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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un compuesto de la formula general (1):

cl (D),
en donde

R!  representa un grupo de la formula

OH 0O
F
F F
en donde

#1 representa el punto de unién al atomo de nitrégeno,

Ar representa un grupo de la férmula

en donde
#2? representa el punto de unién al atomo de nitrégeno,

R2A  representa un grupo que se selecciona de un atomo de cloro, un
atomo de bromo, trifluorometilo, trifluorometoxi, etoxicarbonilo

y C(=O)NH,

R28  representa un grupo que se selecciona de un atomo de cloro,

trifluorometilo, y etoxicarbonilo,
0 una sal, hidrato y/o solvato farmacéuticamente aceptables de esta.
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2.

Un compuesto de formula general (1) de acuerdo con la reivindicacion 1,

en donde

Rl

Ar

o una sal, hidrato y/o solvato farmacéuticamente aceptables de esta.

Un compuesto de férmula general (1) de acuerdo con la reivindicacién 1 o

representa un grupo de la férmula

OH
F
F

en donde

#1 representa el punto de unién al atomo de nitrégeno,

representa un grupo de la férmula

#2

N
/ \ R2A

en donde

#2 representa el punto de uniéon al &tomo de nitrégeno,

R2A  representa un grupo que se selecciona de un atomo de cloro, un

atomo de bromo, trifluorometilo, trifluorometoxi, etoxicarbonilo

y C(=O)NH,

2, en donde

Rl

representa un grupo de la férmula

OH
F
F
en donde

#1 representa el punto de unién al atomo de nitrégeno,
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Ar representa un grupo de la formula

#
N
/ \ R2A
en donde

#2 representa el punto de unién al atomo de nitrégeno,

R2A  representa un grupo que se selecciona de un atomo de cloro,

trifluorometilo, y trifluorometoxi,
0 una sal, hidrato y/o solvato farmacéuticamente aceptables de esta.

4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde dicho
compuesto es 3-({3-(4-clorofenil)-5-o0x0-4-[(2S)-3,3,3-trifluoro-2-
hidroxipropil]-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-1-il}metil)-1-[3-
(trifluorometil)piridin-2-il]-1H-1,2,4-triazol-5-carboxamida de la siguiente

féormula

.
o N N SN TXF
7 | N— F
N
H,N N™ ¢
N F
1N,
= cl

o una sal, hidrato y/o solvato farmacéuticamente aceptable de esta.

5. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 4, en donde dicho compuesto
es 3-({3-(4-clorofenil)-5-o0x0-4-[(2S)-3,3,3-trifluoro-2-hidroxipropil]-4,5-
dihidro-1H-1,2,4-triazol-1-il}metil)-1-[3-(trifluorometil)piridin-2-il]-1H-

1,2,4-triazol-5-carboxamida de la siguiente férmula
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— Cl

6. Un método para preparar un compuesto de féormula general (1) de acuerdo
con cualquiera de las reivindicaciones de 1 a 5, dicho método comprende

el paso de

[A] de permitir un compuesto intermedio de formula (11):

cl (1)

en donde R! es como se define para el compuesto de la féormula
general (1) de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1
a3,

R representa un grupo alquilo-(C;-C4), en particular un grupo
metilo,

para reaccionar en un primer paso en presencia de una base y

opcionalmente una sal de cobre, con un compuesto de féormula general

amy:

cl
o) D)

donde
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R4 representa un grupo alquilo-(C;-C4), en particular un grupo

metilo,

para proporcionar un compuesto intermedio, que luego se deja reaccionar
en presencia de una base, en un segundo paso con un compuesto de

hidrazina de la formula general (IV) o una respectiva sal de este

Ar (v)

en donde Ar es como se define para el compuesto de la féormula general (1)

de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,

proporcionando asi un compuesto de la formula general (V):

I JOL
N 1
z —R
th_o»\( 7N
/N—N N

Ar

v,

en donde R y Ar son como se define para el compuesto de la férmula

general (1) de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, y

R* representa un grupo alquilo-(C;-C4), en particular un grupo

metilo,
seguido por un paso posterior

[B] de permitir que el compuesto de formula (V) obtenido en el paso [A]
reaccione con amoniaco proporcionando asi un compuesto de la

formula general (1):
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I\ )O]\
N 1
z —R
H2N>\\( W/\N\ N
N—N
/
Ar

cl ()

en donde R! y Ar son como se define para el compuesto de la féormula

general (1) de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,

y

opcionalmente seguido por el paso

[C] conversion de los alcoholes de la formula general (1-A):

F
o oHO E
;\\(/N N j
H,N )/\N\_N
N—N N
/
cl (1-A)

en donde Ar es como se define para el compuesto de la férmula

general (1) de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,
a las cetonas de la férmula general (1-B):
F
F
@]

)\\(/
H2N

o (0]
N~ N
W/\N\ N
N—N N=—
/
Ar :

cl (1-B)

Tn

en donde Ar es como se define para el compuesto de la férmula

general (1) de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,
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usando métodos de oxidacién conocidos,

cada [A], [B] vy [C] opcionalmente seguidos, si corresponde, por (i) separar
los compuestos de férmula (I) asi obtenidos en sus respectivos
enantiomeros, y/o (ii) convertir los compuestos de férmula (I) en sus
respectivos hidratos, solvatos, sales y/o hidratos o solvatos de las sales por

el tratamiento con los correspondientes solventes y/o acidos o bases.

7. Composicion farmacéutica que comprende un compuesto como se define
en cualesquiera de las reivindicaciones 1 a 3 y un excipiente

farmacéuticamente aceptable.

8. Composicion farmacéutica de la reivindicacion 7 que comprende un primer
ingrediente activo, en particular compuestos de formula general (1) de
acuerdo con cualesquiera de las reivindicaciones 1 a 4, y un ingrediente
activo adicional, en particular un agente terapéutico adicional que se
selecciona del grupo que consiste en diuréticos, antagonistas de
angiotensina All, inhibidores de ACE, bloqueadores del receptor beta,
antagonistas del receptor mineralocorticoide, antidiabéticos, nitratos
orgénicos y donantes de NO, activadores y estimuladores de la guanilato
ciclasa soluble (sGOC), agentes antiinflamatorios, agentes
inmunosupresores, aglutinantes de fosfato y/o compuestos que modulan el

metabolismo de vitamina D.



