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ES 2274113 T3

DESCRIPCION
Derivados de N-fenil-N-4-(4-piridil)-2-pirimidin-2-il]-amina microbicidas.

La presente invencion se refiere a nuevos derivados de N-fenil-[4-(4-piridil)-pirimidin-2-il]-amina, a un método
para proteger a las plantas del ataque o infestacién por organismos fitopatdgenos, tales como nematodos o insectos o
especialmente microorganismos, preferiblemente hongos, bacterias y virus, o combinaciones de dos o mds de estos
organismos, por medio de la aplicacién de un derivado de N-fenil-[4-(4-piridil)-pirimidin-2-il]-amina como se espe-
cifica mas adelante a una parte y/o hébitat de una planta, al uso de dicho derivado para proteger a las plantas frente
a dichos organismos, y a composiciones que comprenden dicho derivado como componente activo. La invencion se
refiere ademds a la preparacion de estos nuevos derivados de N-fenil-[4-(4-piridil)-pirimidin-2-il]-amina.

En la técnica se han descrito ciertos derivados de N-fenil-4-(4-piridil)-2-pirimidinamina como compuestos que
tienen propiedades farmacoldgicas, por ejemplo, en las solicitudes de patente PCT WO 95/09851 y WO 95/09853,
como sustancias anticancerosas inhibidoras de tumores y en los documentos WO 97/19065 y WO98/18782 para el
tratamiento de enfermedades inmunes.

Sorprendentemente, ahora se ha descubierto que las nuevas N-fenil-[4-(4-piridil)-pirimidin-2-il]-aminas son efica-
ces en la proteccién de plantas y dreas relacionadas, mostrando propiedades ventajosas en el tratamiento de enferme-
dades vegetales producidas por organismos.

Los nuevos derivados de N-fenil-[4-(4-piridil)-pirimidin-2-il]-amina de acuerdo con la invencién son los de la
férmula I

(N

en la que
mes0,1,263;
ny p son, independientemente entre si, 0 6 1;

R, es halégeno, alquilo opcionalmente sustituido, alcoxi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcionalmente
sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, tioalquilo opcionalmente sustituido, arilo opcionalmente sustituido,
COOR;;, CONR ;R 3, S(O)qu, SO,NR5R 6 0 NR5,R 6,5

cuando hay més de un grupo R,, pueden ser iguales o diferentes;
qges162;

cada uno de R,, Ry, R3, Ry, Rs, R¢, Ry, Rg es independientemente hidrégeno, alquilo opcionalmente sustituido,
COR|;, COOR; o arilo opcionalmente sustituido, y ademds, R, y R; también pueden ser independientemente alco-
xi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcionalmente sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, o alquiltio
opcionalmente sustituido, COOR 9, CONR,,R,;, OH o SH;

Ry y R; también pueden ser independientemente halégeno, alcoxi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcio-
nalmente sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, alquenilamino opcionalmente sustituido, alquinilamino
opcionalmente sustituido, alquiltio opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido, heteroarilo op-
cionalmente sustituido, heterociclilo opcionalmente sustituido, cicloalquiloxi opcionalmente sustituido, OH, SH, N3,
NRx%R»; 0 N(R»)COR;s; 0 los miembros del anillo CR;R, o CR,R,, son, independientemente entre si, un grupo
carbonilo (C=0) o un grupo tonilo (C=S);

o uno o dos de los pares de grupos adyacentes Ry y Ry, Ry y Rg, Rs y Rg, 0, si p es cero, R, y Rg pueden formar
un enlace, con la condicién de que si hay 2 dobles enlaces en el anillo, los dobles enlaces no sean adyacentes entre si;
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o el par de grupos R; y Rg o el par de grupos Rg y R; junto con el &tomo al que estdn unidos forman un anillo Cs-
C; saturado;

Ry es hidrégeno, alquilo opcionalmente sustituido, alquenilo opcionalmente sustituido o alquinilo opcionalmente
sustituido;

Ry es hidrégeno, alquilo C,-C,, alquenilo C;-C,, alquinilo C;-C,, -CH,OR,, CH,SR,;, -C(O)Ry, -C(O)ORy,
SO,R3, SOR;; 0 SR3;;

Ry, Ry7, Rag, Rog, Ryg, Ry, R3, son independientemente alquilo C,-Cyg, alcoxialquilo C;-Cg, haloalquilo C;-C; o
fenil-alquilo C,-C, donde el grupo fenilo puede estar sustituido hasta con tres grupos seleccionados entre halo o alquilo
C-Cy,

Ri1, Rz, Ris, Ris, Rys, Ryg, Rysys Riga, Ri7, Rig, Rig, Rags Rap, Rap, Rosz, Ry y Rys son independientemente Ho aquilo
opcionalmente sustituido; o una sal de los mismos.

Un grupo de compuestos preferidos son aquellos de la férmula (I’) que son compuestos de la férmula I en la que
mes0,1,263;

ny p son, independientemente entre si, 0 6 1;

R, es halégeno, alquilo opcionalmente sustituido, alcoxi opcionalmente sustituido, tioalquilo opcionalmente sus-
tituido, arilo opcionalmente sustituido, COOR;, CONR,R 3, S(O)(Rs, SO,NR;5R 6 0 NR5,R}6,; cuando hay mds de
un grupo R, pueden ser iguales o diferentes;

ges162;

cada uno de R,, R,,, R3, Ry, Rs, R, Ry, Ry es independientemente hidrégeno, alquilo opcionalmente sustituido,
COR,;7, COOR; o arilo opcionalmente sustituido, y ademds R, y R; también pueden ser independientemente alcoxi
opcionalmente sustituido o alquiltio opcionalmente sustituido, COOR 9, CONR,R,;, OH o SH;

Ry y R; también pueden ser independientemente halégeno, alcoxi opcionalmente sustituido, alquiltio opcional-
mente Sustituido, OH, SH, N3, NR22R23 (6] N(R24)COR25,

o los miembros del anillo CR;R4 0 CR;,R;, son, independientemente entre si, un grupo carbonilo (C=0) o un grupo
tiocarbonilo (C=S);

o uno o dos de los pares de grupos adyacentes Ry y Ry, Ry y Rg, Rs y Ry, 0, si p es cero, Ry, y Ry pueden formar
un enlace, con la condicion de que si hay 2 dobles enlaces en el anillo los dobles enlaces no sean adyacentes entre sf;

o el par de grupos R; y Ry junto con el 4tomo al que estdn unidos forman un anillo C;-C; saturado;
Ry es hidrégeno o alquilo opcionalmente sustituido;

Ry es hidrégeno, alquilo C,-C,, alquenilo C;-C,, alquinilo C;-C,, -CH,OR,s, CH,SR,7, -C(O)Ry3, -C(O)OR,9, SO,
R;0, SOR;; 0 SR3,;

Ry, Ra7, Rag, Rao, Ryg, Ry, R3, son independientemente alquilo C;-Cyg, alcoxialquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg o
fenil-alquilo C;-C,, donde el grupo fenilo puede estar sustituido hasta con tres grupos seleccionados entre halo o
alquilo C,-C,,

Rn’ Rlz; Ry, Rigs Rys, Rls; Rigas Risas Rigas R1.7’ Rig, Rig, Rao, Rary Rag, Ros, Ray y Rys son independientemente H o
alquilo opcionalmente sustituido; o una sal del mismo.

En el contexto de la presente memoria descriptiva, el término alquilo como grupo per se y como elemento estruc-
tural de hidroxialquilo, tioalquilo, alcoxi, alquenilo, alqueniloxi, alquinil alquiniloxi o haloalcoxi - es preferiblemente
alquilo C;-Cq, mas preferiblemente alquilo inferior, y es lineal, es decir, metilo, etilo, propilo, butilo, pentilo o hexilo,
o ramificado, por ejemplo isopropilo, isobutilo, sec-butilo, terc-butilo, isopentilo, neopentilo o isohexilo. Preferible-
mente, alquilo inferior es metilo o etilo.

Los ejemplos especificos de grupos alquenilo y alquinilo incluyen alilo, 2-butenilo, 3-butenilo, propargilo, 2-
butinilo y 3-butinilo.

Cuando estédn presentes, los sustituyentes opcionales sobre un resto alquilo, alquenilo o alquinilo incluyen uno o
mads de halégeno, nitro, ciano, oxo (y acetales y cetales formados con los mismos), cicloalquilo C;_; (opcionalmente
sustituido con alquilo C,_¢ 0 halégeno), cicloalquenilo Cs_; (opcionalmente sustituido con alquilo C;_¢ 0 halégeno), hi-
droxi, alcoxi Cs_,y, alcoxi Cs_jp-alcoxi (Cs_g), alcoxi C,_¢-carbonil-alcoxi (Cs_y), haloalcoxi Cs_,,, fenil-alcoxi (C,_4)
(donde el grupo fenilo esta opcionalmente sustituido con uno o més de alquilo C, g, alcoxi C,_g4, haloalquilo C, 4, CN,
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nitro o halégeno), cicloalquiloxi C;_; (donde el grupo cicloalquilo esta opcionalmente sustituido con alquilo C, ¢ o
halégeno), alqueniloxi Cs_j, alquiniloxi Cs_;,, SH, alquiltio Cs_,, haloalquiltio C;_,, fenil-alquiltio (C,_,) (donde el
grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con uno o mds de alquilo C,_4, alcoxi C,_4, haloalquilo C,_¢, CN, nitro o
halégeno), cicloalquiltio C;_; (donde el grupo cicloalquilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ o halége-
no), tri-alquilsilil (C,_4)-alquiltio (C,_¢), feniltio (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con uno o mas
de alquilo C,_g4, alcoxi C,_4, haloalquilo C,_¢, CN, nitro o halégeno), alquilsulfonilo C,_4, haloalquilsulfonilo C,_g,
alquilsulfinilo C,_g, haloalquilsulfinilo C,_4, fenilsulfonilo (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con
uno o mas de alquilo C,_g, alcoxi C,_g, haloalquilo C,_g, CN, nitro o halégeno), tri-alquilsililo (C,_,), fenildialquilsi-
lilo (C,_4), alquildiarilsililo (C,_,), trifenilsililo, alquilcarbonilo C;_;y, HO,C, alcoxicarbonilo Cs_,, aminocarbonilo,
alquilaminocarbonilo C,_g, di(alquil C,_¢)-aminocarbonilo, N-(alquil C,_;)-N-(alcoxi C,_;)aminocarbonilo, alquilcar-
boniloxi C,_4, fenilcarboniloxi (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con uno o més de alquilo C,_g,
alcoxi C,_g, haloalquilo C,_¢, CN, nitro o hal6geno), dialquilaminocarboniloxi (C,_), fenilo (opcionalmente sustituido
con uno o mas de alquilo C,_g4, alcoxi C,_¢, haloalquilo C,_¢, CN, nitro o hal6geno), naftilo (opcionalmente sustituido
con alquilo C,_4 0 hal6geno), heteroarilo (opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 0 halégeno), heterociclilo (opcio-
nalmente sustituido con alquilo C,_ o halégeno), feniloxi (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con
uno o mas de alquilo C,_¢, alcoxi C,_g, haloalquilo C,_¢, CN, nitro o halégeno), naftiloxi (donde el grupo naftilo esta
opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ o halégeno), heteroariloxi (donde el grupo heteroarilo estd opcionalmente
sustituido con alquilo C;_4 0 halégeno), heterocicliloxi (donde el grupo heterociclilo estd opcionalmente sustituido con
alquilo C,_¢ 0 halégeno), amino, alquilamino C,_4, dialquilamino (C,_), alquilcarbonilamino C,_¢ y N-alquilcarbonilo
(C,_¢)-N-alquilamino (C,_¢).

Los sustituyentes preferidos sobre un resto alquilo, alquenilo o alquinilo incluyen uno o mas de halégeno, nitro,
ciano, cicloalquilo C;_; (opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), cicloalquenilo Cs_; (opcionalmente
sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), hidroxi, alcoxi Cs;_j,, alcoxi C;_jp-alcoxi (C;_yg), alcoxi C,_¢-carbonil-alcoxi
(Cs_10), haloalcoxi Cs_y, fenil-alcoxi (C,_4) (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 0
halégeno), cicloalquiloxi C;_; (donde el grupo cicloalquilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o haldge-
no), alqueniloxi C;_y9, alquiniloxi C;_;y, SH, alquiltio C;_,,, haloalquiltio C;_,,, fenil-alquiltio (C,_;) (donde el grupo
fenilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ 0 hal6geno), cicloalquiltio C;_; (donde el grupo cicloalquilo esta
opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ o halégeno), tri-alquilsilil (C,_4)-alquiltio (C,_¢), feniltio (donde el grupo
fenilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ 0 halégeno), alquilsulfonilo C,_¢, haloalquilsulfonilo C,_g, alquil-
sulfinilo C,_¢, haloalquilsulfinilo C,_g, fenilsulfonilo (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con alquilo
C,_¢ 0 halégeno), tri-alquilsililo (C,_;), fenildialquilsililo (C,_,), alquildiarilsililo (C,_,), trifenilsililo, alquilcarboni-
lo C;_49, HO,C, alcoxicarbonilo C;_;y, aminocarbonilo, alquilaminocarbonilo C,_4, di(alquil C;_¢)-aminocarbonilo,
N-(alquil C,_3)-N-(alcoxi C,_3)aminocarbonilo, alquilcarboniloxi C,_g, fenilcarboniloxi (donde el grupo fenilo estd
opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), dialquilaminocarboniloxi (C,_4), fenilo (opcionalmente susti-
tuido con alquilo C,_4 o halégeno), heteroarilo (opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), heterociclilo
opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), feniloxi (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido
con alquilo C,_4 o hal6geno), heteroariloxi, (donde el grupo heteroarilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_g4
o hal6geno), heterocicliloxi (donde el grupo heterociclilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o haldge-
no), amino, alquilamino C,_¢, dialquilamino (C,_¢), alquilcarbonilamino C,_¢ y N-alquilcarbonil (C,_4)-N-alquilamino
(Ci-6)-

Los sustituyentes mds preferidos sobre un resto alquilo, alquenilo y alquinilo incluyen uno o mds de halégeno, ni-
tro, ciano, cicloalquilo C;_; (opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ 0 halégeno), hidroxi, alcoxi C;_j, alcoxi Cs_;o-
alcoxi (Cs_y), alcoxi Cs_jo-carbonilalcoxi (C;_y¢), haloalcoxi C;_,9, SH, alquiltio Cs_j,, haloalquiltio C;_,,, alquilsul-
fonilo C,_g, haloalquilsulfonilo C,_g, alquilsulfinilo C,_4, haloalquilsulfinilo C,_4, fenilsulfonilo (donde el grupo fenilo
estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ o halégeno), HO,C, alcoxicarbonilo C;_;y, aminocarbonilo, alquila-
minocarbonilo C,_¢, heteroarilo (opcionalmente sustituido con alquilo C;_4 o halégeno), heterociclilo (opcionalmente
sustituido con C,_¢ alquilo o hal6geno), feniloxi (donde el grupo fenilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C;_¢
o hal6geno), amino, alquilamino C,_¢ y dialquilamino C, _.

El término arilo incluye naftilo, antracilo, fluorenilo e indenilo pero preferiblemente es fenilo. El término heteroari-
lo se refiere a un anillo aromatico que contiene hasta 10 atomos, incluyendo uno o més heteroatomos (preferiblemente
uno o dos heterodtomos) seleccionados entre O, S y N. Los ejemplos de dichos anillos incluyen piridina, pirimidina,
furano, quinolina, quinazolina, pirazol, tiofeno, tiazol, oxazol e isoxazol.

Los términos heterociclo y heterociclilo se refieren a un anillo no aromatico que contiene hasta 10 atomos inclu-
yendo uno o mds (preferiblemente uno o dos) heterodtomos seleccionados entre O, S y N. Los ejemplos de dichos
anillos incluyen 1,3-dioxolano, tetrahidrofurano y morfolina. Cuando estdn presentes, los sustituyentes opcionales
sobre el grupo heterociclilo incluyen alquilo C,_¢ asi como los sustituyentes opcionales dados anteriormente para un
resto alquilo.

El término cicloalquilo incluye ciclopropilo, ciclopentilo y ciclohexilo.
El término cicloalquenilo incluye ciclopentenilo y ciclohexenilo.

Cuando estdn presentes, los sustituyentes opcionales sobre los anillos heteroarilo y arilo se seleccionan, indepen-
dientemente, entre halégeno, nitro, ciano, NCS-, alquilo C,_¢, haloalquilo C,_4, alcoxi C,_¢-alquilo (C,_¢), alquenilo
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C,_¢, haloalquenilo C, g, alquinilo C,_¢, cicloalquilo C;_; (opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ o halégeno), ci-
cloalquenilo Cs_; (opcionalmente sustituido con alquilo C,_s o halégeno), hidroxi, alcoxi C,_y, alcoxi C,_jg-alcoxi
(Ci_10), trialquil (C,_y)-sililalcoxi (C,_), alcoxicarbonil C;_¢-alcoxi (C,_p), haloalcoxi C,_, aril-alcoxi (C,_;) (don-
de el grupo arilo estd opcionalmente sustituido), cicloalquiloxi C;_; (donde el grupo cicloalquilo estd opcionalmente
sustituido con alquilo C,_4 o hal6geno), alqueniloxi C,_,y, alquiniloxi C,_,y, SH, alquiltio C,_y, haloalquiltio C,_,,
aril-alquiltio (C,_,;) (donde el grupo arilo puede estar ademds opcionalmente sustituido), cicloalquiltio C;_; (donde
el grupo cicloalquilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), trialquilsilil (C,_4)-alquiltio (C,_s),
ariltio (donde el grupo arilo estd opcionalmente sustituido), alquilsulfonilo C,_4, haloalquilsulfonilo C,_g4, alquilsul-
finilo C,_¢, haloalquilsulfinilo C,_4, arilsulfonilo (donde el grupo arilo estd opcionalmente sustituido), trialquilsililo
(C,_4), arildialquilsililo (C,_,), alquildiarilsililo (C,_y), triarilsililo, alquilcarbonilo C,_,y, HO,C, alcoxicarbonilo C,_,,
aminocarbonilo, alquilaminocarbonilo C,_g, di(alquil C,_s)aminocarbonilo, N-(alquil C,_3)-N-(alcoxi C,_3)aminocar-
bonilo, alquilcarboniloxi C,_4, arilcarboniloxi (donde el grupo arilo estd opcionalmente sustituido), dialquilamino
(C,_¢)-carboniloxi, arilo (opcionalmente sustituido), heteroarilo (que puede estar ademds opcionalmente sustituido),
heterociclilo (opcionalmente sustituido con alquilo C,_4 o halégeno), ariloxi (donde el grupo arilo estd opcionalmente
sustituido), heteroariloxi (donde el grupo heteroarilo estd opcionalmente sustituido), heterocicliloxi (donde el gru-
po heterociclilo estd opcionalmente sustituido con alquilo C,_¢ 0 halégeno), amino, alquilamino C,_4, dialquilamino
(C,_6), alquilcarbonilamino C,_4 y N-alquilcarbonil (C,_¢)-N-alquilamino (C,_g).

Para restos fenilo y heteroarilo sustituidos se prefiere que uno o més de los sustituyentes se seleccionen indepen-
dientemente entre hal6geno, alquilo C,_s, haloalquilo C,_g, alcoxi C,_s-alquilo (C,_4), alcoxi C,_¢, haloalcoxi C,_g,
alquiltio C,_g4, haloalquiltio C,_¢, alquilsulfinilo C,_¢, haloalquilsulfinilo C,_g, alquilsulfonilo C,_s, haloalquilsulfonilo
C,_s, alquenilo C,_g4, haloalquenilo C,_g4, alquinilo C,_g, cicloalquilo C;_5, nitro, ciano, CO,H, alquilcarbonilo C,_g, al-
coxicarbonilo C;_g, R33R34N 0 R35sR3,NC(O); donde Rj3, Ry, R3s ¥ Ry son, independientemente, hidrégeno o alquilo
Cl—é'

En el contexto de la memoria descriptiva, el término halégeno es flior, bromo, yodo o preferiblemente cloro;
de forma similar, haloalquilo es preferiblemente alquilo C,;-C4, mds preferiblemente alquilo inferior, que es lineal o
ramificado y estd sustituido con uno o mds, por ejemplo en el caso de halo-etilo hasta cinco, dtomos de halégeno,
especialmente fldor (un ejemplo es trifluorometilo).

El término haloalcoxi es preferiblemente alcoxi C;-C4, mas preferiblemente alcoxi inferior, que es lineal o rami-
ficado y que estd sustituido con uno o més, por ejemplo en el caso de halo-etilo hasta cinco, dtomos de halégeno,
especialmente fldor; se prefieren especialmente trifluorometoxi y 1,1,2,2-tetrafluoroetoxi.

El resto unido a la posicién 2 del anillo piridina en los compuestos de la invencién, denominado resto

L~

_N
R, ™ ~Ps
R; PR,

R/ Ry

incluye sistemas de anillos de 5 y 6 miembros, que son comunes en la técnica de los heterociclos. De esta manera, los
ejemplos de los restos incluyen 2,4-dihidro-pirazol-3-onas, 2,4-dihidro-pirazol-3-tiona, 1H-pirazoles, 2H-piridazin-
3-onas, 4,5-dihidro-2H-piridazin-3-onas, 1,2-dihidro-pirazol-3-onas, 1,2-dihidro-pirazol-3-tiona, pirazolidin-3-ona,
pirazolidina-3-tiona, 2H-piridazin-3-tiona y 4,5-dihidro-2H-piridazin-3-tiona.

Los compuestos de férmula I pueden formar sales de adicién de dcidos, por ejemplo con dcidos inorgénicos, tales
como 4cido clorhidrico, 4cido sulfirico o un 4cido fosférico, o con dcidos orgédnicos, carboxilicos o sulfénicos ade-
cuados, por ejemplo 4cidos alifaticos, mono- o dicarboxilicos, tales como 4cido trifluoroacético, 4cido acético, acido
propidnico, dcido glicdlico, dcido succinico, dcido maleico, dcido fumadrico, 4cido hidroximaleico, 4cido madlico, 4ci-
do tartdrico, dcido citrico, dcido oxdlico o aminodcidos, tales como arginina o lisina, dcidos carboxilicos aromaticos,
tales como acido benzoico, acido 2-fenoxi-benzoico, dcido 2-acetoxi-benzoico, acido salicilico, dcido aminosalicili-
co, acidos carboxilicos aromadticos-alifaticos, tales como acido mandélico o acido cindmico, dcidos heteroaromaticos
carboxilicos, tales como acido nicotinico o acido isonicotinico, acidos alifaticos sulfénicos tales como acido metano-,
etano- o 2-hidroxi-etano-sulfénico, o acidos sulfénicos aromaticos, por ejemplo benceno-, p-tolueno o naftaleno-2-
sulfénico.

Los N-6xidos de piridina de férmula I pueden formar sales de adicién de acidos con 4cidos fuertes, tales como
acido clorhidrico, acido nitrico, acido fosférico o acidos sulfénicos, tales como acido bencenosulfénico.

