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REIVINDICACIONES

1. Un compuestd de |la formula general ()

R

en donds
A 8s un enlace de valencia o C;g-alquileno,

(i) R' y R? junto con el 4tomo de nitrdgenc al cual se encuentran unidos,
forman un anillc no aromatico de 5 a 7 miembros, el cual puede
opcionalmente contener un enlace doble, y el cual puede opcionaimente
contener un atomo de nitnégenc adicional, y al cual estan adheridos dos
grupos R*y R® los cuales se seleccionan independiantemente de:

hidrégeno

Cealquilo, Cagalquenilo, C,e-alquinilo,

los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos por uno ¢ dos sustituyentes
seleccionados independientemente de hidroxilo, halégeno, ciano, nitro, -
NR®R’, C(=O)NR®R’, -OC(=O)NR®R’, -OCH.C(=O)NR®°R’, Cigalcoxi, -
C(=0)OR® -C(=0)R® -NHC(=0)R® -CHFj, -CF3, -OCFa, -OCHF5, -OCH;CFa,
-OCFZCHF3, -SCF3, -SR® -S(=0)R®, -§(=0)2R®, -S(=0):NH..

en donde R® y R’ que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemnents, se seleccionan de hidrégeno y Cig-alquilo, o R® y R?,
junto con el atomo de nitrdbgeno al que estan unidos, forman un anillo cldlico
de 3 a 8 miembros que opcionaimente contiene 1 o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno.
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arilo, Cas-cicloalquilo, heteroarilo, Cag-heterociclilo, aril-C1-6-alquilo,
Caa-cicloalquil-C g-alquilo, heteroaril-Cy.e-alquilo, Cag-heterocidil-Cys-alcoxi,
Cag-cicloalquilo-Cg-alcoxi, heteroaril-Cs-alcoxi, Css-heterocidil-Cig-alcoxi,
-C(=0)-arilo, -C(=0)-Caa<icloalquilo, -C(=0)-heteroerilo, -C(=0)-Cas-
heterociclilio, -O-arilo, -0-Cag<cicloalquilo, -O-hsteroarmoilo, -0-Cag
heterociclilo, -S-arilo, -S-Cag-cicloalquilo, -S-hetercarilo, -S-Cag-heterocidlilo,

en donde las mitades anulares pueden ser opcionaimente sustituidas con
uno a fres sustituyentes independientemante seleccionados de hidraxi,
halégeno, ciano, nitro, -NRPR®?, -C(=O)NR®R®, -OC(=O)NR°R®, -
OCHzC(=0)NR?R®, C.g-alcoxi, -C(=0)OR®, -C(=0)R®, NHC(=0)R®, - CHF, -
CFa, -OCFa, -OCHF,-OCHzCFa, -OCFCHF,; -SCFa, -SR® -S(=O)R®, -
S(=0%R® -S(=0).NH;,

en donde R® y R® que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrdgeno y Cie-alquilo, o R® y R®,
junto con e} atomo de nitrdgenc al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene unoc o0 dos &tomos
heterogéneos adicionalas seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno.

y R® es hidrégeno

(i) o R' @8 hidrégeno, -C(=0)OR'®, -C(=0)R'®, Cys-alquilo, aril- Cys-alquilo,
Cagcicloalquil-Cygalquilo, heteroari-Cygalquilo 0 Cagheterocidil-Cy.e
alquilo,

en donde R'° es C,g-alquilo, C2e-alquenilo o Cas-alquinilo, el cual pusde ser
opcionalmente sustituido con uno o dos sustituyentes seleccionados
independientemente de

hidroxi, halégeno, ciano, nito -NR''R'?, -C(=0)NR''R'?, -OC(=O)NR''R'?, -
OCH2C(=0)NR''R'?, C;alquilo, Czsalquenilo, Cag-alquinilo, Cqg-alcoxi, -
C(=0)OR", C(=0)R", NHC(=O)R"', -CHF,;, -CFs, -OCF3, - OCHF, -
OCH:CF3, -OCF,CHF2, -SCF3, -SR", -8(=0)R"!, -§(=0%R"!, -5(=0)NH;,

en donde R" y R'Y que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégenc y Cig-alquilo, o R' y R'?,
junto con el atomo de nitrbgeno al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a B8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de axigeno, azufre y nitrégeno,
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y R? y R® se conectan para formar, junto con A y log dtomos de nitrbgenc y
carbono al qus sa encuentran unidos respectivamente, un anilic no aromético
de 5 a 7 miembros a cuyo anillo estén unidos dos grupos Ry R'* los cuales
son seleccionados independientemente de

hidrégenc
(0} (o]

