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Revendications

1. Composé de formule (1)

2

X

A
R R /E R1
R> N /
| N—A

N W,

dans laquelle

A représente (C1-C4) -alkyléne ou CD2,

(C1-C4)-alkyléne pouvant étre substitué par hydroxy,
(C1-C4)-alcoxy ainsi que jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou
représente un groupe de formule

y)q
#—CH,Y, NCHgp—

dans laquelle

n représente O ou 1,

p représente O ou 1,

q représente 1 ou 2,

#! marquant la liaison a I'atome d'azote du cycle 5-oxo-4,5-dihydro-1H-1,2 4-
triazol-1-yle,

* marquant la liaison a R,

X représente -CROR’-, #2-CRPR7-CR8R-** | #2-CR8-CR8-** ou #2-CR°R’-
CR8RO-CR'ORM-*

#2 marquant la liaison a I'atome de carbone du groupe CR*R®,

** marquant la liaison a I'atome de carbone du cycle 5-ox0-4,5-dihydro-1H-
1,2,4-triazol-1-yle

RS représentant hydrogéne, fluor, (C1-Ca) -alkyle, (C1-Ca4) -alcoxy,
trifluorométhoxy, hydroxy, mono-(C1-C4)-alkylamino ou di-(C1-Ca4)-alkylamino,
ou (C1-Cg)-alkyle peut étre substitué par (C1-C4) -alcoxy, hydroxy, mono-(Ci-
C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino ainsi que jusqu'a pentasubstitué par
fluor,

R’ représentant hydrogéne, fluor ou (C1-Ca)-alkyle,

ou (C1-Cg)-alkyle peut étre jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou

R® et R” formant, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un groupe carbonyle ou

R® et R” formant, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle ou

R® et R* formant, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle,

R® représentant hydrogéne, (C1-Ca) -alkyle, (C1-Ca4)-alcoxy, fluor, hydroxy,
mono-(C1-C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino,

ou (C1-C4)-alkyle peut étre substitué par (C1-C4) -alcoxy, hydroxy, mono- (C1-
C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino ainsi que jusqu'a pentasubstitué par
fluor,

R représentant hydrogéne, fluor ou (C1-Ca4)-alkyle,

ou (C1-C4)-alkyle peut étre jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou

R8 et R? formant, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle ou
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R’ et R? formant, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils sont
liés, un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle,
R0 représentant hydrogéne, (C1-Ca) -alkyle, (C1-Ca)-alcoxy, fluor, hydroxy,
mono-(C1-C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino,
ou (C1-C4)-alkyle peut étre substitué par (C1-C4) -alcoxy, hydroxy, mono-(C1-
C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino ainsi que jusqu'a pentasubstitué par
fluor,
R représentant hydrogéne, fluor ou (C1-Ca)-alkyle,
ou (C1-C4)-alkyle peut étre jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou
R'0 et R' formant, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle,
R' représente phényle ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons, phényle étant
substitué par 1 a 3 substituants choisis, indépendamment les uns des autres,
dans le groupe formé par fluor, chlore, cyano, méthyle, éthyle,
trifluorométhyle, méthoxy, difluorométhoxy, trifluorométhoxy;,
hydroxycarbonyle, méthoxycarbonyle, éthoxycarbonyle, tert-butoxycarbonyle,
meéthylaminocarbonyle, diméthylaminocarbonyle, méthylsulfanyle,
méthylsulfonyle, méthylsulfonimidoyle, aminosulfonyle ou méthylsulfinyle, ou
phényle pouvant étre condensé avec cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle
de 5 a 6 chainons ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, (Cs-Cs)-hétérocyclyle et hétéroaryle de 5a 6
chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants méthyle ou éthyle ou
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre substitué par 1 a 3 substituants
choisis, indépendamment les uns des autres, dans le groupe formé par fluor,
chlore, cyano, méthyle, éthyle, trifluorométhyle, méthoxy, éthoxy,
difluorométhoxy, trifluorométhoxy, 2,2, 2-trifluoroéthoxy,
méthylaminocarbonyle, tert-butylaminocarbonyle, diméthylaminocarbonyle,
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre condensé avec cyclopentyle,
cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle ou hétéroaryle de 5 a 6
chainons,
ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons peut étre substitué par méthyle, éthyle,
chlore, fluor ou méthoxy,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle et
hétéroaryle de 5 a 6 chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants
(C1-Ca)-alkyle,
R? représente un groupe de formule

