Patentfamille ist
Datum des Abschlusses der internationalen Recherche Absendedatum des internationalen Recherchenberichis
15. Oktober 2007 22/10/2007
Nama und Postanschtifi der Inlernasionalen Recherchanbehrda Bevoliméchligier Badiensteter

Europélsches Patgntamt, P.B, 5818 Patenllaan 2
NL - 2280 HV Rijswik

Tel. (+31--70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl,

Fak (+3170) 3403016 Rudolf, Manfred

Fommblait PCTASA210 (Blalt 2} (April 2005)
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT

Intesnationales Aktenzeichen

PCT/EP2007/005098

C. (Fortzetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategerie*

Bezeichnung der Verdtfentlichung, soweil erfordedich unler Angabe der in Betracht kommanden Telle

Belr. Anspruch Nr.

A

WO 2004/108685 A (AVENTIS PHARMA SA [FR])
16. Dezember 2004 (2004-12-16)

Formel I; Schema 1; Anspriiche 1,34-39;
Beispiele 6-10,39,40

ALAZARD, J.P.; BOYE, O.; GILLET, B.;
GUENARD, D.; BELOEIL, J.C.; THAL, C.:
"Composés interagissant avel 1a tubuline.
Partie I. Synthése de phenylpyrroles
ortho-ortho’ substitués en rotation libre
ou empéchée"

BULL. SOC. CHIM. FR.,

Bd. 130, Nr. 6, 1993, Seiten 779-787,
XP009090907

Verbindung 21

WO 90,/02733 A (CENTRE NAT RECH SCIENT
{FR]1) 22. Marz 1990 (1990-03-22)
Verbindung 10

—————

1-23

Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung van Blatt 2} (April 2005)
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT
Angaben zy Varbfentlichungen, dle zur selben Patentfamille gchfiren

Inlematicnales Aktenzelchen

PCT/EP2007/005098

Im Recherchenbericht

Datum der

Mitglied(er) der

Datum der

angeflhrtes Patentidokument Verdfientlichung Patentfamilie Verdfientiichung
WO 2005113497 A 01-12-2005 CA 2566892 Al 01-12~2005
DE 102004024772 Al 22-12~-2005
EP 1751101 Al 14-02-2007
US 2007135494 Al 14-06-2007
EP 0957099 A2 17-11-1999 AT 228119 T 15-12-2002
BR 9901052 A 25-04-2000
CA 2268870 Al 15-10-1999
DE 69903992 D1 02-01-20G3
DE 69903992 T2 21-08-2003
DK 957099 T3 17-03-2003
ES 2188095 T3 16-06-2003
JP 3224372 BZ 29-10-2001
JP 11322711 A 24-11-1999
PT 957099 T 28-02-2003
WO 2004018455 A 04-03-2004 AU 2003268184 Al 11-03-2004
CA 2496246 Al 04-03-2004
CN 1688573 A 26-10-2005
EP 1537099 Al 08-06-2005
JP 2006501243 T 12~-01-2006
KR 20050038631 A 27-04-2005
WO 2004108685 A 16-12-2004 AU 2004245269 Al 16-12-2004
BR P10411001 A 04-07-2006
CA 2528093 Al 16-12-2004
EP 1641765 Al 05-04-2006
JP 2006526596 T 24-11-2006
KR 20060006850 A 19-01-2006
MX  PA05012929 A 28-02-2006
US 2005014765 Al 20-01-2005
W0 9002733 A 22-03-1990 DE 68912944 D1 17-03-1994
EP 0432209 Al 19-06-1991
FR 2636063 Al 09-03-1990
JP 4502146 T 16-04-1992
us 5189055 A 23-02-1993

Formblatt PCTASA/210 {Ankang Patentfarnlile] (Apsll 2005)
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Ve

INTERNATIONALER RECHERCHENBEHICHT —
PCT/EP2007/005098
A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANOES
INV. €07D207/40 C07D401/12  C€0O7D403/12  CO7D405/12 €070405/14
Co7D417/12

Nach der Infernationalen Patentkiassifikation (IPC) oder nach der nationalen Klassitikation und der IPC

B. RECHERCHIERTE GEBIETE

Co7D

| Recherchierter Mindaestpriifstoft (Klassifikationssystem und Klassiflkationssymbole )

Recherchierle, aber nicht zum Mindesipriistoff gehdrende Verbfientichungen, sowelt diese unter dic recherchlerten Gebiete fallen

Wainhrend der inlernationalen Recherche konsuitlene elektronische Datenbank (Nama der Datenbank und evill. verwendele Suchbegriffe)

EPO-Internal, WPI Data, PAJ, BEILSTEIN Data, CHEM ABS Data

C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategotie® | Bezeichnung der Verdffentlichung, sowell erfordertich unter Angabe der In Betracht kommenden Taile / [ Belr. Anspruch Nr.
A WO 2005/113497 A (GRUENENTHAL GMBH [DE]; . 1-23
MERLA BEATRIX [DE]; SUNDERMANN CORINNA
[DE]; JA) 1. Dezember 2005 (2005-12-01)
Formel 1; .
Seite 20, Zeile 11 - Seite 21, Zeile 9 d
A EP 0 957 099 A2 (PFIZER PROD INC [US] 1-23
PFIZER PROD INC)
17. November 1999 (1999-11-17)
Formeil 1,
Absatz [0050]; Anspriiche 1,8 L
A WO 2004/018455 A (CHIRON CORP [US]; DESAI 1-23
MANOJ [US]; NI ZHI-JIE [US]; NG SIMON
[Usy; PF) 4. Marz 2004 (2004-03-04)
Formel I;
Seite 39, Zeilen 22-30
Sy

; m Wettere Verdtienilichungen sind der Fortselzung von Feld C zu emnehmerm Siehe Anhang Patentfamilie

* Besondera Kalegorien von angegsbhenan Verdifentiichungen

*A* Verdffenllichung, die dan allgemeinen Stand der Technik defnier,
aber nicht als besonders bedeutsam anzusghen st

*E* aberes Dokument, das Jedoch erst am oder nach dem inlernalionalen
Anmeidedaturn veraffentiicht wordan ist

‘L* Verbttentlichung, die geeigne! ist, einen Prioritdtsanspruch zweitelhatt er—
scheinen zu lassen. oder durch dis das Verdffentlichungsdatem einer
anderen Im Recherchenbericht genannten Verdftentlichung belegt werden
soll oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie
ausgetdhr)

‘O Verdffentlichung, die sich auf eine mindiiche Offenbarung,

’ eine Banutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieM

'P* Verdifentichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum, aber nach
dem heanspruchien Prioritatsdatum verdifentlicht worden ist

*T* Spétera Verdfientlichung, die nach dem inlernationalen Anmaidedatum
oder dem Proritatsdatum verdffentiicht worden ist und mil der
Anmeldung nicht kolidieri, sondern nur zum Verstindnis des der
Erfindung zugrundellegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegendan
Theorle angegeben ist .

*X* verdftentlichung von besonderer Bedaulung; dle beanspruchie Efindung
kann afleln auigrund dieser VertttentBchung nicht als neu oder aut
erfinderischer Tatlgkeil beruhend betrachtet werden

*Y* Verbffentlichung von besonderer Bedeulung; die beanspruchte Edindung
kann nicht als auf edinderischer Tatigkelt beruhend belrachtet
werden, wenn die VerSffentichung mit einer oder mehreren andaten
Verdtlentlichungen dieser Kalegorie In Varbindung gebracht wird und
diese Varbindung fiir ainen Fachmann naheliegsnd ist

*&* Verdttentlichuny, die Mitglied darseiben Patenttamilie ist

| Datum des Abschiusses der imemationalen Recherche

15. Oktober 2007

Absendedalum des intemationalen Recherchenberichts

22/10/2007

Name und Postanschrift der internalionalen Recherchenbehorde
Europaisches Patentami, P.B, 5818 Patentlaan 2
NL ~ 2280 HV Rijswijk
Tel. (+31~70) 340-2040, Tx. 31 651 epo n,
Fax: (+31-70) 340-3016

Bevolimé&chligter Bediensteler

Rudol1f, Manfred

Formblatt PCTASA/210 (Blalt 2) {April 2005)
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT

Internationales Aktenzelchen

PCT/EP2007/005098

C. (Fortsetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

’ Kategorie® | Bezeichnung der Veréitentlichung, sowe ertorderich unter Angabe der in Betracht kemmenden Teile ;

Belr, Anspruch Ni.