La férmula I de acuerdo con la invencién incluird todas las formas isoméricas posibles, asi como mezclas, por
ejemplo mezclas racémicas, y cualquier mezcla de rotdmeros.
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En vista de la estrecha relacion entre los compuestos de férmula I en forma libre y en forma de sus sales, incluyendo
también sales que pueden usarse como intermedios, por ejemplo en la purificacién de los compuestos de férmula I
o para identificar esos compuestos, pretendiendo cualquier referencia a los compuestos (libres) anteriormente en este
documento y en lo sucesivo incluir también las sales correspondientes, cuando sea apropiado y oportuno.

Entre los compuestos de férmula I de acuerdo con la presente invencion se prefieren los siguientes grupos de
compuestos. Estos grupos estdn en cualquier combinacién
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donde
neso;
pes061;

mes 1,263 omes | yR, estd preferiblemente en la posicién 3 6 4 del anillo fenilo, preferiblemente en la posicién

R, se selecciona entre el grupo que comprende hal6geno, haloalcoxi C,_;, CH(OH)R, COR, SO,NRR’, CH

(NR’R”)R, COORa o CONRbRc donde Ra, Rb, Rc, R, R’, R” son independientemente H o alquilo inferior o

R, se selecciona entre el grupo que comprende cloro, fldor, trifluorometilo, trifluorometoxi o 1,1,2,2-tetrafluoroe-

toxi, o

R, es 3-cloro;

R, se selecciona entre el grupo que comprende hidrogeno, metilo, etilo, metoxi, metoximetilo, etoximetilo, o
R, se selecciona entre el grupo que comprende hidrégeno, metilo o metoxi o

R, es metilo o

los miembros del anillo CR,R,, son un grupo carbonilo (C=0) o un grupo tiocarbonilo (C=S);

R, se selecciona entre el grupo que comprende hidrégeno, metilo, etilo, metoximetilo, etoximetilo, o

R, es hidrégeno, metilo, o

R,4 forma un enlace junto con Rg;

R; y R, se seleccionan independientemente entre el grupo que comprende hidrégeno, metilo, etilo, hidroxi, trifluo-

rometilo, metoxi, metoximetilo, etoximetilo, o

R; y R, se seleccionan independientemente entre el grupo que comprende hidrégeno, metilo o metoxi, o
R; y R, son independientemente hidrégeno o metilo, o

los miembros del anillo CR;R,4 son un grupo carbonilo (C=0) o un grupo tiocarbonilo (C=S); o

R, junto con Ry 0 Rg forma un enlace;

cada uno de Rs, R4, R; v Ry es independientemente hidrégeno, metilo, trifluorometilo,

R4 y R; también pueden ser independientemente cloro, metoxi, etoxi, dietilamina

R, también puede ser formilo, o

los grupos R; y Ry junto con el dtomo de carbono al que estdn unidos forman un anillo ciclopropilo o
Rs junto con Rg forma un enlace o

cada uno de R, Rg, R7, Ry es independientemente hidrégeno o metilo;

Ry es hidrégeno o metilo;

R, es hidrégeno, metilo, etilo, alilo, propargilo, metoximetilo, tiometoximetilo o etoximetilo, o

R es hidrégeno o metoximetilo.
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En un grupo adicional de compuestos preferidos, R,, R,4, R3, Ry, Rs, Rg, R7, Rg ¥ Ry independientemente entre si

son hidrégeno o metilo;

En un grupo adicional de compuestos preferidos, R, es hidrégeno, metilo, etilo, alilo, propargilo, metoximetilo,

tiometoximetilo o etoximetilo, mds preferiblemente hidrégeno o metoximetilo.

do;

Los compuestos individuales preferidos de la férmula I son:
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(3.,4,5-trimetil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metoximetil-pirazol-1-il]-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-4-metil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-4-metil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-etoxi-3,4-dimetil-pirazol- 1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-metoximetil-1,4-dimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-(4-{2-[(3-Cloro-fenil)-metoximetil-amino]-pirimidin-4-il } -piridin-2-il)-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1-etil-4,5-dimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,4-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-5-metoximetil-4,4-dimetil-2,4- dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4,4-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-tiona;
5-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -7-metil-5,6-diaza-espiro[ 2.4 ]hept-6-en-4-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -4-etil-4,5-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } - 1,4,5-trimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -6-metil-2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-6-metil-4,5-dihidro-2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-6-fenil-4,5-dihidro-2H-piridazin-3-ona;
4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-etoxi-2H-piridazin-3-ona;
4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-5-etilsulfanil-2H-piridazin-3-ona;
5-Azido-4-cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -2H-piridazin-3-ona;
1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2-metil-pirazolidin-3-ona;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3,4-dimetil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-metoximetil- 1-metil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } - 1,5-dimetil-3-oxo0-2,3-dihidro- 1 H-pirazol-4-carbaldehi-
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5-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4-(oxetan-3-iloxi)-2H-piridazin-3-ona; y

4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-(tetrahidro-furan-2-ilmetoxi)-2H-piridazin-3-
ona.

Los compuestos de acuerdo con la invencién pueden prepararse de acuerdo con métodos conocidos per se en
la técnica (lo que significa, sin embargo, que, cuando se producen nuevos compuestos, el proceso de fabricacién
respectivo también es nuevo). Los procedimientos para la preparacion de compuestos de féormula I pueden resumirse
como se indica a continuacién:

A) hacer reaccionar un compuesto de la férmula (IT)

(R,)m

(o una sal del mismo), con un S-cetoéster de la formula IIT a V en condiciones catalizadas con 4cido

0O
/ﬁ\/io/R RM/R RS/N><L/R
R ) A, Ry Ry

Ui v \Y

donde R es H o alquilo opcionalmente sustituido y los otros restos de II a V tienen los significados dados para un
compuesto de la férmula I, obteniendo de esta forma un compuesto de la sub-férmula Ia

l = {R)m
! X N¢I\N/©/ '

|

Ryo

07 N
Ay NP
Ry R,
g M R Is

Los compuestos de la férmula II pueden prepararse mediante los métodos descritos en el documento WO 01/93682
e ilustrados en el Ejemplo Sintético 1.
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B) hacer reaccionar un compuesto de la subférmula Ia con un reactivo de tionacién tal como por ejemplo reactivo
de Lawesson para obtener un compuesto de la subférmula Ib

I > /@*(ﬁ m
~A4,

@ Fo
R S

Rs
RI R &

Ib

C) los compuestos de la sub-férmula Ia y Ib pueden estar mono- o bis-alquilados para formar compuestos de la
estructura I en la que p es 0 y los demas restos tienen los significados dados para un compuesto de férmula I.

D) hacer reaccionar un compuesto de la férmula II (o una sal del mismo)

|\N /@*(ﬂ)m
1

A

L B,

a 'N/NH

con un acrilato sustituido de la férmula VI
e 9‘)\0}(
o con un alquilpropiolato de la férmula VII

v

obteniendo por tanto un compuesto de la subférmula Ic en la que los restos tienen los significados dados para un
compuesto de la férmula I

55

60

65
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E) la conversién del grupo C=0 en el grupo C=S correspondiente de la subférmula Ic puede realizarse haciendo
reaccionar Ic con un reactivo de tionacién tal como por ejemplo reactivo de Lawesson, produciendo de esta manera
compuestos de la subférmula Id

5
=
G
~Z
N N~ TN
10 | )
N~ Ryo
o5~
N R2
-~
RN
5 * RA
R,
S R7 Id
20
F) los compuestos de las subférmulas Ic y Id pueden alquilarse para formar compuestos de la estructura I en la
que p es 0, R; es alcoxi opcionalmente sustituido o alquiltio opcionalmente sustituido y los demads restos tienen los
significados dados para un compuesto de la férmula I.
25 G) hacer reaccionar un compuesto de la férmula II (o una sal del mismo)
SN
: S Sw
P
= N~ N
) |
AINF Rio
{0);
35
R, N/NH
1
40
con un compuesto de 1,3-dicarbonilo sustituido de la férmula VIII
45
R2 R3
R7
50 v
H) hacer reaccionar un compuesto de la férmula II (o una sal del mismo)
55
=
l /hLN o
2
& 7 Y
- R
(o)”/ 10
NH
RN
65 I

10
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con compuestos de 1,4-dicarbonilo de la férmula IX o X donde R es H o alquilo opcionalmente sustituido

10
X X

s I) hacer reaccionar un compuesto de la férmula 1.6 (o una sal del mismo)

2 R,

ct

25 Cl

16

5 conun nucledfilo para formar compuestos de la férmula I.

Los compuestos de la férmula 1.6 se preparan mediante los métodos de W Davey y D J Tivey, J Chem Soc 1958,
pag. 1230y se ilustran en el Ejemplo 7 .

35 J) hacer reaccionar un compuesto de la férmula XI (o una sal del mismo) con un sistema de hidrazina ciclico de
la formula XII en presencia de una base y un catalizador de metal, tal como complejos de paladio (II) o paladio (0)
usados habitualmente para aminaciones de Buchwald-Hartwig

H
40 R =
10
. {" RO ,N
N _x
( 1)m , —RS
45 Nx
R7 RB
Xl
XN
50
Los restos del grupo R en los compuestos VIII, IX, X, XI y XII son como los que se han definido para los
compuestos de la férmula I.
Los compuestos de las férmulas III a XII inclusive son compuestos conocidos o pueden prepararse mediante

3 procesos de compuestos conocidos.

Las letras de reaccién A a J y los métodos adicionales que pueden aplicarse per se 0 como procedimientos andlogos
para la sintesis de compuestos de la férmula I se describen por ejemplo en:

60 Para heterociclos de 5 miembros:

J. Bernstein; et al.; J. Am. Chem. Soc. 1947, 69, 1157,

65 H. Priewe, A. Poljak; Chem. Ber. 1955, 88, 1932;

Solicitud de Patente CH 77-10606 19770831 (1982);

11
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Documento EP 0 680 954 A2;

Para heterociclos de 6 miembros

Frances, John E.; Doebel, Karl. J.; Schutte, Paula M. Bachmann, Ernst F. Can. J. Chem. 1982, 60, 1214-1232. Sau-
ter, Fritz; Stanetty, Peter; Blaschke, Alfred; Vyplel, Hermann J. Chem Mniprint, 4, 1981, 1087-1096. Mikhailovskii,
A. Chem. Hetreocicl. Compd. (Engl. Trans.), 1998, 34, 2, 163-166. J. Med. Chem. 1999, 42, 6, 1088-1099.

Krutosikova, Alzbeta; Dandarova, Miloslava; Konecny, Vaclav;

Collect. Czech. Chem. Commun.; EN; 55; 11; 1990; 2707-2714.

Benjamin, Loues E. Earley James V. Gilman Norman W. J. Heterociclic. Chem. 1986, 23, 119-124. Patent, Chem.
Fabr. Schering, DE 406214. Gregory; Wiggins; J. Chem. Soc; 1949; 2546, 2549. Lancelot, Jean-Charles; Robba, Max;
Chem. Pharm. Bull. 36; 7; 1988; 2381-2385.

Ejemplo sobre Fenilhidrazina: Bourel, Line; Tartar, Andre; Melnyk, Patricia; TELEAY; Tetrahedron Lett.; 37; 24;
1996; 4145-4148. Sawhney, S. N., Bhutani Sanjay, Vir, Indian J. Chem. Sect. B; 26, 5; 1987, 348-350. P. Coudert, J.
Cougquelet, P. Tranche J. of Heterociclic. Chem. 1988, 25, 799.

Los atomos de cloro de la férmula 1.6 pueden estar sustituidos con grupos arilo en condiciones catalizadas con
paladio de acuerdo con los procedimientos descritos en: Bert U. W. Maes, Omar Tcyek, Janez Komrlj, Guy L. F.
Lemiere, Eddy Esmans, Jef Rozenski, Roger A. Dommesse and Achiel Haemers Tetrahedron, 2001, 57 (7), 1323-
1330.

Los B-cetoésteres de formula III-V se conocen o pueden prepararse de acuerdo con los procedimientos descritos
en:

Hyoung R.K. Synlett 1998, 789-791; Freskos J. N. Tetrahedron letters, Vol. 35, No. 6, pags. 835-838 (1994);
J. Chem. Soc., Perkin Trans. 1, (4), 839-61 (1988); Bull. Soc. Chim. Belg., 94(7), 449-56 (1985);
Collins D J. Aust. J. Chem., 43, 617-22 (1990);

Los procedimientos para la alquilaciéon de compuestos de la subférmula Ia a Id se describen en la seccién experi-
mental usando condiciones de Williamson.

La conversion de grupos C=0 (en Ia y Ic) en grupos C=S (subférmulas Ib y Id) se describe en la seccién expe-
rimental usando reactivo de Lawesson en condiciones convencionales o de acuerdo con los procedimientos dados en
Ley, Steven V.; Leach, Andrew G.; Storer, R. Ian. J. Chem. Soc, Perkin Trans. 1 (2001), (4), 358-361.

Los procedimientos para la reaccién de engarce de C-N catalizada con paladio (aminacién de Burchwald-Hartwig)
de compuestos de la férmula XI con sistemas de anillos de hidrazina ciclicos de férmula XII se dan en la parte
experimental y se describen en el documento PCT/IB01/02821.

Ejemplos
Los siguientes ejemplos pretenden ilustrar la invencién, sin limitar el alcance de la misma.

Ejemplo de Sintesis 1

(3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il ]-amina

H

“\I |/
YOS o

H Z J{(n

Una mezcla de (3-cloro-fenil)-[4-(2-cloro-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (4,8 g, 0,015 mol) en hidrazina (20
ml, 0,41 mol) se calienta a reflujo durante 90 minutos. La reaccién se vierte en etanol (300 ml) con agitacion eficaz.
El precipitado resultante se filtra con succién para producir el compuesto del titulo, p.f. 201-203°C.

12
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Ejemplo de Sintesis 2

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-5-metil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona

o)
NN
—I L
N i A Nékbl: cl
Z H o

Una mezcla de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (3,14 g, 0,010 mol) y acetoace-
tato de metilo (1,28 g, 0,01 mol) en EtOH (30 ml) y 4cido acético (30 ml) se agita a la temperatura de reflujo durante
una hora. A temperatura ambiente, el precipitado resultante se filtra con succidn para producir el compuesto del titulo
(3,50 g, 92%) p.f. 149-150°C.

Ejemplo de Sintesis 3

Una mezcla de 2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-5-metil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona (3,42
g, 0,009 mol), yodometano (2,52 g, 0,018 mol) y carbonato potédsico anhidro (3,78 g, 0,027 mol) en DMF (30 ml) se
agita a temperatura ambiente durante tres horas. Después de agitar, el producto resultante se reparte entre acetato de
etilo y agua. La fase orgdnica se separa, se seca sobre sulfato de magnesio, se filtra y se evapora a presion reducida.
El residuo se purifica dos veces por cromatografia sobre gel de silice para dar todos los Isémeros posibles de los
compuestos del titulo Ila a IIIf.

IIa (0,10 g, 2,8%) p.f. 185-188°C,

IIIb (0,29 g, 8,1%) p.f. 163-166°C,

IIc (0,52 g, 14,1%) p.f. 192-194°C,

I11d (0,53 g, 14,4%) p.f. 89-94°C,

e (0,29 g, 8,0%) p.f. 149-150°C,

IIIf (0,11 g, 3,0%) p.f. 149-150°C,

Ejemplo de Sintesis IIla

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-4,5-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona

0
N
SOU LSS
N”WT ol
NNF H o (ma)

2-(4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona

‘24(0 | )
\N l AN Nél\r\/©\c|
N h

(ilib)

Ejemplo de Sintesis IIIb

13
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Ejemplo de Sintesis Illc

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il)-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona

/ ° SN

Ejemplo de Sintesis IIId

2-(4-[2-3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il}- 1,4,5-trimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona

P h

Ejemplo de Sintesis IIle

(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metil-pirazol-1-il)-piridin-4-il |-pirimidin-2-il }-amina

\
(o]
et
N\
N/N |\ N//"\li'
N = H

3-Cloro-fenil-{4-[2-(5-metoxi-3,4-dimetil-pirazol-1-il)-piridin-4-il |-pirimidin-2-il }-amina

Ejemplo de Sintesis IIIf

D

- NN

\N’W
=

14

!
H

{lic)

(Ind)

2,

(tlle)

(1)

Cl
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Ejemplo de Sintesis 4
Ejemplo de Sintesis [IVb

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-tiona

s
NN
,ZLf’ i /@\
NT l\ N//k»f cl
N~ H

(IVb)

Una mezcla de 2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona
(0,21 g, 0,0005 mol) y reactivo de Lawesson (0,22 g 0,0005 mol) en tolueno (3 ml) se agita a 100°C durante una hora.
Después de un periodo de refrigeracion, la solucién resultante se purifica directamente por cromatografia en columna
sobre gel de silice para producir los compuestos del titulo (IVb) (0,19 g, 88,1%) p.f. 167-168°C.

Ejemplo de Sintesis 5
Ejemplo de Sintesis V

1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-4,5-dihidro- 1 H-pirazol-3-ol

O—QN = I N\%NL N/©\CI
‘g A

A una mezcla de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (7,82 g, 0,025 mol) y acrilato
de metilo (2,58 g, 0,030 mol) en terc-BuOH (80 ml) se le aflade en porciones terc-butéxido potdsico (5,6 g, 0,05 mol)
a 25°C. Después de agitar durante dos horas, la solucién parda resultante se vierte en agua (500 ml), se acidifica con
dcido acético y se reparte entre acetato de etilo y agua. La fase orgdnica se separa, se seca sobre sulfato de magnesio,
se filtra y se evapora a presion reducida. El residuo se purifica por cristalizacién en acetona. El precipitado resultante
se filtra con succidn para producir el compuesto del titulo. (1,55 g, 16,9%) p.f. 222-226°C.

Ejemplo de Sintesis 6

Una mezcla de 1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il}-4,5-dihidro-1H-pirazol-3-ol (0,734 g,
0,0020 mol), yodometano (175 ul, 0,0028 mol) y carbonato potdsico anhidro (0,497 g, 0,0036 mol) en acetonitrilo
(4 ml) y DMF (2 ml) se agita a 45°C durante siete horas. Después de un periodo de agitacion, el producto resultante se
reparte entre acetato de etilo y agua. La fase orgdnica se separa, se seca sobre sulfato de magnesio, se filtra y se evapora
a presion reducida. El residuo se purifica por cromatografia sobre gel de silice para dar los dos Isémeros posibles de
los compuestos del titulo.

VIa (0,192 g, 25,2%) p.f. 143-144°C

VIb (0,036 g, 4,7%) p.f. 202-205°C

Ejemplo de Sintesis VIa

1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il)-2-metil-pirazolidin-3-ona
Yt
° N
Y Y .
N~ H
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Ejemplo de Sintesis VIb

(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(3-metoxi-4,5-dihidro-pirazol- 1-il)-piridin-4-il -pirimidin-2-il }-amina

\ |\"
S

4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino )-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-2 H-piridazin-3-ona

Ejemplo de Sintesis 7

A una suspension de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (5 g) en dcido acético (80
ml) se le afiadieron 2,8 g de dcido mucocldrico. La mezcla se calenté a 125°C durante 4 h. El disolvente se concentrd
y el producto bruto se vertié en agua (500 ml). La suspension se neutralizé mediante la adicién de carbonato potésico
solido hasta pH 7. La fase acuosa se extrajo con acetato de etilo (3 x 200 ml). Las fases orgdnicas se combinaron,
se secaron sobre MgSQ, y se concentraron. La cromatografia ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con acetato de etilo-
tetrahidrofurano (de 1-0 a 1-1), produjo el compuesto del titulo en forma de un sélido (3,11 g, 44%). P.f. 238-240°C,
'"H RMN (DMSO-dy) 10,3 (1H, s, NH), 8,84 (1H, d, 5 Hz), 8,76 (1H, d, 5 Hz), 8,42 (1H, s), 8,38 (1H, s), 8,28 (1H,
dd, 2 Hz, 5 Hz), 8,04 (1H, t, 2 Hz), 7,74 (1H, dd), 7,62 (1H, d, 5 Hz), 7,32 (1H, t, 8 Hz), 7,02 (1H, dd, 2 Hz, 8 Hz).
13C RMN (DMSO-d¢) 160,3, 160,2, 159,9, 155,5, 153,5, 150,2, 146,6, 141,7, 136,7, 136,6, 134,0, 132.,9, 130,1, 121,9,
121,1, 118,7, 118,2, 117,3, 109,3.

Ejemplo de Sintesis 8

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-6-metil-2H-piridazin-3-ona
N§rN cl
=N

=
« |

N —N
0 \

A una suspension de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (2 g) en 4acido acético (40
ml) se le afadi6 acetato (3 x 200 ml). Las fases orgdnicas se combinaron, se secaron sobre MgSO, y se concentraron.
La cromatografia ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con acetato de etilo-tetrahidrofurano (de 1-0 a 1-1) proporciond
el compuesto del titulo en forma de un sélido (1,39 g, 55%). P.f. 187-189°C, '"H RMN (DMSO-d,) 9,8 (1H, s, NH),
8,86 (1H, d, 5 Hz), 8,80 (1H, d, 5 Hz), 8,35 (1H, s), 8,28 (1H, dd, 2 Hz, 5 Hz), 8,14 (1H, t, 2 Hz), 7,73 (1H, m), 7,7,48
(1H, d, 10 Hz), 7,36 (1H, t, 8 Hz), 7,14 (1H, d, 10 Hz), 7,08 (1H, dd, 1 Hz, 7 Hz), 2,39 (3H, s), *C RMN (DMSO-dy)
160,8, 160,5, 160,3, 159,0, 154,8, 150,5, 146,7, 145,4, 142,2, 135,4, 133,3, 130,8, 130,5, 121,5, 119,2, 118,6, 117,7,
109,6, 20,58.
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Ejemplo de Sintesis 9

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-6-metil-4,5-dihidro-2H-piridazin-3-ona
N\‘/ N
I N
~N \©/

H}

A una suspensién de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (2 g) en n-Butanol (40 ml)
se le anadieron 0,744 g de 4cido levulinico. La mezcla se calent6 a reflujo. Después de 3 h, la mezcla se enfrié a
0°Cy el 4acido 4-({4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -hidrazono)-4-metil-butirico (1,92 g, 73%) se
recuperd por filtracién. P.f. 218-220°C, 'H RMN (DMSO-d¢) 12,1 (1H, OH 4cido), 9,93 (1H, s, NH), 9,48 (1H, s, NH),
8,64 (1H, d, 5 Hz), 8,24 (1H, d, 5 Hz), 8,0 (1H, s), 7,76 (2H, m), 7,46 (1H, d, 5 Hz), 7,38 (1H, dd, 2 Hz, 5 Hz), 7,30
(1H, t, 8 Hz), 6,98 (1H, dd, 1 Hz, 8 Hz), 2,51 (4H, s), 1,92 (3H, s), *C RMN (DMSO-d, 176,2, 164,6, 161,6, 161,2,
150,5, 150,1, 147,5, 144,0, 134,9, 132,1, 122,97, 120,13, 119,2, 113,7, 111,1, 105,9, 35,33 (CH,), 32,56 (CH,), 18,09
(CH3), MS (ES-) 409 (M-1, 100), 819 (2M-1,30). El acido 4-({4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-
il}-hidrazono)-4-metil-butirico (1,5 g) se disolvié en 4cido acético (40 ml). La solucidén se agité a 110°C durante 3 h
y después la solucién se vertié en una mezcla de agua y hielo (250 ml) y se neutralizé con una solucién saturada de
hidrogenocarbonato sédico hasta pH 7. La mezcla se extrajo con acetato de etilo (3 x 100 ml). Las fases orgédnicas
se combinaron, se secaron sobre MgSO, y se concentraron. La cromatografia ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con
acetato de etilo-tetrahidrofurano (3-1) produjo el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,7263 g, 51%). P.f. 189-
192°C, '"H RMN (DMSO-d,) 10,07 (1H, NH), 8,73 (1H, d, 5 Hz), 8,69 (1H, d, 5 Hz), 8,16 (1H, s), 8,06 (2H, m), 7,73
(1H, dd, 3 Hz, 10 Hz), 7,60 (1H, d, 5 Hz), 7,31 (1H, t, 8 Hz), 7,03 (1H, dd, 3 Hz, 8 Hz), 2,63 (4H, m), 2,07 (3H, s).
BC RMN (DMSO-dy) 165,3, 160,3, 159,6, 159,3, 154,9, 153,9, 149,0, 141,1, 132,5, 129,7, 120,7, 119,2, 117,8, 117.6,
116,7, 108,66, 26,4, 25,3, 22,0, MS (ES+) 393 (MH+, 100), 785 (2MH+, 60).