R12

N—#

i~/
dans laquelle
#3 marque la liaison avec l'atome de carbone & fonction carbonyle,
r représente O ou 1,
Z représente O, NR'™ S, SO, SO2 ou CR™AR8B,
ou
R14A représente hydrogéne, halogéne, cyano, (C1-Cas)-alkyle, (C3-Ce) -
cycloalkyle, trifluorométhyle, difluorométhyle, fluorométhyle, hydroxy, (C1-C4) -
alcoxy, (C3-Cs) -cycloalcoxy, difluorométhoxy, trifluorométhoxy ou 2,2,2-
trifluoroéthoxy,
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ou (C1-Cas)-alkyle peut étre substitué par hydroxy, amino, mono-(C1-Ca4)-
alkylamino ou di-(C1-C4) -alkylamino,

R'4B représente hydrogéne, fluor ou (C1-Ca)-alkyle,

ou (C1-C4)-alkyle peut étre jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou

R14A et R'B forment, conjointement avec 'atome de carbone auquel ils sont
liés, un groupe carbonyle,

R'8 représente hydrogéne ou méthyle,

R'2 représente hydrogéne, cyano, (C1-C4) -alkyle, acétyle ou formyle,

ou (C1-C4)-alkyle peut étre substitué par hydroxy ou jusqu'a pentasubstitué
par fluor,

ou acétyle peut étre substitué par hydroxy ou jusqu'a trisubstitué par fluor,
R'3 représente hydrogéne, fluor ou (C1-C4) -alkyle ou

R'2 et R'3 forment, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils
sont liés, un cycle cyclopropyle ou cyclobutyle,

ou le cycle cyclopropyle ou cyclobutyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor
ou

R'3 et R™#A forment, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils
sont liés, un cycle cyclopropyle ou cyclobutyle,

ou le cycle cyclopropyle ou cyclobutyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor
ou

R'#A forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont liés, un
cycle cyclopropyle ou cyclobutyle,

ou le cycle cyclopropyle ou cyclobutyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor,
et R1B R13 R'4A et R'#B rgprésentant hydrogéne lorsque

R'2 ne représente pas hydrogéne,

R'2 représentant hydrogéne lorsqu'un des substituants R'3, R'A ou R'#B ne
représente pas hydrogéne ou

représente un groupe de formule
/N,
Y N—#
\_/
dans laquelle
#* marque la liaison avec l'atome de carbone a fonction carbonyle,
Y représente NR'®, CR'®AR'68 oxygéne ou soufre,
ou
R'S représente hydrogéne ou méthyle,
R'6A représente hydrogéne ou méthyle,
R'68 représente hydrogéne ou méthyle,
R3 représente hydrogéne ou (C1-Ca4)-alkyle,
R* représentant hydrogéne, (C1-Ca) -alkyle, (C1-Ca)-alcoxy, fluor, hydroxy,
mono- (C1-C4) -alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino,
ou (C1-Cs)-alkyle peut étre substitué par (C1-C4)-alcoxy, hydroxy, mono-(C1-
C4)-alkylamino ou di-(C1-C4)-alkylamino ainsi que jusqu'a pentasubstitué par
fluor,
RS représente hydrogéne ou (C1-Ca)-alkyle,
ou (C1-Cg)-alkyle peut étre jusqu'a pentasubstitué par fluor, ou
R# et R® forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont liés,
un groupe carbonyle ou
R* et R® forment, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle, cyclobutyle ou cyclopentyle,
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ainsi que les sels, solvates et solvates des sels des composés de formule (I).