A

WO 2004/108685 A (AVENTIS PHARMA SA [FR1)
16. Dezember 2004 (2004-12-16)

formel I; Schema 1; Anspriche 1,34-39; :
Beispiele 6-10,39,40

ALAZARD, J.P.; BOYE, O.; GILLET, B.;
GUENARD, D.; BELOEIL, J.C.; THAL, C.:
"Composés interagissant avel la tubuline.
Partie I. Synthése de phenylpyrraies
ortho-ortho’ substitués en rotation libre
ou empéchée"

BULL. SOC. CHIM. FR.,

Bd. 130, Nr. 6, 1993, Seiten 779-787,
XP009090907

Verbindung 21

WO 90/02733 A (CENTRE NAT RECH SCIENT
[FR]) 22. Marz 1990 (1990-03-22)
Verbindung 10

—_——

1-23

Fommbilatt PCTASA/210 (Fortselzung von Blatt 2) {April 2005)
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT

Angaben zu Variflentlichungen, die zur selben Patantiamilie gehdren

Intemationales Aktenzeichen

PCT/EP2007/005098

Im Recherchenbericht Datum der Mitglled(er) der Datum der
angefilhrtes Patenidokument verdtfantlichung Patenttamilie Veréitentichung
WO 2005113497 A 01-12-2005 CA 2566892 Al 01-12-2005
DE 102004024772 Al 22-12-2005
EP 1751101 Al 14-02-2007
US 2007135494 Al 14-06-2007
EP 0957099 A2 17-11-1999 AT 228119 T 15-12-2002
BR 9901052 A 25-04-2000
CA 2268870 Al 15-10-1999
DE 69903992 D1 02-01-2003
DE 69903992 T2 21~-08-2003
DK 957099 T3 17~-03-2003
£S 2188095 T3 16-06-2003
JP 3224372 B2 29-10-2001
JP 11322711 A 24~-11-1999
PT 957099 T 28-02-2003
W0 2004018455 A 04-03-2004 AU 2003268184 Al 11-03-2004
‘ CA 2496246 Al 04-03-2004
CN 1688573 A 26-10-2005
EP 1537099 Al 08-06-2005
JP 2006501243 T 12-01-2006
KR 20050038631 A 27-04-2005
WO 2004108685 A 16-12-2004 AU 2004245269 Al 16-12-2004
BR PI0411001 A 04-07-2006
CA 2528093 Al 16-12-2004
EP 1641765 Al 05-04-2006
JP - 2006526596 T 24-11-2006
KR 20060006850 A 19-01-2006
MX  PA05012929 A 28-02-2006
Us 2005014765 Al 20-01-2005
WO 9002733 A 22-03-1990 DE 68912944 D1 17-03-1994
EP 0432209 Al 19-06-1991
FR 2636063 Al 09-03-1990
JP 4502146 T 16-04-1992
us 5189055 A 23-02-1993

Fonmblat FCTASA/210 (Anhang Patentfamills) (April 2005}
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VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT
AUF DEM GEBIET DES PATENTWESENS

Absender: INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE PCT

o WV et

KUTZENBERGER & WOLFF

MITTEILUNG UBER DIE UBERMITTLUNG DES

INTEANATIONALEN RECHERGHENBERICHTS

UND DES SCHRIFTLICHEN BESCHEIDS DER

INTERNATIONALEN RECHERCHENBEHORDE
ODER DER ERKLARUNG

Zz.H..Brosch, Olivezx

-] Thecdor-Heuss-Ring 23E‘NGFGANGEN

/ ALLEMAGI;E 2 2 Ok“ 2&07
T P
; ’ e & WOLEF Regel 44.1 PC
(ﬂ/[(/ uas kuTZENBERSER 8 WO (Feo "
o .
- . - . . 1] Absendedatum
obd A, ZA0R e &M/”igﬁf’"am"” 22/10/2007

Aktenzeichen des Anmelders oder Anwaits F
GRA3231PCT _ WEITERES VORGEHEN siehe Punkts 1 und 4 unten
Internationales Akitsnzeichen Internationales Anmeldedatum
PCT/EP2007/005098 - (TagMonatdahr) g 106 /2007

(¢ ) Anmelder

GRUNENTHAL GMBH

1. [{[ Dem Anmeider wird mitgeteiit, dai3 der internationale Recherchenbericht und der schriftiche Bescheid der Intemnationalen
Recherchenbehbrde erstellt wurden und ihm hiermit Obermittelt werden.

Einreichung von Anderungen und einer Erkldrung nach Artiked 19:
Cer Anmeider kann auf eigenen Wunsch die Anspriiche der internationalen Anmeldung &ndem (siche Regel 46):
Bis wann sind Anderungen sinzureichen?

Die Frist zur Einreichung solcher Andérungen betragt iblicherweise zwei Monate ab der Ubermittlung des
internationalen Recherchenberichts.

Wo sind Anderungen elnzureichen?
Unmitteibar beim Internationalen Biire der WiPO, 34, chemin des Colombettes, CH-1211 Genf 20, Telefaxnr.: {41-22) 338.82.70
Nahere Hinweise sind den Anmerkungen auf dem Beiblatt zu entnghmen.

2. [ ] Dem Anmelder wird mitgeteil, daB kein Intomationaler Recherchenbericht erstellt wird und daf3 ihm hiermit die Erkiarung nach
Artikel 17 (2) a} sowle der schriftlichs Bescheid der Internationaten Recherchenbehdrde dbermittelt werden.

3. [:I Hinsichtlich des Widerspruchs gegen die Entrichtung einer zusatzlichen Gebihr (zusatzicher Gebiihren) nach Regel 40.2 wird’
dem Anmeider mitgeteilt, dan
der Widerspruch und die Entscheidung hieriber zusammen mit seinem Antrag auf Ubermittiung des Wortlauts sowoh! des
o Widerspruchs ais auch der Entscheldung hieriiber an die Bestimmungsimter dem Internationalen Biiro (ibermittelt worden
SN sind.
it J

(] noch keine Entscheldung tber den Widerspruch vorliegt; der Anmelder wird benachrichtigt, sobald eine Entscheidung
getroften wurds.

4. Zur Erinnerung:

Kurz nach Ablauf von 18 Monaten seit dem Priorititsdatum wird die internationale Anmeldung vom Internationalen Biiro verdf-
fenticht. Will der Anmelder die Verditentlichung verhindern odar auf elnen spateren Zeltpunit verschisben, so mul3 gemas Re-
ge! 90751 baw. 903 vor AbschluB der technischen Vorbereitungen fiir die internationale Vertffentlichung eine Erklarung Gber
"die Zuricknahme der internationalen Anmeidung oder des Priorititsanspruchs belm !nternationalen Biro eingshen.

Der Anmelder kann beim Internationalen Bire eine informelle Steltungnahme zum schriftlichen Bescheid der Intemationalen
Recherchanbehdirde einreichen. Das Internationale Biiro sendst allen Bestimmungsamtern elne Kopie dieser Stellungnahme,
sofern nicht eln Internationater vorlufiger Priffungsbericht erstellt worden ist bzw. gerade ersteilt wird. Elne solche Steflungnahme
wilrde auch der Offentlichkeit zuginglich gemacht, allerdings erst nach Ablauf von 30 Monaten seit dem Priorititsdatum.

In bezug auf elnige Bestimmungsamter ist innarhalb von 19 Monaten seit dem Prioritdtsdatum ein Antrag auf intemationale
vorigufige Priifung einzurelchen, wenn der Anmelder den Eintritt in die nationale Phase verschigben und erst 30 Monaten nach
dem Priofitatsdatum (in manchen Amtemn sagar noch spéter) vornehmen mdachte; ansonsten mul der Anmeider innerhalb von

20 Monaten seit dem Prioritatsdatum dle fiir den Eintritt In die nationale Phase vor digsen Bestimmungsamtem vorgeschriebenen
Handlungen vornehman.

Bei anderen Bestimmungsimtern gilt die Frist von 30 Monaten (oder eine etwaige fangere Frist) auch dann, wenn innerhalb von
19 Monaten kein solcher Antrag eingereicht wird.

Siehe Anhang zu Formblatt PCT/IB/301. Genaue Angaben zu den Jewells gettenden Fristen In den einzelnen Amtern enthalt der
PCT-Leitfaden fiir Anmelder, Band I\, Nationale Kapite! sowie die Website der WIPO.

Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehdrde Bevollméchtigter Bediensteter

Européisches Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2 .
) NL-2280 HV Rijswilk Saskia Stark
Tel. (+31-70) 3402040

e’ Fax: (+31-70) 340-3016

A Formblatt PCT/ISA/220 {Oktober 2005) ' ‘ (Sieha Anmerkungen auf Beiblati)
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ANMERKUNGEN ZU FORMBLATT PCTASAR20

Diese Anmerkungen solien grundlegende Hinwelse zur Einreichung von Anderungen geman Artkel 19 geben. Dlesen Anmerkungen
liegen die Erfordernisse des Vertrags (iber die internationale Zusammsnarbeit auf dem Gebiet des Patentwesans (PCT), der Ausfihrungs—
ordnung und der Verwaltungsvorschriften zu diesem Vertrag zugrunde. Bei Abweichungen zwischen diesen Anmerkungen und
obengenarnnten Texten sind letziere maf3gebend. Nahere Einzelheiten sind dem PCT-Leitfaden fir Anmelder, einer Verdtientlichung der
WIPD, zu entnehmen.

Die in diesen Anmerkungen verwendeten Begrifte "Artikel”, “Regel” und "Abschnitt” baziehen sich jewsils auf die Bestimmungen des
PCT-Vertrags, der PCT~Ausfihrungsordnung bzw. der PCT-Verwaltungsvorschriften.

HINWEISE ZU ANDERUNGEN GEMASS ARTIKEL 19

Nach Erhait des internationalen Recherchenberichts und des schrifichen Bescheids dar Internationalen Recherchenbehdrde hat der
Anmeider die Mdglichkeit, einmat dle Anspriche der intemationalen Anmeldung zu andern. Es ist jedoch zu betonen, daB, da alle Teile
der internationalen Anmeldung {Anspriiche, Beschreibung und Zelchnungen) wahrend des intemationalen voridufigen Prifungsverfahrens
gedndert werden kénnen, normalerwelse kelna Notwendigkeit besteht, Anderungen der Anspriiche nach Artikel 19 elnzureichen, auSer
weann der Anmelder z. B. zum Zwecke eings veridufigen Schutzes die Verdiffentlichung dieser Anspriiche wiinscht oder ein andgrer Grund
tiir eine Anderung der Anspriiche vor Ihrer internationalen Veroffentiichung vorliegt. Weiterhin ist zu beachten, daf3 ein vorldufiger

Schutz nur In einigen Staaten erhaltlich ist (siehe PCT-Leitfaden fiir Anmelder, Band I/B, Anlagen B 1 und B 2).

Der Anmelder wird darauf hingewiesen, dafd Anderungen nach Artikel 19 nicht zuldssig sind, wenn die Intemationale Recherchenbehdrde
nach Artikel 17 (2) erklart hat, daf kein internationaler Recherchenbericht erstellt wird {siche PCT-Leitfaden far Anmelder, Band /A,
Zitter 296).

Welche Teite der internationalen Anmeldung kénnen geindert werden?
i Rahmen von Artikel 19 kénnen nur die Anspriiche geandert werden.

In der internationalen Phase konnen die Ansprilche auch nach Artikel 34 vor der mit der internationalen vordutigen Prifung beaut-
tragten Behdrde gedndert (oder nochmals gedndert) werden. Die Beschreibung und die Zeichnungen kdnnen nur nach Artikel 34
‘ vor der mit der internationalen vorigufigen Prifung beauftragten Behérde gedndert werden.

Beim Eintritt in dig nationale Phase kinnen aile Telle der internationalen Anmslgung nach Artike! 28 oder gegebenenfalls Artike!
41 geandert werden.

Bis wann sind Anderungen einzureichen?

Innerhalb ven zwel Monaten ab der Ubermitiung des internationalen Recherchenberichts oder Innerhalb von sechzehn Monaten ab
dem Priorititsdatum, je nachdem, welche Frist spater ablduft. Die Anderungen gelten jedoch als rechizeitig eingereicht, wenn sie
dem Internationalen Biiro nach Ablauf der maigebenden Frist, aber noch vor AbschluB3 dor technischen Vorbareltungen fur die
internationale Verdtientlichung (Ragel 46.1) zugehen.

Wo sind Anderungen nicht einzureichen?

Die Anderungen kénnen nur beim intemationalsn Biro, nicht aber beim Anmeldeamt oder der internationalen Recherchenbehdrde
elngereicht werden (Regel 46.2).

Falls ein Antrag auf internationate vorigufige Prifung eingereicht wurdeAwird, siehe unten,

In welcher Form kdnnen Anderungen erfolgen?

Eine Anderung kann erfolgen durch Streichung eines oder mehrerer ganzer Anspriiche, durch Hinzufiigung eines oder mehrerer
neuer Anspriiche oder durch Anderung des Wortlauts eines oder mehrerer Ansprilche in der eingereichten Fassung.

Fur jedes Anspruchsblatt, das sich aufgrund elner oder mehrerer Anderungen von dem urspriinglich eingereichten Blatt
unterscheldet, ist ein Ersatzblatt einzureichen.

Alle Anspriiche, die auf einem Ersatzblatt erscheinen, sind mit arabischen Zifflern zu numerieren. Wird ein Anspruch gestrichen, so
brauchen die anderen Anspriche nicht neu numerlert zu warden. im Fall elner Neunumerierung sind die Anspriche fortlaufend zu
numeriaren (Verwattlungsvorschriften, Abschnitt 205 b)).

Die ﬁ.ndarungen‘slnd in der Sprache abzufassen, In der die internationate Anmeldung veréffentiicht wird.
Welche Untetlagen sind den Anderungen betzufiigen?

Begleitschreiben (Abschnitt 205 b)):

Cie Anderungen sind mit einem Begleltschrelben sinzureichen,

Das Begleitschreiben wird nicht zusammen mit der intemationalen Anmeldung und den gednderten Anspriichen verdifentlicht. Es
ist nicht zu verwechsein mit der “Erkldrung nach Artikel 19(1)" (siehe unten, "Erkldrung nach Artikel 19 {1)").

Das Begleitschreiben ist nach Wahl des Anmelders in englischer odear franzdsischer Sprache abzufassen. Bei englischspra-
chigen internationalen Anmeldungen ist das Begleitschreiben aber ebentalis in englischer, bei franzésischsprachigen inter-
nationalen Anmeldungen in franzésischer Sprache abzufassen.

Anmerkungen zu Formblatt PCT/ISA/220 (Blatt 1) (Oktober 2005}
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PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT

(Artike! 18 sowie Regeln 43 und 44 PCT)

Akienzeichen des Anmelders oder Anwalts WEITERES siehe Formblatt PCT/ISA/220 sowie, sowsit
GRA3231PCT VORGEHEN zutreffend, nachstehender Punkt §
Internationalgs Aktenzeichen Internationales Anmeidedatum (Frahestes) Prioritatsdaturmn
(Tag/Monat/Jahr) {Tag/Monat/Jahr}
PCT/EP2007/005008 08/06/2007 09/06/2006

‘| Aanmelder

GRUNENTHAL GMBH

Dieser internationale Recherchenbericht wurde von der Interationalen Recherchenbenhdrde erstelt und wird dem Anmelder geman
Artikel 18 Ubermitteit. Eine Kopie wird dem Internationalen Blro libermittelt.

Digsér intemationate Recherchenbericht umtast insgesamt 4 Slatier.

Dariiber hinaus liegt inm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bel.

1. Grundlage des Berichts
a. Hinsichtiich der Sprache beruht die internationale Recherche auf

der intemationalen Anmeldung in der Sprache, in der sig eingereicht wurde

{Regeln 12.3 a) und 23.1 b)),

Beslimmte Anspriiche haben sich als nicht recherehlerbar erwiesen (slehe Feld Nr. If).

O 0O 0

Mangeinde Einheitlichkeit der Erfindung (slehe Feld Nr. Iil).

4. Hinsichtlich der Bezelchnung der Erfindung
wird der vom Anmelder eingereichts Wortlaut genehmigt.
‘wurde der Wortlaut von der Behérdo wie folgt festgesetzt:

e

5. Hinsichtlich der Zusammenfassung
wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt.
[:] wurde der Wortiaut nach Regei 36.2b) in der In Feid Nr. 1V angegebenen Fassung von der Behdrde festgesetzt.

Der Anmelder kann der Behérde innerhalb eines Monats nach dem Datum der Absendung dieses internationalen
Recherchenberichts eine Steltungnahme vorlegen. :

6. Hinsichtlich der Zeichnungen
a. istfolgende Abbildung der Zeichnupgen mit der Zusammentfassung zu veréfientlichen: Abb. Nr.
[] wievom Anmeider vorgeschlagen
D wie von der Behtrde ausgewdhit, weii der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat.
D wie von der Behdrde ausgewahlt, weil diese Abbildung die Erfindung besser kennzeichnet.
b. D wird keine der Abbildungen mit der Zusammentassung verdtfentlichl.