Ciealquilo, Cos-alquenilo, Cagalquinilo,

los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos por unc o dos sustituyentas
selaccionados independientementa de hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -
NR'®R'®, _C(=O)NR'R'®, -OC(=0)NR'™R'®, -OCH2C({=0)NR'°R'®, C,s-alcoxi,
-C(=0)0R"™, C(=0)R'™, -NHC(=O)R'>, -CHF2, -CFa, -OCFs; -OCHF,, -
OCH,CFa, -OCF,CHF2, -SCF3, -SR'®, -§(=0)R'>, -S(=0)R'>, -§(=0):NH,.

en donde R™ y R' que pueden ser Io mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrogeno y Cqg-alquilo, o R'® y R'®,
junto con el atomo de nitrogeno al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a 8 miembros que opcionaimente contienre 1 o0 dos datomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno.

arilo, Cag—cicloalquilo, hateroarilo, Cas-heterociclilo, arl-Cqg-alquilo,
Cag<cicloalquit-Cig-alquilo, heteroarii-Cis-alquilo, Cas-heterocidil-C.a-alcoxi,
Cag<cicloalquilo-Cq_g-alcoxi, heteroaril-C;g-alcoxi, Cag-hetarocidlil-C4.a-alcoxi,
-C(=0)-anlo, -C(=0)-Cag-cicloalquilo, -C(=0)-hetervarvilo, -C(=0).Cas-
heterociclilo, -O-arilo, -O-Cag-cicloalquilo, -O-heteroarilo, -0-Cag-heterocicliio,
-S-arilo, -S-Cags—cicloalquilo, -S-heteroarilo, -S-Cag-heterociclilo,

en donde las mitades anulares pueden ser opcionalmente sustituidas con
uno a tres sustituyentes independientemente seleccionados de

hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR'R'® -C(=0)NR''R'®, -OC(=0)NR''R"®, -
OCH2C(=0)NR''R'®, C,¢-alquilo, Cze-alguenilo, Czsalquinilo, C,g-alcoxi, -
C(=0)OR"Y, -C{=0)R", NHC(=0)R"Y, -CHF,, -CFs, OCF3 -OCHFj -
OCHZCFa, -OCF2CHF2, -SCFa, -SR'7, -§(=0)R"7, -S(=0)R"", -S(=0}NHs,

en donde R' y R' Gque pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cis-alguilo, o R y R,
junto con el atomo de nitrdgeno al que estan unidos, forman un anillo clclico

&'
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de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &atomos
heteroganeos adicionales salaccionados de axlgeno, azufre y nitrdgeno.

(i) o R' y R?, que pueden ser lo mismo o diferentes independientemente,
son seleccionados de hidrdgeno, -C(=0)OR"-C(=0)R'" y C, galquilo,

en donda R'® es Cys-alquilo, Cas-alquenilo o Czs-alquinilo, los cuales pueden
ser sustinidos opcionalmente con uno o dos  sustituyentes
independientemente seleccionados de

hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR®R?*, -C(=O)NR®R?, -
OC(=0)NR®TR?' -OCH,C(=0)NR*R?', C,g-alcoxi, -C(=0)OR®, -C(=0)R%, -
NHC(=0)R®, CHF3, -CF3, -OCFa, -OCHF;, -OCHsCF3, -OCF2CHF3, -SCFa, -
SR® -S(=0)R™, -§(=0),R®, -S(=0);NH,

en donde R®¥ y R? que pueden ser lo mismo o diferentes
independientements, se seleccicnan de hidrogenoc y Cis-alquilo, o R® y R?,
junto con al atomo de nitrdgeno al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a B miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
heterogénecs adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno.

y R® es hidégeno,
B es un enlace de valencia, -C(=0)-, -S(=0)- 0 -S(=0)=-
Des

hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -NRZRZ, -N(RZ)ORZ, -
C(=O)NRZR® -OC(=O)NRZR® -OCH,C(=ONRZRZ, C(,galcoxi, -
C(=0)OR%Z, C(=0)RZ -NHC(=0)R%, -CHFy -CFs, -OCFs, -OCHF, -
OCHZCF3, -OCF,CHF3, -SCFa, -SR%, -S(=0)R%, -S(=0),R%, -S(=0Ox:NHs,

en donde RZ y R® que pueden ser lo mismo o diferentes
independientements, se seleccionan de hidrégeno y Cyg-alquilo, 0 RZ y R%,
junto con el atomo de nitrdgeno al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno © dos Atomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno,

