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Relatério Descritivo da Patente de Invengéao para "DERIVADOS
DE IMIDAZO [1,2-a] PIRIDINA UTEIS COMO INIBIDORES DE PEPTIDIO
DEFORMILASE (PDF)".

A presente invencao refere-se a novos inibidores de peptidio
deformilase (PDF). Esses compostos sdo de grande interesse especifica-
mente como antibiotico.

O peptidio deformilase € uma metaloenzima bacteriana-que con-
tem ferro. Ela pode ser detectada em todas as bactérias e tem um papel vital
no metabolismo da bactéria. Durante a sintese da proteina, o peptidio de-
formilase catalisa a remogéo do grupo formila a partir do terminal N das pro-
teinas bacterianas. Sem a enzima, a bactéria ndo pode produzir nenhuma
proteina funcionando. O peptidio deformilase € o ponto de aplicagao de uma
nova classe de antibidticos, que sdo denominados de peptidios inibidores de
deformilase.

O objetivo da presente invengdo € o de preparar novos inibido-

res de peptidio deformilase que sdo obtidos sinteticamente de uma maneira

simples.
A presente invencgdo se refere a compostos da férmula (1)
R,
R,
5
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em que

os radicais R', R?, R® e R*, independentemente um do.outro, sdo
um atomo de hidrogénio, um atomo de halogénio, um grupo hidrdxi, amina,
nitro ou tiol, um radical alquila, alquenila, alquinila, heteroaliquila, arila, hete-
roarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalquila, heterocicloal-
quila, aralquila ou um radical heteroaralquila, por meio do que todos esses
radicais podem ser opcionalmente substituidos, ou dois dos radicais R', R?,

R® e R juntos podem fazer parte de um anel de cicloalquila, heterocicloal-
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quila, arila ou heteroarila, por meio do que cada um desses aneis pode ser
opcionalmente substituida;

R® ¢ um atomo de hidrogénio, um atomo de halogénio, um grupo
hidréxi, amino, nitro ou tiol, um radical alquila, alquenila, alquinila, hetero-
alquila, arila, heteroarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalqui-
la, heterocicloalquila, aralquila ou heteroaralquila;

os radicais R® e R’, independentemente um do outro, sdo um
atomo de hidrogénio, ou um radical alquila, alquenila, alquinila, heteroalquila,
arila, heteroarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalquila, hete-
rocicloalquila, aralquila ou heteroaralquila; e '

X é um grupo da férmula -CS-NHOH, -CH,-CO-CH,-OH,
-CO-CH3-OH, -CO-NHOH, -CNH-NHOH, -CH>-NOH-CHS, -NOH-CHS,
-NOH-CHOQ, -CH,-NOH-CHO, -CH,-CHOH-CHO, -CHOH-CHO, -CHOH-COOH,
-CH(CH2-OH)-COOH, -COOH ou -CH,COOH, ou é selecionado a partir das

fébrmulas que se seguem

¥ e
N %\g_é}“

nas quais U é uma ligagdo, CH,, NH, Oou S,V é O, S, NH ou CHp, W ¢é O,
S, NH ou CHp, e Y é OH ou NH;, E é uma ligagao, CHz, NH, O ou S e os
grupbs D, G e M, independentemente um do outro, sédo N ou CH,

ou um sal, solvato, hidrato farmaceuticamente aceitavel ou uma
formulacao farmaceuticamente aceitavel do mesmo.

A expfesséo alquila se refere a um grupo de hidrocarboneto sa-
turado de cadeia linear ou ramificada, que tem em particular 1 a 20 atomos \
de carbono, preferivelmente 1 a 12 atomos de carbono, mais preferiveimen-
te, 1 a 6 dtomos de carbono, como por exemplo, o grupo metila, etila, propi-
la, isopropila, n-butila, isobutila, terc-butila, h-hexila, 2,2-dimetilbutila ou n-
octila.

As expressoes alquenila e alquinila se referem a grupos hidro-
carbonetos pelo menos parcialmente ndo saturados de cadeia linear ou ra-

mificada, que tém especificamente de 2 até 20 atomos de carbono, de prefe-
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réncia de 2 até 12 atomos de carbono, de maiés preferéncia de 2 a 6 atomos
de carbono, como por exemplo o grupo etenila, alila, acetilenila, propargila,
isoprenila ou hex-2-enila. Os grupos alquenila, de preferéncia, tém um ou
dois (de maior preferéncia um) ligagao ou ligagdes duplas e os grupos alqui-
nila g tém uma ou duas (de maior preferéncia uma) ligagéo ou ligagoes tri-
plas.

Além disso, as expressoes alquila, alquenila e alquinila se refe-
rem a grupos nos quais, por exemplo, um ou mais dos atomos de hidrogé-
nio sé@o substituidos por um atomo de halogénio (de preferéncia F ou Cl),
-COOH, -OH, -SH, -NH,, -NO,, =0, =S, =NH, tais como o grupo 2,2,2-
tricloroetila ou o grupo trifluorometila.

A expressdo heteroalquila se refere a um grupo alquila, alquenila
ou alquinila, no qual um ou mais (de preferéncia 1, 2 ou 3) 4tomos de carbo-
no séo substituidos por um atomo de oxigénio, nitrogénio, fosforo, boro, se-
Iénio, silicio ou enxofre (de preferéncia oxigénio, enxofre ou nitrogénio). A
expressio heteroalquila se refere além disso a um acido carboxilico ou a um
grupo derivado a partir de um &cido carboxilico, tal como acila, acilalquila,
alcoxicarbonila, aciléxi, aciloxialquila, carboxialquilamida ou alcéoxicarboni-
loxi.

Os exemplos de grupos de heteroalquila sdo grupos das férmu-
las R®-0O-Y?-, R®-S-Y?, Ra-N(Rb)-Ya-, R2-CO-Y?-, R?-O-CO-Y?-, R*-CO-0-Y?,
R2-CO-N(R?)-Y%-, R&-N(R®)-CO-Y?3-, R%-0-CO-N(R?-Y?-, R%-N(R®)-CO-0-Y*,
R2-N(R®)-CO-N(R®)-Y%-, R*-0-CO-O-Y2-, R*-N(R®)-C(=NR%-N(R°%)-Y*-,
R2-CS-Y?-, R*-0-CS-Y?-, R®-CS-O-Y2, R®-CS-N(R%-Y2-, R®-N(R")-CS-Y*,
R2-0-CS-N(R%)-Y%, R®-N(R")-CS-0-Y2, R%-N(R®)-CS-N(R°)-Y?, R%-0-CS-O-Y?,
R2-S-CO-Y?-, R®-CO-S-Y?-, R?-S-CO-N(R")-Y?-, R%-N(R")-CO-S-Y*-,
R2-S-CO-0-Y?-, R%-0-CO-S-Y?-, R_a-S-CO-S-Ya-, R2-S-CS-Y?-, R%-CS-S-Y?-,
R2-S-CS-N(RP)-Y2-, R®-N(R")-CS-S-Y*-, R*-S-CS-O-Y?-, R®-0-CS-S-Y?-, nas
quais R* é um atomo de hidrogénio, um grupo C-Ce-alquil-, uma Cz-Ce-
alquenil- ou um C,-Ce-alquinila; RP & um atomo de hidrogénio, um grupo Cq-
Ce-alquil-, uma C,-Ce-alquenil- ou uma C,-Ce-alquinila; R® é um atomo de

hidrogénio, um grupo C4-Cs-alquil-, um C»-Ce-alquenil- ou um C,-Ceg-alquinila;
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RY é um atomo de hidrogénio, um grupo C;-Ce-alquil-, um C»-Ce-alquenil- ou
um C,-Ce-alquinila e Y2 é um a ligagdo direta, um grupo C4-Ce-alquileno, um
C,-Cg-alquenileno ou um C,-Cs-alquinileno, nos quais cada grupo hetero-
alquila contém pelo menos um atomo de carbono, e um ou mais atomos de
hidrogénio podem ser substituidos por atomos de fluor ou cloro. Os exem-
plos especificos de grupos de heteroalquila sdo metéxi, trifluorometoxi, etoxi,
n-propildxi, isopropildxi, terc-butiléxi, metoximetila, etoximetila, metoxietila,
metilamino, etilamino, dimetilamino, dietilamino, iso-propilatilamino, metil-
aminometila, etilaminometila, di-iso-propilaminoetila, enoleter, dimetilamino-
metila, dimetilaminoetila, acetila, propionila, butiriléxi, acetiléxi, metoxicarbo-
nila, etoxi-carbonila, N-etil-N-metilcarbamoil ou N-metilcarbamoil. Ainda os
exemplos de grupos de heteroalquila sdo os grupos de nitrila, isohitrila, cia-
nato, tiocianato, isocianato, isotiocianato e alquilnitrila.