D einer Ubersetzung der Internationalen Anmeldung in dle folgende Sprache . bei der es sich um
dle Sprache der Ubersetzung handelt, die fir die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden Ist

Hinsichtlich der in der Internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- und/oder Aminosduresequenz siche Feld Nr. |

Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 1) (April 2005)
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

PCT

REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

(Articulo 18 y Reglas 43 y 44 del PCT)

Referencia al expediente del solicitante PARA ACCION ver Notificacion de la Transmision de] Reporie de Bilsqueda Internacional (Forma
o del mandaario ADICIONAL PCT/ISA/220) asi como, en donde aplique el inciso 5 posterior

GRA3231PCT '

No. de solicitud internacional Fecha de presentacidn internacional (dia/mes/ano) | (Fecha de Prioridad) (La mds cercana) (dia/mes/aiio)
PCT/EP2007/005098 08/06/2007 09/06/2006

Solicitante

GRUNENTHAL GMBH

Este reporte de busqueda internacional ha sido preparado por esta Autoridad de la Busqueda Internacional y se transmite al
solicitante de conformidad con ¢l Anticuto 18. Se transmite una copia a la Oficina Internacional.

Este reporte de busqueda internacional consiste de un total de _4  hojas

5] También esta acompaiiado de una copia de cada documenio de la técnica anterior citado en este reporte.

1.Bases del reporne
a. Con respecto al idioma, la biisqueda intermmacional se ha llevado a cabo en lag bases de:

la sohicitud intcrnacional en ¢l idioma en el cual ha sido presentada.
{J una traduccion de la solicitud internacional , que estd en el idioma de Ia raduccién proporcionada para los propositos de la
bisqueda internacional {Reglas 12.3(a) y 23.1 (b)).
b. [ Con respecto a cualquier secuencia de aminogcidos v/ nucledtidos descrita en fa solicitud internacional, Ver Cuadro No. |
2. [J Cicrtas reivindicaciones no se pucden ser el objeto de una bisqueda (ver el Cuadro 11).
3. [J Secarece de unidad de la invencién (ver Cuadgo UI).
4. Con respecto al titvlo,

B<J el texto se aprucba tal como lo presents el solicitante,
[T esta Autoridad ha establecido que cf texto sea como sigue:

5. Con respecto al resumen,
EJ el texto se aprueba tal como lo presentd el solicitante.

1 esta Autoridad ha establecido el texto, de acverdo con la Regla 38.2(b), tal como aparece en el Cuadro 1V, El
solicitante puede, dentro de un mes a partir de la fecha de envio por correo de este reporte de busqueda internacional. proporcional
comentarios a esta autoridad.

6. Con respecto a los dibujos
a. la figura de los dibujos que se va a publicar con el resumen es: La Figura No.

(J  como lo sugiri6 el solicitante,
[0 porque al solicitante le faltd sugerir una figura.

[O  porque esta figura caracteriza mejor la invencion,

b. [ ninguna de las figuras ha sido publicada con el resumen

Forma PCT/ISA/210 (primera hoja) (Abril de 2005)




TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

De: La AUTORIDAD ENCARGADA DEL EXAMEN DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

A:
KUTZENBERGER & WOLFF PCT
Z.H. Brosch, Oliver AVISO DE TRANSMISION DE REPORTE DE BUSQUEDA

Theodor-Heuss-Ring 23

INTERNACIONAL Y LA OPINION ESCRITA POR LA
AUTORIDAD DE BUSQUEDA INTERNACIONAL, O DE LA

D-50668 Kéln DECLARACION
ALEMANIA . (Regla 44.1 PCT)

Fecha de envio (dia/mes/ano) 22/1 1/2007

Referencia solicitante o agente PARA ACCION ADICIONAL ver puntos 1y 4 abajo
GRA3231PCT
L . Fecha de presentacion internacianal (dia,mes.ano)
Solicitud Internacional No
PCT/EP2007/005098 08/06/2007
Solicitante .
GRUNENTHAL GMBH

X El solicitante es notificado por este conducto de que el reporte de blsqueda internacional y la opinion escrita por la Autoridad de

Busqueda Internacicnal han sido establecidos y se transmiten con €l presente.

Presentacion de correcciones y declaracion bajo el Art. 19 :

El solicitante esta facultado. si asi lo desea, para corregir 1as clausulas de la solicitud interna (ver Regla 46).

:Cuando? E! limite de tiempo para presentar tales correcciones es normalmente de 2 meses a partir de la fecha de transmision
del Reporte de Blusqueda Internacional; de cualquier manera, para mas delalles, ver las notas en la hoja que se
acompana.

¢Adonde? A la Oficina Internacionai de WIFPO
34, chemin des Colombettes
1211 Geneva 20, Suiza
Facsimile No.: (41-22)740-14-35

Para instrucciones mas detalladas, ver las notas de la hoja adjunta.

£l solicitante es notificado por este conducto de que no sera establecido Reporte de Busqueda Internaciona! y que la declaracion

bajo el Articulo 17 {2)(a) v ia opinién escrita de la Autoridad de Busqueda !nternacional son transmitos con el presente para ese

efecto.

Con respecto a la protesta contra el pago de (un) derecho(s) adicional(es) bajo la Regla 40.2, el solicitante es notificado de que:

la protesta junto con la decision sobre ésta han sido transmitidas a ia Oficina Internacional junto con la solicitud del solicitante para

acompanar los textos de ambas, protesta y decision sobre ésta a las oficinas designadas.

Todavia no se ha tomado decision sobre la protesta; el solicitante sera avisado tan pronto como sea tomada.

4. Accion{es) adicional(es): Se le recuerda lo siguiente at solicitante:

Poco después de 18 meses a partir de ia fecha de prioridad, la solicitud internacional seré publicada por la Oficina Internacional. Si el
solicitante desea evitar o posponer la publicacion, una notificacién de abandono de Ja solicitud internacional o de la clausula de prioridad
deben llegar a la oficina internacional como prevén las Regla 90bis.1 y90bis.3, respectivamente, antes de que se completen las
preparaciones técnicas para la publicacién internacional.

El soficitante puede presentar comentarios en una base informal en la opinién escrita por la Autoridad de Busqueda Internacional a 1a
Oficina Internacional. La Oficina Internacional enviara una copia de lales comentario a todas las oficinas designadas bajo un reporte de
examen preliminar internacional que ha sido ¢ ha estado establecido. Esos comentarios realizados estaran también al publico perc no
antes de la expiracion de 30 meses desde la fecha de prioridad.

Dentro de 19 meses desde la fecha de prioridad, pero solamente con respecio a algunas Oficinas designadas, la demanda para el examen
preliminar internacional podria ser presentada si el solicitanle desea posponer la entrada a la fase nacional hasta 30 meses desde la
fecha de prioridad (en algunas oficinas hasta mas tarde); Por otro lado, el solicitante puede, dentro de 20 meses desde la fecha de
prioridad, ejecutar las acciones prescritas para entrar a la fase nacional ante todas las oficinas designadas.

Con respecto a otras Oficinas designadas. el tiempo limite de 30 meses, (o mas) aplicara igual si no hay demanda presentada dentro de
los 15 meses.

Ver el Anexo o Forma PCTAB/301 y, para los detalles sobre el tiempo limite de aplicacion, Oficina por Oficina, ver la Guia PCT del
Solicitante, Volumen i, Capitulos Nacionales y en sitios de internet WIPO.

Nombre y direccion de la Autoridad de Busgqueda Internacional Empleado autorizado

Oficina de Patentes Europea, P.B. 5818 Patentlaan 2

NL-
Tel.

Fax: (+31-70) 340-3016

2280 HV Rijswijk .
{+31-70) 340-2040, Tx 31 651 epo nl. Saskia Stark

Form

a PCTNISAf220 {octubre 2005)
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NCTAS DE LA FORMA PCT/ISA/220

£stas notas tienen como intencion el proporcionar las instrucciones basicas concernientes a la presentacion de los arreglos bajo el articulo 19.
Las noias estas basadas en los requerimientos del Tratado de Cooperacion de Palentes y de las Regulaciones e Instrucciones Administrativas
del mismo Tratade. En caso de discrepancia entre estas notas y esos requerimientos, el Gltimo serd aplicable. Para informacion mas detallada
ver también la Guia del Solicitante del PCT, una publicacién del WIPO.

En estas notas “Articulo”, “Regia” y “Seccién” se refieren a las provisiones del PCT, las regulaciones del PCT y las instrucciones
administrativas del PCT respectivamente.

INSTRUCCIONES CONCERNIENTES A LAS MODIFICACIONES BAJO EL ARTICULO 19.

