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Reivindicaciones

Compuesto de férmula (1):

1
R— (CH2),
\
NN
/
NC ||
\N _ N
R~ I3R?
R (1
en la que:
nes 0,162,

R'esfenilo, halofenilo, alquilsulfonilfenilo, alquiltetrazolilo, alquiloxadiazolilo,
halohidroxialquilo, oxolanilo, oxetanilo, haloalquilo, halopiridinilo o

alquiloxetanilo,
R%es hidrégeno, hidroxilo, halégeno o haloalquilo, y
R®y R* se seleccionan independientemente de entre alquilo, o

R® y R?* conjuntamente con el &tomo de carbono al que se encuentran

unidos, forman cicloalquilo, tietanilo, haloalquilcicloalquilo u oxotietanilo,
0
R? se encuentra ausente, y

R® y R?* conjuntamente con el &tomo de carbono al que se encuentran
unidos, forman alquilfenilo, halofenilo, alcoxifenilo, halopiridinilo,
alquilpiridinilo, alquilpirazolilo, fenilo, alquiloxazolilo, pirazolilo, imidazolilo,

benciltriazolilo o cicloalquenilo,
0 una sal o éster farmacéuticamente aceptable del mismo.

Compuesto segln la reivindicacién 1, en el que R! es fenilo, halofenilo,

alquiltetrazolilo o alquiloxadiazolilo.

Compuesto seguln la reivindicacién 1 o 2, en el que R* es fenilo, clorofenilo,

metiltetrazolilo o metiloxadiazolilo.
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Compuesto segln cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en el que R? se
encuentra ausente y R® y R?*, conjuntamente con el &tomo de carbono al que se
encuentran unidos, forman halopiridinilo, alquilpirazolilo o alquiloxazolilo, o R?
es hidroxilo y R® y R* conjuntamente con el atomo de carbono al que se

encuentran unidos, forman cicloalquilo.

Compuesto segln cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que R? se
encuentra ausente y R® y R?*, conjuntamente con el &tomo de carbono al que se
encuentran unidos, forman fluoropiridinilo, metilpirazolilo o metiloxazolilo, 0 R?
es hidroxilo y R® y R* conjuntamente con el atomo de carbono al que se

encuentran unidos, forman ciclobutilo.
Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en el que n es 1.

Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, seleccionado de

entre:

5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(4-metilfenil)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(4-fluorofenil)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(4-metoxifenil)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(2-fluorofenil)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-7-(4-cloro-2-fluorofenil)-3-[(2-clorofenil)metilJtriazolo[4,5-d] pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(6-fluoropiridin-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(5-metilpiridin-2-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(1-metilpirazol-4-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-feniltriazolo[4,5-d]pirimidina,

4-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-5-metil-1,2-

oxazol,

5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)-3-[(2-metilsulfonilfenil)metil]triazolo[4,5-

d]pirimidina,
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5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-
d]pirimidina,

3-[[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-iljmetil]-4-metil-

1,2,5-oxadiazol,

2-[[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-iljmetil]-5-metil-
1,3,4-oxadiazol,

1-[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-il]-4,4,4-

trifluorobutan-2-ol,

(2S)-3-[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-il]-1,1,1-

trifluoropropén-2-ol,
5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)-3-(oxolan-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)-3-(oxetan-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)-3-(3,3,3-trifluoropropil)triazolo[4,5-d]pirimidina,

5-terc-butil-3-[(3-cloropiridin-2-il)metil]-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-
d]pirimidina,
1-[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-il]-2-metilpropan-2-
ol
5-terc-butil-3-[(3-metiloxetan-3-il)metil]-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-
d]pirimidina,
5-terc-butil-7-(1-metilpirazol-4-il)-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-
d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]-7-(1H-pirazol-4-il)triazolo[4,5-
d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]-7-(1H-pirazol-3-il)triazolo[4,5-

d]pirimidina,

4-[5-terc-butil-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-5-metil-
1,2-oxazol,
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5-terc-butil-7-(1H-imidazol-2-il)-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-
d]pirimidina,

7-(3-benciltriazol-4-il)-5-terc-butil-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-

d]pirimidina,

3-[[5-terc-butil-7-(6-fluoropiridin-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-iljmetil]-4-metil-
1,2,5-oxadiazol,

1-(3-bencil-5-terc-butiltriazolo[4,5-d]pirimidin-7-il)ciclobutan-1-ol,
3-bencil-5-terc-butil-7-(1-fluorociclobutil)triazolo[4,5-d]pirimidina,
1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]ciclobutan-1-ol,
1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]ciclopentan-1-ol,
1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]ciclohexan-1-ol,
1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il|cicloheptan-1-ol,
1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]ciclooctan-1-ol,
3-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metilJtriazolo[4,5-d]pirimidin-7-ilJpentan-3-ol,
3-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metilJtriazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]tietan-3-ol,

1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-3-

(difluorometil)ciclobutan-1-ol,

1-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-3-
(difluorometil)ciclobutan-1-ol,

3-[5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metilJtriazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-1-oxotietan-3-ol,

5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-[1-(fluorometil)ciclopropil]triazolo[4,5-

d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(ciclopenten-1-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-ciclopentil-triazolo[4,5-d]pirimidina y

3-bencil-5-terc-butil-7-ciclopentil-triazolo[4,5-d]pirimidina.
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8. Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, seleccionado de

entre:
5-terc-butil-3-[(2-clorofenil)metil]-7-(6-fluoropiridin-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidina,

3-[[5-terc-butil-7-(2-metilpirazol-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-iljmetil]-4-metil-

1,2,5-oxadiazol,

4-[5-terc-butil-3-[(1-metiltetrazol-5-il)metil]triazolo[4,5-d]pirimidin-7-il]-5-metil-
1,2-oxazol,

3-[[5-terc-butil-7-(6-fluoropiridin-3-il)triazolo[4,5-d]pirimidin-3-iljmetil]-4-metil-
1,2,5-oxadiazol y

1-(3-bencil-5-terc-butiltriazolo[4,5-d]pirimidin-7-il)ciclobutan-1-ol.