A expressao cicloalquila se refere a um grupo ciclico saturado ou
parcialmente ndo saturado (por exemplo, cicloalquenila),que contém um ou
mais anéis (de preferéncia 1 ou 2), com especificamente 3 até 14 atomos de
anel de carbono, de preferéncia 3 até 10 (especialmente 3, 4, 5, 6 ou 7) a-
tomos de carbono no anel. A expressao cicloalquila também se refere a gru-
pos Nos quais um ou mais dtomos de hidrogénio sdo substituidos por ato-
mos de fluor, cloro, bromo ou iodo ou por grupos -COOH, -OH, =0, -SH, =S,
-NHz, =NH ou -NO; isto é, por exemplo, cetonas ciclicas tais como ciclohe-
xanona, 2-ciclohexenona ou ciclopentanona. Outros exemplos especificos
de grupos de cicloalquila sdo os grupos ciclopropila, ciclobutila, ciclopentila,
espiro[4,5]decanila, norbornila, ciclohexila, ciclopentenila, ciclohexadienila,
decalinila, cubanila, biciclo[4.3.0]nonila, tetralina, ciciopentilciclohexila, fluor-
ciclohexila ou o grupo ciclohex-2-enila.

A expressdo heterocicloalquila se refere a um grupo cicloalquila
como definido acima, no qual um ou mais (de preferéncia 1, 2 ou 3) atomos
do anel de carbono sdo substituidos por um atomo de oxigénio, nitrogénio,
silica, selénio, fésforo ou enxofre (de preferéncia oxigénio, enxofre ou nitro-
génio). um grupo heterocicloalquila de preferéncia possui 1 ou 2 anéis com

de 3 até 10 (especialmente 3, 4, 5, 6 ou 7) atomos de anel. A expressao he-
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terocicloalquila também se refere a grupos nos quais um ou mais atomos de
hidrogénio sédo substituidos por d&tomos de flior, cloro, bromo ou iodo ou por
grupos -COOH, -OH, =0, -SH, =S, -NHz, =NH ou -NO,. Os exemplos sao os.
grupos de piperidila, morfolinila, urotropinila, pirrolidinila, tetraidrotiofenila,
tetraidropiranila, tetraidro-furila, oxaciclopropila, azaciclopropila ou o grupo
2-pirazolinila, bem como os lactamos, lactonas, imidas ciclicas e anidridos
ciclicos. |

| A expressao alquilcicloalquila se refere a um grupo que, de acordo
com as definigdes acima, contém ambos os grupos de cicloalquila e alquila,
alquenila ou alquinila, como por exemplo, os grupos alquilcicloalquila, alquil-
cicloalquenila, alquenilcicloalquila e alquinilcicloalquila. Um grupo alquilciclo-
alquila, de preferéncia contém um grupo cicloalquila que tem um ou dois a-
néis com 3 até 10 (especialmente 3, 4, 5, 6 ou 7) atomos de carbono no a-
nel, e um ou dois grupos de alquila, alquenila ou alquinila com 1 ou 2 até 6
atomo de carbono.

A expressido heterocicloalquila se refere a grupos de alquilciclo-
alquilé como definidos acima, nos quais um ou mais (de preferéncia 1,3 ou
3) atomos do anel do carbono e/ou atomos de carbono s&o substituidos por
um atomo de oxigénio, nitrogénio, silicio, selénio, fésforo ou enxofre (de pre-
feréncia oxigénio, enxofre ou nitrogénio). Um grupo heteroalquilcicloalquila
de preferéncia possui 1 ou 2 anéis com de 3 até 10 (especialmente 3, 4, 5, 6
ou 7) atomos do anel e um ou dois grupos de alquila, alquenila, alquinila ou
heteroalquila com 1 ou de 2 até 6 atomos de carbono. Os exemplos de tais
grupos sdo alquilheterocicloalquila, alquilheterocicloalquenila, alquenilhete-
rocicloalquila, alquinilheterocicloalquila, heteroalquilcicloalquila, heteroalqui-
Iheterocicloalquila e heteroalquilheterocilcloalquenila, nos quais os grupos
ciclicos sdo saturados ou sdo mono-, di- ou tri- ndo saturados. '

A expressao arila ou Ar se refere a um grupo aromatico, que tem
um ou mais anéis com especificamente de 6 a 14 atomos de carbono no
anel, de preferéncia de 6 a 10 (especiaimente 6) &tomos de carbono no anel.
A expressao arila (ou Ar) também se refere a grupos nos quais um ou mais

atomos de hidrogénio sao substituidos por atomos de fluor, cloro, bromo ou
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iodo grupos ou -COOH, -OH, -SH, -NHj, ou -NO,. Os exemplos sdo os gru-
pos fenila, naftila, bifenila, 2-fluorfenila, anilinila, 3-nitrofenila ou o grupo 4-
hidroxifenila.

A expressao heteroarila se refere a um grupo aromatico que
contem um ou mais anéis com especificamente 5 até 14 atomos no anel, de
preferéncia de 5 a 10 (especialmente de 5 ou 6) atomos no anel, e um ou
mais (de preferéncia 1, 2, 3 ou 4) atomos de oxigénio, nitrogénio, fosforo ou
enxofre no anel (de preferéncia O, S ou N). A expressao heteroarila também
se refere a grupos nos quais um ou mais atomos de hidrogénio séo substitu-
idos por atomos de fluor, cloro, bromo ou iodo ou grupos -COOH, -OH, -SH,
-NH, ou -NO.. Os exemplos de grupos sao 4-piridila, 2-imidazolila, 3-fenil-
pirrolila, tiazolila, oxazolila, triazolila, tetrazolila, isoxazolila, indazolila, indoli-
la, benzimidazolila, piridazinila, quinolinila, purinila, carbazolila, acridinila,
pirimidila, 2,3 -bifurila, 3-pirazolila e isoquinolinila.

A expressao aralquila se refere a grupos que, de acordo com as
definicdes acima, contém ambos arila e alquila, alquenila, alquinila e/ou gru-
pos cicloalquila, tais como arilalquila, alquilarila, arilalquenila, arilalquinila,
arilcicloalquila, arilcicloalquenila, alquilarilcicloalquila e alquilarilcicloalqueni-
la. Os exemplos especificos de grupos de aralquilas sao tolueno, xileno, me-
sitileno, estireno, cloreto de benzila, o-fluortolueno, 1H-indeno, tetralina, dii-
dronaftaleno, indanona, fenilciclopentila, cumeno, ciclohexilfenila, fluoreno e
indano. Um grupo aralquila de preferéncia contém um ou dois anéis aromati-
cos com de 6 até 10 atomos de carbono no anel e um ou dois grupos aiquila,
alguenila e/ou alquinila com 1 ou de 2 até 6 atomos de carbono e/ou um
grupo cicloalquila com 5 ou 6 a4tomos de carbono no anel.

A expressao heteroaralquila se refere a um grupo aralquila como
definido acima, no qual um ou mais (de preferéncia 1, 2, 3 ou 4) atomos de
carbono no anel e/ou atomos de carbono sao substituidos por um atomo de
oxigénio, nitrogénio, silicio, selénio, fésforo, boro ou enxofre (de preferéncia
oxigénio, enxofre ou nitrogénio), isto é, ela se refere a grupos que, de acordo
com as definigdes acima, contém ambos os grupos arila ou heteroarila, e

alquila, alquenila, alquinila e/ou heteroalquila e/ou cicloaiquila e/ou grupos
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heterocicloalquila. Um grupo heteroaralquila contém de preferéncia um ou
dois anéis aromaticos com 5 ou de 6 até 10 atomos de carbono no anel e um
ou dois grupos alquila, alquenila e/ou alquinila com 1 ou de 2 até 6 atomos
de carbonos e/ou um grupo cicloalquila com 5 ou 6 atomos de carbono no
anel, em que 1, 2, 3 ou 4 desses atomos de carbono séo substituidos por
atomos de oxigénio, enxofre ou nitrogénio.