E) solicitante tiene, despueés de haber recibide el reporte de busqueda internacional, una oportunidad para modificar las reivindicaciones de la
sclicitud internacional. Esto, sin embargo, enfatizara que, a partir de que todas las partes de la solicitud internacional (reivindicaciones,
descripcion y dibujos) puedan ser modificados durante el procedimiento de Ia examinacion internacional preliminar, usualmente no es necesario
el presentar las modificaciones a tas reivindicaciones bajo el articulo 19 excepto cuando por ejemplo el solicitante necesite que el Gltimo sea
publicade para los propésilos de profecciéon provisional o tenga ofra razén para modificar las reivindicaciones antes de la publicacidn
internacional. Ademas, sera enfatizado que la proteccidn provisional es disponible sélo en algunos estados.

Qué partes de la solicitud internacional pueden ser modificadas :

Solo las reivindicaciones (Art. 19).

Durante la fase internacional, también pueden modificarse las reivindicaciones (o modificarse mas adelante) bajo el Articulo 34 antes de la
Autaridad de la Examinacién Preliminar Internacional. La descripcidn y ios dibujos solo pueden ser modificados bajo el Articulo 34 antes de
la Autoridad de Examinacidn Internacional.

A la entrada en la fase nacional, todas las partes de !a solicitud internacional pueden ser modificadas bajo el Articulo 28 6, cuando aplique,
ef Articuto 41

Cuando :
Dentro de los 2 meses a pariir de la fecha de transmision del reporte de busqueda internacional 6 16 meses a partir de la fecha de
prioridad, aun cuando el tiempo limite expire mas tarde. Podria ser apuntado, que las modificaciones se consideraran como hayan sido
recibidas en ese tiempo, si estas fueran recibidas par la Agencia Internacional después de ia expiracion del liempo limite aplicable, pero
antes de completar tas preparaciones técnicas para la publicacion internacional. (Regla 46.1).

Dénde no presentar las modificaciones :

Las modificaciones pueden ser presentadas Unicamente con la Agencia Internacional y no en las oficinas receploras o la Autoridad
Internacional de bisqueda. (Regla 46.2).

Donde una demanda para un examen internacional preliminar haya sido/es presentada, ver abajo.
Coémo :

Por cancelacion de una o mas reivindicaciones completas, por adicionar una 6 mas nuevas reivindicaciones o por modificar el texto de una
o mas reivindicaciones como fue presentada.

Una hoja de reemplazo debe ser propuesta por cada hoja de reivindicaciones, en cuenta de una modificacion o modificaciones, que
difieran de la hoja original presentada.

Todas las reivindicaciones que aparezcan en una hoja de reemplazo deben ser numeradas en ndmeros ardbiges. Donde una
reivindicacion sea cancelada, no se requiere renumerar las olras reivindicaciones, En lodos los casos donde las reivindicaciones son
numeradas, deben ser renumeradas consecutivamente (Instrucciones Administrativas, Seccién 205(b)}.
Las modificaciones deben ser hechas en el idioma en el que va a publicarse Ia solicitud internacional.
Qué documentos deben/pueden acompanar las modificaciones ;
Carta {Seccion 205(b)):
Las modificaciones deben ser propuestas con una carta.
La carta no sera publicada con la solicilud internacional. y las reivindicaciones modificadas. Esto no debe ser confundido con la

~Declaracién bajo el Articulo 19 (1)~ (ver abajo, bajo la ~Declaracién bajo el Articulo 13 (1)").

La carta debe ser en Inglés o en Francés, a eleccidn del solicitante. Sin embargo, si el idioma de la solicitud internacional es
Inglés, la carta debe ser en Inglés; si el idioma de la solicitud internacional es Francés, la carta debe ser en Francés.

La carla debe indicar las diferencias entre las reivindicaciones como se presentaron y las reivindicaciones modificadas. Se debe, en
particular, indicar, en conexién con cada reivindicacion que aparezca en la solicitud internacional (sera entendido que las indicaciones
idénticas concernientes a diferentes reivindicaciones que puedan ser agrupadas), si:

Notas de la Forma PCT/ISA/220 {primer hoja} (octubre 2005)
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TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL EN MATER!A DE PATENTES

De la AUTORIDAD DEL EXAMEN INTERNACIONAL

Destinatario: PCT

OPINION ESCRITA DE LA
véase forma PCT/ISA/220 AUTORIDAD DE BUSQUEDA
INTERNACIONAL

(Regla 43bis.1 PCT)

Fechadeenvié: Véase forma PCTNSA/210 (hoja 2)
(dia, mes, ano)

SIGUIENTE PROCEDIMIENTO

Referencia del Solicitante Agente:

véase forma PCT/ISAJ220 véase punto 2 abajo
Solicitud Internacional No. Fecha de presentacidn internacional (dia/mesfafio) fecha de Prioridad (dia/mes/aio)
PCT/EP2007/005098 08.06.2007 09.06.2006

Clasificacion Internacional de Patentes (IPC) clasificacién nacional e IPC

INV. C07D207/40, COTD401/12, CO7D403/12, CO7D405/12, C07405/14, C07D417/12

| Solicit?_nte:

GRUNENTHAL GMBH

1.- Este REPORTE contiene indicaciones y las paginas correspondientes referentes a ios siguientes temas:
campo No. | Bases de la opinion
) campo No. I} Prioridad
a campo No. ilf Sin establecimiento del reporte con respecto a novedad, desarrollo inventivo o utilidad industrial.
O campo No. vV Carencia de la unidad de la invencidn .
campo No. V Deciaracién de acuerdo con et Articule 35(2} con referencia a la novedad, desarrollo inventivo o utilidad

industrial; citas y explicaciones que confirmen dicha declaracion.

O campo No. Vi Ciertos documentos citados
0 campo No. Vi Ciertos defectos en la solicitud internacional
0 campo No. VIl Ciertas observaciones en Ja solicitud internacional

2 SIGUIENTE PROCEDIMIENTO

Si se presenta una solicitud de examen internacionat! pretiminar, entonces esta opinion tiene validez como opinién escrita de la
autoridad encargada con el examen internacional preliminar {(“IPEA”); esto se aplica ain cuando el solicitante seleccione otra
autoridad que esta como IPEA y la IPEA seleccionada le haya comunicado a la Oficina Internacional segiin regla 66.1bis b) que no se
reconocen opiniones escritas de esta autoridad de busqueda internacional.

Si esta opinidn tiene vigencia como opinién escrita de la IPEA, tal como se esta previendo en 1o precedente, entonces se le invita al
solicitante presentar en 1a IPEA antes del transcurrir 3 meses a partir del dia, en ef que se haya enviado la forma PCTASA/220 o antes
de transcurrir 22 meses a partir de la fecha de prioridad, segan cual plazo vence mas tarde, una respuesta escritay, en caso de que
sea aplicable, modificaciones. :

Para mas opiniones véase forma PCT/ISA/220.

3. Mas detalles véanse las anotaciones respecto a la forma PCTASA/220.

Nombre y direccién de la ISA Personal Autorizado
oficina europea de patentes
——) 0-80298 Munchen Rudoif, Manfred
g Tel. +49 89 2399-6604
Tel. +49 89 2399-0 Tx: 523656 epmu d
Fax: +49 89 2393 - 4465

Forma PCT/IPEA/237 Abril 2005
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OPINION ESCRITA DE LA AUTORIDAD Solicitud internacional

DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/EP2007/005098
Campo No. 1 Bases de la opinién
1. Con relacion al idioma, todos los elementos marcados arriba estan disponibles o fueron preparados por esta Autoridad en el

idioma en el cual la solicitud Internacional fue presentada a menos que se indicara de otra manera debajo de este punto.

0 Esta opinion se ha emitido en base a una traduccion del idioma original al siguiente idioma, siendo que se trata del
idioma de traduccion que se ha presentado para fines del reporte de blsqueda internacional (segin las reglas 12.3
y 23.1 b)).
2. Con relacién a la secuencia de nucledtidos y/o aminoacido descrita en la solicitud internacional, la internacional el

examen preliminar internacional ha sido realizado en las bases de la secuencia enlistada
a. Tipo de material

(W] protocolo de secuencia

O tabla(s) para el protocolo de secuencias
b. Forma de material

0O por escrito

] en forma legible por computadora

¢. Momento de la presentacion

() contenida en la solicitud internacional presentada
0 presentado junto con la solicitud internacional en forma legible por computadora
0 presentada ante la autoridad posteriormente para fines de la basqueda
3. O Si se ha presentado mas de una versidn o copia de un protocolo de secuencia y/o la tabla correspondiente,

entonces han sido presentados aclaraciones adicionales necesarias en el sentido de que la informacidn en las copias
presentadas posteriormente o adicionales coincide con la infarmacion en la solicitud en la version presentada
respectivamente no la rebasa.