2. Composé de formule (I) selon la revendication 1, dans laquelle
A représente -CHz-, -CH(CH3)-, -CH2CH2-, #>-CH2CH(CHa)-***, #°-
CH2C(CHgs)2-***, #°>-CH2CHF-*** ou #5-CH2CF2-***,
#° marquant la liaison a I'atome d'azote du cycle 5-oxo-4,5-dihydro-1H-1,2, 4-
triazol-1-yle,
*** marquant la liaison au groupe R,
X représente - #2-CR®R7-CR8R®-**,
#2 marquant la liaison a I'atome de carbone du groupe CR*R®,
** marquant la liaison a I'atome de carbone du cycle 5-ox0-4,5-dihydro-1H-
1,2,4-triazol-1-yle,
R® représentant hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle ou hydroxy,
R’ représentant hydrogéne, fluor ou méthyle ou
R® et R” formant, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle,
R8 représentant hydrogéne, fluor, méthyle ou trifluorométhyle,
R représentant hydrogéne, fluor ou méthyle,
R' représente phényle ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons, phényle étant
substitué par 1 a 3 substituants choisis, indépendamment les uns des autres,
dans le groupe formé par fluor, chlore, cyano, méthyle, éthyle,
trifluorométhyle, méthoxy, difluorométhoxy, trifluorométhoxy,
hydroxycarbonyle, méthoxycarbonyle, éthoxycarbonyle, tert-butoxycarbonyle,
méthylaminocarbonyle, diméthylaminocarbonyle, méthylsulfanyle,
méthylsulfonyle, méthylsulfonimidoyle, aminosulfonyle ou méthylsulfinyle ou
phényle pouvant étre condensé avec cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle
de 5 a 6 chainons ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, (Cs-Cs)-hétérocyclyle et hétéroaryle de 5 a 6
chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants méthyle ou éthyle ou
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre substitué par 1 a 3 substituants
choisis, indépendamment les uns des autres, dans le groupe formé par fluor,
chlore, cyano, méthyle, éthyle, trifluorométhyle, méthoxy, éthoxy,
difluorométhoxy, trifluorométhoxy, 2,2,2-trifluoroéthoxy,
meéthylaminocarbonyle, tert-butylaminocarbonyle et diméthylaminocarbonyle,
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre condensé avec cyclopentyle,
cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle ou hétéroaryle de 5 a 6
chainons,
ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons peut étre substitué par méthyle, éthyle,
chlore, fluor ou méthoxy,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle et
hétéroaryle de 5 a 6 chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants
(C1-Ca)-alkyle,
R2 représente un groupe de formule

R12

dans laquelle
#3 marque la liaison avec l'atome de carbone a fonction carbonyle,
r représente O ou 1,
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Z représente S ou CR'*AR"B |orsque r représente 0,

Z représente S, SO, SO2 ou CR'AR"® |orsque r représente 1,

ou, a chaque fois

R'A représente hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle, difluorométhyle,
fluorométhyle, hydroxy, méthoxy, difluorométhoxy ou trifluorométhoxy,

R14B représente hydrogéne ou fluor ou

R'4A et R14B forment, conjointement avec

I'atome de carbone auquel ils sont liés, un groupe carbonyle,

R'2 représente hydrogéne, cyano, méthyle, acétyle ou formyle,

ou acétyle est substitué par hydroxy ou jusqu'a trisubstitué par fluor,

R'3 représente hydrogéne, fluor ou méthyle ou

R'? et R'3 forment, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils

sont liés, un cycle cyclopropyle ou

R'3 et R'#A forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont

liés, un cycle cyclopropyle

ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor ou

R14A et R'B forment, conjointement avec 'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle,

ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor,

R'3, R'#A et R'*B représentant hydrogéne lorsque

R'2 ne représente pas hydrogéne,

R'2 représentant hydrogéne lorsqu'un des substituants R'3, R'#A ou R'B ne
représente pas hydrogéne

R3 représente hydrogéne,

R* représente hydrogéne, fluor ou méthyle,

R® représente hydrogéne,

ainsi que les sels, solvates et solvates des sels des composés de formule (I).

3. Composeé de formule (I) selon la revendication 1 ou 2, dans laquelle

A représente -CHz-, -CH (CHa)-, -CH2CH2-, #>-CH2CH (CH3)-***, #°-
CH2C(CHa)2-*** #°-CH2CHF-*** ou #°-CH2CF2-***,

#° marquant la liaison & I'atome d'azote du cycle 5-oxo-4,5-dihydro-1H-1,2, 4-
triazol-1-yle,

*** marquant la liaison au groupe R,

X représente - #2-CRPR’-CR8R-**,

#2 marquant la liaison a 'atome de carbone du groupe CR*R>,

** marquant la liaison a I'atome de carbone du cycle 5-0x0-4,5-dihydro-1H-
1,2,4-triazol-1-yle,

R® représentant hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle ou hydroxy,