9. Procedimiento para la preparacion de un compuesto segun cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 8, que comprende una de las etapas siguientes:

(a) la reaccion de un compuesto de formula (11):

1

R— (CH2),
\
N N\
/
N, |
\N _ N

(I

en presencia de B(OH),CR’R®*R* 0 B(OR),CR?R°R* en presencia de una base
y un catalizador de paladio, en el que n y R* a R* son tal como se ha definido
en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, Y es cloro o bromo y B(OR); es
4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolanilo, o

(b) la reacciéon de un compuesto de formula (II) tal como se ha definido
anteriormente en presencia de n-butil-litio sequido de la adicién de R*C(O)R?,
en el que R® y R* son tal como se ha definido en cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 6.

10. Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, preparado

siguiendo un procedimiento segun la reivindicacion 9.
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15.
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Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, para la utilizacién

como sustancia terapéuticamente activa.

Composicion farmaceéutica que comprende un compuesto segun cualquiera de

las reivindicaciones 1 a 8 y un portador terapéuticamente inerte.

Utilizacién de un compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8
para el tratamiento o profilaxis del dolor, ateroesclerosis, degeneracion macular
relacionada con la edad, retinopatia diabética, glaucoma, diabetes mellitus,
inflamacion, enfermedad intestinal inflamatoria, isquemia-dafio por reperfusion,
insuficiencia hepatica aguda, fibrosis hepatica, fibrosis pulmonar, fibrosis renal,
fibrosis sistémica, rechazo agudo del aloinjerto, nefropatia cronica del
aloinjerto, nefropatia  diabética, glomerulonefropatia, cardiomiopatia,
insuficiencia cardiaca, isquemia miocardica, infarto de miocardio, esclerosis
sistémica, dafo térmico, quemadura, cicatrices hipertroficas, queloides, pirexia
de gingivitis, cirrosis o0 tumor hepatico, regulacibn de la masa O0sea,

neurodegeneracion, ictus, ataque isquémico transitorio o uveitis.

Utilizacion de un compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8
para la preparacion de un medicamento destinado al tratamiento o profilaxis del
dolor, ateroesclerosis, degeneraciébn macular relacionada con la edad,
retinopatia diabética, glaucoma, diabetes mellitus, inflamacién, enfermedad
intestinal inflamatoria, isquemia-dafio por reperfusion, insuficiencia hepatica
aguda, fibrosis hepatica, fibrosis pulmonar, fibrosis renal, fibrosis sistémica,
rechazo agudo del aloinjerto, nefropatia crénica del aloinjerto, nefropatia
diabética, glomerulonefropatia, cardiomiopatia, insuficiencia cardiaca, isquemia
miocardica, infarto de miocardio, esclerosis sistémica, dafio térmico,
qgquemadura, cicatrices hipertroficas, queloides, pirexia de gingivitis, cirrosis o
tumor hepatico, regulacion de la masa ésea, neurodegeneracion, ictus, ataque

isquémico transitorio o uveitis.

Compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8 para la utilizacion en
el tratamiento o profilaxis del dolor, ateroesclerosis, degeneracion macular
relacionada con la edad, retinopatia diabética, glaucoma, diabetes mellitus,
inflamacion, enfermedad intestinal inflamatoria, isquemia-dafio por reperfusion,
insuficiencia hepatica aguda, fibrosis hepatica, fibrosis pulmonar, fibrosis renal,
fibrosis sistémica, rechazo agudo del aloinjerto, nefropatia cronica del

aloinjerto, nefropatia  diabética, glomerulonefropatia, cardiomiopatia,
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insuficiencia cardiaca, isquemia miocardica, infarto de miocardio, esclerosis
sistémica, dafio térmico, quemadura, cicatrices hipertroficas, queloides, pirexia
de gingivitis, cirrosis 0 tumor hepatico, regulacion de la masa Osea,

neurodegeneracion, ictus, ataque isquémico transitorio o uveitis.

Método para el tratamiento o profilaxis del dolor, ateroesclerosis, degeneracion
macular relacionada con la edad, retinopatia diabética, glaucoma, diabetes
mellitus, inflamacién, enfermedad intestinal inflamatoria, isquemia-dafio por
reperfusion, insuficiencia hepatica aguda, fibrosis hepatica, fibrosis pulmonar,
fibrosis renal, fibrosis sistémica, rechazo agudo del aloinjerto, nefropatia
cronica del aloinjerto, nefropatia diabética, glomerulonefropatia, cardiomiopatia,
insuficiencia cardiaca, isquemia miocardica, infarto de miocardio, esclerosis
sistémica, dafo térmico, quemadura, cicatrices hipertroficas, queloides, pirexia
de gingivitis, cirrosis 0 tumor hepatico, regulacion de la masa Osea,
neurodegeneracion, ictus, ataque isquémico transitorio 0 uveitis,
comprendiendo el método la administracion de una cantidad eficaz de un
compuesto segun se define en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8 en un

paciente que lo requiere.

Invencién segun se ha descrito anteriormente en la presente memoria.