4. Comentarios adicionales:

Forma PCT/IPEA/237 (Abril 2005)
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OPINION ESCRITA DE LA AUTORIDAD DE Solicitud internacional
BUSQUEDA INTERNACIONAL ' PCT/EP2007/005098

Campo No. V Determinacion justificada segun la regla 43 bis.1(a)(i) respecto a la

novedad, la actividad inventiva y la aplicabilidad industrial; documentos y explicaciones para
apoyar esta determinacion

1. Determinacion

Novedad Si:  Reivindicaciones 1-23
No: Reivindicaciones

Actividad inventiva Si:  Reivindicaciones 1-23
No: Reivindicaciones

Aplicabilidad industrial Si:  Reivindicaciones 1-23
No: Reivindicaciones

2. Documentos y Explicaciones:

véase hoja anexa

Forma PCT/IPEA/237 (Abril 2005)
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OPINION ESCRITA Solicitug ink2rnacionz
DE LA AUTORIDAD DE BUSQUEDA ,
INTERNACIONAL (HOJA ANEXA) PCT/EP2007/005098

Con relacidém al recuadro V
1. Se remite a los siguientes documentos:

Di: WO 2005/113497 A (GRUENENTHAL GMBH [DE] MERLA BEATRIX [DE];
SUNDERMANN CORINNA [DE]; JA) 1 de diciembre de 2005 (2005-12-
01)

D2: EP 0 957 099 A2 (PFIZER PROD INC (US] PFIZER PROD INC)

17 de noviembre de 1999 (1999-11-17)

D3: WO 2004/018455 A (CHIRON CORP {[US]); DESAI MANOJ [US8]; NI ZHI-
JIE (US1; NG SIMON (US]; PF) 4 de Marzo de 2004 (2004-03-04)

D4: WO 2004/10885 A {(AVENTIS PHARMA SA [FR]) 16 de diciembre de
2004 (2004-12-16)

D5: ALAZARD, J.P; BOYE, O.; GILLET, B.; GUENARD, D.; J.C.; THAL,
C.: “Composés interagissant avel la tubuline. Partie T,
Synthése de phenylpyrroles ortho-ortho’ substitués en rotation
libre ou empéchée” BULL. 30C. CHIM. FR., tomo 130, no. &, 993,
paginas 779-787, XP009090907

D6: WO 90/02733 A (CENTRE NAT RECH SCIENT [FR]) 22 de marzo de
1990 (1990-03-22) '

2. El objeto de las reivindicaciones es nuevo. Ninguno de los
documentos mencionados manifiesta unos compuestos que corresponden
a la férmula T en la reivindicacidn 1. Alguncos compuestos
menciocnados en el estado de la técnica y cercanas en su estructura
se diferencian de los compuestos reivindicados, v. gr., por un
sustituyente ciclico R' (D2), respectivamente, por un grupo nitro
en el anillo de arilo (D5, D6), que no son comprendidos por las
reivindicaciones presentes.

3. El objetivo técnico en que se basa la presente solicitud se ve en
el ofrecimientoc de nuevos compuestos para el tratamiento de las
enfermedades mencionadas en las reivindicaciones 21-23. Como
estado de la técnica mas cercano pudieran considerarse las
objeciones D1-D3, en las gue se menciona, entre otras, las mismas
enfermedades.

Forma PCT/ISA/237 (hoja anexa) (hoja 1) (EPA-Enero 2004)
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OPINION ESCRITA Solicitug inteinacional
DE LA AUTORIDAD DE BUSQUEDA

INTERNACIONAL (HOJA ANEXA) PCT/EP2007/005098

Los compuestos sugeridos en las objeciones D1-D3 se diferencian en
elementos estructurales esenciales de los compuestos presentemente
reivindicados (D1: sustituyente 5-aminometilo; ningdn grupo 4-
metilo, ninglin sustituyente de 3 ciclos en el pirrol; D2: El
sustituyente R' conteniendo N se requiere forzosamente, no debe
estar presente, sin embargc, en 1os compuestos presentemente
reivindicados; D3: sdlo describe pirrocl-3-carboxamidas). ©Los
compuestos presentemente reivindicados, por lo tanto, no son
sugeridos por el estado de la técnica referido.

Forma PCTASA/237 (hoja anexa) (hoja 2) (EPA-Enero 2004}
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VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM
GEBIET DES PATENTWESENS

Absender: INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE

T PCT

: SCHRIFTLICHER BESCHE!ID DER
he F lar PCT
siehe Formular ASAR20 INTERNATIONALEN
RECHERCHENBEHORDE
(Regel 43bis.1 PCT)

Absendedatum
(TagMonatiahr) siehe Formular PCTASA/
210 (Blatt 2)

Afdenzeichen des Anmelders oder Anwalts WEITERES VORGEHEN

siehe Formular PCTASA/220 siehe Punkt 2 unten

internationales Aktenzeichen internationales Anmeldedatum (TagiMonatlahr) | Prioritatsdatum (TagMonatiahr}

PCT/EP2007/005098 08.06.2007 09.06.2006

Imtemationale Palentkiassifikation {IPC) oder nationale Klassifikation und IPC
INV. C07D207/40 C07D401A2 C07D40312 C07D405A2 CO7D405/14 CO7D41742

Anmelder

" GRUNENTHAL GMBH

1. Dieser Bescheid enthalt Angaben zu folgenden Punkien:

$d FeldNr. 1 Grundlage des Bescheids

[J FeidNr. Il Prioritat

O FeldNr. I Keine Erstellung eines Gutachtens (lber Neuheit, erfinderische Titigkeit und gewerbliche
Anwendbarkeit

]

FeldNr. IV Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung

FeldNr. vV Begrindete Feststellung nach Regel 43bis.1 a) i) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen
Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Statzung
dieser Fesistellung

[

[J FeldNr. VI Bestimmte angsfiihrie Unterlagen
O Feld Nr. Vil Bestimmte Mingel der intomationalen Anmeldung
O

Feld Nr. VIl Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung

2. WEITERES VORGEHEN

Wird ein Antrag auf internationale varlaufige Priifung gestellt, so gilt dieser Bescheid als schriftlicher Bescheid der
mit der internationalen vorlaufigen Prifung beauftragten Behdrde ({"IPEA"); dies Lrifft nicht zu, wenn der Anmelder
eine andere Behorde als diese als [PEA wihlt und die gewihlite IPEA dem Internationale Bliro nach Regel 66.1bis b}
mitgeteilt hat, dass schriftliche Bescheide dieser Internationalen Recherchenbehdrde nicht anerkannt werden.

Wenn dieser Bescheid wie oben vorgesehen als schriftlicher Bescheid der 1PEA gilt, so ist der Anmelder
aufgefordert, bei der IPEA vor Ablauf von 3 Monaten ab dem TFag, an dem das Formblatt PCTASA/220 abgesandt
wurde oder vor Ablauf von 22 Monaten ab dem Prioritdtsdatum, je nachdem, welche Frist spiter ablauft, eine
schriftliche Stellungnahme und, wo dies angebracht ist, Anderungen einzureichen.

Weitere Optionen siehe Formblatt PCTASAZ220.

3.  Nahere Einzelheiten siehe die Anmerkungen zu Formblatt PCTASA/Z220.

Name und Postanschrift der Datum der Ferligstellung | Bevollmachtigter Bediensteter i
Intermationalen Recherchenbehdrde dieses Bescheids STy

y 5
Europaisches Patentamt . : i
) D-80298 Minchen S muar Rudolf, Manfred H _0)» i
Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d %, &
————  Fax +49 89 2309 - 4465 Tel. +49 89 2399-8604 Mo "

Formblatt (PCTASAR37) (Deckblant) (April 2005}
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- SCHRIFTLICHER BESCHEID DER . Internationales Aktenzeichen
- INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCT/EP2007005098

Feld Nr.1 Grundlage des Bescheids

1. Hinsichtlich der Sprache berunt der Beschend auf
& der internationalen Anmeldung in der Sprache, in der sie eingereicht wurde

O einer Ubersetzung der lnternatlonalen Anmeldung in die folgende Sprache , bei der es sich um die

Sprache der Ubersetzung handel, die fiir die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist
(Regeln 12.3 a) und 23.1 b)).