C,e-alquilo, Cagalquenilo, Cag-alquiniio,
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los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos con uno o dos sustituyentes
seleccionados de hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR*R%, -C(=0)NR*R= -
OC(=0)NR*R%, -OCH.C(=0)NR*R?®, C,salcoxi, -C(=0)OR?* -C(=0)R* -
NHC(=0)R?*, -CHF2, -CF3, -OCF3, -OCHF2, -OCHzCFa, -OCF-CHF3, -SCFa, -
SR _S(=0)R*, -S(=0%R?*, -S(=0),NH_,

en donde R* y R® que pueden ser lo mismo o difersntes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cye-alquilo, o R* y R%,
junto con el atomo de nitrdgeno al que astan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a B miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
haeterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno.

arilo, Cagcicloalguilo, heteroarilo, Cag-heterociclilo, aril-Cy.s-alquilo,
Cas-cicloalquil-Cyg-alquilo, heteroaril-C1s-alquilo, Cag-heterocidiil-Cyg-alquilo,
aril-C,.g-alcoxi, Cag<cidoalquil-C,salcoxi, heteroaril-Cyg-alcoxi, Caa-
heterociclil-Cygalcoxi, -C(=0)-arilo, -C(=0)-Cag<cicloalquilo, -C(=0)
heteroaroilo, -C(=0)-Cag-heterocidlilo, -O-arilo, -O-Css<cicloalquilo, -O-
heteroarito, -O-Cag-heterocidlilo, -S-arilo, -S-Cas-cicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Cagheterocidilo, -NH-arilo, -NH-heteroarilo,

an donde |as mitades anulares pueden sar opcionalmente sustituidas por uno
a tres sustituyentas seleccionados de

hidroxi, halégeno, ciano, nitro, NR®R? _C(=O)NR®R?Z, -
OC(=0)NR®R? -OCH,C(=0)NR®R?’, C,g-alcoxi, -C(=0)OR?, -C(=0)R%, -
NHC(=0)R%®, -CHF, -CF3, -OCF3, -OCHF2, -OCH,CF3, -OCF2CHF2, -SCF, -
SR?®, -S(=0)R%, -S(=0),R*® -S(=0);NHx,

en donde R%*® y RY que pueden ser o mismo o diferentes
independientements, se seleccionan de hidrégeno y Cys-alquilo, o R® y R?,
junto con el &tomo de nitrégenc al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &atomos
haterogénecs adicionales seleccionados de axigeno, azufre y nitrégeno,

Csg-alquilo, Cagalquenilo, Cag-alquinilo,

los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos con uno o dos sustituyentes
seleccionados de hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -NR2R%, -C(=O)NR®ZR? -
OC(=0)NR®R? _-OCH.C(=0)NR®ZR?®, C,¢alcoxi, -C(=0)OR?®, -C(=0O)R%, -
NHC(=0)R®, -CHF3, -CF3, -OCF3, -OCHF3, -OCH;CF3, -OCF,CHF,, -SCF3, -
SR%® -$(=0)R®, -S(=0),R?®, -S(=0);NH,,



en dorle R® y R¥® que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemante, se seleccionan de hidrégeno y Cig-alquilo, o R® y R%,
junto con el atomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo clclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contien@ uno o dos &tomos
heterogénecs adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrdgeno,

arilo, Cascicicalquilo, heteroarilo, Cag-heterociciilo, aril-Cy.s-
alquilo, Caga—cicloalquil-Cyg-alquilo, heteroaril-Cig-alquilo, Cag-heterocidlil-C;.
g-alquilo, aril-C1s-alcoxi, Cas-cicloalquil-Cyg-alcoxi, heteroaril-Cy g-alcoxi, Cas-
heterociclil-Cig-alcoxi, -C(=O}arilo, -C(=0)Cse<cicloalquilo, -C(=0)-
heteroarcilo, -C(=0)-Cas-heterocicliio, -O-arilo, -O-Cagcicloalquilp, -O-
hetarcarilo, -0-C3 g-heterocidilo, -S-arilo, -S-Cas-cicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Cag-heterocidilo,

en donde las mitades anulares pueden opcionalmente ser sustituidas con
uno a tres sustituyentes seleccionados de hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -
NRTR¥, C(=0)NR¥RY, -OC(=0)NR®R¥, -OCH,C(=O)NR®RY, Cig
alquilo, Cagalquenilo, Czealquinilo, Cigalcoxi, -C(=0)OR™, -C(=0)R™, -
NHC(=0)R™, -CHF, -CF3, -OCFs, -OCHF2, -OCH;CF3, -OCF2CHF;, -SCF>, -
SR®, -§(=0)R™, -5(=0),R™®, -S(=0);NH;,

en donde R® y R*, que pueden ser lo mismo o diferentes
independientements, se seleccionan de hidrdgeno y Cy.g-alquilo, o R® y R,
junto con el &tomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anille clclico
de 3 a B miembros que opcionalmente contieneé uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno,

Estipulando que el compuesto no debe ser

H
N/\/N\(/N . NH..

asi como tampoco ningun isémero geométrico u 6ptico o forma tautomérica
del mismo incluyendo mezclas de estos o una sal farmacéuticamente
aceptable de los mismos.