Ejemplo de Sintesis 10

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-6-fenil-4,5-dihidro-2 H-piridazin-3-ona

N. _N Cl
Y
2N
/
|
N7 SN—N
o A\

A una suspension de (3-Cloro-fenil)-[4-(2-hidrazino-piridin-4-il)-pirimidin-2-il]-amina (2 g) en n-Butanol (40 ml)
se le afiadieron 1,14 g de 4cido 3-benzoilpropiénico. La mezcla se calent6 a reflujo. Después de 3 h, 1a mezcla se enfrio
a 0°C y el acido 4-({4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-hidrazono)-4-fenil-butirico (2,19 g, 72%)
se recuperd por filtracién. Pf. 144-146°C, '"H RMN (DMSO-dg) 12,0 (1H, OH), 10,4 (1H, s, NH), 10,1 (1H, s, NH),
8,77 (1H, d, 5 Hz), 8,42 (1H, d, 5 Hz), 8,12 (1H, s), 8,06 (1H, s), 7,80 (3H, m), 7,6 (1H, d, 5 Hz), 7,53 (1H, d, 5 Hz), 7,45
(3H, m), 7,34 (1H, t, 8 Hz), 7,08 (1H, m) 3,4 (2H, m), 2,95 (2H, m), MS (ES+) 473 (MH+, 100),. MS (ES-) 471 (M-1,
100). A una solucién de acido 4-({4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -hidrazono)-4-fenil-butirico
(0,48 g) en tetrahidrofurano (40 ml) se le afadieron N,N’-diciclohexilcarbodiimida (0,23 g) y 1-Hidroxibenzotriazol
(0,1401 g). La solucién se agit6 a la temperatura de reflujo durante 2 h y después el disolvente se evapor6. El producto
bruto se cromatografid, eluyendo con acetato de etilo para dar el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,3366
g, 78%). P.f. 165-167°C, '"H RMN (CDCl;) 9,6 (1H, s, NH), 8,76 (1H, d, 5 Hz), 8,59 (1H, d, 5 Hz), 8,21 (1H, s), 7,86
(4H, m), 7,44 (4H, m), 7,26 (2H, m), 7, 01 (1H, m), 3,18 (2H, t, 8 Hz), 2,87 (2H, t, 8 Hz). *C RMN (CDCl;) 166,3,
162,4, 160,4, 159,8, 154,8, 152,9, 150,1, 146,7, 140,9, 135,7, 134,9, 130,5, 130,3, 129,0, 126,7, 122,9, 120,1, 119,6,
118,8, 117,55, 109,6, 28,4, 23,6, MS (ES+) 455 (MH+, 100), 909 (2MH+, 10).
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Ejemplo de Sintesis 11

4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-5-etoxi-2H-piridazin-3-ona

NYN ci
I ~N

=N

A una suspensién de 4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -2H-piridazin-3-ona
(0,3 g) en etanol (10 ml) se le afiadieron 0,220 mg de carbonato potdsico. La mezcla se calentd a la temperatura
de reflujo durante 4 h. La suspension se vertié en agua (50 ml) y se extrajo con acetato de etilo (2 x 100 ml). Las
fases orgdnicas se combinaron, se secaron sobre MgSO, y se concentraron. La cromatografia ultrarrapida sobre silice,
eluyendo con acetato de etilo-hexano (9 : 1) produjo el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,130 g, 35%). P.f.
196-198°C, '"H RMN (CDCl;) 8,30 (1H, d, 3 Hz), 8,60 (1H, d, 6 Hz), 8,42 (1H, s), 8,02 (2H, d, m), 7,93 (1H, s), 7,46
(1H, dd, 6 Hz, 3 Hz), 7,31 (1H, m), 7,29 (1H, d, 3 Hz), 7,28 (1H, s), 4,43 (2H, c, 6 Hz), 1,56 (3H, t, 6 Hz).

Ejemplo de Sintesis 12

4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-5-etilsulfanil-2H-piridazin-3-ona

A una suspensién de 4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -2H-piridazin-3-ona
(0,3 g) en acetonitrilo (10 ml) se le afiadieron 0,15 ml de etilmercaptano y 0,280 mg de carbonato potdsico. La mezcla
se calent6 a la temperatura de reflujo durante 2 h. La suspension se filtré y el sélido se lavé con acetato de etilo para
dar el compuesto del titulo (0,220 g, 46%). P.f. 80-100°C, "H RMN (DMSO-d) 8,8 (1H, d, 3 Hz), 8,59 (1H, d, 6 Hz),
8,37 (1H, s, NH), 7,98 (1H, d, 6 Hz, 3 Hz), 7,92 (1H, t, 3 Hz), 7,86 (1H, s), 7,46 (1H, d, 9 Hz, 3 Hz), 7,40 (1H, s), 7,27
(2H, m), 7,04 (1H, d, 9 Hz), 3,12 (2H, ¢, 6 Hz), 1,47 (3H, t, 6 Hz).
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Ejemplo de Sintesis 13

5-Azido-4-cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona

A una suspensién de 4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -2H-piridazin-3-ona
(0,3 g) en acetonitrilo (10 ml) se le afladieron 0,09 g de azida sddica. La mezcla se calentd a la temperatura de
reflujo durante 4 h. La suspension se filtré para dar el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,280 g, 95%). P.f.
184-186°C, '"H RMN (DMSO-d,) 10,1 (1H, s, NH), 8,75 (1H, d, 6 Hz), 8,67 (1H, d, 3 Hz), 8,28 (1H, s), 8,27 (1H, s),
8,18 (1H, dd, 1 Hz, 3 Hz), 7,97 (1H, m), 7,65 (1H, dd), 7,57 (1H, d, 6 Hz), 7,25 (1H, t, 9 Hz), 6,94 (1H, dd).

Ejemplo de Sintesis 14

5-Cloro-4-ciclopropilamin-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il}-2H-piridazin-3-ona y 5-Ciclo-
propilamino-4-cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona

Una suspensién de 4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona (0,3
g) en ciclopropilamina (10 ml) se calent6 a reflujo durante 2 h. El disolvente se evapor6 al vacio. La cromatografia
ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con acetato de etilo-hexano (1:1) produjo la 5-Cloro-4-ciclopropilamin-2-{4-[2-
(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona en forma de un sélido (P.f. 117-121°C, 0,082 g,
26%) y la 5-ciclopropilamino-4-cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona
(P.f. 90-100°C, 0,180 g, 58%) en forma de un sélido.
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Ejemplo de Sintesis 15

5-Cloro-4-butanol-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il ]-piridin-2-il}-2H-piridazin-3-ona

A una solucién de butanol (0,18 ml) en tetrahidrofurano (40 ml) se le afiadié una solucién de diisopropilamida de
litio (1,5 M, 1,3 ml) a temperatura ambiente. La solucion se agité durante 15 minutos seguido de la adicién de 4,5-
Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona (0,7 g). La mezcla se calent6 a
85°C durante 1 h. La suspensidn se vertié en salmuera (200 ml) y se extrajo con acetato de etilo (3 x 100 ml). Las fases
orgdnicas se combinaron, se secaron sobre MgSQO, y se concentraron al vacio. La cromatografia ultrarrdpida sobre
silice, eluyendo con acetato de etilo-ciclohexano (1:1) produjo el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,4128
g,55%). P.f. 118-127°C.

Ejemplo de Sintesis 16

1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il |-piridin-2-il }-2-metil-tetrahidro-piridazina-3,6-diona

N Ci

(T

~N

A una solucién de anhidrido succinico (2,16 g) en cloroformo (60 ml) se le afiadieron 1,16 ml de metil hidrazina a
temperatura ambiente. La solucién se agité durante 2 h a temperatura ambiente y después se calent6 a reflujo durante
1 h. El disolvente se evapord y se disolvié 1 g del sélido obtenido en tetrahidrofurano (10 ml) seguido de la adicién
de 1,55 g de N,N’-diciclohexilcarbodiimida y 1,01 g de 1-hidroxibenzotriazol. La mezcla se calent6 a reflujo durante
1 h. La mezcla se enfri6 a 0°C y se afiadié una solucién de 4cido oxdlico (0,617 g) en metanol. La suspension se
filtré y el disolvente se evapord. La cromatografia ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con acetato de etilo-metanol
(al 5%) produjo la 1-Metil-tetrahidro-piridazina-3,6-diona en forma de un sélido (0,4128 g, 24%). Se disolvieron
0,014 g de Pd(dba); y xantphos (0,018 g) en tolueno (2 ml). La mezcla se agité a temperatura ambiente durante
20 minutos. Después, se afiadieron la 1-Metil-tetrahidro-piridazina-3,6-diona, la (3-Cloro-fenil)-[4-(2-cloro-piridin-
4-il)-pirimidin-2-il]-amina (0,2 g) y terbutanolato sédico (0,085 g). La mezcla se calent6 a reflujo durante 2 h. La
suspensién se vertié en agua (50 ml) y se extrajo con acetato de etilo (3 x 100 ml). La fase orgdnica se separd, se
seco sobre MgSO,, se filtrd y se concentrd. La cromatografia ultrarrdpida sobre silice, eluyendo con acetato de etilo
produjo el compuesto del titulo en forma de un sélido (0,169 g, 65%). P£f. 201-204°C.

Los compuestos de las siguientes Tablas ilustran con mds detalle la invencion.
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TABLA 1

Compuestos de la estructura general I.1 en la que R; a Rjg, m, n y p se corresponden con una linea de la tabla A 'y
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TABLA 2

Compuestos de la estructura general 1.2 en la que R; a Ry, m, n y p se corresponden con una linea de la tabla A 'y

TABLA 3

Compuestos de la estructura general 1.3 en la que R; a Ryy, m, n'y p se corresponden con una linea de la tabla A y
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TABLA 4

Compuestos de la estructura general 1,4 en la que R; a Rjy, m, n'y p se corresponden con una linea de la tabla A y
B4
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TABLA 5

Compuestos de la estructura general 1,5 en la que R; a Ry, m, n y p se corresponden con una linea de la tabla A y
25 BS
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TABLA 6
45 Compuestos de la estructura general 1,6 en la que R; a Ryy, m, n'y p se corresponden con una linea de la tabla A y
B6
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Compuestos de la estructura general 1,7 en la que R; a Rj5, m, n y p se corresponden con una linea de la tabla A 'y

B7

Compuestos de la estructura general 1,8 en la que R, a Ry, m, n y p se corresponden con una linea de la tabla A 'y
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TABLA 7

TABLA 8
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Los compuestos de la estructura general I son cualquier combinacién de las definiciones dadas en la Tabla A y
en la Tabla B apropiada, donde n, R;p, m y R; se corresponden con una linea de la Tabla A y donde R,-Ry y p se
corresponden con una linea de la Tabla B apropiada.
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TABLA A
N° R1o 2-Rq 3-Ry 4-R; 5-R4 6-R4
001 0 CH; H OH H H F
002 |0 CHs H OH F H
003 |0 CHs CH; | H H H H
004 |0 CH, H Cl H H F
005 |O CHs H Cl H H CHs
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039 |0 |H H H H OCH,C=CH | H
040 (0 |H H SCaHs H H
041 |0 | CH,OCHs H OH H H F
042 |0 | CH,OCH; H OH H F H
043 |0 | CH,OCH, CHs |H H H H
044 [0 | CH,OCHs H cl H H F
045 |0 | CH,OCH; H Cl H H CHs
046 |0 | CH,OCH; H CHs Cl H H
047 |0 | CH,OCH, F H cl H H
048 |0 | CH,OCH, H cl H H H
049 |0 | CH,OCH; H C(O)H H H H
050 |0 | CH,OCH, H CH,OH H H H
051 |0 | CH,OCH; H CH(OH)CHs | H H H
052 |0 | CH,OCH, H F H H H
053 |0 | CH,OCH, H CHs H H H
054 |0 | CH,OCH; H H H CFs H
055 |0 | CH,OCH, H H H OCF, H
056 |0 | CH,OCH; H N(CHs)- H H F
057 |0 | CH,OCH; H SO,N(CHs), |H H H
058 |0 | CH,OCH, H H H CONH, H
059 |0 | CH,OCH, H H H OCH,CECH | H
060 |0 | CH,OCH; H SC4Hs H H H
061 |0 | CH,OCH; H OH H H F
062 |0 | CH,OCHs H cl H H H
063 |0 | CH,OCH, H C(O)H H H H
064 |0 | CH,OCH; H CH,OH H H H
065 |0 |CH,OCH; H CH(OH)CH; | H H H
066 |0 | CH,OCH; H F H H H
067 |0 | CH,OCH; H CHs H H H
068 |0 | CH,OCH; H H H CFs H
069 |0 |CH,OCH; H H H OCF, H
070 |0 | CH,OCH; H N(CHs)- H H F
071 |0 [ CH,OCH; H SO.N(CHa), |H H H

25




10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2274113 T3

072 |0 | CH,OCH, H H H CONH H
073 |0 | CH,SCH, H OH H H F
074 [0 | CH,SCH;, H cl H H H
075 |0 | CH,SCH;, H C(OH H H H
076 |0 | CH,SCH;, H CH.OH H H H
077 |0 | CH,SCH;, H CH(OH)CH; | H H H
078 |0 | CH,SCH;, H F H H H
079 |0 | CH,SCH;, H CHs H H H
080 |0 | CH,SCH, H H H CF, H
081 |0 | CH,SCH;, H H H OCF; H
082 |0 |CH,SCH;, H N(CHa), H H F
083 [0 | CH,SCH; H SO.N(CHs), | H H H
084 |0 | CH,SCH, H H H CONH; H
085 |0 |CH,CH=CH, | H OH H F
086 |0 |CH,CH=CH, | H cl H H H
087 [0 | CH,CH=CH, |H C(O)H H H H
088 |0 |CH,CH=CH, | H CH,OH H H H
089 |0 |CH,CH=CH, |H CH(OH)CH; [ H H H
090 {0 |[CH,CH=CH, |H F H H H
091 |0 | CH,CH=CH, |H CHs H H H
092 |0 |CH,CH=CH, |H H H CF; H
093 |0 |[CH,CH=CH, |H H H OCF, H
094 |0 |CH,CH=CH, |H N(CH), H H F
095 |0 |CH,CH=CH, |H SO:N(CHs); | H H H
096 (0 | CH,CH=CH, | H H H CONH, H
097 |0 |CH,C=CH |H OH H F
098 |0 |CH,C=CH |H cl H H H
099 [0 |CH,C=CH |H C(O)H H H H
100 |0 |[CH.C=CH |H CH.OH H H H
101 |0 |[CH,.C=CH |H CH(OH)CHs | H H H
102 |0 |CH,C=CH |H F H H H
103 |0 |CH.C=CH |H CH, H H H
104 |0 |CH.C=CH |H H H CFs H
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105 |0 |CH.C=CH |[H H H OCF; H
106 |0 |CH.C=CH |[H N(CHa) H H F
107 |0 |CHC=CH |[H SO:;N(CHs), | H H H
108 |0 |CH.C=CH |H H H CONH; H
109 |0 |CH.C=CH |H OH H H F
110 |0 | CHPh H Cl H H H
111 |0 | CHPh H C(O)H H H H
112 |0 | CHPh H CH,OH H H H
113 |0 | CHPh H CH(OH)CH; | H H H
114 |0 | CHPh H F H H H
115 |0 | CH.Ph H CHs H H H
116 |0 | CH.Ph H H H CFs H
117 |0 | CHPh H H H OCF, H
118 |0 | CH.Ph H N(CHa)z H F
119 |0 | CHePh H SON(CH3). | H H H
120 |0 H Cl CHs |H H
121 |0 |H H Cl CH, |H H
122 |0 |H H cl OCH, | H H
123 |0 |H H F H F H
124 |0 |H H Cl H cl H
125 |0 |H H Br H H H
TABLA B-1
R10
NN
_r \G—Wm
l N
ONTINM,
©), Rz R3
RAR7 Rs 11
N® Rz | Raa Rs Ry Rs Re
01 c=0 CHa CHs CHs
02 c=s CHs CHs H
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03 C=0 CHs CHs CH:CHs
04 C=0 CHs CH,-CH;

05 Cc=0 CH, CHs Ph
06 C=S CHs CHs CHs
07 C=0 H CHs CHs
08 C=0 CHOCH;s CHs CHs
09 Cc=0 CHs CHs CH,Ph
010 C=0 CHs CH,CH,OC(O)CHs H
011 C=0 CHs CO:Et

012 C=0 CHs CHO H
013 C=0 CHa CFs H
014 C=0 CFs; CFs H
015 C=0 CF; H H
016 C=0 CH,CH, H H
017 C=0 CHzCH; CHs H
018 C=0 n-C4Hy CHa H
019 C=0 Ph CHa H
020 C=8S n-CsHg CH; H
021 C=§ CHs; CHs CH,CH;
022 C=8 CHs CH2-CH;

023 C=S CHa CHs Ph
024 C=S H CHs CHs
025 C=S CH,OCH; CHs CH,
026 C=8 CHs CHs CH:Ph
027 C=S CHs CH2CH,0C(O)CHjs H
028 C=S CH, COzEt
029 C=S CHa CHO H
030 C=S CHa CF; H
031 C=0 CF3, CF; H
032 C=8 CFs H H
033 C=S CH2CHjs H H
034 C=0 CH,CH, CHs H
035 C=S Ph CHs H
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036 c=0 CHs CO.Et CHs
037 c=0 CHs CHO CHs
038 c=0 CH, CF3 CHs
039 c=0 CF; CF, CH,
040 c=0 CFs CHs H
041 Cc=0 CH,CH, CF; H
042 C=0 CH.CH, CHs
043 c=S CHs CO.Et CHa
044 C=S CHs CHO CH;,
045 c=S CH, CF; CH,
046 C=0 CF; CF, CHs
047 c=S CF3 CHs H
048 c=S CH2CHs CF3 H
049 c=$ CH,CH, CHs H
050 H | H OCHj H H
051 H | H | OCH.Ph H H
052 H | H | OCH,CCH H H
053 H | H ‘*s—Q—*’ H H
TABLA B-2
R10
NN
'y @n,)m
N N ) R3
©h R
RA R7
12
Ne R, R2a R, R; Re
01 c=0 CHs C(O).Me CHs
02 Cc=0 CH, CHs CH,
03 C=0 CHs H CHs
04 Cc=0 CHs CHO CHs
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05 H CHa CHs
06 CHs CHs CH,-CH,
07 CHs CHs CH.PH
08 CHs H CHa
09 CH.OCH; CHs CHa
010 CHs CHs Ac
011 CH,OCH; H CHa
012 CH, H CHs
013 CH, C(O)Me CHa
014 CHa CHs CHs
015 CHa CHO CHs
016 H CHa CHs
017 CHs CHs CH2-CH;
018 CHs, CHs CH,PH
019 CHs H CHa
020 CH,OCH; CHs CHs
021 CHs CHs Ac
022 CH,OCH; H CHs
023 CHoPh CHa CHs
024 n-CaHe CHs CHs
025 CH,CHs CHs CH.CH
026 CH2CHs CHa CHs
027 CFs n-CaHs CHa
028 CH.Ph H CHs
029 n-CaHe H CHs
030 CH.CHs CH.Ph CH.CHs
031 CH.CHs H CHs
032 CFs CHa CHa
033 CH.Ph CHs CHs
034 n-CaHo CHs CHs
035 CH,CH, CHs CH,CHs
036 CH.CHs CHs CHs
037 CFs n-CaHs CHs
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038 0S CH.Ph H CHs
039 c=S n-CaHe H CHs
040 c=S CH,CHs CH.Ph CH,CHs
041 0S CH.CHs H CHs
042 oS CF; CHs CHs
TABLA B-3
R10
NN
SRE L
| \, _N
ONTYNT ) —Rs3
Q), ==
R2 gy 13
N® Rz Rs R; -
01 OCH; CHs H
02 Oac CHs CHs
03 OC.Hs CHs CH,
04 OC.Hs H CHs
05 OCzHs CHs H
06 OC.Hs H Ph
07 OC.Hs CH,OCHs CHs
08 OC2Hs CH;OCH; CH,CHs
09 OH CH,OCHs CHs
010 OH CH2OCH; CH,CH,
011 OH CH2OCH; H
012 OCHs H CHs
013 OCH, CH,OCH, CHs
014 OCH; CH,OCH; H
015 OH CHs CH,CHs
016 OH H CHs
017 CHs CHs CHs
018 OAc CHs H
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019 OH CHs H
020 OCH,Ph CHs CHs
021 SCH; CHs CHs
022 SCH, CHs CH2CH;
023 SCH; CHs H
024 SCH, CHs CH.CHs
025 SCH, H H
026 SCHs H CHa
027 CHs CHs