Os exemplos sdo os grupos arilheteroalquila, arilheterocicloalqui-
la, arilheterocicloalquenila, arilalquilheterocicloalquila, arilalquenilheterociclo-
alquila, arilalquinilheterocicloalquila, arilalquilheterocicloalquenila, heteroari-
lalquila, heteroarilalquenila, heteroarilalquinila, heteroarilheteroalquila, hete-
roarilcicloalquila, heteroarilcicloalquenila, heteroarilheterocicloalquila, hetero-
arilheterocicloalquenila, heteroarilalquilcicloalquila, heteroarilalquilheterocicloal-
quenila, heteroarilheteroalquilcicloalquila, heteroarilheteroalquilcicloalquenila
e heteroarilhetéroalquilhetérocicIOanuiIa, nos quais 0S grupos ciclicos sao
saturados ou sdo mono- di- ou tri- ndo saturados. Os exemplos especificos
de grupos sdo os grupos tetraidroisoquinolinila, benzoila, 2- ou 3-etilindolila,
4-metiblpiridino, 2-, 3- ou 4-metoxifenila, 4-etoxifenila, 2-, 3- ou 4-carboxife-
nilalquila. '

As expressoes cicloalquila, heterocicloalquila, alquilciclo-alquila,
heteroalquilcicloalquila, arila, heteroarila, aralquila e heteroaralquila tambem
se referem a grupos em que um ou mais atomos de hidrogénio sao substi-
tuidos por atomos de fluor, cloro, bromo ou iodo ou grupos OH, =0, SH, =S,
NH,, =NH ou NO..

A expressiao “opcionalmente substituido” se refere a grupos nos
quais um ou mais atomos de hidrogénio s@o substituidos, por exemplo, por
atomos de fltor, cloro, bromo ou iodo ou por grupos -COOH, -OH, =0, -SH,
=S, -NHz, =NH ou -NO.. Esta expresséo também se refere a grupos que séo
substituidos por grupos nao substituidos de C4-Cs alquila, C2-Ce alquenila,
C,-Cg alquinila, C1-Cs heteroalquila, C3-C1g cicloalquila, C2-Cg heterocicloal-
quila, Ce-C1o arila, C1-Cy heteroarila, C;-C12 aralquila ou C2-Cy4 heteroaral-
quila.

Os compostos da férmula (1) podem conter um ou mais centros
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quirais dependendo das suas substituicbes. A presente invengao por esse
motivo inclui ambos todos os enanciémeros puros e todos os diastereoisd-
meros puros, e as misturas dos mesmos em qualquer proporg¢éo. além disso,
a presente invengao também inclui todos os isbmeros cis/trans dos compos-
tos da férmula geral (I) bem como as misturas dos mesmos. além disso, a
presente invengdo inclui as formas tautoméricas dos compostos da férmula
(.

E dada preferéncia aos compostos da férmula (I) nos quais W é
NH e V é O, S ou NH. E dada preferéncia adicional a compostos da férmula
(1), nos quais um, dois ou trés dos grupos D, G e M sdo atomos de nitrogé-
nio.

E dada preferéncia especifica a compostos da férmula (I), nos
quais X é um grupo das férmulas -CHp-CO-NHOH, -CO-NHOH, -CH>-NOH-CHS,
-NOH-CHS, -CH2-NOH-CHO, -NOH-CHO, -CH»-CO-CH,0H, -CO-CH,0OH,
-CH»>-CHOH-CHO, -CHOH-CHO ou a um grupo que tenha uma das férmulas
que se seguem:

H H
N N

\N N
ey \ /
N—N

X é de maior preferéncia um grupo da férmula -CO-NHOH.

Além disso, R' é de preferéncia um atomo de hidrogénio, um
atomo de cloro, um atomo de bromo, um grupo amina, um grupo metila ou
um grupo etila; especialmente um atomo de hidrogénio ou um grupo amino.

R? é de mais preferéncia um atomo de hidrogénio, um atomo de
cloro, um atomo de bromo, um grupo metila ou um grupo etila; especiaimen-
te um atomo de hidrogénio.

Além do mais, R® e R* ndo sdo de preferéncia um atomo de hi-
drogénio ao mesmo tempo.

R® é de mais preferéncia um atomo de hidrogénio, um atomo de
cloro, um atomo de bromo, um grupo amina, um grupo metila, um grupo etila

ou um grupo propila, especialmente um &tomo de cloro, um atomo de bromo
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Oou um grupo amina.

R*, por sua vez, é de preferéncia um atomo de cloro, um atomo
de bromo, um grupo amina, um grupo metila, um grupo etila ou um grupo.
propila, especialmente um dtomo de cloro ou um atomo de bromo.

Os compostos da férmula (I) nos quais R® & um atomo de bromo
e R* é um grupo metila, ou nos quais R® é um atomo de hidrogénio e R* é
um atomo de cloro ou um atomo de bromo, sao os de preferéncia especial.

De mais preferéncia, dois dos radicais R', R%, R® e R* juntos s&o
parte de um cicloalquila, heterocicloalquila, arila ou heteroarila anel, por meio
do que cada um desses anéis pode ser opcionalmente substituido.

R® é, por sua vez, de preferéncia um grupo terc-butila grupo, um
grupo isopropila, um grupo neopentila ou um grupo n-hexila; especialmente
um grupo terc-butila, neopentila ou n-hexila.

De mais preferéncia, os grupos R® e R’ independentemente um
do outro, sdo atomos de hidrogénio, hidroximetila ou grupos metila.

Os exemplos de sais farmacologicamente aceitaveis dos com-
postoé da formula (1) sdo os sais de acidos minerais fisiologicamente aceita-
veis, tais como o acido cloridrico, acido sulfurico e acido fosférico, ou os sais
de acidos organicos tais como o acido metanossulfénico, acido p-toluenos-
sulfénico, acido lactico, acido férmico, acido acético, &cido trifluoracético,
acido citrico, acido succinico,‘ acido fumarico, acido maleico, e acido salicili-
co. Os compostos da férmula (I) podem ser solvatados, especificamente hi-
dratados. A hidratagdo pode aparecer, por exemplo, durante o processo de
preparagdo ou como uma conseqliéncia da natureza higroscopica dos com-
postos da férmula (1), inicialmente isentos de agua.

As composicoes farmacéuticas de acordo com a presente inven-
cao contém, pelo menos um cdmposto da formula (1) como o ingrediente ati-
vo e opcionalmente veiculos e/ou adjuvantes.

Os pré-farmacos (para a definicdo e exemplos ver, por exemplo,
R. B. Silverman, Medizinische Chemie, VCH Weinheim, 1995, capitulo 8, pp
361ff), que sdo do mesmo modo um objetivo da presente invengdo, contém

um composto da férmula (1) e pelo menos um grupo de protecdo farmacolo-



10

15

20

.,'n25

30

10

gicamente aceitavel, que é clivado sob condigdes fisioldégicas, como por e-
xemplo, um grupo hidroxi, alcéxi, aralquildxi, acila ou acildxi g, tal como um
grupo metoxi, etoxi, benziléxi, acetila ou acetiloxi.

O uso terapéutico dos compostos da féormula (1), seus sais ou
solvatos e hidratos farmacologicamente aceitaveis, bem como férmulagdes e
composicdes farmacéuticas, € da mesma forma um objetivo da presente in-
vengao.

Os compostos da férmula (1) sdo de grande interesse, especial-
mente como inibidores das metaloproteinases (especificamente da PDF). O
uso de tais ingredientes ativos para a produgcao de medicamentos para'a
prevenc¢ao e/ou o tratamento de doencas, especialmente aquelas provoca-
das pela PDF, é também um objetivo da presente invengdo. Em geral, os
compostos da formula (1) sdo administrados com a utilizagdo de métodos
aceitaveis conhecidos, tanto de forma isolada como em combinagao cdm
qualquer outro agente terapéutico. A administragcao pode ser efetivada, por
exemplo, em uma das seguintes maneiras: oralmente, por exemplo como
drageas, comprimidos revestidos, pilulas, semi-solidos, capsulas macias ou
duras, solugdes, emulsdes ou suspensodes; por via parenteral, como por e-
xemplo, como uma solugao injetavel; por via retal como supositorios, por
inalagéo, por exemplo como férmulagdes em pd ou spray, pela via transdér-
mica ou intranasal. Para a produgdo de tais comprimidos, pilulas, semi-
solidos, comprimidos revestidos, drageas e capsulas de gelatina dura, o pro-
duto que pode ser terapeuticamente empregado pode ser misturado com
veiculos farmacologicamente inertes, inorganicos ou organicos para medi-
camentos, como por exemplo,com lactose, sacarose, glicose, gelatina, mal-
te, silica-gel, amido ou derivados dos mesmos, talco, &cido estearico ou sais
do mesmo, leite desnatado seco e os similares. Para a producao de capsu-
las macias, os veiculos para os medicamentos, tais como os 6leos vegetais,
petréleo, 6leos animais ou sintéticos, cera, gordura, polidis, podem ser usa-
dos. Para a producao de solugdes liquidas e xaropes, podem ser usados 0s
veiculos para os medicamentos, tais como a agua, alcoois, solugado salina

agquosa, dextrose aquosa, polidis, glicerol, dleos vegetais, petréleo, dleos
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animais ou sintéticos. Para os supositérios, 0s veiculos para os medicamen-
tos, tais como os oleos vegetais, petroleo, 6leos animais ou sintéticos, cera,
gordura e polidis, podem ser usados. Para as féormulagbes de aerossdis, po-
dem sef usados gases comprimidos que sd@o apropriados para essa finalida-
de, tais como o oxigénio, nitrogénio e diéxido de carbono. Os agentes far-
maceuticamente aceitaveis também podem conter aditivos de preservacao e
de estabilizagao, emulsificantes, adogantes, aromaticos, sais para ‘a modifi-
cagéo da pressao osmodtica, tampoes, aditivos de revestimento e antioxidan-
tes.