R’ représentant hydrogéne, fluor ou méthyle ou

R® et R’ formant, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle,

R8 représentant hydrogéne, fluor, méthyle ou trifluorométhyle,

R représentant hydrogéne, fluor ou méthyle,

R représente phényle ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons, phényle étant
substitué par 1 a 3 substituants choisis, indépendamment les uns des autres,
dans le groupe formé par fluor, chlore, cyano, méthyle, éthyle,
trifluorométhyle, méthoxy, difluorométhoxy, trifluorométhoxy;,
hydroxycarbonyle, méthoxycarbonyle, éthoxycarbonyle, tert-butoxycarbonyle,
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meéthylaminocarbonyle, diméthylaminocarbonyle, méthylsulfanyle,
méthylsulfonyle, méthylsulfonimidoyle, aminosulfonyle et méthylsulfinyle ou
phényle pouvant étre condensé avec cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle
de 5 a 6 chainons ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons et hétéroaryle
de 5 a 6 chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants méthyle ou
éthyle ou
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre substitué par 1 a 3 substituants
choisis, indépendamment les uns des autres, dans le groupe formé par fluor,
chlore, cyano, méthyle, éthyle, trifluorométhyle, méthoxy, éthoxy,
difluorométhoxy, trifluorométhoxy, 2,2, 2-trifluoroéthoxy,
méthylaminocarbonyle, tert-butylaminocarbonyle et diméthylaminocarbonyle,
hétéroaryle de 5 a 6 chainons pouvant étre condensé avec cyclopentyle,
cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle ou hétéroaryle de 5 a6
chainons,
ou hétéroaryle de 5 a 6 chainons peut étre substitué par méthyle, éthyle,
chlore, fluor ou méthoxy,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, hétérocyclyle de 5 a 6 chainons, phényle et
hétéroaryle de 5 a 6 chainons peuvent étre substitués par 1 ou 2 substituants
(C1-Ca)-alkyle,
Rf représente un roue de formule

R12

r N_#B

Z~

dans laquelle

#3 marque la liaison avec l'atome de carbone & fonction carbonyle,

r représente O ou 1,

Z représente S ou CR'AR'4B |orsque r représente O,

Z représente S, SO, SO2 ou CR'AR'B |orsque r représente 1,

ou, a chaque fois

R'4A représente hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle, difluorométhyle,
fluorométhyle, hydroxy, méthoxy, difluorométhoxy ou trifluorométhoxy,

R'4B représente hydrogéne ou fluor ou

R14A et R'#B forment, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont
liés, un groupe carbonyle,

R'2 représente hydrogéne, cyano, méthyle, acétyle ou formyle, ol acétyle est
substitué par hydroxy ou jusqu'a trisubstitué par fluor,

R'3 représente hydrogéne, fluor ou méthyle ou

R'2 et R'3 forment, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils
sont liés, un cycle cyclopropyle ou

R'3 et R'#A forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle

ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor ou

R'#A et R'“B forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle,

ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor,

R'3, R1%A et R14B représentant hydrogéne lorsque

R'2 ne représente pas hydrogéne,
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R'2 représentant hydrogéne lorsqu'un des substituants R'3, R'#A ou R'48 ne
représente pas hydrogéne

R3 représente hydrogéne,

R* représente hydrogéne, fluor ou méthyle,

RS représente hydrogéne,

ainsi que les sels, solvates et solvates des sels des composés de formule (1).

4. Composé de formule (I) selon la revendication 1 ou 2, dans laquelle

A représente -CH2-, -CH (CH3)-, -CH2CH2-, #°-CH2CH(CHa)-***, #°-
CH2C(CHa)2-***, #°-CH2CHF-*** ou #°-CH2CF2-***,

#° marquant la liaison & I'atome d'azote du cycle 5-oxo0-4,5-dihydro-1H-1,2 4-
triazol-1-yle,

*** marquant la liaison au groupe R?,

X représente - #2-CRPR7-CR8R®-**,

#2 marquant la liaison a I'atome de carbone du groupe CR*R®,

** marquant la liaison a I'atome de carbone du cycle 5-0x0-4,5-dihydro-1H-
1,2,4-triazol-1-yle,

RS représentant hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle ou hydroxy,

R’ représentant hydrogéne, fluor ou méthyle ou

R® et R” formant, conjointement avec l'atome de carbone auquel ils sont liés,
un cycle cyclopropyle,