028 CHa CHs CHs
029 CHs CHs C(O)Et
030 CH(CHa)z CH(CHs): H
031 CHs CHs Cl
032 H OCHs H
033 CH20CH; H C(O)Me
034 CH,OCH; H CONHMe
035 c-CsHs CH, H
036 |-C3Hy CHs C(O).Et
037 CH, CH, Ph
038 CH, CFs H
039 H OH H
040 2,4-F,-Ph C(0):Me H
041 2,4-F,-Ph CONHMe H
042 SCHs CH,OCHj CHs
043 SCH, CH,OCHj H
044 SH CHs CH.CH,
045 SH H CHs
046 SCH, CHs H
047 SCH.Ph CHs CHa
048 SCaHs CHs CHs
049 SC,Hs H CHs
050 SCaHs CHs H
051 SC:Hs H Ph
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052 SC:Hs CH,OCHs CHs
053 SC:Hs CH,OCH, CH,CHs
TABLA B-4
R10
N
SaGLY
N f
(O
R2 14
Ne° R R R4 R7 R
01 H c=0 H CHs
02 H C=0 H ot _@_ﬂ
03 H C=0 H Bencilo
04 H c=0 H CH,C=CH
05 CHs C=0 H CHs
06 CH;, c=0 H CH,CHs
07 CHs C=0 H n-CsHs
08 CH;, c=0 H CH,Ph
09 CH,CH, c=0 H CHs
010 CH,CH;, c=0 H CHs
011 Ph c=0 H CHa
012 Ph c=0 H CH.CHs
013 Ph c=0 H Ph
014 Ph c=0 H n-CsHs
015 H c=S H CHs
016 H c=S H Bencilo
017 H c=S H CH,C=CH
018 CHs C=S H CHs,
019 CHs c=S H CH.CH
020 CHs C=S H n-CaHe
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021 CH, C=S H CH2Ph
022 CH:CHs C=S H CH;
023 CH,CHj, C=S H CH;
024 Ph C=S H CHs
025 Ph C=S H CH.CH3
026 Ph C=S H Ph
027 Ph C=S8 H n-CsHy
TABLA B-5
R10
NN
,\ T: @—tfi,)m
L 4
SN N R
(o}, i
RznzA R7 RS
LS
N° R2 Raa Rs Ra Rz Rs R
01 H H C=0 H H CHa
02 H H C=0 H H o @a
03 H H Cc=0 H H Bencilo
04 H H C=0 H H CH.C=CH
05 CH;s H C=0 CHs H CH2Ph
06 CHs H C=0 CHs H CH.C=CH
07 CHs H C=0 CHa H CH.CH=CH;
08 CHs H C=0 CHs H CHa
09 CH;s H C=0 CHs H CH2CHa
010 CH3 H C=0 H H CH:Ph
011 CH; H C=0 H H CH.C=CH
012 CHa, H Cc=0 H H CH.CH=CH;
013 CHa H C=0 H H CHa,
014 CH; H C=0 H H CH2CHs
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015 CHas CHs; C=0 H H CH2Ph
016 CHs CH, C=0 H H CH,C=CH
017 CHs; CHs C=0 H H CH,CH=CH;,
018 CHs CH; C=0 H H CHs
019 CHs CHs; C=0 H H CH2CHj
020 CHa, H C=S H H CHzPh
021 CHa, H C=S H H CH,C=CH
022 CHs H C=S H H CH,CH=CH;
023 CHs H c=5 H H CHs
024 CHs; H C=S H H CH,CHj;
025 CHs CH, C=S H H CHzPh
026 CHs CH3; C=S H H CH2=CH
027 CH, CH; C=S H H CH,CH=CH;,
028 CHs; CH; C=Ss H H CHs
029 CH; CH;, C=S H H CH,CH;
030 C=0 H H H H CH;
TABLA B-6
R10
e
I Y (R,)m
=N
l N
,N/ N~N
O o Y—R3
R6 R7 L6
Rs Re Ry
1. H H H
2. H Cl Cl
3. H Cl NHCHj,
4, H Cl NHBu
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5. H Cl N(CHa).
6. H Cl NBu;

7. H Cl NCH;Bu
8. H Cl NEt:

9. H Cl NEtBu
10. |H Cl SCH;
1. |H Cl SBu

12. |H Cl OCHs
13. |H Cl OBu

14. |H Cl CF;

16. |H Ci OPh

16. |H Cl CH,OCHjs
17. |H Cl OCF;
18. | H Cl OCF,CF;
19. |H Cl Ph

20. |H Cl N3

21. | H H I

22. |H H CHs

23. | H H Bu

24, |H H OCH,
25. |H H OBu

26. |H H SCH;s
27. |H H SBu

28. |H H NHCH;3
29. |H H NHBu
30. |H H N(CH3s),
31. |H H NBu;
32. |H H NCH3Bu
33. |H H NEt;

34. |H H NEtBu
35. |H H CF;

36. | H H OPh
37. |H H CH,OCHj3
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38. |H H OCF;
39. |H H OCF.CF3
40. |H H Ph

41. | H H Ns

42. | H CHs CHg

43. |H CHs; Bu

44, | H CHs OCH3
45. | H CH; OBu

46. | H CH; SCH;
47. |H CHs SBu

48. | H CHs NHCH3;
49. |H CH; NHBu
50. |H CH; N(CHa)2
51. |H CH, NBu,
52. |H CHs NCH;Bu
53. | H CHs NEt,

54. |H CHs NEtBu
55. |H CHs CF;

56. |H CH; OPh

57. |H CH, CH20CH3
58. |H CHs OCF;
59. |H CH, OCF.CF3;
60. | H CH; Ph

61. | H CH, N

62. |H nBu CHs

63. |H nBu Bu

64. 'H nBu OCH;
65. |H nBu OBu

66. | H nBu SCH;
67. |H nBu SBu

68. |H nBu NHCH;
69. |H nBu NHBu
70. | H nBu N(CH,):
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71. |H nBu NBu;
72. | H nBu NCH;Bu
73. |H nBu NEt;
74. |H nBu NEtBu
75. |H nBu CFs
76. |H nBu OPh
77. |H nBu CH,0OCH;
78. |H nBu OCFs
79. |H nBu OCF.CF3
80. |H nBu Ph

81. |H nBu N3

82. |H I H

83. |H CHs H

84. |H Bu H

85. |H OCH; H

86. |H OBu H

87. |H SCHa H

838. |H SBu H

89. |H NHCH;, H

g0. |H NHBuU H

91. |H N(CHa), H

92. |H NBu, H

93. |H NCH;Bu H

94. | H NEt, H

95. |H NEtBu H

9. |H CFs H

97. |H OPh H

98. |H CH,OCHs H

99. | H OCF3 H

100. | H OCF.CF; H

101. | H Ph H

102. | H N H

103. | H CHs CHs
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104. | H Bu CHs
105. | H OCH, CHs
106. | H OBu CHs
107. | H SCH;s CHs
108. | H SBu CH;
109. | H NHCH; CHs
110. | H NHBu CHs
111. | H N(CH3)2 CHs
112. | H NBu; CHs
113. | H NCH3Bu CHs
114. | H NEt; CHs
116. | H NEtBu CHs
116. | H CF; CHs
117. | H OPh CH;s
118. | H CH,0CHs CH;
119. [ H OCF; CH;s
120. | H OCF2CF; CHs
121. | H Ph CHa
122. | H N3 CHs
123. | H CHs nBu
124. | H nBu nBu
125. | H OCH; nBu
126. | H OBu nBu
127. | H SCH;, nBu
128. | H SBu nBu
129. | H NHCH, nBu
130. | H NHBu nBu
131. | H N(CHas). nBu
132. | H NBu; nBu
133. | H NCH;Bu nBu
134. | H NEt; nBu
135. | H NEtBu nBu
136. | H CF; nBu
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137. | H OPh nBu
138. | H CH;0OCH; nBu
139. | H OCF; nBu
140. | H OCF,CF3 nBu
141. | H Ph nBu
142. | H N3 nBu
143. | H NHCH; Cl
144. | H NHBuU Ci
145. | H N(CH3)2 Cl
146. | H NBu; Cl
147. | H NCH3Bu Cl
148. | H NEt, Cl
149. | H NEtBu Cl
150. | H SCH;s Ci
151. | H SBu Cl
152. | H OCH;s Cl
183. | H OBu Cl
154. | H CF3 Cl
155. | H OPh Ci
156. | H CH;OCH; Ci
157. | H OCF; Cl
158. | H OCF.CF; Cl
189. | H Ph Cl
160. | H N Cl
161. | H NHCH3 NHCHs
162. | H NHBu NHBu
163. | H N(CHsa)2 N(CHa)
164. | H NBu; NBu;
165. | H NCH;Bu NCH;Bu
166. | H NEt; NEt,
167. | H NEtBu NEtBu
168. | H SCH;s SCH3
169. | H SBu SBu
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170. | H OCH; OCH;,
171. | H OBu OBu

172. | H CFs; CF3

173. | H OPh OPh

174. | H CH,0OCH; CH,0OCH;
175. | H OCF3 OCF;
176. | H OCF.CF; OCF.CF3
177. | H Ph Ph

178. | H N3 N3

179. | CH; H H

180. | CH; Ci Cl

181. | CH; Cl NHCH;
182. | CH; Cl NHBu
183. | CH; Ci N(CHs3)2
184. | CH;, Cl NBu;
185. | CHs; Ci NCH3Bu
186. | CH, Cl NEt;

187. | CH, Cl NEtBu
188. | CH; Cl SCH3
189. | CH; Cl SBu

190. | CH, Cl OCH;
191. | CH; Cl OBu

192. | CH; Cl CFs

193. | CHs Cl OPh

194. | CHs Cl CH20CH;
195. | CH; Cl OCF;
196. | CHs, Cl OCF,CF;
197. { CH; Cl Ph

198. | CH; Cl N3

199. | CH; H I

200. | CHs H CHs

201. | CHs H Bu

202. | CH; H OCHjs
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203. | CH; H OBu
204. | CH; H SCH,
205. | CH; H SBu
206. | CH; H NHCH;
207. | CH; H NHBu
208. | CH; H N(CHs)2
209. | CH, H NBu,
210. | CH, H NCH;Bu
211. | CH, H NEt,
212. | CH, H NEtBu
213. | CH; H CF,
214. | CH; H OPh
215. | CH; H CH,OCH,
216. | CHs H OCF;
217. | CHs H OCF,CF;
218. | CH, H Ph
219. | CH; H Na
220. | CH; CHs CHs
221. | CH; CHs Bu
222. | CH, CHs OCH,
223. | CH, CH, OBu
224. | CH; CH, SCH,
225. | CH; CHs SBu
226. | CH, CHs NHCH
227. | CH; CHs NHBu
228. | CH; CH, N(CHa)
229. | CH; CHs NBu,
230. | CH; CHs NCH;Bu
231. | CH, CHs NEt
232. | CHs CH, NEtBu
233. | CH, CHs CFs
234. | CH, CH, OPh
235. | CHs CHs CH,OCH;,
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236. | CHs CHs OCF;
237. | CHs CHs OCF.CF;
238. | CH,3 CHs Ph

239. | CHs CHs N3

240. | CHs nBu CHs
241. | CH3 nBu Bu

242. | CH; nBu OCHjs
243. | CH3 nBu OBu
244, | CH, nBu SCH;
245, | CHs nBu SBu
246. | CH; nBu NHCH;
247. | CHs nBu NHBu
248. | CHs nBu N(CHa)
249. | CH; nBu NBu,
250. | CHs nBu NCH;Bu
251. | CH; nBu NEt,
252. | CHs nBu NEtBu
253. | CHs nBu CF3
254. | CHs nBu OPh
255. | CHs nBu CH,OCH,
256. | CHs nBu OCF;
257. | CHs nBu OCF,CF;
258. | CH, nBu Ph

259. | CHs nBu N3

260. | CHs I H

261. | CHs CHs H

262. | CHs Bu H

263. | CH; OCHs H

264. | CH3 OBu H

265. | CHs SCH;s H

266. | CHs SBu H

267. | CHs NHCH, H

268. | CHs NHBu H
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269. | CHs N(CHa), H
270. | CHs NBu, H
271. | CH3 NCH;Bu H
272. | CH; NEt; H
273. | CHs NEtBu H
274. | CHs CF; H
275. | CHs OPh H
276. | CHs CH,OCH, H
277. | CHs OCF; H
278. | CHs OCF.CF; H
279. | CH; Ph H
280. | CHs N H
281. | CHs CH; CHs
282. | CHs Bu CH;
283. | CH, OCHj; CHs
284. | CH; OBu CHs
285. | CHs SCH;3 CHs
286. | CHs SBu CH;
287. | CHs NHCH; CH;s
288. | CH; NHBu CHs
289. | CHs N(CHs). CHs
290. | CH; NBu; CHs
291. | CHs NCH;Bu CH;
292. | CH; NEt; CHs
293. | CHs NEtBu CHs
294. | CH;3 CF, CHs
295. | CH; OPh CH;
296. | CHs CH,0OCHs CHs
297. | CHs OCF; CH,
298. | CHs OCF.CF, CH;
299. | CHs Ph CHs
300. | CHs N, CH,
301. | CHs; CHs nBu
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302. | CH3 Bu nBu
303. | CHs OCHs, nBu
304. | CH; OBu nBu
305. | CH3 SCH; nBu
306. | CH3 SBu nBu
307. | CHs NHCH3 nBu
308. | CHs NHBu nBu
309. | CHs N(CHs), nBu
310. | CH3 NBu; nBu
311. | CHs NCH3Bu nBu
312. | CH3 NEt; nBu
313. | CHs NEtBu nBu
314. | CH; CF3; nBu
315. | CHs OPh nBu
316. | CHs CH,OCH; nBu
317. | CHs OCF; nBu
318. | CH3 OCF.CF; nBu
319. | CH3 Ph nBu
320. | CHs N3 nBu
321. | CHs NHCH; Cl
322. | CH3 NHBu Cl
323. | CH3 N(CHa) Cl
324. | CH; NBu; Cl
325. | CHa NCH,Bu Cl
326. | CHa NEt; Cl
327. | CH3 NEtBu Cl
328. | CHa SCH;s Cl
329. | CH3 SBu Cl
330. | CHs OCH; Ci
331. | CHs OBu Ci
332. | CHs CF; Cl
333. | CHs OPh Ci
334. | CH; CH,OCH, Cl

45




10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2274113 T3

335. { CHs OCF; Cl

336. | CHs OCF.CF; Cl

337. | CHs; Ph Cl

338. | CH; N3 Cl

339. | CH; NHCH; NHCHs;
340. | CHs NHBu NHBu
341. | CHs N(CHs). N(CHa)
342. | CH; NBu; NBu,
343. | CH; NCHsBuU NCH;Bu
344. | CHs NEt; NEt;
345. | CHs NEtBu NEtBu
346. | CHs SCHs SCHs
347. | CHs SBu SBu
348. | CHs OCHjs OCHj;
349. | CH; OBu OBu
350. | CHs CF; CFs;
351. | CHs OPh OPh
352. | CHs CH,OCHs CH20CHs
353. | CHs OCF3 OCF;
354. | CHs OCF.CF; OCF.CF;
355. | CHs Ph Ph

356. | CH3 N3 N3

357. | nBu H H

358. | nBu Cl Cl

359. | nBu Cl NHCH;
360. | nBu Cl NHBu
361. | nBu Cl N(CH3),
362. | nBu Cl NBu;
363. | nBu Cl NCH;Bu
364. | nBu Cl NEt:
365. | nBu Cl NEtBu
366. | nBu Ci SCH;
367. | nBu Cl SBu
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368. | nBu Cl OCHj;
369. | nBu Cl OBu

370. | nBu Cl CFs;

371. | nBu Cl OPh

372. | nBu Cl CH,OCHj;
373. | nBu Ci OCF;
374. | nBu Cl OCF,CF;
375. | nBu Cl Ph

376. | nBu Cl N

377. | nBu H |

378. | nBu H CH;

379. | nBu H Bu

380. | nBu H OCHs
381. | nBu H OBu

382. | nBu H SCH;
383. | nBu H SBu

384. | nBu H NHCH;
385. | nBu H NHBu
386. | nBu H N(CHa)2
387. | nBu H NBu;
388. | nBu H NCH;Bu
389. | nBu H NEt;

390. | nBu H NEtBu
391. | nBu H CFs

392. | nBu H OPh

393. | nBu H CH2OCH;
394. | nBu H OCFs
395. | nBu H OCF.CF3
396; | nBu H Ph

397. | nBu H N3

398. | nBu CHs CHs

399. | nBu CH; Bu

400. | nBu CH; OCHj;
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401. | nBu CH, OBu
402. | nBu CHs SCH;
403. | nBu CHs SBu
404. | nBu CHs NHCH;
405. | nBu CHa NHBuU
406. | nBu CHs N(CH3)2
407. | nBu CH; NBu;
408. | nBu CHs NCH;Bu
409. | nBu CH, NEt;
410. | nBu CHa NEtBu
411. | nBu CHa CF3
412. | nBu CH; OPh
413. | nBu CHs CH20CH,
414. | nBu CHs; OCF,
415. | nBu CHs OCFCF3
416. | nBu CHs Ph

417. | nBu CH; N;

418. | nBu nBu CHs
419. | nBu nBu Bu

420. | nBu nBu OCH;
421. | nBu nBu OBu
422. | nBu nBu SCH;
423. | nBu nBu SBu
424. | nBu nBu NHCH;
425. | nBu nBu NHBu
426. | nBu nBu N(CHs)2
427. | nBu nBu NBu,
428. | nBu nBu NCH;Bu
429. | nBu nBu NEt,
430. | nBu nBu NEtBu
431. | nBu nBu CF;
432. | nBu nBu OPh
433. | nBu nBu CH,OCHj;
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434. | nBu nBu OCF;
435. | nBu nBu OCF,CF3;
436. | nBu nBu Ph
437. | nBu nBu Nz
438. | nBu [ H
439. | nBu CH, H
440. | nBu Bu H
441. | nBu OCHjs H
442. | nBu OBu H
443. | nBu SCH; H
444. | nBu SBu H
445. | nBu NHCH; H
446. | nBu NHBu H
447. | nBu N(CHa), H
448. | nBu NBu> H
449. | nBu NCH;Bu H
450. | nBu NEt; H
451. | nBu NEtBu H
452. | nBu CF; H
453. | nBu OPh H
454. | nBu CH,0OCH; H
455. | nBu OCF; H
456. | nBu OCF,CF; H
457. | nBu Ph H
458. | nBu N H
459. | nBu CH; CHs
460. | nBu Bu CHs
461. | nBu OCHs CHa
462. | nBu OBu CHs
463. | nBu SCH; CHs
464. | nBu SBu CHs
465. | nBu NHCH, CHs
466. | nBu NHBuU CHs
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467. | nBu N(CHa)2 CHs
468. | nBu NBu, CHs
469. | nBu NCH;Bu CHa
470. | nBu NEt, CHs
471. | nBu NEtBu CHs
472. | nBu CF; CH,
473. | nBu OPh CHs
474. | nBu CH,OCHj3 CHa
475. | nBu OCF;, CHs
476. | nBu OCF.CF3 CHs
477. | nBu Ph CHs
478. | nBu N, CHs
479. | nBu CHs nBu
480. | nBu nBu nBu
481. | nBu OCHj; nBu
482. | nBu OBu nBu
483. | nBu SCH; nBu
484. | nBu SBu nBu
485. | nBu NHCHs3 nBu
486. | nBu NHBu nBu
487. | nBu N(CHjs)2 nBu
488. | nBu NBu; nBu
489. | nBu NCH;Bu nBu
490. | nBu NEt; nBu
491. | nBu NEtBu nBu
492. | nBu CF, nBu
493. | nBu OPh nBu
494. | nBu CH,OCH3 nBu
495. { nBu OCF; nBu
496. | nBu OCF.CF; nBu
497. | nBu Ph nBu
498. | nBu N3 nBu
499. | nBu NHCH, Cl
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500. | nBu NHBu Cl

501. | nBu N(CH3). Ci

502. | nBu NBu: Cl

503. | nBu NCH3Bu Cl

504. | nBu NEt; Cl

505. | nBu NEtBu Ci

506. | nBu SCH; Cl

507. | nBu SBu Cl

508. | nBu OCHs Cl

509. | nBu OBu Cl

510. | nBu CF; Cl

511. | nBu OPh Cl

512. | nBu CH20CHGs Cl

513. | nBu OCF3 Cl

514. | nBu OCF.CF3 Cl

515. | nBu Ph Cl

516. | nBu N Cl

517. | nBu NHCH; NHCH;
518. | nBu NHBu NHBu
519. | nBu N(CHz3)2 N(CHa).
520. | nBu NBu; NBu;
521. | nBu NCH3Bu NCH;Bu
522. | nBu NEt, NEt;
523. | nBu NEtBu NEtBu
524. | nBu SCH;s SCH;
525. | nBu SBu SBu
526. | nBu OCHjs OCH;s
527. | nBu OBu OBu
528. | nBu CF; CF;
529. | nBu OPh OPh
530. | nBu CH20CH34 CH20CHs
531. | nBu OCF; OCF;
532. | nBu OCF.CF; OCF.CF;
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533. | nBu Ph Ph
534. | nBu Na Ns
535. | Ph H H
536. | Ph CHs CHs
537. | Ph CH H
538. | Ph H CH;
539. | CH;OCHs | H H
540. | CH:OCH, | CHs CHs
541. | CH;0CHs | CHs H
542. | CH;OCH, | H CHs
543 | CF, H H
544. | CF, CH CHs
545 | CF, CHa H
546. | CFs H CHs
547. | OH H H
548 | OH CHa CHs
549. | OH CHs H
550. | OH H CHs
551. | OH CHO H
552. | OH CHO CHa
553. | OH H CFs
554. | OH CFs H
555. | OH CFs CFs
556. | OH CH,0CH, CHs
557. | OH CH CH,OCH;
558. | OH CH;0CHs H
559. | OH H CH,OCH,
560. | H CHO

561 | CHa CHO H
562. | CFs CHO H
563. | CH;0CH, | CHO H
564. | nBu CHO H
565. | H CHO CH,
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566. | CH; CHO CHs
567. | CF; CHO CH;,
568. | CH,OCH3 | CHO CHjs
569. | nBu CHO CH;s
570. | H H CHO
571. | CH, H CHO
572. | CF, H CHO
573. | CH:OCH; | H CHO
574. | nBu H CHO
575. | H CHs CHO
576. | CH; CHs CHO
577. | CF, CHs; CHO
578. | CH,OCH3 | CH3 CHO
579. | nBu CH, CHO
580. | H Ci CH;
581. | H CHs Cl
582. | H CF; Cl
583. | H Cl CF3
584. | CH; Cl CHs
585. | CH, CH; Cl
586. | CH; CFs; Cl
587. | CHs Cl CF;
588. | CF; Cl CHs;
589. | CF, CHs Cl
590. | CF, CF; Cl
591. | CF; Cl CF;
592. | OCH;, H H
593. | OCHj, CH, CH,
594. | OCH; CHs H
595. | OCHj, H CHs
596. | OCHj . CHO H
597. | OCH; CHO CHs;
598. | OCHjs H CF;
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599. | OCH;, CF, H

600. | OCH, CFs CF;

601. | OCH;, CH,OCH;, CH;

602. | OCH;, CH, CH,OCHs
603. | OCH; CH,OCH; H

604. | OCH;, H CH,OCHs
605. | H cl OCH,CHs
606. | H o] SCH,CHs
607. | H Cl Morfolina
608. | H Cl Piperidina
609. | H Piperidina Piperidina
610. | H of