2.  Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde R? y R> son
ambos hidrégenc, y R' es —C(=0)OR', en donde R'® es como se define en
la reivindicacion 1.

3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 2 en donde R'® es Cy.&
alquilo.

4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde R® es
hidrégeno, y R' y R? junto con el 4tomo de nitrégeno al que estdn unidos

forma un anillo
4
?
N

N

¥
] R
N o N
| | /
en donds R* y R® son como se definen en la reivindicacién 1.

5. Un compuesto de acusrdo con la reivindicacién 4 en donde R*y R® son
seleccionados independientemente de hidrdgeno, Cigalquilo, fenil-Cye-
alquilo y oxo.

6. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 5 en donde R* es
hidrégeno o Cys-alquilo, y R® es hidrégenc u oxo.

7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 4 en donde R® es
hidrégeno, y R' y R? junto con el étomo de nitrdgenc al que estdn unidos
forman un anillo

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde R? y R®,
junto con A y el atomo de nitrégeno y el atomo de carbono, al que estan
unidos respectivaments, forman un anillo



en donde R', Ry R'* son como se definan en la reivindicacién.

8. Un compuesto de acuerdo con !a reivindicacién 8 en donde R? y R®,
junto con A y el &tomo de nitrdgenc y el atomo de carbono, al que estan
unigos respectivamenta, forman un anillo

1
?
N
13 14
en donde R', Ry R'* son como se definen en la reivindicacién 1.
10. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 8 o 9 en donde R' es
hidrégeno, Cie-alquilo, fenil-Ciealquilo o -C(=0)OR'®, en donde R'° es
como se define en la reivindicacién 1, y R y R'* son independientemente
hidrégeno, Ci.s-alquilo, fenil-Cys-alguilo u oxo.

11. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 10 en donde R' es
hidrégenc o .C(=0)O-Cy_g-alguilo, y R y R son hidrégeno.

12.  Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde R', R?y R®
son hidrégeno.

13. Un compuesto de acuerdo con cuaiquiera de las reivindicaciones
antanoras donde A es C,.g-alquileno.

14. Un compuesto de acuerdo con |a reivindicacién 13 en donde A es
metileno o etileno.

15. Un compuesto de acuerdo con !a reivindicacion 14 en donde A es
etileno.
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16. Un compuestc de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
anteriores en donde B es —C(=0)-.

17. Un compuestc de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
anterioras en donde D es Csgs-cicloalquilo, heteroarilo o arilo, el cual puede
opcionalmente ser sustituido como se define en la reivindicacion 1.

18. Un compuestc de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
anteriores en donde D es Cig-cicloalquilo, hateroarilo o arilo, &l cual puede
opcionalmente ser sustituido como se define an |la reivindicacion 1, pero no
en las posiciones adyacentas al punto de unién de D a B.

19. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 17 o 18 an donde D es
ciclopropilo, tienilo o fenilo, el cual puede ser sustituido opcionaimente como
se define en la reivindicacion 1.

20. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 17 en donde D es
ciclopropilo.

21. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 17 o 18 en donde D es
tienilo, el cual es sustituido con un haldégeno.

22. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 17 o 18 en donde D es
fenilo, el cual es sustituido opcionalmente con

hidroxi, halégeno,

heteroarl-Cy galcoxido, arl-Cigalcdxido, en donde las mitades
anulares son opcionalmente sustituidas como se define en |la reivindicacién 1.

23. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 22 en donde D es fenil
el cual puede ser opcionalmente sustituido con un halégeno o con benciloxi,
en donde |la mitad anular del benciloxi 88 opcionalmente sustituida como se
define en la reivindicacion 1.

24. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 23 en donde D es
fenilo, el cual puede ser sustituido con benciloxi.

25. EL uso de un compuesto de acuerdo con una de las reivindicaciones 1
. @ 24 como una composicion farmacéutica.
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26. Una composicidon farmacéutica que comprends, como ingrediente
activo, al menos un compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 24 junto con uno o mas portadores O excipientes
farmacéuticamente aceptables.

27. Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacidn 26 en
forma de dosis unitaria, comprendiendo de 0.05 mg a 1000 mg,
prefariblemente de 0.1 mg a 500 mg y eapacialmente preferida de 0.5 a 200
mg del compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 24

28. El uso de un compuesto de la formula general (1')

H
1 N |
R\r\‘x’A j: 2 ) NH, ()
R® R s

gD

en dondse
A as un enlace de valencia o Cig-alquileno,

(i) R' y R?, junto con el 4tomo de nitrégenc al que estdn unidos, forman un
anillo no aromatico de 5 a 7 miembros, dicho anillo puede contener
opcionalmente un enlace doble, y dicho anillo puede contener opcionalmente
un &tomo de nitrdgeno adicional, y a dicho anillo hay unidos dos grupos, R*y
R®, los cuales son seleccionados independientemente de

hidrégeno,
oxo,

C,galquilo, Cas-alqueniio, C,e-Alquinilo,

los cuales pueden opcionalmente ser sustituidos con uno o dos sustituyentes
seleccionados independientemente de hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -
NR®R’, -C(=O)NR®R’, -OC(=O)NR°R’, -OCHC(=O)NR®R’, C,salcoxi, -
C(=0)OR® -C(=0)R® -NHC(=0)R?®, -CHFa, -CFa, -OCFa, -OCHF, -OCH,CF3,
-OCF2CHF3, -SCF3, -SR®, -S(=0)R? -S(=0).R® -S(=0)%NH;,



en donde R® y R’ que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cyg-alquilo, o R® y R7,
junto con el atoma de nitrdgeno al que estan unidos, forman un anitlo cidico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene 1 o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de axigeno, azufre y nitrdgeno,

arilo, Cae<cicloalquilo, heteroarilo, Cag-heterociclilo, aril-Cy-g-alquilo,
Casg<cicloalquil-Cyg-alquilo,  heteroaril-Cigalquilo, Cas-heterociclilo-C,.e
alquilo, aril-Cyg-alcoxi, Cas-cicloalquil-Cyg-alcoxi, heteroaril-Cigalcoxi, Cas
heterociclil-Cyg-alcoxi, -C(=0)-anlo, -C(=0)-Cag<icloalquilo, -C(=0)-
heteroaroilo, -C({=0)-Cag-heterociclilo, -O-arilo, -0O-Cag<cicloalguilo, -O-
hetaroarilo, -O-Cag-heterociclilo, -S-arilo, -S-Cagcicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Cag-heterociclilo,

en donde las mitades anulares puedsn ser opcionalmente sustituidas con
unc a fres sustituyentes independientemente seleccionados de hidroxi,
halégeno, ciano, nitro, -NRPR®, (=0)-C(=O)NR°R®, -OC(=O)NR®R®, -
OCH,C(=0)NR®R®, C,salcoxi, -C(=)OR® -C(=O)R®?, NHC(=O)R®, -CHF;, -
CFa, -OCFs, -OCHF2, -OCH2CF3, -OCF,CHF3; -SCFi, -SR® -S(=0)R® -
S(=0)R® -S(=0)NH,,

en donde R® y R® que pueden ser lo mismo o diferentes
independientsmente, se seleccionan de hidrbgeno y C,.e-alquilo, o R® y R?,
junto con el atomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmenta contiene uno o dos atomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrdgeno.

y R® es hidrégeno,

(i) o R' @8 hidrogeno, -C(=0)OR'®, -C(=0)R'®, C,¢-alquilo, aril- C;g-alquilo,
Cas<cicloalquil-Cyg-alquilo, heteroaril-Cisalquilc © Cag-heterociclil-Cy.¢
alquilo,

en donde R'° es Cisalquilo, Cogalquenilo o Casalquinilo, el cual puede ser
opcionalmente sustituido con uno o dos sustituyentes seleccionados
indepandientemente de

hidroxi, hal6geno, ciano, nitro, -NR''R'?, -C(=0)NR''R'?, -OC(=0)NR''R"?, -
OCHC(=0)NR''R'?, Cygalquilo, Cag-alquenilo, Cag-alquinilo, Ci.e-alcoxi, -
C(=0)OR", C(=0)R", NHC(=0)R"', -CHF3, -CFa, -OCF3 - OCHF; -
QOCH2CF3, -OCF2CHF2, -SCF3, -SR'!, -§(=0)R"", -S(=0),R"", -§(=0):NHa,
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en donde R'' y R' que pusden ser o mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cy.s-alguilo, o R" y R'?,
junto con el &tomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo cidlico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégano,