R8 représentant hydrogéne, fluor, méthyle ou trifluorométhyle,

R9 représentant hydrogéne, fluor ou méthyle,

R' représente phényle, pyrazolyle, imidazolyle, thiazolyle, thiophényle,
oxazolyle, oxadiazolyle ou pyridyle,

phényle étant substitué par 1 a 3 substituants choisis, indépendamment les
uns des autres, dans le groupe forme par fluor, chlore, cyano, méthyle, éthyle,
trifluorométhyle, méthoxy, difluorométhoxy, trifluorométhoxy;,
hydroxycarbonyle, méthoxycarbonyle, éthoxycarbonyle, tert-butoxycarbonyle,
meéthylaminocarbonyle, diméthylaminocarbonyle, méthylsulfanyle,
méthylsulfonyle, méthylsulfonimidoyle, aminosulfonyle et méthylsulfinyle ou
phényle pouvant étre condensé avec cyclopentyle, cyclohexyle, pyrazolyle ou
pyridyle,

ou cyclopentyle, cyclohexyle, pyrazolyle ou pyridyle peuvent étre substitués
par 1 ou 2 substituants méthyle ou éthyle ou

pyrazolyle, imidazolyle, thiazolyle, thiophényle, oxazolyle, oxadiazolyle ou
pyridyle pouvant étre substitués par 1 a 3 substituants choisis,
indépendamment les uns des autres, dans le groupe formé par fluor, chlore,
cyano, méthyle, éthyle, trifluorométhyle, méthoxy, éthoxy, difluorométhoxy,
trifluorométhoxy, 2,2,2-trifluoroéthoxy, méthylaminocarbonyle, tert-
butylaminocarbonyle et diméthylaminocarbonyle,

pyrazolyle, imidazolyle, thiazolyle, thiophényle, oxazolyle, oxadiazolyle ou
pyridyle pouvant étre condensés avec cyclopentyle, cyclohexyle, phényle ou
pyridyle,

ou pyridyle peut étre substitué par méthyle, éthyle, chlore, fluor ou méthoxy,
ou cyclopentyle, cyclohexyle, phényle et pyridyle peuvent étre substitués par
1 ou 2 substituants (C1-C4)-alkyle,
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R? représente un groupe de formule
12
R

Rn\(p/(
r N_#'S
A4
dans laquelle
#3 marque la liaison avec l'atome de carbone a fonction carbonyle,
r représente O ou 1,
Z représente S ou CR'AR'4B |orsque r représente O,
Z représente S, SO, SO2 ou CR'AR"® |orsque r représente 1,
ou, a chaque fois
R'A représente hydrogéne, fluor, méthyle, trifluorométhyle, difluorométhyle,
fluorométhyle, hydroxy, méthoxy, difluorométhoxy ou trifluorométhoxy,
R14B représente hydrogéne ou fluor ou
R14A et R'B forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont
liés, un groupe carbonyle,
R'2 représente hydrogéne, cyano, méthyle, acétyle ou formyle,
ou acétyle est substitué par hydroxy ou jusqu'a trisubstitué par fluor,
R'3 représente hydrogéne, fluor ou méthyle ou
R'2 et R'3 forment, conjointement avec les atomes de carbone auxquels ils
sont liés, un cycle cyclopropyle ou
R'3 et R'A forment, conjointement avec I'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle
ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor ou
R14A et R'B forment, conjointement avec 'atome de carbone auquel ils sont
liés, un cycle cyclopropyle,
ou le cycle cyclopropyle peut étre jusqu'a disubstitué par fluor,
R'3, R14A et R'4B représentant hydrogéne lorsque
R'2 ne représente pas hydrogéne,
R'2 représentant hydrogéne lorsqu'un des substituants R'3, R'#A ou R'#B ne
représente pas hydrogéne
R3 représente hydrogéne,
R* représente hydrogéne, fluor ou méthyle,
RS représente hydrogéne,

ainsi que les sels, solvates et solvates des sels des composés de formule (1).