2. Hinsichtlich der Nucleotid- und/oder Aminosauresequenz, die in der internationalen Anmeldung offenbart
wurde und fiir die beanspruchte Erfindung erorderlich ist, ist der Bescheid auf folgender Grundlage erstelit
worden:

a. Art des Matefials:
0 Sequenzprotokoll
3  Tabelle(n) zum Sequenzprotokoll
b. Form des Materials:
[ in Papierform
[0 in elektronischer Form
.c. Zeitpunkt der Einreichung:
(O in der eingereichten internationalen Anmeldung enthalten
O zusammen mit der internationalen Anmeldung in elektronischer Form eingereicht
[J bei der Behorde nachtraglich fiir die Zwecke der Recherche eingereicht
3. O wurden mehr als eine Version oder Kopie eines Sequenzprotokolls undioder einer dazugehérigen Tabelle
eingereicht, so sind zusatzlich die erforderiichen Erkidrungen, dass die Information in den nachgereichten

oder zusatzlichen Kopien mit der Information in der Anmeldung in der emgerelchten Fassung ubereinstimmt
bzw. nicht Gber sie hinausgeht, vorgelegt worden.

4. Zusatzliche Bemerkungen:

Farmblatt PCTASA/ 237 {April 2005) : ) 3*0(7,
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SCHRIFTLICHER BESCHEID DER ) Internationales Aktenzeichen
INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCT/EP2007005098

Feld Nr. V  Begrindele Feststellung nach Rege! 43bis.1 a) i) hinsichtlich der Neuheit, der
-erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur
Stiitzung dieser Feststellung

1. Feststellung

Neuheit Ja: Ansprioche 1-23
Nein: Anspriche

Erfinderische T atigkeit Ja:  Anspriche 1-23
Nein: Anspriche

Gewerbliche Anwendbarkeit Ja:  Anspriche:
Nein. Ansprache:;

—
el
[~

] .

2. Unterlageh und Erkldrungen:

sieche Beiblatt

Formblatt PCTASA/ 237 (April 2005)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Internationales Aktenzeichen
DER INTERNATIONALEN

RECHERCHEBEHORDE (BEIBLATT) PCT/EP200Q7/005098
Zu» Punkt V.

1 Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen:

D1: WO 2005/113497 A (GRUENENTHAL GMBH [DE]; MERLA BEATRIX [DEI;
SUNDERMANN CORINNA [DE}; JA) 1. Dezember 2005 (2005-12-01)

D2: EP 0957 099 A2 (PFIZER PROD INC [US] PFIZER PROD INC) 17. November
1998 (1999-11-17)

D3 : WO 2004/018455 A (CHIRON CORP [US]; DESA! MANOJ [US]; NI ZHI-JIE
[US]; NG SIMON [US]; PF) 4. Marz 2004 (2004-03-04)

D4 : WO 2004/108685 A (AVENTIS PHARMA SA [FR]) 16. Dezember 2004 (2004-
12-16)

D5: ALAZARD, J.P.; BOYE, O.; GILLET, B.; GUENARD, D.; BELOEIL, J.C.; THAL,
C.: "Composés interagissant avel la tubuline. Partie |. Synthése de
phenylpyrroles ortho-ortho' substitués en rotation libre ou empéchée” BULL.
SOC. CHIM. FR., Bd. 130, Nr. 8, 1993, Seiten 779-787, XPQ09030907

D6 : WO 90/02733 A (CENTRE NAT RECH SCIENT [FR]) 22. Marz 1990 (1990-03-
22)

2. Der Gegensiand der Patentanspriche ist neu. Keines der genannten Dokumente
offenbart Verbindungen welche der Formel | im Anspruch 1 entsprechen. Einige im
Stand der Technik genannte und struktureli sehr naheliegende Verbindungen
unterscheiden sich von den beanspruchten Verbindungen z.B. durch einen
zyklischen Substituenten R' (D2) bzw. durch eine Nitrogruppe am Arylring (DS, D6),
welche von den gegenwdrtigen Ansprichen nicht umfasst werden.

3. Die der voriiegenden Anmeldung zugrundeliegende technische Aufgabe wird in der
Bereitstellung neuer Verbindungen zur Behandiung der in den Ansprichen 21-23
genannten Krankheiten gesehen. Als nachstliegender Stand der Technik konnen die
Entgegenhaltungen D1-D3 angesehen werden, in welichen unter anderem die
gleichen Krankheiten genannt werden.

Formblatt PCT/ISA/237 (Beiblatt) (Blatt 1) (EPA-Aprif 2005)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Internationales Aktenzeichen
DER INTERNATIONALEN
RECHERCHEBEHORDE (BEIBLATT) PCT/EP2007/0050%8

- Die in den Entgegenhaltungen D1-D3 nahegelegten Verbindungen unterscheiden
sich in wesentlichen Strukturelementen von den gegenwartig beanspruchten
Verbindungen (D1: 5-Aminomethyi-Substituent; keine 4-Methylgruppe, kein 3-
cyclischer Substituent am Pyrrol; D2: der N-haltige Substituent R' ist zwingend
_erforderlich, darf jedoch in den gegenwartig beanspruchten Verbindungen nicht
vorhanden sein; D3: beschreibt nur Pyrrol-3-carboxamide). Die gegenwartig
beanspruchten Verbindungen werden daher durch den genannten Stand der Technik
nicht nahegelegt.

Formblatt PCT/ASA/237 (Beiblati) (Blatt 2) (EPA-April 2005)



TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

De: AUTORIDAD INTERNACIONAL DE EXAMINACION PRELIMINAR

A
PCT
OPINION ESCRITA
See form PCT/ISA/220 (PCT Regla 43bis.1)

Fecha de Envio

(dia/mes/afio) ver formato PCT/ISA/210 (segunda hoja)

RESPUESTA VENCE dentro de 2 meses

contados desde la fecha de envio

Referencia del solicitante o agente Fecha de presentacion Fecha de prioridad (dia/mes/afio)
Ver formato PCT/SA/220 internacional (dia/mes/afno)
Solicitud Internacional No. 08/06/2007 09/06/2006
PCT/EP2007/005098

Clasificacion Internacional de Patentes (IPC) o clasificacién nacional e IPC

INV. C07D207/40 C07D401/12 C07D403/12 C07D405/12 CO7D405/14 C07D417/12

Soiicitante

GRUNENTHAL GMBH

1. Este opinion contiene indicaciones relacionadas con los siguientes puntos:

I _X_ Base de la opinion

li. Prioridad

. El no-establecimiento de opinidn en relacién con la novedad, nivel inventivo y aplicacion industrial
v. Falta de unidad de invencion

V. _X_ Declaracidn motivada conforme a la Regla 43bis.1 (a)(i) con relacién a la novedad, nivel inventivo

o aplicacion industrial; citaciones y explicaciones que soportan dicha declaracién

Vi, Ciertos documentos citados
N .. . .
VII. Ciertos defectos en la solicitud internacional
VIIL. Ciertas observaciones en la solicitud internacional

2. SIGUIENTE ACCION

Si una solicitud de examen preliminar internacional es hecha, esta opinién sera usualmente considerada como
una opinidon escrita de la autoridad del examen preliminar internacional. Sin embargo, esto no aplica si el
solicitante escoge otra autoridad como IPEA y la escogida IPEA ha notificado a la oficina internacional bajo la
regla 86.1 bis (b) que opiniones escritas de la autoridad de busqueda internacional no seran considerados.

En esta opinién, como se indica arriba, sera considerada como una opinién escrita de la IPEA, el solicitante es
invitado a presentar a la IPEA una respuesta escrita junto con, si fuera apropiade, modificaciones antes de la
expiracion de tres meses desde ia fecha de envic del formato PCT/ISA/220 o antes de la expiracion de 22
meses de |la fecha de prioridad, cualquiera que expire con posterioridad.

Para opciones adicionales, ver formato PCT/ISA/220.

3. Para opciones adicionales ver notas de la formato PCT/ISA/220.

Fax:+49 89 2399 - 4465

Nombre y direccion de la autoridad Fecha de finalizacién Oficial Autorizado/ Examinador
encargada del examen preliminar de esta opinién
internacional:

Rudolf, Manfred

Oficina de Patentes Europea Ver formulario
D-80298 Miinchen PCT/ISA/210 _
Tel; +49 89 2399 -0 Tx: 523656 epmu d Teléfono: +49 89 2399-8604

Formato ( PCT/ISA/237) (hoja de cubierta) (abril 2005)

313



OPINION ESCRITA Solicitud internacional No. PCT/EP2007/005098

BASE DEL INFORME
1. En relacién con ei idioma, esta opinidén ha sido establecida con base en la solicitud internacional como fue
presentada, a menos que se indique o contrario en este item.

__Esta opinidn fue establecida con base en la traduccion de la lengua original al siguiente idioma , que es el
idicoma de traduccion prescrito para los presupuestos de la busqueda internacional. (bajo las reglas 12. 3 y 231

(b).