y R? y R® se conectan para formar, junto con A y los atomos de nitrégeno y
carbono al que 8e encuentran unidos respectivamente, un anillo no aromético
de 5 a 7 miembros a cuyo anillo estdn unidos dos grupos R y R'* los cuales
son seteccionados independientemente de

hidrégeno
0X0
Ci.salquilo, C2g-alquenilo, Cae-alquinilo,

los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos por uno o dos sustituyentes
seleccionados independientsmenta de hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -
NR™R'® -C(=0)NR'"R'®, -OC(=0)NR'R'® -OCH,C(=0)NR'*R'®, C, s-alcoxi,
-C(=0)OR"™, C(=0)R'®, NHC(=O)R'®, -CHF;, -CFs, -OCFs, -OCHF; -
OCH;CFa, -OCFCHF, -SCFa, -SR'® -§(=0)R'®, -S(=0)}R'®, -S(=0)%NH,

en donde R™ y R' que pueden ser lo mismo o diferentes
indepandientemente, se seleccionan de hidrdgenc y C,g-alquilo, o R' y R'®,
junto con el atoma de nitrégeno al que estan unidos, foorman un anillo clclico
de 3 a B miembros que opcionalmente contiemre 1 o dos &tomos
heterogénecs adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno,

arilo, Cagcicloalquilo, heteroarilo, Cag-heterociclilo, aril-C,g-alquilo,
Csg-cicloalquil-Cg-alquilo, heteroaril-Cs.g-alquilo, Cas-heterociclil-C,galquilo,
anl-C1g alcoxi, Cag<cicloalquilo-Cigalcoxi, heteroaril-Cig-alcoxi, Cas
heterociclil-Cyg-alcoxi, -C(=0O)-arilo, -C(=0)-Cas<cicloalguilo, -C(=0)-
heteroaroilo, -C{=0)-Cagheterociclilo, -O-arlo, -0-Cig<cicloalquilo, -O-
heteroarilo, -O-Cag-heterociclilo, -S-arilo, -S-Cag-cicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Cigheterociclilo,

en donde las mitades anulares pueden ser opcionalmente sustituidas con
uno a tres sustituyentes independientemente seleccionados de



hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR''R'®, -C(=0)NR''R'®, -OC(=0)NR''R"®, -
OCH.C(=0)NR''R'®, Cygalquilo, Casalquenilo, Cas-alquinilo, Cy.g-alcoxi, -
C(=0)ORY, C(=0)R"?, -NHC(=0)R", CHF;, -CF3, OCFa, -OCHF, -
OCHZCF3, -OCF,CHF3, -SCFa, -SR'", -5(=0)R"", -§(=O%R'"7, -S(=0):NH;,

en donde R y R'™ que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cy.e-alguilo, o R' y R'®,
junto con el 4tomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a B miembros que opcionalmaente contiene uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigano, azufre y nitrégeno.

(i) o R' y R? que pueden ser lo mismo o diferentes independientemente,
son seleccionados de hidrégeno, -C(=0)OR'®-C(=0)R'® y C, g-alquilo,

en donde R'® es Cy¢-alquilo, C2e-alquenilo o Cag-alquinilo, los cuales pueden
ser sustitutitos opcionalmente con uno o dos sustituyentes
independientemente selaeccionados de

hidroxi, haldgeno, cano, nitro, -NR®R?', -C(=ONR®R?, -
OC(=0)NR®R?', -OCH,C(=0)NRZR?!, C.galcoxi, -C(=0)OR®, -C(=O)R®, -
NHC(=0)R®, CHF, -CFa, -OCF3, -OCHF3, -OCH2CF3, -OCF2CHF3, -SCFa, -
SR®, -5(=0)R®, -§(=0);R%®, -S(=0);NHa,

en donde R® y R?, que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se selaccionan de hidrégeno y Cis-alquilo, o R® y R?,
junto con el atomo de nitrageno al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcicnalmente contiene uno o dos atomos
heterogénecs adicionales salaccionados de oxlgeno, azufre y nitrégeno.

y R® es hidrégeno,
B es un enlace de valencia, -C(=0Q)-, S(=0)- 0 -§(=0),
Des
hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -NRZRZ, -N(R®)ORZ -
C(=0)NR®ZR®, -OC(=O)NRZR®2, -OCH.C(=O)NRZRZ  C,galcox, -