5. Composé de formule (I) selon la revendication 1, portant le nom systématique
(5RS,7RS)-2-{(6-chloropyridin-3-yl)méthyl]-5-{[(3R,4S)-3,4-difluoropyrrolidin-1-
yl]lcarbonyl}-7-(trifluorométhyl)-5,6,7,8-tétrahydro[1,2,4]triazolo[4,3-a]pyridin-3(2H)-
one et présentant la formule développée
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6. Composé de formule (I) selon la revendication 1, portant le nom systématique
(5S,7R)-5-{[(3S)-3-fluoropyrrolidin-1-yl]carbonyl}-7-(trifluorométhyl)-2-{[6-
(trifluorométhyl)pyridin-3-yllméthyl}-5,6,7,8-tétrahydro[1,2,4]triazolo[4,3-a]pyridin-
3(2H)-one et présentant la formule développée

N_ _.O
0
A
TF \_/N
F
F F

7. Composé de formule (I) selon la revendication 1, portant le nom systématique
(5S)-5-{[(3R,4S)-3,4-difluoropyrrolidin-1-yljcarbonyl}-2-{[3-fluoro-2-
(trifluorométhyl)pyridin-4-yliméthyl}-5,6,7,8-tétrahydro[1,2,4]triazolo[4,3-a]pyridin-
3(2H)-one et présentant la formule développée

F

F = F
N o
7 F

o N\ /
N F
\’N

N

8. Composé de formule (I) selon la revendication 1, portant le nom systématique
(5S)-5-{[(3S)-3-fluoropyrrolidin-1-yl]lcarbonyl}-2-{[6-(trifluorométhyl)pyridin-3-
yllméthyl}-5,6,7,8-tétrahydro[1,2 4]triazolo[4,3-a]pyridin-3(2H)-one et présentant la

formule développée
F

P
%

o

9. Composé de formule (I) selon la revendication 1, portant le nom systématique
(5RS,7RS)-2-{(6-chloropyridin-3-yl)méthyl]-5-{[(3S)-3-fluoropyrrolidin-1-ylJcarbonyl}-
7-(trifluorométhyl)-5,6,7,8-tétrahydro[1,2,4]triazolo[4,3-a]pyridin-3(2H)-one et
présentant la formule développée
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10. Procédé pour la préparation d'un composé tel que défini dans les revendications
1 a 5, caractérisé en ce qu'on transforme soit
[A] un composeé de formule (II)
1

1
N
R4 Rj
R> N
NH
X =~/

N

(an.
dans laquelle R3, R* RS et X présentent a chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1 et
T' représente (C1-Ca) -alkyle ou benzyle,
dans un solvant inerte en présence d'une base appropriée avec un composé de

formule (I11)

R1

11
xA
(1,
dans laquelle
A' représente -CH2-, -CH(CHa)-, -CH2CH2-, #-CH2CH(CH3)-***, #°-
CH2C(CHgs)2-***, #°>-CH2CHF-*** ou #°>-CH2CF2-***,
#° marquant la liaison a X',
*** marquant la liaison au groupe R,
R' présente les significations mentionnées dans la revendication 1 et
X1 représente un groupe partant approprié, en particulier chlore, brome, iode,
meésylate {(méthylsulfonyl)oxy}, triflate {[(trifluorométhyl)sulfonyl]oxys},
nonaflate {[(nonafluorobutyl)sulfonyl]loxy}, nosylate {[(4-
nitrophényl)sulfonyl]oxy} ou tosylate {[(4-méthylphényl)sulfonyl]oxys},
en un composé de formule (IV)

1
02
R R/é) o
R N )
S A

N V),

dans laquelle A', R', R3, R4 R® et X présentent a chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1 et
T représente (C1-Ca) -alkyle ou benzyle,
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puis on transforme celui-ci, par élimination du groupe "T'" dans un solvant inerte en
présence d'une base ou d'un acide approprié (e€) en un composé de formule (V)

HO C%
0
R4 R R1
R N )
X =~ 7 -

N

V),
dans laquelle A', R', R3, R4 R® et X présentent a chaque fois les significations

mentionnées dans la revendication 1
et on transforme celui-ci ensuite dans un solvant inerte dans des conditions de
couplage d'amide avec une amine de formule (VI-A) ou (VI-B),

R! 2
R\m/( —
fONH Y NH
A4 N/

(V-4)  ou {VI-B)

dans lesquelles r, Y, Z, R'?2 et R'3 présentent & chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1,
et ensuite, on dissocie les groupes de protection le cas échéant présents selon des
procédés connus par 'homme du métier et on transforme les composés obtenus de
formule (1) le cas échéant avec (i) les solvants et/ou (ii) les bases ou acides
correspondants en leurs solvates, sels et/ou solvates des sels, soit

[B] un composé de formule (ll)