2. Respecto a cualguier secuencia nucledtido y/o aminoacido revelado en la solicitud internacional, el examen
preliminar internacional fue llevado a cabo con base en la lista de secuencias:

a. tipo de material

___ lista de secuencias.

____ tablarelacionada con la lista de secuencias.

b. fermato del material.

____en formato escrito.

____en formato de computador leible.

c. tiempo de presentacion

____ contenido en la solicitud internacional como fue presentada.

____presentado con la solicitud internacional en computador y leible a computador.

___ allegado subsiguientemente a esta autoridad para los propésitos de la busqueda.
3.______Enadicion, en caso de que haya mas de una copia o version de la lista de secuencias o/y tabla relacionada
presentada, las requeridas opiniones relacionadas con que la informacién en la subsiguiente o adicionales copias son

idénticas de aquellas de la solicitud como fue presentada y que no van mas alla de la solicitud como fue presentada,
fueron proporcionadas.

4. Comentarios adicionales:

3y



OPINION ESCRITA

Solicitud internacional No. PCT/EP2007/005098

V. Declaracion motivada conforme a la Regla 43bis.1 (a)(i) con relacion a la novedad, nivel inventivo o

aplicacion industrial; citas y explicaciones que sustentan dicha declaracién

1. Declaracién

Navedad (N)

Nivel inventivo (1S)

Aplicacion Industrial (1A)

2. Citas y explicaciones

Ver hoja separada

St

NQO:

Sl

NO:

Sl

NO:

Reivindicaciones

Reivindicaciones

Reivindicaciones

Reivindicaciones

Reivindicaciones

Reivindicaciones

1-23

1-23

1-23

RSIAY



NOTIFICACION ESCRITA REFERENCIA
INTERNACIONAL

DE LA AUTORIDAD INTERNACIONAL

DE INVESTIGACION (ANEXO) PCT/EP2007/005098

Al punto V
1 Se remite a los siguientes documentos:

Di: WO 2005/113497 A (GRUNENTHAL GMBH (DE); MERLA BEATRIX
(DE); SUNDERMANN CORINNA (DE); JA) 1 de diciembre de 2005
(2005-12-01)

D2:  EP 0957099 A2 (PFIZER PROD INC (US) PFIZER PROD INC) 17 de
noviembre de 1999 (1999-11-17) -

D3: WO 2004/018455 A (CHIRON CORP (US); DESAI MANOIJ (US), NI
ZHI-JIE (US); NG SIMON (US) 4 de marzo de 2004 (2004-03-04)

D4: WO 2004/108685 A (AVENTIS PHARMA SA (FR)) 16 de diciembre de
2004 (2004-12-16)

DS: ALAZARD, JP.; BOYE, O; GILLET, B.; GUENARD, D.; BELOEIL,
J.C.; THAL, C.: Composes ineragissant avel la tubuline. Partie 1. Synthese
de phenylpyrroles ortho.ortho substitues en rotation libre ou empechee
BULL, SOC, CHIM, FR., Bd. 130, No. 6, 1993, paginas 779-787,
XP0090950907

D6: WO 90/02733 A (CENTRE NAT RECH SCIENT (FR)) 22 de marzo de
1990 (1990-03-22)

2]

El objeto de las pretensiones de patente es nuevo. Ninguno de los documento,

nombrados revela conexiones que correspondan a la formula I en la pretensio =2 LCL
N\

Adolf Watzke
Traductor oficlal
Res. 2433 Min. .Jlg_s_t!cia



1. Algunas conexiones nombradas en el estado de la técnica y estructuralmente
cercanas se diferencian de las conexiones requeridas, por ejemplo por un
substituto ciclico R' (ID2) o bien por un grupo de nitro en el anillo arilico (D5,

D6), ¢l cual no esta contenido en las pretensiones actuales.

3 La tarea técnica de base de la presente inscripcion, se ve en la facilitacion de
nuevas conexiones para el tratamiento de las enfermedades nombradas en las
pretensiones 21-23. Se pueden apreciar como estado mas cercano de la técnica las

objeciones D1-D3, en las cuales se nombran entre otras las mismas enfermedades.

NOTIFICACION ESCRITA REFERENCIA
INTERNACIONAL

DE LA AUTORIDAD INTERNACIONAL

DE INVESTIGACION (ANEXO) PCT/EP2007/005098

Las conexiones sugeridas en las objeciones D1-D3 se diferencian esencialmente de las
conexiones actualmente pretendidas (ID1: 5 sustituto aminometilo; ningun grupo 4
metilo; ningin sustituto 3 ciclico del pirrol; D2: el sustituto con contenido N, R! es
obligatoriamente necesario, pero no puede estar contenido en las conexiones actualmente
pretendidas; D3: solo describe pirrol-3-carboamidas). Las conexiones actuaimente

pretendidas no son sugeridas por el actual estado de la técnica).

ARl

~ Adolf Watzke
Traductor oficial 3 /3
Res. 2433 Min. Justicla
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Fecha (Jt?t‘ ?8(12920?
"'1 > ?“’”‘.“‘” ” P “*r,u“
SR 2 S meredo
- JENCIA
REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE
PCT :
PATENTE DE INVENCION ol " MODBELDDE UTILIDAD [ ]
® Indicacién de que se solicita la concesién de una patente S d
¢ Datos de identificaclén del solicitante o de la persona que presenta la solicitud | ¥y
# Descripcidn de la Invencion | ‘ (4
¢ Dibujos de ser estos pertinentss : . {/;}/
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas . [
COMPLETA [ ] ' .. . INCOMPLETA [ ]
DISENO INDUSTRIAL  { ]
¢ Indicacién de qua se soficita el ragistro de Disefio Industrial { ]
¥ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta fa solicitud [ |
PN Representacion grafica y fotografica del Diseﬁo lndustnal o muestra del , ]
material que incorpora el disefio - o '

¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas: -+ L. [}
COMPLETA [ ] - - T INCOMPLETA [ ]

ESQUEMA DE TRAZADO | ]

Indicacién de que se solicita el registro. de un- Esquerna de. Trazado {
Datos de ldentificacién del sallcitante o de.la persona;que;presenta la solicitud |

L
¢
¥ Representacion grafica del esquema trazado [
¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas [

et et Aemd e

—

C MPLETA [ ] | INCOMPLETA [

’ood Yl rlam N&\)O %Y‘\b'b

Firma Responsable

: Carrera 13 Noi-27-00-Piso 5,7y 10
Fecna Conmutador: 3 82:08 40
Fax: 35062 20
E-mall: [nfo@slc.gov.co
www.slc.gov.co
Bogota, D.C., Colombla




REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Bogot&,
2020

Doctor (a)
RODRIGUEZ D~ ALEMAN DILIA MARIA

REFERENCIA Radicacidn No. 8 129207
Solicitud internacional PCT/EP2007/005098
Fecha inicio fase nacional 08/01/2009
Tramite 11
Evento . 378
Actuacidn 430

Oficioc No. - - [)8‘35

Como resultadeo del examen de forma, realizado con fundamento en el articuleo 38 de
la Decisidn 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercico, se le comunica gque:

1. La solicitud no contiene el poder debidamente otorgado, con el lleno de los
reguisitos exigidos por los articulos €63 y subsiguientes del Cédigo de
Procedimiento Civil. Adicionalmente, debera presentar el documento que acredita la
existencia y representacidn legal de la sociedad solicitante, cuando ésta fuere
persona juridica.

2. La solicitud no contiene 1la copia del documento en gque consta la cesidn del
derecho a 1la patente del inventor al solicitante o a su causante, conforme a lo
establecido por el articulo 26 literal k) de la Decisidén 486 de la Comisidn de la
Comunidad Andina. Cuando se trate de documentos otorgados en el extranjero, estos
deberan legalizarse de conformidad con lo dispuesto por los articulos 259 y 260 del

Ccédigo de Procedimiento Civil. Cuando se trate de las declaraciones a gue hace
referencia la Regla 4.17 ii) del Tratado de Cooperacidn en Materia de Patentes
PCT., el alcance de las tales declaraciones se determinard segun indiquen

claramente una cesidén de derechos del inventor al solicitante o su causante, de
conformidad con lo dispuesto en el numeral 5.2.15 del Capitulo Quinto, Titulo X de
la Circular Onica de Superintendencia de Industria y Comercio.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 3% de la Decisidn 486, se le
requiere para gue dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacidn del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerard abandonada y perderd su prelaciom.

Notifiguese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo gquinto del titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

Continua en la pagina siguiente...
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ALIX CARMENZA CE PEDES DE VERGEL
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