611. | H cl

612. | H CH3(CH2)1:0 cl

613. | H OCH,Ph-3-Cl cl

614. | H Cl OCH,Ph-3-CI
615. | H O(CH_).C=CH cl

616. | H OCH(CH3)=CH, cl

617. | H O(CHz)2CH=CH, cl

618. | H cl O(CHz).CH=CH;
619. | H o \A cl

620. | H O(CHz),Ph-4-CN Cl

621. | H Cl O(CHz),Ph-4-CN
622. | H OCH,CH,CHs Cl

623. | H O(CH2)20(CH2),0CHs Cl

624. | H CH3CH2CH(CH3)O OCH(CH3)CH:CH;5 | Cl
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625. | H OCH,CH=CH, ci
626. | H cl OCH,CH=CH;
627. | H Cl OCH,C=CH
628. | H O(CHz);CH=CHs cl
629. | H OCH,C=CCH;, cl
630. | H cl OCH,C=CCHs
631. | H OCH(CHba)-cicloprop. cl
632. | H OCH,C(CH3)=CH, cl
633. | H cl OCH,C(CH3)=CH,
634. | H & cl
635. | H cl &
636. | H O(CH2),0Ph-2-Cl cl
637. | H O-Cl, m-CIPhCH(CH3)O cl
638. | H O(CH2),SCH,Ph-4-Cl cl
639. | H O(CHz),Ph-2-Cl cl
640. | H O(CH,)2Ph-3-CF; cl
641. | H O(CH_)-Ph-4-CHs cl
642. | H J\:“Mro cl
643. | H —/° (o]
had
644. | H O(CH,)CF3 cl
645. | H cl
Al
(o]
646. | H O(CH_)11C(O)OCH; cl
647. | H cl
o
648. | H O(CHz)2SCHs cl
649. | H O(CH2);CH3 cl
650. | H OCH,Ph-3-OCHj cl
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651. | H O Cl
652. | H OC1zHa24 Cl
653. | H O(CH2):0(CH2)sCHs3 cl
654. | H OC1oH1s cl
655. | H °f cl
656. | H O(CH2)2SCH,CHs cl
657. | H sy Cl
o’\)_‘«
658. | H OCH,CH=CH(CH,),CHs Cl
659. | H O(CH),Ph-3,4-(OCHs), cl
660. | H CF3(CF2)sCH20 cl
661. [ H CF3(CF;)sCH0 Cl
662. | H OO cl
18]
663. | H OCH,Ph-2-1 Cl
664. CHa(CH2)20(CH,).0(CH2).0(CH2).0 | CI
665. | H 0} Cl
3
666. | H O(CH2)34-(CsHsN) Cl
667. | H E(\o Cl
668. | H Cl
0 \0
669. | H O(CHz)1Br Cl
670. | H O(CH.),SPh cl
671. | H 0 ~% Cl
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672. | H 7S Ci

0. N/
673. | H O(CH2)sPh o
674. | H Oﬂ cl
675. | H O(CH2)sCH=CH; cl
676. | H ﬁ7 cl

)
677. | H 0\/\03‘\\( cl
678. | H OCHPh-3-CF3 I cl
679. | H OCHz-3-(CsH:N) cl
680. | H OCH,Si(CHs)s Cl
681. | H O(CH)Cl cl
682. | H AN o Cl

I
o

Br
683. | H /©z°2 ol

o

CF:
684. | H 0s =2 cl

S\/\o

685. | H SEt SEt
686. | H cl OiPr
687. | H cl NH;
688. | H cl N(CH3)NH
689. | H ("] EN)

(0] O
690. | H cl NHPr
691. | H cl NHPh
692. | H cl NHCH(CH).
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693. | H NHPr (o]

694. | H NHCH(CH;), ol

695. | H cl NHC:H,

696. | H NHCsH, cl

697. [ H o] AH
D¢

\

698. | H cl N(CH3)(OCHz)

699. | H cl NHCH,C=CH

700. | H cl NHCH(CH3)CH20OCHs

701. | H cl NHEt

702. | H NHCH,C=CH cl

703. | H NHEt cl

704. | H Br Br

705. | H iPr Br

706. | H OBu Ph

707. | H Ph-3,5-(CFa)s Ph-3,5-(CFa),

708. | H Ph-4-CHs Ph-4-CHs

709. | H OiPr Ph

710. | H OiPr Ph-4-CHs

711. | H OiPr Ph-3,5-(CFa),

712. | H OiPr Ph-4-Si(CHa)s

713. | H Ph-4-Si(CHs)s Ph-4-Si(CHa)s

714. | H OCH,C=CH o

715. | H NHCH,Ph cl

716. | H cl NHCH,Ph

717. | H NH, cl

718. | H cl

o_»0
719. | H Cl
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720. | H gj Cl
721 |H Cl &j\
e}
722. | H Cl O_U
723. | H OiPr Cl
724. | H OEt Cl
725. | H NHCH(CH3)CH,OCHs Cl
726. | H SCH2CHj3 Cl
TABLA B-7
R10
SR
I )N/ (Rym
X
I,N’ )
©n’ o N—n3
RS R8
R6 R7 17
N° R3 Rs Rs Ry Rs
1. H H H H H
2. H CHa H H H
3. H nBu H H H
4. H CF; H H H
5. H CF,CF; H H H
6. H CH,OCHj3 H H H
7. H OCH; H H H
8. H Ph H H H
9. H -CH,Ph H H H
10. H H H CHs H
11. H H H nBu H
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12. H H H CF; H

13. H H H CF.CF3 H

14. H H H CH.0OCHa H

15. H H H OCH; H

16. H H H Ph H

17 H H H -CH2Ph H

18 H CHs CHs H

19 H nBu CHs H H

20 H CF3 CHs H H

21. H CF2CF3 CHs H H

22. H CH,0OCHjs CH;, H H

23. H OCH;, CHs H H

24. H Ph CHs H H

25. H -CHzPh CHs; H H

26. H H H CHs CHs
27. H H H CHs nBu
28. H H H CHs CF;
29. H H H CH; CF:CF3
30. H H H CH3 CH20CH3
31. H H H CHs OCHjs
32. H H H CHs Ph
33. H H H CH; -CH2Ph
34. H CHs H H CHs
35. H nBu H H CHs
36. H CF3 H H CHs
37. H CF:CF3 H H CH,
38. H CH;0OCH, H H CH;
39. H OCHs H H CHa
40. H Ph H H CHs
41. H -CHzPh H H CHs;
42. H H CH, nBu H

43. H H CHs CFs H

44. H H CHs CF.CF;, H
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45. H H CH; CH20OCHj5 H
46. H H CHs OCHs; H
47. H H CHs Ph H
48. H H CHs -CH,Ph H
49. H CH; H CHa CHs
50. H nBu H CHas CHs
51. H CFs H CHs CHs
52. H CF2CF; H CHa CHs
53. H CH,0OCH; H CHs CHs
54. H OCHj3 H CHa CHs
55. H Ph H CHs CHs
56. H -CH,Ph H CHs CHs
57. H CHs CHs CHs H
58. H CHas CHs nBu H
59. H CHs CHa CFs H
60. H CHs CHs CF2CF3; H
61. H CHs CHa CH>OCH; H
62. H CHs CHs OCHa, H
63. H CHs CHs Ph H
64. H CHs CHs -CH2Ph H
65. H nBu CH;s CH;s H
66. H CF; CHs CHs H
67. H CF.CF3 CHs CHjs H
68. H CH;OCH3 CHs CHs H
69. H OCH; CH3 CHs; H
70. H Ph CHs CHs H
71. H -CHzPh CHs CH; H
72. H CHs H CHs nBu
73. H CHs H CHs CF3
74. H CHas H CHa CF.CF3
75. H CHs H CHs CH,OCH;
76. H CHs H CHs OCHjs
77. H CHs H CHs Ph
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78. H CHs H CHs -CH2.Ph
79. H CH; CH;s CHs CH;
80. H nBu CHs CH; CHs
81. H CF; CH, CH; CHs
82. H CF2CF; CHs CHs CHs
83. H CHOCHs3 CH; CHa CH;
84. H OCH; CH; CHs CHs
85. H Ph CHs CHs CH;
86. H -CH.Ph CHs CHs CHs
87. H CH; CHs CHs nBu
88. H CHs CHs CHs CF;

89. H CH; CHs CHs CF.CF;
90. H CHs CHs CHs CH,OCHjs
91. H CHs CHs CHa OCHj,
92. H CH, CHs CHs Ph

93. H CHs CHs CHs -CHzPh
94. H nBnu nBu H

95. H CF3 nBu H H

96. H CF.CF3 nBu H H

97. H CH20OCHs5 nBu H H

98. H OCHj; nBu H H

99. H Ph nBu H H

100. H -CHz.Ph nBu H H

101. H H H Bu nBu
102. H H H CF; nBu
103. H H H CF.CF; nBu
104. H H H CH.OCH; nBu
105. H H H OCH; nBu
106. H H H Ph nBu
107. H H H -CHzPh nBu
108. H nBu H H H

109. H nBu H H CHs
110. H nBu H H nBu
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111. H nBu H H CF,
112. H nBu H H CF,CF3
113. H nBu H H CH20OCH;
114. H nBu H H OCHjs
115. H nBu H H Ph
116. H nBu H H -CH,Ph
117. H H H nBu

118. H H CHs nBu H
119. H H nBu nBu H
120. H H CF; nBu H
121. H H CF.CF; nBu H
122. H H CH,OCH; nBu H
123. H H OCH;s nBu H
124. H H Ph nBu H
125. H H -CH.Ph nBu H
126. H CHs nBu nBu H
127. H nBu nBu nBu H
128. H CF; nBu nBu H
129. H CF.CF; nBu nBu H
130. H CH;OCH;s nBu nBu H
131. H OCH;s nBu nBu H
132. H Ph nBu Bu H
133. H -CH,Ph nBu nBu H
134. H CHs H nBu nBu
135. H nBu H nBu nBu
136. H CF; H nBu nBu
137. H CF.CF; H nBu nBu
138. H CH,OCHs |H nBu nBu
139. H OCHs H nBu nBu
140. H Ph H nBu nBu
141. H -CH2Ph H nBu nBu
142, H nBu nBu CHa H
143. H nBu nBu CFs H
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144. H nBu nBu CF2CF; H

145. H nBu nBu CH20CHs H

146. H nBu nBu OCH3s H

147. H nBu nBu Ph H

148. H nBu nBu -CHz2Ph H

149. H nBu H CHa nBu
150. H nBu H CF3 nBu
151. H nBu H CF,CF3 nBu
152. H nBu H CH,OCH; nBu
153. H nBu H OCHjs nBu
154. H nBu H Ph nBu
156. H nBu H -CH2-Ph nBu
156. H CHs nBu nBu nBu
157. H Bu nBu nBu nBu
158. H CF; nBu nBu nBu
159. H CF.CF; nBu nBu nBu
160. H CH,0OCHj5 nBu nBu nBu
161. H OCH; nBu nBu nBu
162. H Ph nBu nBu nBu
163. H -CHzPh nBu nBu nBu
164. H nBu nBu nBu CH;s
165. H nBu nBu nBu CF3
166. H nBu nBu nBu CF.CF;
167. H nBu nBu nBu CH2OCHj5
168. H nBu nBu nBu OCH;s
169. H nBu nBu nBu Ph

170. H nBu Bu nBu -CH,Ph
171. H nBu CHs nBu CHs
172. H nBu CHs nBu CF3
173. H nBu CHa nBu CF.CF3
174. H nBu CHs nBu CH;OCHj3
175. H nBu CHa nBu OCH;s
176. H nBu CHs; nBu Ph
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177. H nBu CHs nBu -CH,Ph
178. H CF3 nBu nBu CHs
179. H CF,CF; nBu nBu CHs
180. H CH.0OCH; nBu nBu CH,
181. H OCH;3 nBu nBu CHs
182. H Ph nBu nBu CH3s
183. H -CHz.Ph nBu nBu CH;
184. H CHa CHs nBu nBu
185. H CF; CHs nBu nBu
186. H CF.CF; CH; nBu nBu
187. H CH2OCH; CHa nBu nBu
188. H OCHs CHs nBu nBu
189. H Ph CHs nBu nBu
190. H -CH2Ph CH; nBu nBu
191. H nBu nBu CHs CHs
192. H nBu nBu CFs CHs
193. H nBu nBu CF2CF3 CHs
194. H nBu nBu CH,OCHj3 CHs
195. H nBu nBu OCH;s CHs
196. H nBu nBu Ph CH;
197. H nBu nBu CH2Ph CHs
198. H nBu CHs CH; CF3
199. H nBu CH, CH; CF.CF;
200. H nBu CHas CH; CH,0OCHs
201. H nBu CHs CHs OCHs
202. H nBu CHs CH; Ph
203. H nBu CHs CHa CH.Ph
204. H CF; CH; CH; nBu
205. H CF.CF3 CH;s CHs nBu
206. H CH;OCHs CHs CH; nBu
207. H OCH3 CHs; CH; nBu
208. H Ph CH; CH; nBu
209. H -CHzPh CHa CHs nBu
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210. H CF3 nBu CHs CH,
211. H CF.CF3 nBu CHs CHs
212. H CH20OCH3 nBu CHa CHs
213. H OCHs nBu CHs CHs
214, H Ph nBu CH; CHas
215, H -CHyPh nBu CHs CHs
216. H CHs CHs CF; nBu
217. H CHs CHs CF.CF3 nBu
218. H CHs CHs CH,OCH3 nBu
219. H CHs CH; OCHj3 nBu
220. H CHs CHs Ph nBu
221. H CHs CHs -CH.Ph nBu
222. H CF3 nBu H CHs
223. H CF,CF3 nBu H CHs
224. H CH20CH3 nBu H CHs
225, H OCH; nBu H CH;
226. H Ph nBu H CH;
227. H -CH2Ph nBu H CH;
228. H H CHs CF; nBu
229. H CHs CF.CF; nBu
230. H H CHs CH,OCHj3 nBu
231. H H CH3s OCHs nBu
232. H H CHa Ph nBu
233. H H CHs -CH2:Ph nBu
234. H nBu H CHa CF3
235. H nBu H CHs CF.CF;
236. H nBu H CHs CH20CH;
237. H nBu H CHs OCHs
238. H nBu H CHs Ph
239. H nBu H CH; -CHzPh
240. H CF; CHs nBu H
241. H CF.CF3 CHas nBu H
242 H CH20OCH; CHs nBu H
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243. H OCH, CHs nBu H
244, H Ph CHs nBu H
245. H -CHzPh CHs nBu H
246. H CFs; Bu CHs H
247. H CF.CF3 Bu CHs H
248. H CH>0CH3; Bu CH;s H
249. H OCH3s Bu CHs H
250. H Ph Bu CH; H
251. H -CH,Ph Bu CHa H
252. H CHs H CF; nBu
253. H CHs H CF,CF; nBu
254, H CH; H CH,OCHj3 nBu
255. H CHs H OCH; nBu
256. H CHs H Ph nBu
257. H CHs H -CHzPh nBu
258. H nBu CHs CFs
259. H nBu CHs H CF.CF;
260. H nBu CHs H CH20CH3
261. H nBu CHs H OCHj,
262. H nBu CHs H Ph
263. H nBu CHs; H -CH;Ph
264. H CF, H CHs nBu
265. H CF.CF; H CHs nBu
266. H CH,OCH; H CH; nBu
267. H OCHj, H CHa nBu
268. H Ph H CHs nBu
269. H -CH2Ph H CHs; nBu
270. CHas H H H H
271. CH; CHs H H H
272. CHs nBu H H H
273. CHs CF3, H H H
274, CH; CF.CF; H H H
275. CHs CH,OCHs5 H H H
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276. CHs OCHs H H H
277. CHs Ph H H H
278. CH; -CHzPh H H H
279. CH, H H CH, H
280. CHs H nBu H
281. CH,3 H H CFs H
282. CHs H H CF2CF; H
283. CHs H H CH20CHj5 H
284. CHs H H OCHs H
285. CHs H H Ph H
286. CHs H H -CHzPh H
287. CHs CHs CHs H H
288. CHs nBu CHs H
289. CHs CFs CHs; H H
290. CHs CFCF3 CHs H H
291. CHs CH20CH; CHs H H
292. CHs OCHs CHs H H
293. CHs Ph CH; H H
294. CHs -CH2Ph CHs H H
295. CHs H CHs CHs
296. CHs H H CH, nBu
297. CHs H H CH, CF;
298. CHs H H CHs CF2CF3
299. CH, H H CHs CH20CH,
300. CHs H H CHs OCHs
301. CH, H H CHa Ph
302. CH; H H CH, -CHzPh
303. CHs CHs H H CHs
304. CHs Bu H H CHs
305. CHs; CFs; H H CHs
306. CHs; CF,CF; H H CHs
307. CHs CH,0CHs H H CHs
308. CHs OCHs H H CHs

68




20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2274113 T3

309. CHs Ph H H CHs
310. CHs -CHzPh H H CH;
311. CH; H CHs nBu H
312. CH; CHs CF; H
313. CHs H CHs CF,CF3 H
314. CHs H CH, CH,OCH; H
315. CHs H CHs OCH, H
316. CH; H CH, Ph H
317. CHs H CHs -CHzPh H
318. CHs CHs H CH; CHs
319. CH; nBu H CH; CHs
320. CH; CF, H CH; CH;
321. CH; CF.CF; H CH, CH;
322. CHs CH,OCH; H CHs CHs
323. CH; OCHa H CHs CHs;
324, CHs Ph H CHs CHs
325. CHs -CHzPh H CH, CHs
326. CH, CHs CH; CH; H
327. CHs CHa CHs nBu H
328. CHs CHs CHs CFs H
329. CHs CHs CHs CF.CF; H
330. CHs CHs CHs CH,OCH3 H
331. CH; CHs CHs OCHj; H
332. CH; CHs CHs Ph H
333. CHs CHs CHs -CHzPh H
334. CHs nBu CHs CH; H
335. CHs CFs CH; CHs H
336. CHs CF.CF; CHs CH, H
337. CH;s CH,0OCH; CHs CHs H
338. CHs OCH; CHs CHs H
339. CHs Ph CHs CHs H
340. CHs;. -CH2Ph CHs CHs H
341. CHs CHs H CHs nBu
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342. CHs CH, H CHs CF;
343. CHs CH; H CHs CF.CF3
344, CHs CH; H CHs CH,0OCHj3
345. CH, CH; H CHs OCHs,
346. CHs; CHs H CHs Ph

347. CHs CHs H CHas -CHzPh
348, CHs CHs CHs CHs CHs
349. CHs nBu CHs CHs CHs
350. CHs CFs CHs CH; CH;
351. CHa CF.CF3; CHs CHs CH;
352. CHs CH,OCH; CHs CH, CHs
353. CH; OCH3 CHs CHa CH,
354, CH, Ph CH, CH, CHs
3585. CHs -CHzPh CH, CHs CH;
356. CHs CH3s CH; CHs nBu
357. CHs CHs CHs CHs CFs
358. CHs CHs CHa CHs CF,CF;
359. CHs CHs; CH; CHs CH,OCH;
360. CHs CHs CHs CHs OCH3s
361. CHa CHs CHs CHs Ph
362. CHs CHs CH; CHs -CHzPh
363. CHs nBu nBu H H

364. CHs CFa nBu H

365. CHs CF,CF; nBu H H

366. CHa CH,OCH; nBu H H

367. CHs OCHs, nBu H H

368. CHs Ph nBu H H

369. CHs -CH2Ph nBu H H

370. CHs H H nBu nBu
371. CHs H CF3 nBu
372. CH; H H CF.CF; nBu
373. CH; H H CH,0OCH; nBu
374. CHs H H OCHj; nBu
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375. CHs H H Ph nBu
376. CHs H H -CHzPh nBu
377. CHa nBu H H H
378. CHs nBu H H CHs
379. CH; nBu H H nBu
380. CHs nBu H H CF;
381. CHs nBu H H CF.CF;
382. CHs nBu H H CH20CHj3
383. CHs nBu H H OCHj
384. CHs nBu H H Ph
385. CHs nBu H H -CHzPh
386. CHa H H nBu H
387. CHs H CHs nBu

388. CH;3 H Bu nBu H
389. CH; H CF; nBu H
390. CHs; H CF.CF; nBu H
391. CH; H CH,0OCH; nBu H
392. CH, H OCHs nBu H
393. CHs H Ph nBu H
394. CHs H -CH:Ph nBu H
395. CHs CHs nBu nBu H
396. CH3s nBu nBu nBu H
397. CHa CF; nBu nBu H
398. CHs CF,CF3 nBu nBu H
399. CH; CH20CHs nBu nBu H
400. CH; OCH;, nBu nBu H
401. CH; Ph nBu nBu H
402. CHs -CH.Ph nBu nBu H
403. CHs; CHa H nBu nBu
404. CHs nBu H nBu nBu
405. CHs CFs H nBu nBu
406. CH; CF.CF; H nBu nBu
407. CHs CH,OCH;s H nBu nBu
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408. CHa OCHs H nBu nBu
4009. CHs Ph H nBu nBu
410. CH;s -CHzPh H nBu nBu
411. CHs nBu nBu CHa H
412. CHs nBu nBu CFs; H
413. CH3 nBu nBu CF.CF; H
414, CHs nBu nBu CH.OCHjs H
415. CHs nBu nBu OCHs H
416. CH; nBu nBu Ph H
417. CHs nBu nBu -CHzPh H
418. CHs nBu H CHs nBu
419. CHs nBu H CF3 nBu
420. CH;s nBu H CF.CF3 nBu
421. CH; nBu H CH.0OCHs nBu
422. CHs nBu H OCHj5 nBu
423. CHs nBu H Ph nBu
424, CHs nBu H -CH.Ph nBu
425. CHs CHa nBu nBu nBu
426. CHs Bu nBu nBu nBu
427. CHs CF; nBu nBu nBu
428. CHs CF.CF; nBu nBu nBu
429. CHs CH;OCHa4 nBu nBu nBu
430. CHa OCHs nBu nBu nBu
431. CH;s Ph nBu nBu nBu
432. CHs -CH,Ph nBu nBu nBu
433. CHs nBu nBu nBu CHs
434. CH; nBu nBu nBu CFs
435. CHs nBu nBu nBu CF.CF3
436. CH;, nBu nBu nBu CH20CH3s
437. CHa nBu nBu nBu OCH;,
438. CHs nBu nBu nBu Ph
439. CH, nBu nBu nBu CH2Ph
440. CH, nBu CHs nBu CH,
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441. CH; nBu CHs nBu CF3
442 CHs nBu CH;s nBu CF2CF3
443. CHs nBu CHs nBu CH,OCH;3
444, CHs nBu CHs nBu OCHas
445. CHs nBu CHs nBu Ph
446. CHa nBu CHs nBu -CHzPh
447. CH3 CF; nBu nBu CHs
448. CHs CF.CF3 nBu nBu CHs
449 CHa CH,OCHs nBu nBu CHs
450. CHa OCHs nBu nBu CHs
451. CHa Ph nBu nBu CHs
452 CHs -CH2Ph nBu nBu CHs
453. CHs CHs CHs nBu nBu
454 CHas CF3, CHs nBu nBu
455, CHs CF.CF; CHs nBu nBu
456. CHs CH,0OCHs CHa nBu nBu
457. CHs OCHs CHs nBu nBu
458. CHs Ph CHs nBu nBu
459. CHs -CH.Ph CHs nBu nBu
460. CHa nBu nBu CHs CHas
461. CHs nBu nBu CF; CH;s
462. CHs nBu nBu CF,CF; CH;s
463. CHz nBu nBu CH,0OCH3s CHs
464. CHs nBu nBu OCHs3 CHa,
465. CHa nBu nBu Ph CHs
466. CH; nBu nBu -CHzPh CH;
467. CHs nBu CHs CHs; CF;
468. CHs nBu CHs CHs CF.CF;
469. CHs nBu CHs CHs CH,OCHj5
470. CHs nBu CHs CH;s OCHj,
471. CHs nBu CHa CHs Ph