Os compostos da formula (I) com X = -COOCH3 podem ser pro-
duzidos através da reagdo dos compostos das férmulas (Il), (I1) e (IV), nas

quais os radicais sdo definidos como acima.

NH,
0O
R4 O
SN Jj\ HsCo_ NC
S H Rs ©
R R4 R Ry
R, )

1)) awvy

Os compostos da férmula (I) com X = -CO-NHOH podem ser
produzidos através da reagdo do produto da reagdo com hidroxilamina em
metanol.

Exemplos

Procedimento geral:

50 pl de uma 0,2 M solugao de amina (ll) em metanol foram dis-
pensadas sobre uma placa de 96 cavidades (as aminas que sdo insoluveis
em metanol foram dispensadas de forma manual). 50 ul de uma 0,2 M solu-
¢&o do aldeido (1ll) em metanol foram adicionados. A placa foi agitada duran-
te duas horas em temperatura ambiente. Em seguida; 50 ul de 0,2 M solu-
¢a0 da isocianida (IV) em metanol e 50 ul de uma 0,4 M solugdo de acido
acético em metanol foram adicionados. A placa foi agitada de um dia para o
outro em temperatura ambiente, o solvente foi evaporado, e o residuo foi
dissolvido em 150 ul de uma 0,5 M solugdo de NH,OH em metanol. A placa

foi de novo agitada de um dia para o outro em temperatura ambiente.
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Os compostos que se seguem foram produzidos de acordo com
o procedimento geral, com a utilizagdo de materiais de partida apropriados, e
foram identificados através de espectrometria de massa. Todos os compos-
tos foram investigados com relagéo a sua atividade como inibidores da PDF
(para a andlise, ver D. Chen et al. Antimicrobial Agents e Chemotherapy,
Jan. 2004, pp. 250-261) e tiveram os valores de ICso variando entre 1 nmol e

50 umols.
Exemplo ' calc. | encon-
[M+H] | trado.
| [M+H]
2-(6-flhor-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-acetamida 225,09 | 225,08
2-(6-bromo-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 299,03 | 299,04
acetamida '

2-(6-bromo-2,5-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 313,05 | 313,08
acetamida
N-hidroxi-2-(6-iodo-2-isobutil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)- 389,07 | 389,10
acetamida
2-(6-bromo-2,5-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-| 327,07 | 327,10
propionamida
2-(2-terc-butil-6-iodo-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 389,07 | 389,11
acetamida '
2-(6-bromo-2-etil-5-metil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 327,07 | 327,10
droxi-acetamida
2-(6-cloro-2-ciclopropil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 295,12 | 295,14
propionamida _ '
2-(6-cloro-2-isopropil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 297,14 | 297,18
propionamida _ _
2-(6-bromo-2-etil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 341,09 | 341,12
droxi-propionamida
2-(6-bromo-2-isopropil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-| 341,09 | 341,12
hidroxi-acetamida :
2-[6-bromo-5-metil-2-((E)-propenil)-imidazo(1,2-a]piridin-3-ilami- | 339,07 | 339,11
no]-N-hidréxi-acetamida
2-(6-cloro-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 297,14 | 297,17
acetamida
2-(2-terc-butil-6-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 297,14 | 297,16
acetamida
2-(2-terc-butil-6-cloro-imidazof1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 311,16 | 311,23
propionamida
2-(2-terc-butil-6-flior-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 281,17 | 281,15
acetamida
2-(6-flhor-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 281,17 | 281,19
acetamida
N-hidroxi-2-(2-isobutil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 277,20 | 277,21
lacetamida
2-(6-bromo-5-metil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 341,09 | 341,12
hidroxi-acetamida
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acetamida

2-(6-bromo-2-isobutil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 355,11 | 355,14
hidroxi-acetamida
2-(2-terc-butil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 277,20 | 277,20
acetamida
N-hidroxi-2-(6-iodo-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- 403,09 | 403,12
propionamida
2-(6-bromo-8-metil-2-propil-imidazo[ 1 ,2-a]p|r|d|n-3-|lammo)-N- 355,11 | 355,08
hidroxi-propionamida
2-(6-bromo-2-terc-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 355,11 | 355,13
N-hidréxi-acetamida
2-(6-cloro-2-propil- |m|dazo[1 2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 297,14 | 297,16
propionamida
2-(2-terc-butil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 291,22 | 291,22
ropionamida

2-(6-cloro-2-isobutil-imidazo{1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidrdxi- 311,16 | 311,17
propionamida
2-(6-bromo-5-metil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- 355,11 | 355,13
hidréxi-propionamida
2-(6-bromo-2-terc-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 369,13 | 369,16
N-hidroxi-propionamida

- 2-(6-bromo-2-isobutil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 369,13 | 369,15
hidréxi-propionamida
2-(6-bromo-2-isobutil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 369,13 | 369,15
hidroxi-propionamida .
N-hidréxi-2-(2-hidroximetil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 251,14 | 261,15
no)-acetamida ‘
2-(5-etil-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 265,16 | 265,17
acetamida
2-(5-etil-2-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-aceta- | 249,16 | 249,17
mida
N-hidroxi-2-[2-(1H-imidazol-2-il)-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 287,15 | 287,16
ilamino]-acetamida
2-(2,5-dietil-imidazo[1,2-ajpiridin-3-ilamino)-N-hidroxi-acetamida | 263,18 | 263,19
2-[5-etil-2-(1H-imidazol-2-il)-imidazo([1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- 301,16 | 301,18
hidroxi-acetamida '
2-(5-etil-2-hidroximetil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 279,17 | 279,26
propionamida
2-[5-etil-2-((E)-propenil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-N-hidr6- | 275,18 | 0,00
xi-acetamida
2-[7-etil-2-(1H-imidazol-2-il)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-N- 301,16 | 301,18
hidréxi-acetamida
2-(2-furan-2-il-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3- |lam|no) -N- hldl’OXI- 287,13 | 287,15
acetamida
N-hidréxi-2-[8-metil-2-(1H-pirazol-3-il)-imidazo[1,2-a]piridin-3- 287,15 | 287,16
ilaminoj-acetamida
2-(2-ciclopropil-5-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 275,18 | 275,18
acetamida
N-hidroxi-2-(8-hidroxi-2-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-3- | 327,17 | 327,10
fenil-propionamida
N-hidréxi-2-(5-metil-2-fenil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- 297,16 | 297,17
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acetamida

N-hidréxi-2-(7-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-3-fenil-pro- | 311,18 | 311,15

pionamida

2-(2-butil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 305,24 | 305,22

tamida

2-(2-etil-5-propil-imidazo[1,2-ajpiridin-3-ilamino)-N-hidroxi-aceta-| 277,20 | 277,19

mida

N-hidréxi-2-(2-isobutil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 305,24 | 305,14

acetamida

N-hidréxi-2-(2-hidroximetil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 279,17 | 279,17

no)-acetamida

2-(2-benzil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidrdxi- 339,22 | 339,22

acetamida

N-hidréxi-2-(2-pentil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- 319,26 | 319,25

acetamida _

N-hidréxi-2-(2-metil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- 263,18 | 263,17

acetamida

acido de 3-[3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-5-propil-imidazo 321,19 | 321,18

[1,2-a)piridin-2-il]-propiénico

2-(2,5-dipropil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-aceta- | 291,22 | 291,21
‘Imida

N-hidréxi-2-[2-(2-metilsulfanil-etil)-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin- | 323,19 | 323,18

3-ilamino]-acetamida

2-(2-terc-butil-5-propil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidrdxi- | 305,24 | 305,22

acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5-propil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino}- | 319,26 .| 319,25