1

(I,
dans laquelle R3, R* R°® et X présentent a chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1 et
T représente (C1-Ca) -alkyle ou benzyle,
dans un solvant inerte en présence d'une base appropriée avec une amine de
formule (VI-A) ou (VI-B),
12

R13
\‘T”:’(NH w Y NH

(VI-A) — (VI-B)
dans lesquellesr, Y, Z, R'? et R'3 présentent & chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1,

en un composé de formule (XXIII-A) ou (XXIII-B),

3

1
R 12
R Y
7 k,
Z
N_ _O No _O
et R O 4 R® O

R R ,4
R NJ(N | R NNy
X =y X———-—-&N’

(XXI1I-A) " (XXII-B),
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dans lesquelles r, R3, R* R® R'2 R'3 X, Y et Z présentent a chaque fois les
significations mentionnées dans la revendication 1,
on transforme celui-ci dans un solvant inerte en présence d'une base appropriée

avec un composeé de formule (llI)

RT

11
x
(1,
dans laquelle
A’ représente -CH2-, -CH (CHa)-, -CH2CHz2-, #>-CH2CH (CHa)-***, #°-
CH2C(CHa)2-*** #°-CH2CHF-*** ou #°-CH2CF2-***,
#5 marquant la liaison a X1,
*** marquant la liaison au groupe R’
R' présente les significations mentionnées dans la revendication 1 et
X' représente un groupe partant approprié, en particulier chlore, brome, iode,
meésylate {(méthylsulfonyl)oxy}, triflate {[(trifluorométhyl)sulfonyl]oxys},
nonaflate {[(nonafluorobutyl)sulfonyl]loxy}, nosylate {[(4-
nitrophényl)sulfonyl]oxy} ou tosylate {[(4-méthylphényl)sulfonyl]oxys},
et ensuite, on dissocie les groupes de protection le cas échéant présents
selon des procédés connus par I'homme du métier et on transforme les
composés obtenus de formule (1) le cas échéant avec (i) les solvants et/ou (ii)
les bases ou acides correspondants en leurs solvates, sels et/ou solvates des
sels, soit
[C] un composé de formule (VII)
1

T
|
O

2
4 R- O
R
RS%IN/«N 7
X—IQN’
(v,

dans laguelle R3, R4 R® et X présentent a chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1 et
T représente (C1-Ca4)-alkyle ou benzyle,
T2 représente 4-méthoxy-benzyle, benzyle, allyle, B-
(triméthylsilyl)éthoxyméthyle (SEM), méthoxyméthyle (MOM) ou
benzyloxyméthyle,
par hydrolyse du groupe ester dans un solvant inerte en présence d'une base ou
d'un acide approprié(e) en un composé de formule (VIII)
@)

HO )
R4 R™ O
5
R N
/N—Tz
X =

(v,
dans laquelle R3, R* R°® et X présentent a chaque fois les significations mentionnées
dans la revendication 1 et ci-dessus et
T2 représente 4-méthoxy-benzyle, benzyle, allyle, B-
(triméthylsilyl)éthoxymeéthyle (SEM), méthoxyméthyle (MOM) ou
benzyloxyméthyle,
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on transforme celui-ci ensuite dans un solvant inerte dans des conditions de
couplage d'amide avec une amine de formule (VI-A),

R13
l 7 t
\(Tr(NH Yy jH
i/

(VI-A)  ou N/ (VI-B),
dans laquelle r, Y, Z, R'? et R'® présentent a chaque fois les significations
mentionnées dans la revendication 1,
en un compose de formule (IX-A) ou (IX B),

(IX-A),

(1X-8),
dans lesquelles r, R3, R* R®% R'2 R', T2 X, Y et Z présentent a chaque fois les
significations susmentionnées,
on élimine le groupe de protection "T?" dans un solvant inerte en présence d'une
base ou d'un acide approprié(e) ou le cas échéant en présence d'un catalyseur a
base de palladium approprié et on transforme le composé obtenu de formule (X-A)
ou (X-B),

hod s

VN 03 30
R

4 R™ © R4 R
_.__._L-~. s, X———JQ'- ’
N N
(X"A) ou (x_ B)!
dans lesquelles r, R3, R4 R® R' R'3 X Y et Z présentent a chaque fois les
significations mentionnées dans la revendication 1,
dans un solvant inerte en présence d'une base appropriée avec un composé de

formule (I11)
R1
A1

x>

N

(I,
dans laquelle
A' représente -CHz-, -CH (CH3)-, -CH2CH2-, #>-CH2CH (CHz)-***, #°-
CH2C(CHa)2-*** #5-CH2CHF-*** ou #°>-CH2CF2-***,
#° marquant la liaison a X',