C(=0)OR%, C(=0)R%Z  -NHC(=0)R®Z -CHF,; -CFs -OCFa -OCHFs, -
OCHZCF3, -OCF,CHF3, -SCF3, -SR?Z, -§(=0)R%, -8§(=0)%R%, -S(=O%:NH_,
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en donde RZ y R® que pueden ser lo mismoc o diferentes
independientementse, se seleccionan de hidrégeno y Cyg-alquilo, o RZ y RZ,
junto con el atomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos Atomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrogeno,

Ci--alguilo, Czg-alquenilo, C2e-alquinilo,

los cuales puaeden ser opcionalmeante sustituidos con uno o dos sustituyentes
seleccionados de hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR*R%, -C(=O)NR¥#R?%, -
OC(=0)NR*R%, -OCHZC(=0)NR**R®, C,galcoxi, -C(=0)OR?*, -C(=0)R** -
NHC(=0)R?*, -CHF3, -CF3, -OCFa, -OCHF2, -OCH,CF3, -OCF2CHF2, -SCFs, -
SR?, -S(=0)R?*, -S(=0%R?**, -S(=0):NH;,

en donde R™ y R® que pusden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégenc y Cie-alquilo, o R*y RZ,
junto con el atomo de nitrégeno al que estan unidos, forman un anillo cidico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos dtomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxlgeno, azufre y nitrdgeno,

arilo, Cag—cicloalquilo, hetaroarilo, Cas-heterociclilo, aril-C,g-alquilo,
Cag-cicloalquil-Cyg-alquilo, heteroaril-Cy.e-alquilo, Css-heterocidlil-Cy g-alquilo,
anl-C,.s-alcoxi, Cas<cicloalquil-Cye-alcoxi, heteroaril-Cy g-alcoxi, Cas
heterocidlil-C1g-alcoxi, -C(=O)}arilo, -C(=0)-Cae-<icloalquilo, -C(=0)-
heteroaroilo, -C(=0)-Cag-heterocicliio, -O-arilo, -O-Czg-~cicloalquilo, -O-
heteroarilo, -O-Cag-heterocidlilo, -S-arilo, -S-Cag~cicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Csg-heterocidilo, -NH-arilo, -NH-heteroarilo,

en donde las mitadas anulares pueden ser opcionalmente sustituidas con
uno a tres sustituyentes seleccionados de

hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -NR®R?, -C(=O)NRZ®R?, -

OC(=0O)NR®R? -OCHZC(=0)NR®RZ, C, galcoxi, -C(=0)ORZ®, -C(=0)R%, -
NHC(=0)R?, -CHF3, -CF3, -OCF3, -OCHF2, -OCH;CF3, -OCFCHF», -SCF3, -
SR® -S(=0)R%, -S(=0%R?®, -5(=0):NH;,

en donde R® y RY que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, se seleccionan de hidrégeno y Cye-alquilo, o R® y RZ,
junto con el 4tomo de nitrdégeno al que estan unidos, forman un anillo cidlico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos dtomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno,

R0



Cis-alquilo, Cag-alqueniio, Cagalquinilo,

los cuales pueden ser opcionalmente sustituidos con uno o dos sustituyentes
seleccionados de hidroxi, halégeno, ciano, nitro, -NR®R%®, -C(=O0)NRZRZ, -
OC(=0)NR®R?® _OCH.C(=0)NR®R?, C,¢alcoxi, -C(=0)OR®, -C(=O)R?, -
NHC(=0)R®, -CHF,, -CF3, -OCFa, -OCHF,, -OCH,CFa, -OCF,CHF,, -SCF3, -
SR?®, -S(=0)R?®, -S(=0)%,R%®, -S(=0);NH,,

en donde R® y R?¥ que pueden ser lo mismo o diferentes
independientemente, sa seleccionan de hidrégeno y Cyg-alquilo, o R® y R,
junto con el &tomo de nitrdgeno al que estan unidos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrdgeno,

arilo, Csg=<cicloalquilo, heteroarilo, Cig-heterocidilo, ariF-C-¢
alquilo, Cagcicloalquil-Cqs-alquilo, heteroaril-C1g-alquilo, Czg-heterociclil-C;.
g-alquilo, anl-C4g-alcoxi, Cagcicloalquil-Cg-aicoxi, heteroanl-Cq.g-alcoxi, Cas-
haterociclil-C1g-alcoxi, -C(=0)-arilo, -C(=0)-Cas<cicloalquilo, -C(=0)-
hetercaroilo, -C(=0)-Cag-heterocidilo, -O-arilo, -0O-Cag<cicloalquilo, -O-
heteroarilo, O-Czg-heterocidilo, -S-arilo, -S-Cas-cicloalquilo, -S-heteroarilo, -
S-Cag-heterocidlilo,