N-hidréxi-acetamida

2-(2-hept-1-inil-5-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidr6- | 343,26 | 343,25

xi-acetamida

N-hidroxi-2-(2-pentil-6-trifluormetil-imidazo{1,2-a)piridin-3-ilami- | 345,18 | 345,20

no)-acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-6-trifiuormetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- | 345,18 | 345,20

mino}-N-hidréxi-acetamida

2-(2-hept-1-inil-6-trifluormetil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N- | 369,18 | 369,11

hidroxi-acetamida

2-(6-flior-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 295,19 | 295,20

tamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-6-flior-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-N-| 295,19 | 295,19

hidréxi-acetamida

2-(2-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace- | 277,20 | 277,19

tamida

2-(2-benzil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace{ 311,18 | 311,19"

tamida

N-hidréxi-2-(5-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-ace-| 291,22 | 291,22

tamida

N-hidroxi-2-[5-metil-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-| 295,15 | 295,09

ilaminoj}-acetamida

2-(2-terc-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 277,20 | 277,21

acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]- | 291,22 | 291,22

N-hidroxi-acetamida

2-(2-hept-1-inil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 315,22 | 315,23
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ilamino)-acetamida

2-(2-butil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidréxi-acetamida | 313,20 | 313,21
2-(2-benzil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidroxi-aceta- 347,18 | 347,20
mida

N-hidroxi-2-(2-pentil-imidazo[1,2-alquinolin-1-ilamino)-acetamida] 327,22 | 327,23
N-hidroxi-2-(2-propil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-acetamida] 299,18 | 299,21
N-hidroxi-2-[2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilami-| 331,15 | 331,18
noj-acetamida

2-(2-terc-butil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidroxi-aceta- | 313,20 | 313,21
mida '
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hi- 327,22 | 327,23
dréxi-acetamida

2-(2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidroxi-ace- | 351,22 | 351,23
tamida =
2-(6-bromo-2-isobutil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 355,11 | 355,03
hidréxi-acetamida
2-[6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 369,13 | 369,15
ilamino]-N-hidroxi-acetamida
2-(6-bromo-2-hept-1-inil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 393,13 | 393,14
N-hidréxi-acetamida
2-(6-cloro-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace-| 311,16 | 311,17
tamida :
2-[6-cloro-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo|1,2-a]piridin-3-ilamino}- | 311,16 | 311,17
N-hidroxi-acetamida
2-(6-cloro-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 335,16 | 335,17
acetamida

2-(2-butil-6-nitro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 308,16 | 308,15
tamida ’
N-hidréxi-2-(2-isobutil-6-nitro-imidazo([ 1,2-a]piridin-3-ilamino)- 308,16 | 308,11
acetamida -

2-(2-benzil-6-nitro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace-| 342,14 | 342,17
amida

N-hidréxi-2-(6-nitro-2-pentil-imidazo([1,2-a]piridin-3-ilamino)-ace- | 322,18 | 322,19
tamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-6-nitro-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino]-N-| 322,18 | 322,20
hidroxi-acetamida
2-(2-hept-1-inil-6-nitro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 346,18 | 346,20
acetamida

2-(2-butil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 277,20 | 277,18
tamida '

N-hidroxi-2-(6-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-ace-| 291,22 | 291,22
tamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilaminoj- | 291,22 | 291,22
N-hidrQxi-acetamida
2-(2-hept-1-inil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-| 315,22 | 315,22
acetamida

2-(2-butil-5,7-dimetil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 291,22 | 291,23
acetamida

N-hidréxi-2-(2-isobutil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- 291,22 | 291,21
no)-acetamida

-N-hidroxi-2-(2-hidroximetil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a)piridin-3- 265,16 | 265,16
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acetamida

2-(2-benzil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 325,20 | 325,21
acetamida

2-(5,7-dimetil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 305,24 | 305,24
acetamida :

acido de 3-[3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-5,7-dimetil-imidazo | 307,17 | 307,10
[1,2-a]piridin-2-il]-propidnico ‘
2-(5,7-dimetil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 277,20 | 277,26
acetamida

2-(5,7-dimetil-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- 309,17 | 309,18
mino]-N-hidroxi-acetamida
2-(2-terc-butil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 291,22 | 291,22
droxi-acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5,7-dimetil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilami- | 305,24 | 305,24
noJ-N-hidréxi-acetamida
2-(2-hept-1-inil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 329,24 | 329,24
droxi-acetamida _
2-(6,8-dibromo-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 419,00 | 419,03
acetamida

2-(6,8-dibromo-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 419,00 | 419,03
droxi-acetamida

2-(6,8-dibromo-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 392,93 | 393,00
hidréxi-acetamida
2-(2-benzil-6,8-dibromo-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidro- | 452,97 | 453,02
xi-acetamida

2-(6,8-dibromo-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidr6- | 433,02 | 433,05
xi-acetamida

2-[6,8-dibromo-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo{1,2-a]piridin-3-ila- | 436,95 | 436,97
mino]-N-hidroxi-acetamida
2-[6,8-dibromo-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a)piridin-3-ila- | 433,02 | 433,02
mino]-N-hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 457,01 | 457,03
hidréxi-acetamida
2-(2-butil-8-cloro-6-trifluormetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 365,12 | 365,14
N-hidroxi-acetamida
2-(8-cloro-2-hidroximetil-6-trifluormetil-imidazo[1,2-a]piridin-3- 339,06 | 339,03
ilamino)-N-hidroxi-acetamida
2-(2-benzil-8-cloro-6-trifluormetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-| 399,10 | 399,15
N-hidréxi-acetamida

2-(8-cloro-2-pentil-6-trifluormetil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-| 379,14 | 379,15
N-hidroxi-acetamida
2-[8-cloro-2-(2,2-dimetil-propil)-6-trifluormetil-imidazo[1,2-apiri- | 379,14 | 379,15
din-3-ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-cloro-2-hept-1-inil-6-trifluormetil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ila- | 403,14 | 403,14
mino)-N-hidréxi-acetamida
2-(6-bromo-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 341,09 | 341,09
acetamida

2-(6-bromo-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 355,11 | 355,10
acetamida

2-(6-bromo-2-terc-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi4 341,09 | 341,09
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2-[6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino]-

acetamida

355,11 | 355,11
N-hidréxi-acetamida |
2-(6-bromo-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-ajpiridin-3-ilamino)-N-hi- | 379,11 | 379,12
droxi-acetamida
2-(2-butil-9-hidroxi-imidazo( 1 ,2-a]qumoI|n-1-|Iam|no)-N-h|drOX|- 329,19 | 329,19 |
acetamida '
2-(2-¢etil-9-hidréxi-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidroxi- 301,15 | 301,16
acetamida :
N-hidroxi-2-(9- hidroxi-2-isobutil- lmldazo[1 2-ajquinolin-1 llaml- 329,19 | 329,19
no)-acetamida '
2-(2-benzil-9-hidréxi-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidroxi- | 363,17 | 363,18
acetamida
N-hidroxi-2-(9-hidréxi-2-pentil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)- | 343,21 | 343,21
acetamida
N-hidréxi-2-(9-hidréxi-2-propil-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)- | 315,17 | 315,17
acetamida }
N-hidroxi-2-[9-hidroxi-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]quino- | 347,14 | 347,15
lin-1-ilaminol-acetamida '
2-(2-terc-butil-9-hidroxi-imidazo[1,2-ajquinolin-1-ilamino)-N-hi- 329,19 | 329,19
droxi-acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-9-hidréxi-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilami- | 343,21 | 343,21
no]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-bromo-2-butil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 355,11 | 355,11
droxi-acetamida
2-(8-bromo-6-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 369,13 | 369,12
droxi-acetamida
2-[8-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-6-metil-imidazo[1,2-a}piridin-3- | 369,13 | 369,12
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-bromo-2-hept-1-inil-6-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 393,13 | 393,13
N-hidroxi-acetamida ‘ v
2-(2-butil-5-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- hIdI'OXI -ace- | 297,14 | 297,14
tamida '
2-(5-cloro-2-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-aceta- | 269,10 | 269,14
mida :
2-(5-cloro-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 297,14 | 297,14
acetamida _
2-(5-cloro-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidré-| 271,07 | 271,09
xi-acetamida
2-(2-benzil-5-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 331,12 | 331,13
acetamida
2-(5-cloro-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 311,16 | 311,16
acetamida
2-(5-cloro-2-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 255,08 | 255,09
acetamida
acido do 3-[5-cloro-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo 313,09 | 313,13
[1,2-a]piridin-2-il]-propidnico
12-(5-cloro-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 283,12 | 283,18
acetamida
2-[5-cloro-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]- | 315,09 | 315,10
N-hidréxi-acetamida
2-(2-terc-butil-5-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 297,14 | 297,14
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acetamida

2-[5-cloro-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]- | 311,16 | 311,16
N-hidroxi-acetamida
2-(5-cloro-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-| 335,16 | 335,17
acetamida