472. CHs nBu CHs CHs CHzPh
473. CHs CF; CHs CHs nBu
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474. CHs CF.CF3 CHs CHs nBu
475. CHs CH20OCH3s CHs CHa nBu
476. CHa OCHj; CHs CHs nBu
477. CHs Ph CHs CHs nBu
478. CHa CH2Ph CHs CHs nBu
479. CHa CF; nBu CHs CHa
480. CHs CF.CF3 nBu CHs CHs
481. CHs CH,OCH3; nBu CHs CHs
482. CHa OCHs nBu CHs CHs
483. CHs Ph nBu CHs CHs
484. CHs CH,Ph nBu CH, CHs
485. CHs CHs CHs CF; nBu
486. CHs; CHs CHs CF.CF3 nBu
487. CHa CHa CHs CH20CH3s nBu
488. CHa CHa CHs OCHs nBu
489. CHs CHs CHs Ph nBu
490. CHs CHs CHs -CH;Ph nBu
491. CHs CFs; nBu H CH;
492. CHs CF.CF3; nBu H CHs
493. CHa CH,OCH3 nBu H CHa
494, CHa OCHj5 nBu H CHs
495. CHs Ph nBu H CHs
496. CHs -CHzPh nBu H CH;
497. CHs H CHs CF3 nBu
498. CHs H CHs CF.CF3 nBu
499. CHs H CHs CH,OCH3 nBu
500. CHs H CHs OCHjs nBu
501. CHa H CHs Ph nBu
502. CHs; H CHs -CH2.Ph nBu
503. CHs nBu H CHs CF;
504. CHa nBu H CHs CF.CF;
505. CHs nBu H CHs CH,OCH3
506. CHs nBu H CHs OCHjs
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507. CHa nBu H CHs Ph
508. CHs nBu H CHa -CHzPh
509. CHs CF3 CHs nBu

510. CH; CF.CF3 CHs nBu H

511. CHs CH,OCH3 CHs nBu H

512. CHs OCH3s CHs nBu H

513. CHs Ph CHs nBu H

514. CHs -CHzPh CHs nBu H

515. CHs CFs nBu CHa H

516. CHs CF.CF; nBu CHgs H

517. CHs CH,OCH; nBu CHs H

518. CHs OCHs nBu CHjs H

519. CH; Ph nBu CH3s H

520. CHs -CH2Ph nBu CHs H

521. CHs CHs H CF3 nBu
522. CHs CHs H CF.CF; nBu
523. CHs CHs H CH,OCHs nBu
524. CHs CHs H OCH; nBu
525. CHa CHs H Ph nBu
526. CHs CHs H -CHz:Ph nBu
527. CHs nBu CHa CFa
528. CH; nBu CHs; H CF.CF;
529. CHs nBu CHs H CH,OCHj3
530. CH3 nBu CHs H OCHa
531. CHs nBu CHs H Ph
532. CHs nBu CHs H -CHz.Ph
533. CHs CFs H CHs nBu
534. CHs CF,CF; H CHa nBu
535. CHs CH,OCHj3 H CHs nBu
536. CHa OCHs H CHs nBu
537. CHs Ph H CHs nBu
538. CHa -CHzPh H CHs nBu
539. CF; H H H H
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540. CFs CHs, H H H
541. CF; nBu H H H

542. CFs CFs H H H

543. CFs CF.CFs H H H

544, CFs CH,OCH; |H H H
545. CF, OCH; H H H

546. CFs Ph H H H

547. CFs -CH.Ph H H H

548. CFs H H CHs H

549. CFs H H nBu H

550. CFs H H CF, H
551. CFs H H CF.CFs H

552. CFs H H CHOCH; |H

553. CFs H H OCH; H

554, CFs H H Ph H

555. CFs H H -CH.Ph H

556. CFs CHs CHs H

557. CFs nBu CHs H H

558. CFs CFs CHs H H

559. CFs CF,CFs CHs H H

560. CFs CH,OCH; | CH;, H H

561. CFs OCHs CHs H H

562. CF; Ph CHs H H

563. CFs -CH.Ph CHs H H

564. CFs H CHs CHs
565. CFs H H CHs nBu
566. CFs H H CHs CFs
567. CFs H H CHa CF.CFs
568. CFs H H CHs CH,OCH
569. CFs H H CHs OCH;
570. CFs H H CHs Ph
571. CF4 H H CHs CH.Ph
572. CFs CHs H H CHs
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573. CF; nBu H H CHs
574. CFs CF3 H H CHs
575. CF, CF.CF3 H H CH,
576. CF,; CH,0OCH3s H H CHs
577. CF; OCHas H H CHs
578. CF; Ph H H CHs
579. CF; CH2Ph H H CH,
580. CF, CHs nBu H
581. CF; H CHs CF; H
582. CF3 H CHs CF2CF3 H
583. CF, H CHs; CH20CH3 H
584. CF3; H CHs OCH; H
585. CFs H CHs Ph H
586. CF; H CHs -CHyPh H
587. CF; CHs H CHa CHs
588. CF; nBu H CH, CHs
589. CFs CFs H CHs CH,
590. CF3 CF.CF, H CHs CHs
591. CF, CH20CH;3 H CH; CHs
592. CF; OCH;s H CHs CHs
593. CF; Ph H CHs CHs
594. CFs -CHzPh H CH; CHs,
595. CF; CHs CH; CH, H
596. CF; CHa CHs nBu H
597. CFs CHs, CHs CF; H
598. CF; CHs CH, CF.CF3 H
599. CF3 CHs CHs CH20CH; H
600. CF; CHs CHs OCH; H
601. CF; CHs CHs Ph H
602. CF, CHa CHs -CHzPh H
603. CF; nBu CHs CHa H
604. CF; CFs CHs CH; H
605. CF, CF.CF3 CHs CHs H
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606. CFs CH,OCHs | CHs CHs H
607. CFs OCHs CHs CH, H

608. CFs Ph CH, CHs H

609. CF, -CHPh CHs CHs H

610. CF3 CH, H CHs nBu
611. CF, CH, H CH, CFs
612. CFs CH;, H CHs CF.CFs
613. CF3 CHs H CHs CH,OCHs
614. CFs CH, H CHs OCHs
615. CF3 CHs H CHs Ph
616. CFs CH, H CH, -CH,Ph
617. CF, CH, CHs CH, CHs
618. CF3 nBu CHs CHs CH,
619. CF; CF3 CH, CHs CHs
620. CF3 CF.CF, CHs CHs CH,
621. CF; CH,OCH; | CHs CH, CHs
622. CFs OCHs CHs CHs CHs,
623. CF; Ph CH; CH, CH,
624. CF, -CH,Ph CH, CHs CH,
625. CFs CH;, CHs CHs nBu
626. CFs CHs CHs CH, CFs
627. CFs CH, CH;, CH, CF,CF,
628. CF, CH, CHs CH, CH,OCH;,
629. CF, CHs CH, CHs OCHs
630. CF, CH, CH, CHs Ph
631. CF, CH, CHa CH, -CHzPh
632. CF3 Bu nBu H H

633. CFs CFs nBu H H

634. CF; CF.CF; nBu H H

635. CF, CH,OCH; | nBu H H

636. CFs OCHs nBu H H

637. CFs Ph nBu H H

638. CF, -CH,Ph nBu H H
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639. CF3 H H nBu nBu
640. CF; H H CF; nBu
641. CF; H H CF.CF; nBu
642. CF, H H CH,OCH; nBu
643. CFs; H H OCHas nBu
644. CF; H H Ph nBu
645. CF3; H H -CH2Ph nBu
646. CFs nBu H H H
647. CF3 nBu H CHs
648. CF3 nBu H H Bu
649. CF; nBu H H CF;
650. CF; nBu H H CF.CF3
651. CFs nBu H H CH.0CHjs
652. CF, nBu H H OCHs
653. CF; nBu H H Ph
654. CFa nBu H H -CHzPh
655. CF; H H nBu H
656. CFs H CHs nBu H
657. CF, H Bu nBu H
658. CFs H CF3 nBu H
659. CFs H CF.CF; nBu H
660. CF; H CH,0OCHs nBu H
661. CF; H OCH3s nBu H
662. CFs; H Ph nBu H
663. CF; H -CH.Ph nBu H
664. CF3 CHs nBu nBu H
665. CF; Bu nBu nBu H
666. CF3 CF; nBu nBu H
667. CFa CFCF3 nBu nBu H
668. CF3 CH,0CHj; nBu nBu H
669. CF; OCHs nBu nBu H
670. CF; Ph nBu nBu H
671. CF; CHzPh nBu nBu H
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672. CF3 CHs H nBu nBu
673. CFs nBu H nBu nBu
674. CF3 CFs H nBu nBu
675. CF3; CF.CF, H nBu nBu
676. CF; CH;OCHs H nBu nBu
677. CF3 OCH3 H nBu nBu
678. CFs Ph H nBu nBu
679. CFa -CHzPh H nBu nBu
680. CF; nBu nBu CHs H
681. CF; nBu nBu CF3 H
682. CFs nBu nBu CF,CF3; H
683. CF; nBu nBu CH,OCHj5 H
684. CFs nBu nBu OCHa H
685. CFs nBu nBu Ph H
686. CFs nBu nBu -CHzPh H
687. CF; nBu H CHs nBu
688. CF; nBu H CF3 nBu
689. CF; nBu H CF,CF; nBu
690. CF; nBu H CH,OCHs nBu
691. CF; nBu H OCHs nBu
692. CF; nBu H Ph nBu
693. CFs nBu H -CH.Ph nBu
694. CF; CHs nBu nBu nBu
695. CF; nBu nBu nBu nBu
696. CF3 CF; nBu nBu nBu
697. CFs CF,CF; nBu nBu nBu
698. CF; CH,OCHs nBu nBu nBu
699. CF; OCHjs nBu nBu nBu
700. CFs; Ph nBu nBu nBu
701. CF3 -CH2Ph nBu nBu nBu
702, CFs nBu nBu nBu CHs
703. CFs nBu nBu nBu CF;
704. CF; nBu nBu nBu CF.CF3
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705. CFs nBu nBu nBu CH,OCH;5
706. CF3 nBu nBu nBu OCH;
707. CF; nBu nBu nBu Ph

708. CF; nBu nBu nBu -CHzPh
708. CF3 nBu CHs nBu CHs;
710. CF3 nBu CHs nBu CFs;
711. CF3 nBu CHa nBu CF.CF;
712. CFs nBu CHs nBu CH,OCH;
713. CF; nBu CHs nBu OCHs
714, CFs nBu CH, nBu Ph

715. CF; nBu CHs nBu -CHzPh
716. CF; CF3 nBu nBu CHjs
717. CF, CF.CF; nBu nBu CHa
718. CF3 CH,OCHjs nBu nBu CHs
719. CF; OCHjs nBu nBu CH;
720. CF; Ph nBu nBu CHs
721. CF; -CH2Ph nBu nBu CHs
722. CF3 CHs CHs nBu nBu
723. CF; CFs CHs nBu nBu
724 CF; CF.CF; CHs nBu nBu
725. CF; CH,OCHjs CHs nBu nBu
726. CF3 OCH; CHs nBu nBu
727. CF; Ph CHa nBu nBu
728. CFs; -CH2Ph CHs nBu nBu
729. CF3 nBu nBu CHs CHs
730. CF3 nBu nBu CF; CHs
731. CF; nBu nBu CF.CF; CHs
732. CF; nBu nBu CH,OCH; CHs
733. CF; nBu nBu OCH;s CHs
734. CF3 nBu nBu Ph CHs
733. CF; nBu nBu -CH.Ph CHa
736. CF; nBu CHs CHs CF;
737. CF; nBu CHs; CHs; CF.CF;
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738. CF; nBu CHa CHs CH,OCH3
739. CFs; nBu CHs CHs OCHjs
740. CF; nBu CHs CH, Ph
741. CF; nBu CHs CH, -CH;Ph
742. CF; CF; CHs CH; nBu
743. CF; CF,CF; CHs CHs nBu
744, CFs; CH,0OCH; CHs; CH; nBu
745. CF; OCHj; CHs CH; nBu
746. CF; Ph CHa CH; nBu
747. CF; -CHzPh CHs CHs nBu
748. CFs CF; nBu CH; CHs
749, CF; CF.CF; nBu CH; CH,
750. CF; CH,OCH; nBu CH, CH;
751. CF; OCH; nBu CHs CH,
752. CF; Ph nBu CHs CHa
753. CF; -CH.Ph nBu CHs CHs
754. CF; CHa CHs CF; nBu
755. CF; CHa CHs CF.CF; nBu
756. CF; CHs CHs CH,OCH; nBu
757. CF; CHs CHa OCH3s nBu
758. CF; CH; CHs Ph nBu
759. CF; CHs CHs CHzPh nBu
760. CF3 CF3 nBu CHa
761. CF; CF.CF; nBu H CHs
762. CF, CH,OCH; nBu H CH;
763. CF; OCHjs nBu H CH,
764, CF; Ph nBu H CH;
765. CF; -CH.Ph nBu H CHs
766. CF, H CHs CF3 nBu
767. CF; H CHa CF,CF3 nBu
768. CF; H CHs CH20OCHs nBu
769. CF; H CH; OCH;s nBu
770. CFs H CHa Ph nBu
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771. CF; H CHs -CH,Ph nBu
772. CF, nBu H CH3s CFs;
773. CF; nBu H CHs CF.CF3
774. CF; nBu H CHs CH,OCH;
775. CF; nBu H CH, OCH;
776. CF; nBu H CH3s Ph

777. CF; nBu H CHs -CHzPh
778. CF; CFs; CH, nBu H

779. CF; CF.CF; CHs nBu

780. CF; CH,OCH; CHs nBu H

781. CF3 OCHj, CH; nBu H

782. CF, Ph CH, nBu H

783. CF; -CHzPh CHs nBu H

784. CF; CF, nBu CHs H

785. CF3 CF.CF3 nBu CHs H

786. CFs CH20CH; nBu CHs H

787. CF3 OCH, nBu CHs H

788. CFs, Ph nBu CHs H

789. CF; -CH,Ph nBu CHs H

790. CF3; CHs H CF; nBu
791. CF3 CHs H CF.CF; nBu
792. CF; CHs H CH2OCHj5 nBu
793. CF; CHs H OCH;s nBu
794. CF; CHs H Ph nBu
795. CFs CH; H -CH2Ph nBu
796. CFs nBu CHs H CF;
797. CF; nBu CHs CF,CF;
798. CF; nBu CHs H CH20OCHj,
799. CF; nBu CHs H OCHs;
800. CFs nBu CHs; H Ph

801. CF; nBu CH; H -CHz:Ph
802. CF; CFa H CHs nBu
803. CF; CF.CF3 H CH, nBu
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804 CFs CH,OCH; |H CH, nBu
805. CF; OCH; H CHs nBu
806. CF3 Ph H CHs nBu
807. CFs -CH,Ph H CHs nBu
808. Ph H H H H
809. Ph CH, H H H
810. Ph H H CHs