MA 44969B1

*** marquant la liaison au groupe R,
R' présente les significations mentionnées dans la revendication 1 et
X' représente un groupe partant appropri€, en particulier chlore, brome, iode,
meésylate {(méthylsulfonyl)oxy}, triflate {[(trifluorométhyl)sulfonyl]oxy},
nonaflate {[(nonafluorobutyl)sulfonylJoxy}, nosylate {[(4-
nitrophényl)sulfonylloxy} ou tosylate {[(4-méthylphényl)sulfonyl]oxys},
et ensuite, on dissocie les groupes de protection le cas échéant présents selon des
procédés connus par 'homme du métier et on transforme les composés obtenus de
formule (1) le cas échéant avec (i) les solvants et/ou (ii) les bases ou acides
correspondants en leurs solvates, sels et/ou solvates des sels.

11. Composé tel que défini dans I'une quelconque des revendications 1 a 9, destiné
au traitement et/ou a la prophylaxie de maladies.

12. Composé, tel que défini dans I'une quelconque des revendications 1 & 9, destiné
a une utilisation dans un procédé pour le traitement et/ou la prophylaxie de maladies
pulmonaires inflammatoires, principalement la bronchopneumopathie chronique
obstructive (BPCO), de I'emphyséme pulmonaire, de la bronchite chronique, de la
bronchiectasie, de I'hypertonie pulmonaire dans la BPCO (HP-BPCO), de
I'exacerbation aigué dans la BPCO, de la fibrose kystique (mucoviscidose, FK), de
I'asthme ainsi que de la fibrose pulmonaire idiopathique (FPI), du syndrome de la
bronchiolite oblitérante (SBO), de I'artériosclérose, de la myocardite ainsi que de
maladies inflammatoires de la peau et des yeux ou de maladies inflammatoires des
organes internes.

13. Composé de formule (1), tel que défini dans les revendications 1 a 9, destiné a la
préparation d'un médicament pour le traitement et/ou la prophylaxie de maladies
pulmonaires inflammatoires, principalement la bronchopneumopathie chronique
obstructive (BPCO), de I'emphyséme pulmonaire, de la bronchite chronique, de la
bronchiectasie, de I'hypertonie pulmonaire dans la BPCO (HP-BPCO), de
I'exacerbation aigué dans la BPCO, de la fibrose kystique (mucoviscidose, FK), de
I'asthme ainsi que de la fibrose pulmonaire idiopathique (FPI), du syndrome de la
bronchiolite oblitérante (SBO), de l'artériosclérose, de la myocardite ainsi que de
maladies inflammatoires de la peau et des yeux ou de maladies inflammatoires des
organes internes.

14. Médicament contenant un composé, tel que défini dans I'une quelconque des
revendications 1 a 9, en combinaison avec un ou plusieurs adjuvants inertes, non
toxiques, pharmaceutiquement appropriés.

15. Médicament, contenant un composé tel que défini dans les revendications 1 a 9,
en combinaison avec un ou plusieurs principes actifs choisis dans le groupe formé
par les inhibiteurs de PDE 5, les activateurs de sGC, les stimulateurs de sGC, les
analogues de la prostacycline, les agonistes du récepteur IP, les antagonistes de
I'endothéline, les composés inhibant la cascade de transduction des signaux et la
pirfénidone.

16. Médicament selon la revendication 14 ou 15 destiné au traitement et/ou a la
prophylaxie de maladies pulmonaires inflammatoires, principalement la
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bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO), de I'emphyséme pulmonaire,
de la bronchite chronique, de la bronchiectasie, de I'hypertonie pulmonaire dans la
BPCO (HP-BPCO), de I'exacerbation aigué dans la BPCO, de la fibrose kystique
(mucoviscidose, FK), de I'asthme ainsi que de la fibrose pulmonaire idiopathique
(FPI), du syndrome de la bronchiolite oblitérante (SBO), de I'artériosclérose, de la
myocardite ainsi que de maladies inflammatoires de la peau et des yeux ou de
maladies inflammatoires des organes internes.
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