N-hidréxi-2-(5-metil-6-nitro-2-propil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ila- 308,16 | 308,14
mino)-acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5-metil-6-nitro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila-| 336,20 | 336,25
mino]-N-hidroxi-acetamida
2-(5-bromo-2-propil-imidazo[1,2-b)isoquinolin-3-ilamino)-N-hidré-| 377,09 | 377,13
xi-acetamida

2-[5-bromo-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-blisoquinolin-3-ila- | 409,06 | 409,08
mino]-N-hidroxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 433,02 | 433,05
hidroxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-etil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 404,98 | 405,00
hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-isobutil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-| 433,02 | 433,03
N-hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-hidroximetil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- | 406,95 | 406,98
mino)-N-hidréxi-acetamida
2-(2-benzil-6,8-dibromo-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 466,99 | 466,96
N-hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-5-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 447,03 | 447,04
N-hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2,5-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 390,96 | 390,98
droxi-acetamida

2-(6,8-dibromo-5-metil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 419,00 | 419,01
N-hidroxi-acetamida
2-[6,8-dibromo-5-metil-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piri- | 450,97 | 451,02
din-3-ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-[6,8-dibromo-2-(2,2-dimetil-propil)-5-metil-imidazo[1,2-a]piri- 447,03 | 447,05
din-3-ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-hept-1-inil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 471,03 | 471,08
no)-N-hidroxi-acetamida
2-(2-butil-5-hidrdxi-imidazo[1,2-ajquinolin-1-ilamino)-N-hidréxi- | 329,19 | 329,20
acetamida

N-hidroxi-2-(5-hidréxi-2-isobutil-imidazo[ 1,2-a]quinolin-1-ilami- 329,19 | 329,20
no)-acetamida

2-(2-benzil-5-hidroxi-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ilamino)-N-hidréxi- | 363,17 | 363,17
acetamida

N-hidroxi-2-(5-hidroxi-2-pentil-imidazo[1,2-alquinolin-1-ilamino)- | 343,21 | 343,19
acetamida

N-hidréxi-2-(5-hidréxi-2-propil-imidazo[1,2-alquinolin-1-ilamino)- | 315,17 | 315,23
acetamida

N-hidroxi-2-[5-hidréxi-2-(2-metilsulfanil-etit)-imidazo[1,2-a]qui- 347,14 | 347,15
nolin-1-ilamino]-acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5-hidréxi-imidazo[1,2-a]quinolin-1-ila- 343,21 | 343,21
mino]-N-hidréxi-acetamida
2-(2-butil-6,8-diflGor-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 299,16 | 299,16
acetamida

2-(6,8-diflior-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi<{ 299,16 | 299,16
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mino]-N-hidréxi-acetamida

2-(6,8-difluor-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 313,18 | 313,18
acetamida

2-[6,8-diflior-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2- a]pmdm -3-ila- | 317,11 [ 317,12
mino]-N-hidréxi-acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-6,8-diflior-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 313,18 | 313,18
nol-N-hidréxi-acetamida
2-(6-bromo-2-isobutil-7,8-dimetil-imidazo[1,2-a)piridin-3-itamino)-| 369,13 | 369,13
N-hidréxi-acetamida

2-(6-bromo-7,8-dimetil-2-pentil- |m|dazo[1 2-a]piridin-3- |Iam|no) 383,15 | 383,14
N-hidroxi-acetamida

2-[6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)- 7 8-dimetil-imidazo[1,2-a]piri- 383,15 | 383,14
din-3-ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(6-bromo-2-hept-1-inil-7,8-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- 407,15 | 407,15
mino)-N-hidréxi-acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-7-metil-6-nitro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila-| 336,20 | 336,21
mino]-N-hidréxi-acetamida

2-(5-bromo-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- hidroxi-ace- 341,09 | 341,09
tamida

2-(5-bromo-2-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace- | 313,05 | 313,06
tamida

2-(5-bromo-2-isobutil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 341,09 | 341,10
acetamida

2-(5-bromo-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hi- | 315,02 | 315,04
dréxi-acetamida

2-(2-benzil-5-bromo-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 375,07 | 374,98
acetamida '
2-(5-bromo-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- 355,11 | 355,06
acetamida

2-(5-bromo-2-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 299,03 | 299,04
acetamida

acido 3-[5-bromo-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo 357,04 | 357,06
[1,2-a]piridin-2-il]- propidnico
2-(5-bromo-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 327,07 | 327,07
acetamida

2-[5-bromo-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- 359,04 | 359,06
no]-N-hidréxi-acetamida
2-(5-bromo-2-terc-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi4 341,09 | 341,17
acetamida

2-[5-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-| 355,11 | 355,11
N-hidréxi-acetamida

2-(5-bromo-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a]piridin-3- |Iam|no) -N-hi- 379,11 | 379,12
droxi-acetamida

2-(2-butil-8-etil-5-metil-imidazo[1,2- a]pmdln -3-ilamino)-N-hidréxi-| 305,24 | 305,23
acetamida

2-(8-etil-2-hidroximetil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 279,17 | 279,18
hidréxi-acetamida

2-(2-benzil-8-etil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 339,22 | 339,22
dréxi-acetamida

2-(8-etil-5-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 319,26 | 319,25
dréxi-acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-8-etil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- | 319,26 | 319,25
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zo[1,2-a]piridina-6-carboxilico

2-(8-etil-2-hept-1-inil-5-metil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 343,26 | 343,26
hidroxi-acetamida
2-(6,8-dicloro-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 305,03 | 305,06
hidroxi-acetamida
2-(6,8-dicloro-2-pentil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 345,12 | 345,12
acetamida
2-(6-bromo-2-isobutil-7-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 355,11 | 355,11
hidrdxi-acetamida
2-[6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-7-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 369,13 | 369,12
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(2-butil-5-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 291,22 | 291,22
acetamida
2-(5-etil-2-isobutil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 291,22 | 291,21
lacetamida A
2-(5-etil-2-pentil-imidazo{1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 305,24 | 305,23
acetamida
acido 3-[5-etil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo[1,2-a] 307,17 | 307,17
iridin-2-il]- propiénico
2-(5-etil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidrdxi- 277,20 | 277,19
acetamida
2-[5-etil-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-N- | 309,17 | 309,18
hidroxi-acetamida _
2-(2-terc-butil-5-etil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 291,22 | 291,22
acetamida
2-[2-(2,2-dimetil-propil)-5-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-N- | 305,24 | 305,24
hidroxi-acetamida ‘
2-(5-etil-2-hept-1-inil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 329,24 | 329,24
acetamida :
2-(6-bromo-2-butil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- 355,11 | 355,11
hidréxi-acetamida
2-(2-benzil-6-bromo-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 389,09 | 389,06
hidréxi-acetamida
2-(6-bromo-5-metil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- 369,13 | 369,13
hidroxi-acetamida
acido 3-[6-bromo-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-5-metil-imi- 371,06 | 371,10
dazo[1,2-a]piridin-2-il}- propidnico
2-[6-bromo-5-metil-2-(2-metilsulfanil-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 373,06 | 373,08
ilamino]-N-hidroxi-acetamida
2-[6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 369,13 | 369,14
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(6-bromo-2-hept-1-inil-5-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 393,13 | 393,03
N-hidréxi-acetamida
2-(2,7-bis-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 267,13 | 267,13
acetamida
N-hidréxi-2-(7-hidroximetil-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 279,17 | 279,17
no)-acetamida
2-(2-terc-butil-7-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 293,19 | 293,18
hidréxi-acetamida
2-(2-ciclohexil-7-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 319,21 | 319,20
hidroxi-acetamida
amida do acido 2-butil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imida- 306,19 | 306,18
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hidroxi-acetamida