811. Ph CH; CH, H H
812. Ph H H CHs CHs
813, Ph CFs H H H
814. Ph H H CFs H
815. OH H H H H
816. OH CHs H H H
817. OH H H CHs H
818. OH CHs CHs H H
819. OH H H CHs CHs
820. OH H H CFs H
821. OH CFs H H CHs
822. OH CF; H H H
823. OH CHs H CF, H
824. OH H H CH.OCHs; |H
825, OH CH,OCH; |H H H
826. OH CH,OCH; |H CHs H
827. OH H CHs CH,OCHs |H
828, OH CH,OCH; |H CH, H
829. OH H CHs CH,OCH; |H
830. CHs H (CHa)s H
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TABLA B-8
710
l N\ N
2N G‘Rom
P
AT
/N N—N 0
(O},
O R5
R7 me 1° 1.8
Rs Rs Ry Rs Rg
1. H H H H H
2. CHs H H H H
3. n-Bu H H H H
4. CF, H H H H
5. CF2CF; H H H H
6. CH,OCHjs H H H H
7. OCHjs H H H H
8. Ph H H H H
9. -CHzPh H H H H
10. H CHs H H
11. H H n-Bu H H
12. H H CF; H H
13. H H CF.CF; H H
14, H H CH20CH3s H H
15. H H OCH;, H H
16. H H Ph H H
17. H H -CHzPh H H
18. CHs CH;s H H H
19. n-Bu CHs H H H
20. CFs CHs H H H
21. CFCF; CHs H H H
22, CH2OCHj4 CH; H H H
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23. OCH; CH, H H H
24, Ph CHs H H H
25. -CHzPh CHs H H H
26. H H CHs CHs H
27. H CH, n-Bu H
28. H H CHs CF; H
29. H H CH; CF2CF3 H
30. H H CHs CH,OCHj3 H
31. H H CH, OCH;, H
32. H H CH; Ph H
33. H H CH; CH2Ph H
34, CHa H H CHs H
35. n-Bu H H CHs H
36. CF;, H H CHs H
37. CF.CF; H H CH; H
38. CH20CHj3 H H CHs H
39. OCHs H H CHs H
40. Ph H H CH, H
41, -CHzPh H H CHs H
42. H CHs n-Bu H H
43. H CHs CFs; H H
44, H CHs CF.CF; H H
45, H CHs CH20OCH; H H
46. H CH, OCHs H H
47. H CHs Ph H H
48. H CHs -CH:Ph H H
49, CH; H CHs CH, H
50. n-Bu H CHs CH; H
51. CF; H CH; CH; H
52. CF.CF, H CHs CH; H
53. CH20OCH;s H CHs CHs; H
54, OCHa H CH; CHs H
55. Ph H CHs CH, H
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56. CH.Ph H CHa CHas H
57. CHs CHs CHs H H
58. CHs CHs n-Bu H H
59. CHs CHa CF; H H
60. CHs CHs CF,CF; H H
61. CHs CHs CH20CHs H H
62. CHs CHs OCH; H H
63. CHs CHs Ph H H
64. CHs CHs -CHzPh H H
65. n-Bu CHa CH3 H H
66. CF3, CHs CHs H H
67. CF,CF; CHs CHs H H
68. CH,OCH; CHs CHs H H
69. OCH; CHs CHs H H
70. Ph CHs CH; H H
71. CHzPh CHa CHs H
72. CHj H CHs n-Bu H
73. CHs H CHs CFs H
74. CHs H CHs CF.CF, H
75. CHas H CHs CH,OCHj; H
76. CHs H CHs OCHs H
77. CHs H CHs Ph H
78. CHs H CHs CH,Ph H
79. CHs CHs; CHs CHa H
80. n-Bu CHs CHa CHs H
81. CFs CHs CHas CHs H
82. CF.CF; CHs CHs CHs H
83. CH,OCHj5 CHs CHs CHa H
84. OCHs CHs CH, CHs H
85. Ph CHs CHs CHa H
86. CH2Ph CHs CHs CHs H
87. CHs CHs CHs n-Bu H
88. CHs CHs CHs CF, H
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89. CHs CHa CH, CF.CF; H
90. CHs CHs CHs CH20CHs H
91. CHs; CH3 CHs OCHjs H
92. CHs CH;s CHs Ph H
93. CHs CHa CHs CHzPh H
94. n-Bu n-Bu H H H
95. CFs n-Bu H H H
96. CF.CF3 n-Bu H H H
97. CH.OCHjs n-Bu H H H
98. OCHs n-Bu H H H
99. Ph n-Bu H H H
100. CH2Ph n-Bu H H
101. n-Bu n-Bu H
102. H H CF; n-Bu H
103. H H CF.CF; n-Bu H
104. H H CH;0OCH, n-Bu H
105. H H OCHjs n-Bu H
106. H H Ph n-Bu H
107. H -CHzPh n-Bu H
108. n-Bu H H H H
109. n-Bu H H CHa H
110. n-Bu H H v H
111. n-Bu H H CF; H
112. n-Bu H H CF.CF3 H
113. n-Bu H H CH20OCHs H
114. n-Bu H H OCH3s H
1185. n-Bu H H Ph H
116. n-Bu H H -CH2Ph H
117. H H n-Bu H H
118. CHs n-Bu H
119. H n-Bu n-Bu H H
120. H CF; n-Bu H H
121. H CF.CF; n-Bu H H
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122. H CH,OCH3s n-Bu H H
123. H OCH3s n-Bu H H
124. H Ph n-Bu H H
125. H -CH.Ph n-Bu H H
126. CHs n-Bu n-Bu H H
127. n-Bu n-Bu n-Bu H H
128. CFs n-Bu n-Bu H H
129. CF,CF; n-Bu n-Bu H H
130. CH,OCHj, n-Bu n-Bu H H
131. OCHs n-Bu n-Bu H H
132. Ph n-Bu n-Bu H H
133. -CHzPh n-Bu n-Bu H
134. CHs H n-Bu n-Bu H
135. n-Bu H n-Bu n-Bu H
136. CF3 H n-Bu n-Bu H
137. CF.CF; H n-Bu n-Bu H
138. CH,OCH3s H n-Bu n-Bu H
139. OCHs H n-Bu n-Bu H
140. Ph H n-Bu n-Bu H
141. -CH.Ph H n-Bu n-Bu H
142. n-Bu n-Bu CH; H
143. n-Bu n-Bu CFs H H
144. n-Bu n-Bu CF.CF; H H
145. n-Bu n-Bu CH;OCH, H H
146. n-Bu n-Bu OCH, H H
147. n-Bu n-Bu Ph H H
148. n-Bu n-Bu -CH,Ph H
149. n-Bu CH;s n-Bu H
150. n-Bu H CF3 n-Bu H
151. n-Bu H CF.CF3 n-Bu H
152. n-Bu H CH>OCHj n-Bu H
153. n-Bu H OCHs n-Bu H
154. n-Bu H Ph n-Bu H
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155. n-Bu H -CH.Ph n-Bu H
156. CHs n-Bu n-Bu n-Bu H
157. n-Bu n-Bu n-Bu n-Bu H
158. CF, n-Bu n-Bu n-Bu H
159. CF.CF3 n-Bu n-Bu n-Bu H
160. CH,OCHs n-Bu n-Bu n-Bu H
161. OCH;3 n-Bu n-Bu n-Bu H
162. Ph n-Bu n-Bu n-Bu H
163. -CH2Ph n-Bu n-Bu n-Bu H
164. n-Bu n-Bu n-Bu CHas H
165. n-Bu n-Bu n-Bu CF3 H
166. n-Bu n-Bu n-Bu CF2CF3 H
167. n-Bu n-Bu n-Bu CH20CH; H
168. n-Bu n-Bu n-Bu OCHs H
169. n-Bu n-Bu n-Bu Ph H
170. n-Bu n-Bu n-Bu -CHzPh H
171. n-Bu CH;s n-Bu CHs H
172. n-Bu CH; n-Bu CFs H
173. n-Bu CHs n-Bu CF,CF; H
174. n-Bu CHs; n-Bu CH,OCHjs H
175. n-Bu CHa n-Bu OCH3 H
176. n-Bu CHs n-Bu Ph H
177. n-Bu CH; n-Bu -CH2Ph H
178.: CF3 n-Bu n-Bu CHs H
179. CF.CF; n-Bu n-Bu CHs H
180. CH2OCH; n-Bu n-Bu CHs H
181. OCHas n-Bu n-Bu CHas H
182. Ph n-Bu n-Bu CHs H
183. -CH;Ph n-Bu n-Bu CHs; H
184. CHs CHjs n-Bu n-Bu H
185. CFa CHs n-Bu n H
186. CF:CF3 CHa n-Bu n H
187. CH,OCH; CHs n-Bu n H
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188. OCH;, CH, n-Bu n H
189. Ph CHs n-Bu n H
190. -CH2Ph CHs n-Bu n H
191. n-Bu n-Bu CHs CHs H
192. n-Bu n-Bu CF; CH; H
193. n-Bu n-Bu CF.CF3 CHs H
194. n-Bu n-Bu CH,OCHs CHa H
195. n-Bu n-Bu OCH; CH3 H
196. n-Bu n-Bu Ph CH;s H
197. n-Bu n-Bu CH:Ph CHs H
198. n-Bu CHs CHs CF; H
199. n-Bu CHs CHs; CF.CF3 H
200. n-Bu CH; CHs CH,0OCH; H
201. n-Bu CHs CHs OCHjs H
202. n-Bu CHs CHs Ph H
203. n-Bu CHs CHs -CH2Ph H
204. CF; CHs CH; n-Bu H
205. CF.CF; CHa CHs n-Bu H
206. CH,OCH; CH; CHs n-Bu H
207. OCHjs CHs CHs n-Bu H
208. Ph CHs CHs n-Bu H
209. -CH,Ph CHa CH; n-Bu H
210. CF; n-Bu CH; CHs H
211. CF.CF; n-Bu CH; CH; H
212. CH,OCH, n-Bu CH; CHs H
213. OCH; n-Bu CH; CH; H
214, Ph n-Bu CH, CH; H
215. -CHzPh n-Bu CHs CHs H
216. CH; CHs CFs n-Bu H
217. CHa CHs CF.CF; n-Bu H
218. CHa CHs CH,OCHs n-Bu H
219. CH; CHs OCHgs n-Bu H
220. CHa CHa Ph n-Bu H
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221. CHs CHjs -CH,Ph n-Bu H
222. CF; n-Bu H CH;s H
223. CF.CF, n-Bu H CHs H
224, CH;0OCHa; n-Bu H CHs H
225. OCH; n-Bu H CHjs H
226. Ph n-Bu H CHs; H
227. -CH2Ph n-Bu H CHs H
228. H CHs; CF; n-Bu H
229. CHas CF.CF; n-Bu H
230. H CHs CH,OCH; n-Bu H
231. H CHs OCHs n-Bu H
232, H CHg Ph n-Bu H
233. H CHs -CH2Ph n-Bu H
234. n-Bu H CHs CF; H
235. n-Bu H CH; CF.CF; H
236. n-Bu H CH; CH,0OCH; H
237. n-Bu H CH; OCH; H
238. n-Bu H CHs Ph H
239. n-Bu H CH, -CHzPh H
240. CF; CH; n-Bu H H
241. CF.CF; CHs, n-Bu H H
242, CH,0OCHj, CHa, n-Bu H H
243, OCH, CH; n-Bu H H
244, Ph CH; n-Bu H H
245, -CH,Ph CH; n-Bu H H
246. CF; n-Bu CHs H H
247. CF.CF; n-Bu CH; H H
248. CH20CH3 n-Bu CHs H H
249, OCH; n-Bu CHs H H
250. Ph n-Bu CHs H H
251. -CHzPh n-Bu CHs H H
252. CHs H CF; n-Bu H
253. CHs H CF,CF; n-Bu H
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254, CHs H CH>OCHa n-Bu H
255. CHs H OCHjs n-Bu H
256. CHs H Ph n-Bu H
257. CHas H -CHzPh n-Bu H
258. n-Bu CHs; CFa H
259, n-Bu CH, H CF.CF; H
260. n-Bu CH; H CH>OCH; H
261. n-Bu CH; H OCHj3 H
262. n-Bu CHs H Ph H
263. n-Bu CH; H -CH:Ph H
264, CF; H CH; n-Bu H
265. CF.CF; H CHs n-Bu H
266. CH,0CHs H CHs n-Bu H
267. OCHjs H CHs n-Bu H
268. Ph H CHs n-Bu H
269. -CH.Ph H CHs n-Bu H
270. H H H H CHs
271, CHas H H H CHs
272. n-Bu H H H CHs
273. CFs; H H H CHs
274. CF.CF; H H H CHs
275. CH20CH3 H H H CH;
276. OCH3 H H H CH;
277. Ph H H H CHs
278. -CH2Ph H H H CH,
279. H H CHs H CH;
280. H H n-Bu H CH;
281. H H CF3 H CHs
282. H H CF.CF3 H CH;
283. H H CH20CH, H CH;
284, H H OCHjs H CHs
285, H H Ph H CH,
286. H H -CH2Ph H CHs
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287. CHs CH; H H CHs
288. n-Bu CHs H H CHs
288. CF; CHs H H CHa
290. CF.CF3 CHs; H H CHs
291. CH,0CHjs CHs H H CH;s
292. OCHs CHs H H CHs
293. Ph CHa H H CHs
294. -CH2Ph CHs H H CHs
295. H H CHs CHs CHs
296. H CHs n-Bu CHa
297. H H CHs CFs; CHa
298. H H CHs CF.CF, CHs
299. H H CH, CH,0CHa CHs
300. H H CHs OCHs CHs
301. H H CHs Ph CHs
302. H H CHs -CHzPh CHs
303. CHs H H CHs CHs
304. n-Bu H H CHs CHs
305. CF; H H CHs CH;
306. CF2CF; H H CHs CHs
307. CH,OCHjs H H CHs CHs
308. OCH;s H H CHa CHs
309. Ph H H CHa CH;
310. -CH:Ph H H CH, CHs
311. H CHs n-Bu H CHs
312. CHs CF; H CHs
313. H CHs CF2CF, H CHs
314. H CHs CH,0OCHa H CHs
315. H CHs OCHs H CHs
316. H CHs Ph H CHs
317. H CHs -CHzPh H CHs
318. CHs H CHs CHs CHs
319. n-Bu H CHs CH, CHs
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320. CF; H CHs CHs CHa
321. CF.CF3 H CHs CHs CHs
322. CH20CH; H CHs CHs CHs
323. OCH3s H CHs CHs CHs
324. Ph H CHs CH, CHs
325. -CH2.Ph H CH; CH, CHs
326. CHs CHs CHs H CHs
327. CHs CHs n-Bu H CHs
328. CHs CHs CF; H CH,
329. CHs CHs CF2CFs H CHs
330. CHs CHa CH2OCHjs H CHs
331. CHa CHs OCHa H CHs
332. CHs CHs Ph H CHs
333. CHs CHs -CHzPh H CHs
334. n-Bu CHs CHs H CHs
335. CFs CHs CHs H CHs
336. CF.CF3 CHs CHs H CHs
337. CH20CHj3 CH; CHs H CHs
338. OCHjs CHs; CHs H CHs
339. Ph CHs CH, H CHa
340. -CH2Ph CH, CH; CHs
341. CHs H CHs n-Bu CHs
342. CHs H CHs CFs CHa
343. CHs H CH, CF.CF; CHs
344. CHs H CHs CH,0CH;, CHs
345. CHs H CHa OCH;s CH;
346. CHs H CHs Ph CHs
347. CHs H CHs -CH2Ph CHs
348. CHs CHs CHas CHs CHs
349. n-Bu CHa CHs CHs CHs
350. CF; CHs CHs; CHs CHs
351. CF.CF3 CHs CHs CHs CHs
352. CH,OCH; CHs CHs CH, CHs
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353. OCH;s CH; CH; CHs CH,
354, Ph CHs CH, CHs CH,
355. -CHzPh CH; CH, CHs CH;
356. CH; CH; CHs n-Bu CH;
357. CHs CHs CHs CF; CH;
358, CHs CHs CHs CF.CFs | CH
359. CHs CHs CHs CH20OCHs CH,
360. CHs CHs CHs OCHj3 CHs
361. CHs CHs CHs Ph CHs
362. CHs CH; CHs -CH,Ph CHs
363. n-Bu n-Bu H H CHs
364. CFs n-Bu H CHs
365. CF.CF; n-Bu H H CH;
366. CH,OCHs n-Bu H H CHs
367. OCH; n-Bu H H CHs
368. Ph n-Bu H H CHs
3609. -CH,Ph n-Bu H CH;
370. H H n-Bu n-Bu CH;
371. H CF; n-Bu CHa
372. H H CF.CF; n-Bu CHs
373. H H CH,OCH; n-Bu CH;
374, H H OCHjs n-Bu CHs
375. H H Ph n-Bu CHs
376. H -CH.Ph n-Bu CHs
377. n-Bu H H H CHs
378. n-Bu H H CHs CH;
379. n-Bu H H n-Bu CH;
380. n-Bu H H CF; CH,
381. n-Bu H H CF.CF; CH,
382. n-Bu H H CH2OCHj3 CHs
383. n-Bu H H OCHs CHs
384. n-Bu H H Ph CH,
385. n-Bu H H CHzPh CHs;
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386. H H n-Bu H CHs
387. H CHa n-Bu H CHs
388. H n-Bu n-Bu H CH;
389. H CF; n-Bu H CHs
390. H CF.CF3; n-Bu H CH;
391. H CH,OCH, n-Bu H CHa
392. H OCHs n-Bu H CH,
393. H Ph n-Bu H CHjs
394, H -CH;Ph n-Bu H CHs;
395. CHs n-Bu n-Bu H CHs
396. n-Bu n-Bu n-Bu H CHs
397. CF3 n-Bu n-Bu H CHs;
398. CF.CF3 n-Bu n-Bu H CHs
399. CH2OCH3s n-Bu n-Bu H CHs
400. OCHj; n-Bu n-Bu H CHs
401. Ph n-Bu n-Bu H CHs
402. -CHzPh n-Bu n-Bu H CHs
403. CHs n-Bu n-Bu CH,
404. n-Bu H n-Bu n-Bu CHs
405. CF; H n-Bu n-Bu CHs
406. CF2CF; H n-Bu n-Bu CH;
407. CH,OCH; H n-Bu n-Bu CHs
408. OCH;s H n-Bu n-Bu CH,
409. Ph H n-Bu n-Bu CHs
410. -CH2Ph H n-Bu n-Bu CHs
411. n-Bu n-Bu CHs CHs
412. n-Bu n-Bu CF; H CH,
413. n-Bu n-Bu CF.CF3 H CH;
414 n-Bu n-Bu CHOCHs, H CHa
415. n-Bu n-Bu OCHs H CH,
416. n-Bu n-Bu Ph H CHs
417. n-Bu n-Bu -CHzPh H CHs
418. n-Bu H CH; n-Bu CHs
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419. n-Bu H CF; n-Bu CH;s
420. n-Bu H CF.CF; n-Bu CHs
421. n-Bu H CH>0OCHs n-Bu CHs
422. n-Bu H OCHs, n-Bu CH;
423. n-Bu H Ph n-Bu CHs
424, n-Bu -CHzPh n-Bu CHa
425, CHs n-Bu n-Bu n-Bu CHs;
426. n-Bu n-Bu n-Bu n-Bu CHs
427. CF; n-Bu n-Bu n-Bu CH;
428. CF.CF; n-Bu n-Bu n-Bu CH3
429. CH,0OCH;, n-Bu n-Bu n-Bu CHs
430. OCH;, n-Bu n-Bu n-Bu CH,
431. Ph n-Bu n-Bu n-Bu CH,
432. -CHzPh n-Bu n-Bu n-Bu CH;
433. n-Bu n-Bu n-Bu CHa CHs
434, n-Bu n-Bu n-Bu CF3 CH,
435. n-Bu n-Bu n-Bu CF.CF3 CHs
436. n-Bu n-Bu n-Bu CH20CH;, CH;
437. n-Bu n-Bu n-Bu OCH; CH,
438. n-Bu n-Bu n-Bu Ph CH,
439. n-Bu n-Bu n-Bu -CH2Ph CH;,
440. n-Bu CHs n-Bu CHs CHa
441, n-Bu CH; n-Bu CF3 CH,
442, n-Bu CH3 n-Bu CF.CF, CHa
443, n-Bu CHs n-Bu CH20OCH3; CHs
444, n-Bu CH; n-Bu OCH, CHs
445, n-Bu CH; n-Bu Ph CHs
446 n-Bu CH, n-Bu -CHzPh CHs
447, CF3 n-Bu n-Bu CHs CHs
448, CF.CF3 n-Bu n-Bu CHs CH,
449, CH,0OCH; n-Bu n-Bu CHs CHs
450. OCHj3 n-Bu n-Bu CH; CH;
451. Ph n-Bu n-Bu CH, CHj,
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452. -CH.Ph n-Bu n-Bu CHs CHs
453. CHs CHs n-Bu n-Bu CHa
454, CF; CHs n-Bu n-Bu CHs
455, CF.CF; CH; n-Bu n-Bu CH,
456. CH,OCH; CH; n-Bu n-Bu CHs
457. OCH; CHs n-Bu n-Bu CHs
458. Ph CHa n-Bu n-Bu CHa
459. -CH2:Ph CHs n-Bu n-Bu CH;
460. n-Bu n-Bu CHs CHs CHs
461. n-Bu n-Bu CF; CHs; CHs
462. n-Bu n-Bu CF.CF; CH; CH;
463. n-Bu n-Bu CH,OCHs CHs CHs
464. n-Bu n-Bu OCH;, CHa CHs
465. n-Bu n-Bu Ph CHs CHs
466. n-Bu n-Bu -CH.Ph CHs CHs;
467. n-Bu CHs; CHa CF; CHs
468. n-Bu CHs; CHs CF,CF; CH,
469. n-Bu CHs CHas CH,OCHj5 CHs;
470. n-Bu CH; CHs; OCHs CHs
471. n-Bu CH; CHas Ph CHs
472. n-Bu CHa CHs CHzPh CHs
473. CF; CHs CH; n-Bu CHas
474. CF.CF; CH, CHs n-Bu CH;
475. CH,OCH; CH3 CHs n-Bu CHs
476. OCH;, CHs CHa n-Bu CHs
477. Ph CHs CHa n-Bu CH;
478. -CH2Ph CHs CHa n-Bu CHs;
479. CF3 n-Bu CHs CHs; CHs
480. CF.CF; n-Bu CHs CHs CHs;
481. CH.0OCHj3 n-Bu CHa CH, CHas
482. OCHa n-Bu CHs CHs CHs
483. Ph n-Bu CHa CHs; CHs
484, n-Bu CHas CHs; CHs;

-CHzPh
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485. CHa CHs CF; n-Bu CH,
4886. CHs CHs CF.CF3 n-Bu CH;
487, CHas CHs CH,0OCH3 n-Bu CHs
488. CHs CHs OCHj; n-Bu CHs
489. CH; CH; Ph n-Bu CH,
490. CHs CH; -CH,Ph n-Bu CH;
491, CF; n-Bu H CH, CH;
492, CF.CF3 n-Bu CH, CHs
493. CH2OCHjs n-Bu H CHa CH,
494, OCHjs n-Bu H CH; CHs
495. Ph n-Bu H CHs CHs
496. -CHzPh n-Bu H CH; CH;
497. H CHs CFs n-Bu CHs
498. H CHs CF.CF3, n-Bu CH,
499 H CH, CH20CHs n-Bu CH,
500. H CH, OCHjs n-Bu CHs
501. H CHs Ph n-Bu CHs
502. H CHa -CHzPh n-Bu CH,
503. n-Bu H CHs CF; CHs
504. n-Bu H CH; CF.CF; CHs;
505. n-Bu H CH; CH,OCH3 CHs
506. n-Bu H CH; OCH; CHs
507. n-Bu H CH; Ph CHs
508. n-Bu H CHs -CHzPh CHs
508. CFs CHs n-Bu H CHs
510. CF,CF3 CHs n-Bu H CHs
511. CH,OCHs CHs n-Bu H CHs
512. OCH; CHs n-Bu H CHs
513. Ph CHs n-Bu H CHs
514. -CH,Ph CHs n-Bu H CHs
515. CF, n-Bu CH; H CH,
516. CF.CF; n-Bu CH, H CHs
517. CH,0OCH;, n-Bu CH; H CHs
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518. OCHjs n-Bu CHs H CHs
519. Ph n-Bu CHs H CH;
520. -CH:Ph n-Bu CHs H CHa
521. CHs CFs n-Bu CHs
522. CHs H CF,CF;, n-Bu CHs
523. CH3 H CH,OCHs3 n-Bu CHs
524. CHs H OCH3s n-Bu CH;
525. CHs H Ph n-Bu CHs
526. CHs H -CHz-Ph n-Bu CHa
527. n-Bu CHs H CF3; CHs
528. n-Bu CHs H CF.CF3 CHs
529. n-Bu CHs H CH,OCH; CHs
530. n-Bu CHs H OCHs CHs
531. n-Bu CH; H Ph CHs
532. n-Bu CHs; H -CH.Ph CHs
533. CF3; H CHs n-Bu CH;
534. CF,CF; H CHa n-Bu CHs
535. CH,OCHs H CHa n-Bu CHs,
536. OCHjs H CHas n-Bu CHa
537. Ph H CH3 n-Bu CHs
538. -CH,Ph CHs n-Bu CHs
539. H -CH:- H CHs
540. H -(CH2)4- H CHs

Para los siguientes compuestos de ejemplo se han obtenido datos fisocoquimicos y se presentan para ilustrar el
trabajo de la presente invencién, incluyendo los métodos de sintesis indicados. El nimero de datos proporcionados
no debe interpretarse como una limitacién de la invencién. Andlisis de compuestos 6.610 a 6.684: La fase inversa se
realiz6 en una columna Waters Alliance 2790 LC equipada con un detector UV Waters996 usando un cartucho YMC
Combescreen ODS-AQ (30x4,6 mm, S-5 ym, 12 um) Fase mévil: A: H,O/CH;CN 10/TFA, B: CH;CN/TFA 0,1, C:
MeOH. Gradiente: 89% de A'y 11% de B, 0-3,5 min; 90% de B y 10% de C 0,5 min.
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TABLA C

Compuesto N° de la

Punto de Fusion [°C] o '"H RMN [ en ppm]

Tabla B Tabla A

1.001 028 122-131

1.002 028 199-201

1.003 028 (DMSO); 0,60 (t, 3H), 1,19 (s, 3H), 1,67 (c, 2H), 2,02
(s, 3H), 6,93 (dd, 1H), 7,26 (t, 1H), 7,47 (d, 1H), 7,76
(dd, 1H), 7,83 (dd, 1H), 7,93 (dd, 1H), 8,48 (d, 1H),
8,55 (d, 1H), 8,63 (d, 1H), 10,00 (s, NH);

1.004 028 187-192

1.005 028 (CDCls); 1,80 (s, 3H), 2,14 (s, 3H), 7,00 (dd, 1H),
7,22-7,29 (m, 7H), 7,39 (dd, 1H), 7,72 (s, 1H), 7,84
(s, 1H), 8,52 (d, 1H), 8,70 (dd, 1H), 8,77 (s, NH):

1.006 028 167-168

1.007 028 90-92

1.008 028 95-99

1.009 028 (DMSO); 1,41 (s, 3H), 2,18 (s, 3H), 3,10 (s, 2H),
7,04 (d, 1H), 7,14 (s, 5H), 7,38 (t, 1H), 7,50 (d, 1H),
7,85 (d, 1H), 7,92 (d, 1H), 7,98 (s, 1H), 8,42 (s, 1H),
8,55 (d, 1H), 8,71 (d, 1H), 10,09 (s, NH);

1.010 028 165-168

1.011 028 215-219

1.012 028 210

1.050 028 202-205

1.051 028 164-167

1.052 028 167-170

1.053 028 189-192

2.002 028 181-185

2.003 028 204-208

2.004 028 210

2.005 028 190-192

2.006 028 199-203

2.007 028 180-182
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2.008 048 127-135

2.009 028 87-83

2.010 028 195-197

2.011 028 187-189

2.012 0,28 218-220

3.001 028 163-166

3.002 028 189-191

3.003 028 158

3.011 028 (DMSO); 3,32 (s, 3H), 4,35 (s, 2H), 5,66 (s, 1H),
7,03 (dd, 1H), 7,35 (t, 1H), 7,62 (m, 1H), 7,77 (m,
1H), 8,00 (m, 1H), 8,20 (m, 1H), 8,48 (m, 1H), 8,62
(d, 1H), 8,74 (d, 1H), 10,12 (s, NH), 12,25 (s, 1H);

3.012 028 158-159

3.013 028 167

3.014 028 141-150

3.015 028 (DMSOY; 1,74 (s, 3H), 2,15 (s, 3H), 7,01 (dd, 1H),
7,37 @, 1H), 7,46 (s, 1H), 7,82 (s, 1H), 7,93 (d, 2H),
8,55 (d, 1H), 8,63 (d, 1H), 9,21 (s, 1H), 10,07 (s,
NH), 11,5/12,0 (s, 1H);

3.016 028 (DMSO): 1,85 (s, 3H), 7,02 (dd, 1H), 7,35-7,79 (m,
7H), 8,61 (d, 1H), 874 (d, 1H), 10,12 (s, NH),
11,7/11,9 (s, 1H);

3.017 028 185-188

3.018 028 171-174

3.019 028 149-150

3.020 028 155-157

3.027 028 178-180

3.028 028 181-184

3.029 028 199-201

3.030 028 120-125

3.031 028 169-170

3.032 028 184

3.033 028 171-175
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3.034 028 163-167

3.035 028 152-161

3.036 028 115-119

3.037 028 182-185

3.038 028 160-163

3.039 028 210

3.040 028 184

3.041 028 210

5.001 028 143-144

5.002 028 151-153

5.003 028 166-168

5.004 028 200-202

1.001 048 (DMSO); 1,31 (s, 6H), 2,14 (s, 3H), 3,42 (s, 3H),
5,49 (s, 2H), 7,37-7,60 (m, 5H), 7,88 (dd, 1H), 8,54
(s, 1H), 8,61 (d, 1H), 8,64 (d, 1H);

6.002 028 238-240

6.003 028 120-125

6.012 028 229-231

6.015 028 173-175

6.020 028 184-186

6.152 028 213-215

6.153 028 118-127

6.177 028 184-186

6.179 028 187-189

6.605 028 196-198

6.606 028 79-84

6.607 028 153-156

6.608 028 110-120

6.609 028 213-216

6.610 028 TR 3,3
MS 614,2 (Area MS 100%, Area UV 100%)

6.611 028 TR 3,23

MS 564,2 (Area MS 100%, Area UV 100%)
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6.612 028 TR 3,9

MS 622,3 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.613 028 TR 2,37

MS 550 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.614 028 TR 2,37

MS 550 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.615 048 TR 2,15

MS 478,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.616 028 TR 2,4

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 84%)
6.617 028 TR 2,37

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.618 028 TR 2,1

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 88%)
6.619 028 TR 2,32

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.620 028 TR 2,1

MS 555,1 (Area MS 100%, Area UV 90%)
6.621 028 TR 2,1

MS 555,1 (Area MS 100%, Area UV 90%)
6.622 028 TR 2,1

MS 468,1 (Area MS 100%, Area UV 85%)
6.623 028 TR 1,54

MS 572,1 (Area MS 100%, Area UV 89%)
6.624 028 TR25

MS 482,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.625 028 TR 2,24

MS 466,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.626 028 TR 1,95

MS 466,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.627 028 TR 1,85

MS 464,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.628 028 TR 2,1

MS 492,1 (Area MS 100%, Area UV 92%)
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6.629 028 TR 2

