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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la Fórmula I.
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Fórmula I

en donde

X es CH, CR1 o N;

A1 es alquilo de C(1-2);

A2 es ciclobutilo o alquilo de C(1-4), en donde el alquilo de C(1-4) está sustituido o no 

sustituido, con OCH3 o hasta tres átomos de flúor;

o A1 y A2 se consideran conjuntamente con su nitrógeno unido para formar un anillo 

seleccionado del grupo que consiste en azetidinilo, piperidinilo, pirrolidinilo, 

N

 y

N
; en donde ese anillo está sustituido o no sustituido, con hasta tres 

sustituyentes seleccionados independientemente del grupo que consiste en F, 

CF3, CH3, -CN y CH2OH;

R1 es Cl, C(CH3)3, CH2CH3, OCF3, CF3, OCH(CH3)2, CHF2, OCHF2, OCH3, F, CH3;

R2 es H, F o Cl;

o R1 y R2 pueden considerarse conjuntamente con su fenilo unido para 

formar un grupo naftalenilo o quinolinilo;

R3 es CF3 o CH2CH3;

A4 es H, alquilo de C(1-5), 
O

, HO
O

, HO ,  
O

, 
S

O
O , 

OH

O

,   

N O

N
H

O

o  

OH

 ; en donde el alquilo de C(1-5) está 

sustituido o no sustituido, con uno a dos sustituyentes seleccionados 

independientemente de CONH2, –CN y OH;

o A3 y A4 pueden considerarse conjuntamente con su nitrógeno unido para 

formar un anillo seleccionado del grupo que consiste en
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;

y sales farmacéuticamente aceptables de estos.

2. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, de la Fórmula II:

N

S
O

N
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O
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X

R1 R2

OH

R3

CF3

Fórmula II

y sales farmacéuticamente aceptables de este.

3. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, seleccionado del grupo que 

consiste en:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.

4. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 2, seleccionado del grupo 

que consiste en:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.

5. Una composición farmacéutica que comprende un compuesto de la 

reivindicación 1 y un portador farmacéuticamente aceptable.

6. Una composición farmacéutica que se elabora al mezclar un compuesto de la 

reivindicación 1 y un portador farmacéuticamente aceptable.

7. Un proceso para elaborar una composición farmacéutica; el proceso 

comprende mezclar un compuesto de la reivindicación 1 y un portador 

farmacéuticamente aceptable.

8. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 4, seleccionado del grupo 

que consiste en:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.

9. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, que es:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.
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11. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, que es:
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12. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, que es:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.

13. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, que es:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.

14. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, que es:
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y sales farmacéuticamente aceptables de este.
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15. Una composición farmacéutica que comprende un compuesto de la 

reivindicación 8 y un portador farmacéuticamente aceptable.

16. Una composición farmacéutica que se elabora al mezclar un compuesto de la 

reivindicación 8 y un portador farmacéuticamente aceptable.

17. Un proceso para elaborar una composición farmacéutica; el proceso 

comprende mezclar un compuesto de la reivindicación 8 y un portador 

farmacéuticamente aceptable.

18. Un método para hacer una 5-(2,3-dicloro-4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-

hidroxipropan-2-il)fenil)-N-(2-hidroxi-2-metilpropil)-4-(R1-1-carbonil)tiazol-2-

carboxamida que comprende el paso de hacer reaccionar R1-H con ácido 5-(2,3-

dicloro-4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-hidroxipropan-2-il)fenil)-2-((2-hidroxi-2-

metilpropil)carbamoil)tiazol-4-carboxílico en la presencia de N,N-

diisopropiletilamina y O-(7-azabenzotriazol-1-yl)-N,N,N',N'-tetrametiluronio 

hexafluorofosfato, como se muestra en la reacción a continuación:

Cl Cl

OH
CF3

CF3

S

N

O

Cl Cl

OH
CF3

CF3

S

N

O
HO

DIPEA, HATU

N
H

O

N
H

O
HOHO

R1

R1

H

en donde R1 se selecciona del grupo que consiste de: , , , 

N N

F

N

F F

, , , , , , , 

N

F

N NF3C
N N

N
NF3C

, , , , , , y .

N

F
N

N

F F
N

N
O

N N

19. El método de la reivindicación 18, que además comprende el paso de hacer 

ácido 5-(2,3-dicloro-4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-hidroxipropan-2-il)fenil)-2-((2-

hidroxi-2-metilpropil)carbamoil)tiazole-4-carboxílico al hacer reaccionar 5-(2,3-

dicloro-4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-hidroxipropan-2-il)fenil)-2-((2-hidroxi-2-

metilpropil)carbamoil)tiazol-4-carboxilato de metilo con KOH, metanol, y agua, como 

se muestra en la reacción a continuación:
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.