amida do acido 3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-2-hidroximetily 280,12 | 280,14
imidazo[1,2-a]piridina-6-carboxilico
amida do 4&cido 2-terc-butil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)4 306,19 | 306,18
imidazo[1,2-a]piridina-6-carboxilico
amida do acido 3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-2-(3,3,3-triflior{ 346,13 | 346,15
propil)-imidazo[1,2-a]piridina-6-carboxilico
amida do &cido 2-ciclohexil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino){ 332,21 | 332,20
imidazo[1 2-a)piridina-6-carboxilico
2-(6,8-dibromo-2-butil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3- |Iam|- 447,03 | 447,05
no)-N-hidroxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-2-etil-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3- ||am|no) 419,00 | 419,02
N-hidroxi-acetamida
2-(2-benzil-6,8-dibromo-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 481,01 | 481,05
no)-N-hidroxi-acetamida
2-(6,8-dibromo-5,7-dimetil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 461,05 | 461,08
no)-N-hidroxi-acetamida
acido 3-[6,8-dibromo-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)- 5 7-dime- | 462,98 | 463,01
til-imidazo[1,2-a]piridin-2-il}- propidnico
2-[6,8-dibromo-2-(2,2-dimetil-propil)-5,7-dimetil-imidazo[1,2-a] 461,05 | 461,10
piridin-3-ilamino]-N-hidrdxi-acetamida '
2-[6,8-dibromo-5,7-dimetil-2-(3,3,3-trifluor-propil)-imidazo[1,2-a] | 486,98 | 487,04
piridin-3-ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-bromo-6-cloro-2-etil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 347,01 | 347,10
droxi-acetamida
2-[8-bromo-6-cloro-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 389,07 | 389,07
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-bromo-6-cloro-2-ciclohexil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 401,07 | 401,08
N-hidréxi-acetamida
2-(8-amino-2-butil-6-cloro-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hi- | 312,15 | 312,16
droxi-acetamida
2-(8-amino-6-cloro-2-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidro- 284,11 | 284,12
xi-acetamida ,
2-(8-amino-6-cloro-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- 286,09 | 286,02
no)-N-hidréxi-acetamida
2-(8-amino-2-benzil-6-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi-| 346,13 | 346,15
dréxi-acetamida
2-(8-amino-6-cloro-2-pentil-imidazo(1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 326,17 | 326,18
droxi-acetamida
acido 3-[8-amino-6-cloro-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imida- | 328,10 | 328,12
zo[1,2-a]piridin-2-il]- propiGnico
2-(8-amino-6-cloro-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi-| 298,13 | 298,06
dréxi-acetamida
2-(8-amino-2-terc-butil-6-cloro- |m|dazo[1 2-ajpiridin-3-ilamino)-Nq 312,15 | 312,16
hidroxi-acetamida
2-[8-amino-6-cloro-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a}piridin-3- | 326,17 | 326,18
ilamino]-N-hidroxi-acetamida
2-[8-amino-6-cloro-2-(3,3,3-triflior-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-31 352,10 | 352,05
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-amino-6-cloro-2-ciclohexil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 338,17 | 338,18
N-hidroxi-acetamida
2-(8-amino-6-bromo-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- 356,10 | 356,12
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cetamida

2-(8-amino-6-bromo-2-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- | 328,06 | 328,08
droxi-acetamida

2-(8-amino-6-bromo-2-hidroximetil-imidazo[1,2-aJpiridin-3-ilami- | 330,04 | 330,06
no)-N-hidréxi-acetamida
2-(8-amino-2-benzil-6-bromo-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 390,08 | 390,11
hidréxi-acetamida
2-(8-amino-6-bromo-2-pentil-imidazof1,2-ajpiridin-3-ilamino)-N- | 370,12 | 370,13
hidréxi-acetamida

2-(8-amino-6-bromo-2-propil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 342,08 | 342,10
hidréxi-acetamida
2-(8-amino-6-bromo-2-terc-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)- | 356,10 | 356,11
N-hidréxi-acetamida
0-[8-amino-6-bromo-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-{ 370,12 | 370,13
ilamino]-N-hidroxi-acetamida
2-[8-amino-6-bromo-2-(3,3,3-triflior-propil)-imidazo[ 1,2-a]piridin-| 396,04 | 396,05
3-ilamino]-N-hidroxi-acetamida '
2-[8-amino-6-bromo-2-(2,2,2-triflGior-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3- | 382,03 | 382,06
ilamino]-N-hidréxi-acetamida
2-(8-amino-6-bromo-2-ciclohexil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-| 382,12 | 382,13
N-hidroxi-acetamida
2-(6-amino-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace-| 278,19 | 278,19
tamida

2-(6-amino-2-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace- | 250,15 | 250,15
tamida

2-(6-amino-2-benzil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- 312,17 | 312,25
acetamida

2-(6-amino-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 292,21 | 292,20
acetamida

Acido 3-[6-amino-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo[1,2-a]| 294,14 | 294,15
piridin-2-il}- propidnico
2-(6-amino-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 264,17 | 264,27
acetamida

2-(6-amino-2-terc-butil-imidazo[1,2-a)piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 278,19 | 278,18
acetamida :
2-[6-amino-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino}- | 292,21 | 292,20
N-hidréxi-acetamida

2.[6-amino-2-(3,3,3-triflior-propil)-imidazo[ 1,2-alpiridin-3-ilami- | 318,14 | 318,15
no]-N-hidréxi-acetamida
2-[6-amino-2-(2,2,2-trifllior-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]- | 304,12 | 304,11
N-hidréxi-acetamida
2-(6-amino-2-ciclohexil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidro- | 304,21 | 304,20
xi-acetamida

2-(8-amino-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace-| 278,19 | 278,19
tamida

2-(8-amino-2-benzil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 312,17 | 312,18
acetamida

2-(8-amino-2-pentil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 292,21 | 292,20
acetamida

2-(8-amino-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 264,17 | 264,20
acetamida

2-(8-amino-2-terc-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 278,19 | 278,19
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2-[8-amino-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]-

acetamida

292,21 | 292,20
N-hidroxi-acetamida
2-[8-amino-2-(3,3,3-trifluor-propil)-imidazo(1,2- a]plrldln -3-ilami- | 318,14 | 318,15
no]-N-hidréxi-acetamida
2-(5-amino-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace-| 278,19 | 278,25
tamida ' '
2-(5-amino-2- benzn -imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 312,17 | 312,19
acetamida :
2-(5-amino-2-pentil-imidazo|1,2- a]pmdm -3-ilamino)-N- hldrOXI- 292,21 | 292,20
acetamida '
2-(5-amino-2-propil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 264,17 | 264,17
acetamida
2-(5-amino-2-terc-butil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-| 278,19 | 278,19
acetamida _
2-[5-amino-2-(3,3,3-triflior-propil)-imidazof1,2-ajpiridin-3-ilami- | 318,14 | 318,16
no]-N-hidréxi-acetamida
2-[5-amino-2-(2,2,2-triflior-etil)-imidazo[1,2-a]piridin-3- |Iam|no] 304,12 | 304,10
N-hidroxi-acetamida
2-(5-amino-2-ciclohexil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidro- | 304,21 | 304,21
xi-acetamida
2-(2-butil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 277,20 | 277,22
tamida
N-hidroxi-2-(2-hidroximetil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- | 251,14 | 251,13
no)-acetamida
2-(2-benzil-8-metil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 311,18 | 311,11
acetamida :
N-hidréxi-2-(8-metil-2-pentil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)- 291,22 | 291,21
acetamida '
D-[2-(2,2-dimetil-propil)-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino]- | 291,22 | 291,21
N-hidroxi-acetamida
N-hidréxi-2-[8-metil-2-(3,3,3-triflGior-propil)-imidazo[1,2-a]piridin- | 317,14 | 317,15
3-ilamino]-acetamida
2-(2-ciclohexil-8-metil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi- | 303,22 | 303,21
acetamida ‘
2-(2-butil-7-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace- 291,22 | 291,21
tamida
2-(7-etil-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 265,16 | 265,07
acetamida
[2-(2-benzil-7-etil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 325,20 | 325,20
tamida
2-(7-etil-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidréxi-ace- | 305,24 | 305,23
tamida
2-(2-ciclohexil-7-etil-imidazo[1,2- a]p|r|d|n -3-ilamino)-N-hidroxi- 317,24 | 317,23
acetamida
2-(2-butil-8-hidréxi-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- 279,17 | 279,20
acetamida
2-(2-etil-8-hidroxi-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi-ace- | 251,14 | 251,14
tamida
N-hidrdxi-2-(8-hidroxi-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- 253,11 | 253,12
mino)-acetamida
2-(2-benzil-8-hidroxi-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 313,15 | 313,17
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piridina-8-carboxilico

N-hidroxi-2-(8-hidréxi-2-pentil-imidazo([1,2-a]piridin-3-ilamino)- 293,19 | 293,19
acetamida

N-hidroxi-2-(8-hidrdxi-2-propil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)- 265,16 | 265,16
acetamida

.- (2-terc-butil-8-hidroxi-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidré- | 279,17 | 279,17
xi-acetamida

2-[2-(2,2-dimetil-propil)-8-hidréxi-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilami- 293,19 | 293,19
noJ-N-hidréxi-acetamida
N-hidréxi-2-[8-hidroxi-2-(3,3,3-triflior-propil)-imidazo[1,2-a]piri- | 319,12 | 319,13
din-3-ilamino]-acetamida