MS 478,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.630 028 TR2

MS 478,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.631 028 TR 25

MS 494,1 (Area MS 100%, Area UV 93%)
6.632 028 TR 2,1

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 74%)
6.633 028 TR 2,1

MS 480,1 (Area MS 100%, Area UV 74%)
6.634 028 TR 2,24

MS 494,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.635 028 TR 2,24

MS 494,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.636 028 TR 3,1;3,2

MS 580,1 (Area MS 70%, Area UV 62%)
6.637 028 TR 4

MS 598 (Area MS 77%, Area UV 100%)
6.638 028 TR 3,47

MS 610,1 (Area MS 58%, Area UV 100%)
6.639 028 TR 3,5

MS 564,1 (Area MS 67%, Area UV 100%)
6.640 028 TR 3.4

MS 598,1 (Area MS 79%, Area UV 80%)
6.641 028 TR 3,22

MS 560,1 (Area MS 69%, Area UV 100%)
6.642 028 TR 3,07

MS 660,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.643 028 TR 3,1

MS 514 (Area MS 59%, Area UV 100%)
6.644 028 TR28

MS 522,1 (Area MS 72%, Area UV 100%)
6.645 028 TR 3,07

MS 548 (Area MS 80%, Area UV 100%)
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6.646 028 TR 4,4

MS 638,2 (Area MS 90%, Area UV 62%)
6.647 028 TR 3,5

MS 580,1 (Area MS 57%, Area UV 100%)
6.648 028 TR2,81;2,8

MS 500,1 (Area MS 63%, Area UV 100%)
6.649 028 TR 4

MS 538,2 (Area MS 84%, Area UV 100%)
6.650 028 TR 3,11

MS 546,1 (Area MS 53%, Area UV 80%)
6.651 028 TR2,7;28

MS 540,1 (Area MS 56%, Area UV 74%)
6.652 028 TR 4,5

MS 592,2 (Area MS 62%, Area UV 100%)
6.653 028 TR 3,5

MS 554,2 (Area MS 96%, Area UV 100%)
6.654 028 TR 43

MS 562,2 (Area MS 71%, Area UV 100%)
6.655 028 TR 3,47

MS 494,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.656 028 TR3

MS 514,1 (Area MS 86%, Area UV 100%)
6.657 028 TR2,2

MS 551,1 (Area MS 74%, Area UV 100%)
6.658 028 TR 3,36

MS 508,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.659 028 TR 3,22

MS 590,1 (Area MS 84%, Area UV 100%)
6.660 028 TR 3,3

MS 564,1 (Area MS 69%, Area UV 74%)
6.661 028 TR 3,8

MS 758 (Area MS 42%, Area UV 100%)
6.662 028 TR 3,4

MS 566,1 (Area MS 78%, Area UV 100%)
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6.663 028 TR 34

MS 642 (Area MS 80%, Area UV 100%)
6.664 028 TR3

MS 614,2 (Area MS 82%, Area UV 100%)
6.665 028 TR 2,4

MS 512,1 (Area MS 92%, Area UV 82%)
6.666 028 TR 2,0;2,3

MS 545,1 (Area MS 82%, Area UV 100%)
6.667 028 TR 3,2

MS 494,1 (Area MS 74%, Area UV 100%)
6.668 028 TR 3,4

MS 596,1 (Area MS 75%, Area UV 100%)
6.669 028 TR 4.4

MS 658,1 (Area MS 66%, Area UV 100%)
6.670 028 TR 3,3

MS 562,1 (Area MS 81%, Area UV 100%)
6.671 028 TR 3,1

MS 585 (Area MS 70%, Area UV 100%)
6.672 028 TR 2,04; 2,1

MS 531,1 (Area MS 84%, Area UV 100%)
6.673 028 TR 3,9

MS 586,2 (Area MS 88%, Area UV 100%)
6.674 028 TR3

MS 522 (Area MS 91%, Area UV 100%)
6.675 028 TR 4,3

MS 578,2 (Area MS 88%, Area UV 100%)
6.676 028 TR2,78;2,8

MS 512,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.677 028 TR 2,7

MS 525,1 (Area MS 95%, Area UV 100%)
6.678 028 TR 3,3

MS 584,1 (Area MS 91%, Area UV 100%)
6.679 028 TR 1.8; 2,1

MS 517,1 (Area MS 72%, Area UV 100%)
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6.680 028 TR 3,7
MS 512,1 (Area MS 96%, Area UV 100%)
6.681 028 TR 3
MS 516,1 (Area MS 54%, Area UV 38%)
6.682 028 TR 3,5
MS 708 (Area MS 71%, Area UV 100%)
6.683 028 TR 3,7
MS 720,1 (Area MS 81%, Area UV 100%)
6.684 028 TR 3,1
MS 607,1 (Area MS 88%, Area UV 100%)
6.685 028 80-100
6.686 028 183-186
6.687 028 212-215
6.688 028 176-178
6.689 028 183-185
6.690 028 110-115
6.691 028 119-123
6.692 028 117-120
6.693 028 83-89
6.694 028 90-100
6.695 028 73-76
6.696 028 110-120
6.697 028 145-160
6.698 028 84-90
6.699 028 239-242
6.700 028 90-105
6.701 028 232-235
6.702 028 178-182
6.703 028 142-148
6.704 028 222-225
6.705 028 75-85
6.706 028 142-144
6.707 028 235-240
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6.708 028 141-144
6.709 028 80-82
6.710 028 82-84
6.711 028 174-176
6.712 028 201-203
6.713 028 120-125
6.714 028 198-200
TR 2,06
MS 464,1 (Area MS 100%, Area UV 100%)
6.715 028 85-90
6.716 028 87-97
6.717 028 251-253
6.718 028 TR 2,41
MS 512,1 (Area MS 100%, Area UV 0%)
6.719 028 TR 2,63
MS 510,1 (Area MS 88%, Area UV 100%)
6.720 028 TR 2,4
MS 482,1 (Area MS 90%, Area UV 82%)
6.721 028 92-96
6.722 028 90-100
6.723 028 110-115
6.724 028 188-190
6.725 028 70-80
6.726 028 182-184
7.001 028 110-130
7.270 028 189-192
7.271 028 207-209
7.277 028 89-93
7.303 028 177-179
7.808 028 165-167
7.830 028 90-95
8.270 028 201-204
8.271 028 193-195
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8.277 028 105-115
8.279 028 95-100
8.285 028 98-105
8.303 028 105-110
8.539 028 80-85
8.540 028 95-100

A continuacién se proporcionan ejemplos de sistemas de ensayo en proteccion de plantas que demuestran la efica-
cia de los compuestos de la férmula I (que reciben el nombre de “ingredientes activos” o “compuestos de ensayo”):

Ejemplos Biolégicos

Ejemplo B-1

Efecto contra Puccinia graminis en trigo (roya anaranjada en trigo)

a) Actividad protectora residual

Se tratan plantas de trigo de 1 semana de edad cv. Arina con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de sustancia
activa) en una cdmara de pulverizacién. Dos dias después de la aplicacion, se inoculan plantas de trigo por pulverzacién
de una suspension de esporas (1 x 10° ureidosporas/ml) sobre las plantas de ensayo.

Después de un periodo de incubacién de 1 dia a +20°C y con una humedad atmosférica de 95% (h.r.), las plantas
se mantienen durante 9 dias a +20°C y 60% h.r. en un invernadero. La incidencia de la enfermedad se evalda 10 dias

después de la inoculacioén.

A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028; 2.02/028; 1.03/028; 1.07/028; 2.03/028; 2.05/028; y
2.06/028 presentaron un control de la infeccion fingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-2

Efecto contra Phytophthora infestans sobre tomates (tizon tardio en patata)

a) Actividad protectora residual

Se tratan plantas de tomate de 3 semanas cv. Roter Gnom con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacion. Dos dias después de la aplicacion, las plantas se inoculan por medio
de la pulverizacién de una suspension de esporangios (2 x 10* esporangios/ml) en las plantas de ensayo.

Después de un periodo de incubacién de 4 dias a +18°C y 95% h.r. en una cdmara de crecimiento, se evalda la
incidencia de la enfermedad.

A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028; 1.03/028; 1.04/028; 1.07/028 presentaron un control de la
infeccidén flingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-3

Efecto contra Phytophthora infestans/patata (tizon tardio de la patata)

Se tratan plantas de patata de 5 semanas de edad cv. Bintje con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacion. Dos dias después de la aplicacion, las plantas se inoculan por medio
de la pulverizacién de una suspension de esporangios (1,4 x 10° esporangios/ml) en las plantas de ensayo. Después
de un periodo de incubacién de 4 dias a +18°C y 95% h.r. en una cdmara de crecimiento, se evalia la incidencia de la
enfermedad.
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Ejemplo B-4

Efecto contra Plasmopara viticola en vid (mildiii algodonoso de la vid)

Se tratan plantulas de vid de 5 semanas de edad cv. Gutedel con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacién. Un dia después de la aplicacion, se inoculan las plantas de vid por
medio de la pulverizacién de una suspensién de esporangios (4 x 10* esporangios/ml) en el envés de las plantas de
ensayo. Después de un periodo de incubacién de 6 dias a +22°C y 95% h.r. en un invernadero, se evalia la incidencia
de la enfermedad.

A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028;3.01/028; y 1.04/028 presentaron un control de la infeccién
fingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-5

Actividad protectora residual contra Venturia inaequales en manzanas (sarna del manzano)

Se tratan plantulas de manzano de 4 semanas de edad cv. Mclntosh con el compuesto de ensayo formulado (0,02%
de sustancia activa) en una cdmara de pulverizacién. Un dia después de la aplicacién, las plantas de manzano se
inoculan por medio de la pulverizacién de una suspensién de esporangios (4 x 10° conidios/ml) en las plantas de
ensayo. Después de un periodo de incubacién de 4 dias a +20°C y 95% h.r., las plantas se transfieren a condiciones
de invernadero a 20 y 60% h.r. donde permanecen durante 2 dias. Después de otro periodo de incubacién de 4 dias
a +20°C y 95% h.r., se evalia la incidencia de la enfermedad. A la concentracién indicada, los compuestos 2.03/028;
1.001/028 presentaron un control de la infeccién fungica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-6

Efecto contra Ervsiphe graminis en cebada (mildii algodonoso en cebada)

a) Actividad protectora residual

Se trataron plantas de cebada cv. Regina de aproximadamente 8 cm de altura con el compuesto de ensayo formulado
(0,02% de sustancia activa) en una cdmara de pulverizacién y se espolvorean 2 dias después de la inoculacién con
conidios del hongo. Las plantas infectadas se ponen en un invernadero a +20°C. Seis dias después de la infeccion,
se evalud el ataque flingico. A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028; 1.03/028; 1.04/028, 2.05/028;
2.09/028; 3.014/028; y 3.030/028 presentaron un control de la infeccidn fiingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-7
Botrytis cinerea/vid (botritis en vides)

Se tratan plantulas de vid de 5 semanas de edad cv. Gutedel con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacién. Dos dias después de la aplicacion, las plantas se inoculan por medio
de la pulverizacion de una suspension de esporangios (1,5 x 10° conidios/ml) en las plantas de ensayo. Después de un
periodo de incubacién de 3 dias a +21°C y 95% h.r. en un invernadero, se evalda la incidencia de la enfermedad.

A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028; 1.03/028; 1.04/028,1.05/028; 1.06/028, 1.07/028; 2.03/028;
2.05/028; 2.08/048; 2.09/028; 3.012/028; 3.013/028;.3.014/028; y 2.012/028 presentaron un control de la infeccién
fiingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-8
Efecto contra Botrytis cinerea/tomate (botritis en tomates)

Se tratan plantas de tomate de 4 semanas de edad cv. Roter Gnom con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de

sustancia activa) en una cidmara de pulverizacion. Dos dias después de la aplicacion, las plantas de tomate se inoculan

por medio de la pulverizacién de una suspension de esporangios (1 x 10° conidios/ml) en las plantas de ensayo.

Después de un periodo de incubacién de 4 dias a +20°C y 95% h.r. en un invernadero, se evalia la incidencia de la
enfermedad.

A la concentracién indicada, los compuestos 1.01/028; 2.02/028; 3.01/028; 1.04/028; 1.06/028; 2.06/028; 2.05/028;
2.08/048; 4.02/028; y 7.270/028 presentaron un control de la infeccién fingica mayor de 70% en este ensayo.
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Ejemplo B-9

Efecto contra Pyricularia oryzae/arroz (quemado del arroz)

Se tratan plantas de arroz de 3 semanas de edad cv. Sasaneshiki con el compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacion. Dos dias después de la aplicacion, las plantas de arroz se inoculan
por medio de la pulverizacidon de una suspension de esporangios (1 x 10° conidios/ml) sobre las plantas de ensayo.
Después de un periodo de incubacién de 6 dias a +25°C y 95% h.r. se evalua la incidencia de la enfermedad. A la
concentracion indicada, los compuestos 1.02/028; 1.04/028; 2.03/028; 2.06/028; y 2.07/028 presentaron un control de
la infeccidn fingica mayor de 70% en este ensayo.

Ejemplo B-10

Efecto contra Pyrenophora teres (Helminthosporium)/cebada (mancha reticulada en cebada)

Se tratan plantas de cebada de 1 semana de edad cv. Regina con un compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacion. Dos dias después de la aplicacion, las plantas de cebada se inoculan
por pulverizacién de una suspension de esporas (3 x 10* conidios/ml) sobre las plantas de ensayo. Después de un
periodo de incubacién de 2 dias a +20°C y 95% h.r. se evalda la incidencia de la enfermedad. A la concentracién
indicada, los compuestos 1.01/028; 2.02/028; 3.01/028; 5.01/028; 1.03/028; 1.04/028,1.01/048; 1.06/028,1.07/028,
1.08/028; 2.03/028; 2.05/028; 2.07/028; 2.08/048; 2.09/028; 3.012/028; 3.013/028; 3.014/028; 2.012/028; 2.011/028;
3.016/028; 3.017/028, 3.027/028; 3.028/028; y 7.270/028 presentaron un control de la infeccion flingica mayor de
70% en este ensayo.

Ejemplo B-11

Efecto contra Fusarium culmorum/trigo (golpe blanco de la espiga de trigo)

Una suspension de conidios de F. culmorum (7 x 10° conidios/ml) se mezcla con el compuesto de ensayo formulado
(0,002% de sustancia activa). La mezcla se aplica en una bolsa que se ha equipado previamente con un papel de filtro.
Después de la aplicacion, se siembran semillas de trigo (cv. Orestes) en la falla superior del papel de filtro. Las bolsas
preparadas después se incuban durante 11 dias a una temperatura de aproximadamente +10°C a +18°C y con una
humedad relativa de 100% con un periodo de iluminacién de 14 horas. La evaluacidn se realiza evaluando el grado de
aparicion de la enfermedad en forma de lesiones de color marrén en las raices.

Ejemplo B-12

Efecto contra Septoria nodorum/trigo (mancha parda de la hoja en trigo)

Se tratan plantas de trigo de 1 semana de edad cv. Arina con un compuesto de ensayo formulado (0,02% de
sustancia activa) en una cdmara de pulverizacién. Un dia después de la aplicacion, las plantas de trigo se inoculan por
medio de la pulverizacién de una suspension de esporangios (6 x 10° conidios/ml) sobre las plantas de ensayo. Después
de un periodo de incubacién de 1 dia a +22°C y 95% h.r., las plantas se mantienen durante 7 dias a +22°C y 60% h.r.
en un invernadero. La incidencia de la enfermedad se evalia 8 dias después de la inoculacién. A la concentracién
indicada, los compuestos 1.01/028; 2.02/028; 3.01/028; 5.01/028; 1.03/028; 1.06/028, 1.07/028; 2.03/028; 2.04/028;
2.05/028;2.06/028; 2.09/028; 3.012/028; 2.012/028; y 3.028/028 presentaron un control de la infeccién flingica mayor
de 70% en este ensayo.
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de férmula I

R)m

()

en la que
mes0,1,263;
ny p son, independientemente entre si, 0 6 1;

R, es halégeno, alquilo opcionalmente sustituido, alcoxi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcionalmente
sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, tioalquilo opcionalmente sustituido, arilo opcionalmente sustituido,
COOR;;, CONR 2R3, S(O)¢R 14, SONR5R 6 0 NR5,R 1645

cuando hay més de un grupo R,, pueden ser iguales o diferentes;
ges162;

cada uno de R,, R,,, R3, Ry, Rs, R, Ry, Ry es independientemente hidrégeno, alquilo opcionalmente sustituido,
COR};, COORy; o arilo opcionalmente sustituido, y ademds, R, y R; también pueden ser independientemente alco-
xi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcionalmente sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, o alquiltio
opcionalmente sustituido, COORy, CONR,,R,;, OH o SH;

Ry y R; también pueden ser independientemente halégeno, alcoxi opcionalmente sustituido, alqueniloxi opcio-
nalmente sustituido, alquiniloxi opcionalmente sustituido, alquenilamino opcionalmente sustituido, alquinilamino
opcionalmente sustituido, alquiltio opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido, heteroarilo op-
cionalmente sustituido, heterociclilo opcionalmente sustituido, cicloalquiloxi opcionalmente sustituido, OH, SH, N3,
NR»R»; 0 N(Ry)COR;s; 0 los miembros del anillo CR;R, o CR,R,, son, independientemente entre si, un grupo
carbonilo (C=0) o un grupo tonilo (C=S);

o uno o dos de los pares de grupos adyacentes Ry y Ry, Ry y Rg, Rs y Rg, 0, si p es cero, Ry, v R pueden formar
un enlace, con la condicién de que si hay 2 dobles enlaces en el anillo, los dobles enlaces no sean adyacentes entre sf;

o el par de grupos R; y Rg o el par de grupos Rg y R; junto con el 4tomo al que estdn unidos forman un anillo C;-
C; saturado;

Ry es hidrégeno, alquilo opcionalmente sustituido, alquenilo opcionalmente sustituido o alquinilo opcionalmente
sustituido;

Ry, es hidrégeno, alquilo C,-C,, alquenilo C;-C,, alquinilo C;-C,, -CH,0Ry, CH,SR,;, -C(O)Ry3, -C(O)ORy,
SOZR30, SOR31 (0] SR32;

Rag, Ry7, Rag, Ryg, R3g, R3y, R3, son independientemente alquilo C,-Cy, alcoxialquilo C,-Cg, haloalquilo C,-Cs o
fenil-alquilo C,-C, donde el grupo fenilo puede estar sustituido hasta con tres grupos seleccionados entre halo o alquilo
Cl _C49

Ri1, Ri2, Riz, Ris, Rys, Ryg, Risas Riga, Ri7, Ris, Rig, Rog, Rap, Rao, Roz, Ros ¥y Rys son independientemente Ho alquilo
opcionalmente sustituido; o una sal del mismo.

114



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2274113 T3

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, en el que el resto

-
e

R; "R,
R; Ry

es un anillo de 5 y 6 miembros seleccionado entre 2,4-dihidro-pirazol-3-onas, 2,4-dihidro-pirazol-3-tiona, 1H-pira-
zoles, 2H-piridazin-3-onas, 4,5-dihidro-2H-piridazin-3-onas, 1,2-dihidro-pirazol-3-onas, 1,2-dihidro-pirazol-3-tiona,
pirazolidin-3-ona, pirazolidina-3-tiona, 2H-piridazin-3-tiona y 4,5-dihidro-2H-piridazin-3-tiona.

3. Un compuesto de acuerdo con las reivindicaciones 1 6 2, en el que R, es halégeno, haloalcoxi C,_;, CH(OH)
R, COR, SO,NRR’, CH(NR’R”)R, COORa o CONRbRc donde Ra, Rb, Re, R, R’, R” son independientemente H o
alquilo inferior.

4. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en el que R,, R,,, R3, Ry, Rs, R4, R,
Rs y Ry independientemente entre si son hidrégeno o metilo.

5. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que n es cero.

6. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en el que mes 1 y el grupo R, estd
en la posicién 3 6 4 del anillo fenilo.

7. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en el que R; es hidrégeno, metilo,
etilo, alilo, propargilo, metoximetilo, tiometoximetilo o etoximetilo, més preferiblemente hidrégeno o metoximetilo.

8. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en el que Ry, es hidrégeno, metilo,
etilo, alilo, propargilo, metoximetilo, tiometoximetilo o etoximetilo, preferiblemente hidrégeno o metoximetilo.

9. Un compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, donde el compuesto se selecciona
entre

(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(3,4,5-trimetil-pirazol- 1 -il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metoximetil-pirazol- 1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metoximetil-4-metil-pirazol- 1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-4-metil-pirazol- 1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-etoxi-3,4-dimetil-pirazol- 1 -il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-metoximetil- 1,4-dimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-(4-{2-[(3-Cloro-fenil)-metoximetil-amino]-pirimidin-4-il } -piridin-2-il)-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } - 1-etil-4,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,4-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,5-dimetil- 1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-metoximetil-4,4-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -4,4-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-tiona;
5-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-7-metil-5,6-diaza-espiro[ 2.4 ]hept-6-en-4-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4-etil-4,5-dimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;

(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3-metil-pirazol- 1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il }-amina;
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2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il}-1,4,5-trimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il}-4,4,5-trimetil-2,4-dihidro-pirazol-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4‘-il]-piridin-2-il } - 1,5-dimetil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;
4,5-Dicloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-6-metil-2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -6-metil-4,5-dihidro-2H-piridazin-3-ona;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -6-fenil-4,5-dihidro-2H-piridazin-3-ona;
4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-etoxi-2H-piridazin-3-ona;
4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-etilsulfanil-2H-piridazin-3-ona;
5-Azido-4-cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2H-piridazin-3-ona;
1-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-2-metil-pirazolidin-3-ona;
(3-Cloro-fenil)-{4-[2-(5-metoxi-3,4-dimetil-pirazol-1-il)-piridin-4-il]-pirimidin-2-il } -amina;
2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-5-metoximetil-1-metil-1,2-dihidro-pirazol-3-ona;

2-{4-[2-(3-Cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-1,5-metil-3-o0x0-2,3-dihidro- 1 H-pirazol-4-carbalde-
hido;

5-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il }-4-(oxetan-3-iloxi)-2H-piridazin-3-ona; y

4-Cloro-2-{4-[2-(3-cloro-fenilamino)-pirimidin-4-il]-piridin-2-il } -5-(tetrahidro-furan-2-ilmetoxi)-2H-piridazin-3-
ona.

10. Una composicion para combatir y proteger contra microorganismos fitopatégenos, que comprende un com-
puesto de férmula I de acuerdo con la reivindicacién 1 como ingrediente activo junto con un vehiculo adecuado.

11. El uso de un compuesto de férmula I de acuerdo con la reivindicacién 1 para proteger plantas contra la infes-
tacion por microorganismos fitopatégenos.

12. Un método para combatir y prevenir una infestacién de plantas de cultivo por microorganismos fitopatégenos,
que comprende la aplicacién de un compuesto de férmula I de acuerdo con la reivindicacién 1 como ingrediente activo
a la planta, a partes de plantas o al habitat de la misma.

13. Un método de acuerdo con la reivindicacién 12, en el que los microorganismos fitopatdgenos son organismos
fingicos.
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