Cl Cl

OH
CF3

CF3

S

N

O
HO

N
H

O
HOCl Cl

OH
CF3

CF3

S

N

O
O

N
H

O
HO

KOH, MeOH, H2O

20. El método de la reivindicación 19, que además comprende el paso de hacer 

5-(2,3-dicloro-4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-hidroxipropan-2-il)fenil)-2-((2-hidroxi-2-

metilpropil)carbamoil)tiazol-4-carboxilato de metilo al hacer reaccionar 2-(4-bromo-

2,3-diclorofenil)-1,1,1,3,3,3-hexafluoropropan-2-ol  con 2-((2-hidroxi-2-

metilpropil)carbamoil)tiazol-4-carboxilato de metilo, KOAc, Pd(OAc)2, y PF3, como 

se muestra en la reacción a continuación:

.

S

N

N
H

O
HO

O
O

Cl Cl

OH
CF3

CF3

Br

KOAc, Pd(OAc)2, PPh3

Cl Cl

OH
CF3

CF3

S

N

O
O

N
H

O
HO

21. El método de la reivindicación 20, que además comprende el paso de hacer 

2-((2-hidroxi-2-metilpropil)carbamoil)tiazol-4-carboxilato de metilo al hacer 

reaccionar 4-bromo-N-(2-hidroxi-2-metilpropil)tiazol-2-carboxamida, TEA, MeOH, y 

Pd(dppf)Cl2, como se muestra en la siguiente reacción:

.

S

N

Br

N
H

O
HO

Pd(dppf)Cl2, CO

TEA, MeOH

S

N

N
H

O
HO

O
O

22. El método de la reivindicación 21, que además comprende el paso de hacer 

4-bromo-N-(2-hidroxi-2-metilpropil)tiazol-2-carboxamida al hacer reaccionar ácido 

4-bromotiazol-2-carboxílico, HOBt, 1-amino-2-metil-propan-2-ol, EDCI, and TEA 

como se muestra en la siguiente reacción:

.

S

N

Br

HO

O OH
NH2

HOBt, EDCI, TEA

S

N

Br

N
H

O
HO

23. El método de la reivindicación 18, en donde R1 además se selecciona del 

grupo que consiste de:
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, , , y .

N
N

F F

N N

24. El método de la reivindicación 22, en donde R1 es .

N

25. El método de la reivindicación 22, en donde R1 es .

N

F F

26. El método de la reivindicación 22, en donde R1 es .
N

27. El método de la reivindicación 22, en donde R1 es .

N

28. Un  método para hacer una (S)-5-(R2)-N-(2-hidroxi-2-metilpropil)-4-(2-

metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxamida que comprende el paso de hacer 

reaccionar (S)-N-(2-hidroxi-2-metilpropil)-4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-

carboxamida, R2-Br, K2CO3, ácido piválico, Pd2(dba)3CHCl3, y cataCXium® A, como 

se muestra en la siguiente reacción:

en donde R2 se selecciona del grupo que consiste de:  y 

Cl Cl
CF3

CF3

OH

.

F
F

CF3

CF3

OH
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29. El método de la reivindicación 28, que además comprende la síntesis de (S)-

N-(2-hidroxi-2-metilpropil)-4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxamida por 

medio de la reaccion de (S)-4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxilato de 

litio y 1-amino-2-metilpropan-2-ol, TEA, y HATU, como se muestra en la siguiente 

reacción:

.

TEA, HATU

O

N
HHO

N

S

N
O

OH
H2NN

S

N

LiO

O

O

30. El método de la reivindicación 29, que además comprende la síntesis de (S)-

4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxilato de litio por medio de la reaccion 

de (S)-4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxilato de etilo con LiOH, como 

se muestra en la siguiente reaccion:

.

N

S

N

LiO

O

O

N

S

N

O

O

O

LiOH

31. El método de la reivindicación 30, que además comprende la síntesis de (S)-

4-(2-metilpirrolidina-1-carbonil)tiazol-2-carboxilato de etilo por medio de la reaccion 

de ácido 2-(etoxicarbonil)tiazol-4-carboxílico, (S)-2-metilpyrrolidine, TEA, y HATU, 

como se muestra en la siguiente reacción:

.

N

S

N

O

O

OS

N O

OH

O

O
NH

TEA, HATU

32. El método de la reivindicación 31, en donde R2 es: .

Cl Cl
CF3

CF3

OH