2-(2-ciclohexil-8-hidréxi-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidro- | 305,19 | 305,19
xi-acetamida

2-(2-butil-imidazo[2, 1-alisoquinolin-3-ilamino)-N-hidroxi-aceta- 313,20 | 313,20
mida

2-(2-benzil-imidazo[2,1-alisoquinolin-3-ilamino)-N-hidroxi-aceta- | 347,18 | 347,19
mida

N-hidroxi-2-(2-pentil-imidazo[2,1-a]isoquinolin-3-ilamino)-aceta- | 327,22 | 327,22
mida

D-[2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo(2, 1-ajisoquinolin-3-ilamino]-N- 327,22 | 327,22
hidroxi-acetamida ’
2-(2-ciclohexil-imidazo[2,1-a]isoquinolin-3-ilamino)-N-hidroxi- 339,22 | 339,21
acetamida

2-(8-benziloxi-2-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 369,23 | 369,23
acetamida

2-(8-benziloxi-2-hidroximetil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N- | 343,17 | 343,18
hidréxi-acetamida
2-(8-benziloxi-2-pentil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 383,25 | 383,23
acetamida

2-(8-benziloxi-2-propil-imidazo[ 1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hidroxi- | 355,21 | 355,22
acetamida

2-(8-benzildxi-2-terc-butil-imidazo[1,2-a]piridin-3-ilamino)-N-hi- 369,23 | 369,25
droxi-acetamida

2-[8-benzildxi-2-(2,2-dimetil-propil)-imidazo[1,2-a]piridin-3-ila- 383,25 | 383,25
mino]-N-hidrdxi-acetamida
2-(8-benzildxi-2-ciclohexil-imidazof1,2-a}piridin-3-ilamino)-N-hi- | 395,25 | 395,25
droxi-acetamida

Acido 3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-2-pentil-imidazo(1,2-a] 321,19 | 321,14
piridina-6-carboxilico

acido 2-butil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo[1,2-a] 307,17 | 307,20
piridina-8-carboxilico

Acido 3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-2-pentil-imidazo[1,2-a] 321,19 | 321,17
piridina-8-carboxilico

Acido 2-(2,2-dimetil-propil)-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imi- | 321,19 | 321,19
dazo[1,2-a]piridina-8-carboxilico

Aacido 2-ciclohexil-3-(hidroxicarbamoilmetil-amino)-imidazo[1,2-a])| 333,19 | 333,20
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REIVINDICAGOES
1. Compostos da formula (1)

Ry
R,
Rs 0
N /
R : Rg
R
R4 /N+ 7
H
X

na qual

os radicais R', R%, R® e R?, independentemente um do outro, s&o
um atomo de hidrogénio, um atomo de halogénio, um grupo hidréxi, amina,
nitro ou tiol, um radical alquila, alquenila, alquinila, heteroalquila, arila, hete-
roarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalquila, heterocicloal-
quila, aralquila ou um radical heteroaralquila, por meio do que todos esses
radicais podem ser opcionalmente substituidos, ou dois dos radicais R', R?,
R® e R* juntos podem fazer parte de um anel de cicloalquila, heterocicloal-
quila, arila ou heteroarila, por meio do que cada um desses anéis pode ser
opcionalmente substituido;

R® é um atomo de hidrogénio, um atomo de halogénio, um grupo
hidréxi, amino, nitro ou tiol, um radical alquila, alquenila, alquinila, hetero-
alquila, arila, heteroarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalqui-
la, heterocicloalquila, aralquila ou heteroaralquila;

os radicais R® e R’, independentemente um do outro, sdo um
atomo de hidrogénio, ou um radical alquila, alquenila, alquinila, heteroalquila,
arila, heteroarila, cicloalquila, alquilcicloalquila, heteroalquilcicloalquila, hete-
rocicloalquila, aralquila ou heteroaralquita por meio de que todos esses radi-
cais podem ser opcionalmente substituidos; e | |

X é um grupo da féormula -CS-NHOH, -CH,-CO-CH»-OH,
-CO-CH2-OH, -CO-NHOH, -CNH-NHOH, -CH>-NOH-CHS, -NOH-CHS,
-NOH-CHO, -CH,-NOH-CHO, -CH,-CHOH-CHO, -CHOH-CHO,
-CHOH-COOH, -CH(CH,-OH)-COOH, -COOH ou -CH,COOH, ou é selecio-

nado a partir das férmulas que se seguem
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nas quais U é uma ligagdo, CHp, NH, Oou S, Vé O, S, NH ou CHg, WéQo,
S, NH ou CHs, e Y é OH ou NHy, E é uma ligacao, CHp, NH, O ou S e os
grupos D, G e M, independentemente um do outro, sdo N ou CH,

ou um sal, solvato, hidrato farmaceuticamente aceitavel ou uma
férmulagao farmaceuticamente aceitavel do mesmo.

2. Compostos de acordo com a reivindicagao 1, nos quais R' é
um atomo de hidrogénio, um atomo de cloro, um atomo de bromo, um grupo
amina, um grupo metila ou um grupo etila.

3. Compostos de acordo com as reivindica¢des 1 ou 2, nos quais
R? é um atomo de hidrogénio, um atomo de cloro, um atomo de bromo, um
grupo metila ou um grupo etila.

4. Compostos de acordo com as reivindicagbes 1, 2 ou 3, nos
quais R® e R* ndo sdo atomos de hidrogénio ao mesmo tempo.

5. Compostos de acordo com as reivindicagdes 1, 2, 3 ou 4, nos
quais R® é um atomo de hidrogénio, um atomo de cloro, um 4tomo de bro-
mo, um grupo amina, um grupo metila, um grupo etila ou um grupo propila.

6. Compostos de acordo com as reivindicagoes 1, 2, 3, 4 ou 5,
nos quais R* € um atomo de cloro, um &tomo de bromo, um grupo metila, um
grupo etila ou um grupo propila.

7. Compostos de acordo com as reivindicagéeé 1, 2 ou 3, nos
quais R® é um atomo de bromo e R* é um grupo metila, ou nos quais R®é
um atomo de hidrogénio e R* é um atomo de cloro ou um atomo de bromo.

8. Compostos de acordo com as reivindicagbes 1, 2, 3, 4,5, 6 ou
7, nos quais R® é um grupo terc-butila, um grupo isopropila, um grupo neo-
pentila ou um grupo n-hexila.

9. Compostos de acordo com as reivindicagdes 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7
ou 8, nos quais os grupos R® e R’ independentemente um do outro, s&o

atomos de hidrogénio, grupos hidroximetila ou grupos metila.



10

15

, 10. Compostos de acordo com as reivindicagées 1, 2, 3, 4, 5, 6,
7, 8 ou 9, nos quais X é um grupo da férmula -CO-NH-OH.

| 11. Composig¢des farmacéuticas que contém um composto como.
definido em uma das reivindicagdes de 1 até 10 e opcionalmente veiculos
e/ou adjuvantes. ,

12. Uso de um composto ou composigao farmacéutica como de-
finidos uma das reivindicacoes de 1 até 11 para a inibicdo de metaloprotei-
nases. '

13. Uso de um composto ou composigao farmacéutica como de-
finidos uma das reivindicagbes de 1 até 11 para a inibigdo de peptidio de-
formilase (PDF). |

14. Uso de um composto ou composi¢ao farmacéutica como de-
finido uma das reivindicagdes de 1 até 11 no tratamento e/ou prevengao de
doengas ocasionadas pela atividade de metaloproteinase.

15. Uso de um composto ou composi¢ao farmacéutica como de-
finidos em uma das reivindicagdes de 1 até 11 no tratamento e/ou prevengao
de doencas ocasionadas pela atividade do peptidio deformilase (PDF).

16. Uso de um composto ou composi¢ao farmacéutica como de-

finidos em uma das reivindicagdes de 1 até 11 como um antibidtico.



T OQOQQZ!@’WL Pagina 1 de 1

R,
R,
/ /N
Rs
S N/
R Rg
| N R
R, H/ !
X ()

http://www.wipo.int/pctdb/images/PCT-IMAGES/02112006/EP2006003767_021120... 24/03/2010



PLoo0q94¢ - >

RESUMO
Patente de Invencdo: "DERIVADOS DE IMIDAZO [1 ,2-a] PIRIDINA UTEIS
COMO INIBIDORES DE PEPTIDIO DEFORMILASE (PDF)". )

R,
R
NN - 0

S~ Nt
R Rs

R4 /N+R7

H
X

A presente invengao refere-se a compostos da formula (1). Esses
5 compostos s30 uns novos tipos de inibidores de peptidio deformilase (PDF),

e sdo, por essa razdo de grande interesse especialmente como novos anti-

bidticos.
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