en donde las mitades anulares pueden opcionalmente ser sustituidas con
uno a tres sustituyentes seleccionados de hidroxi, haldgeno, ciano, nitro, -
NRERY C(=OINRPR¥ -OC(=OINR®R?, -OCH,C(=O)NR®R¥, C,¢
alquilo, Cag-alquenilo, Cag-alquinilo, Cygalcoxi, -C(=0)OR®, -C(=O)R®, -
NHC(=0)R™, -CHF3, -CFa, -OCFa, -OCHF2, -OCH,CF3, -OCF2CHF3, -SCF3, -
SR®, -S(=0)R™®, -§(=0),R™®, -5(=0)2NHz,

en donde R*® y R® que pueden ser loc mismo o diferentes
independientemnents, se seleccionan de hidrégenc y Cq.g-alquilo, o R® y R™,
junto con el &tomo de nitrégeno al que astan unideos, forman un anillo ciclico
de 3 a 8 miembros que opcionalmente contiene uno o dos &tomos
heterogéneos adicionales seleccionados de oxigeno, azufre y nitrégeno, 7

asl como también cualquier isdmero geométrico u éptico o forma tautomérica
de los mismos incluyendo mezclas de estos, 0 una sal farmacéuticamente
aceptable de los mismos para |la preparacibn de una composicién
farmacéutica para el tratamiento de enfermedades, desdrdenes, sindromes y
condiciones, en donde 8s bensficiosa una inhibicién de la GSK-3.
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29. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacién 28 para la
preparacion de una compasicion famacéutica para el tratamiento de
enfermedades, desordenses, sindromes ¢ condiciones relacionadas con la
GSK-3.

30. El uso de un compuestc como se define en la reivindicacidn 28 para la
preparacibn de una composicién farmacéutica para el tratamiento de
anfarmedades, desordenes, sindromes y condiciones, en donde a inhibicidon
de la GSK-3 inducida por el factor del cracimianto es insuficients.

31. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacion 28 para la
preparaciédn de una composicion farmacéutica para el tratamiento de
enfermedades, desordenas, sindromes y condiciones, en donde el
metabolismo de gluctgeno exhibe anormalidades.

32. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacién 28 para la
preparacion de una composicién farmacéutica para el tratamiento de
enfermedades, desordenes, sindromes y condiciones, en donde al glucdgeno
sintasa esta insuficientemente activada.

33. El uso de un compuesto como se define an la reivindicacidén 28 para la
preparacibn de una composicion farmacéutica para el tratamiento de
enfermedades, descrdenes, sindromes y condiciones que involucran niveles
elevados de glucosa en la sangre.

34. El uso de un compuestoc como se define en |a reivindicacién 28 para la
preparacion de una composicion farmacéutica para el tratamiento de la
hipergiucemia.

35. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacién 28 para la
preparacidn de una composicién farmacéutica para el tratamiento de IGT.

36. El uso de un compuesto como 8e define en la reivindicacion 28 para la
preparacidon de una composicion farmacéutica para el tratamiento de la
diabetes de tipo 2.

37. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacién 28 para la
preparacidbn de una composicion famacéutica para el tratamiento de la
diabetes tipo 1.
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38. EIl uso de un compusestc como se define en la reivindicacién 28 para la
preparacidon de una composicion farmacéutica para el tratamiento de la
obesidad.

39. El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes
28 a 38 en combinacién con uno O mMas agentes activos adicionales
saleccionados de agentes antidiabéticos, compuestos antihiperlipidémicos,
compuestos antiobesidad y compuestos antihipertension.

40. El uso de un compueasto como sa define en la reivindicacién 28 para la
preparacién de una composicién farmacéutica para el tratamiento de la
enfermedad de Alzhaimer.

41. El uso de acuerdo con la reivindicacién 40 en combinaciéon con uno o
mas agentes adicionales para el tratamiento de la enfermedad de Alzheimer.

42. El uso de un compuesto como se define en la reivindicacion 28 para la
preparacidn de una composicidon farmacéutica para el tratamiento dei
desorden bipolar.

43. El uso de acuerdo con la reivindicacidn 42 en combinacién con uno o
mas agentes adicionales para el tratamianto del desorden polar.

44 Un método para el tratamiento de enfermedades, desordenes,
sindromes y condiciones, en donde una inhibicién de la GSK-3 as benéfica;
8l método consiste en administrar al sujeto en necesidad de |la misma una
cantidad efectiva de un compuesto como se define en la reivindicacion 28.

45 El método de acuerdo con la reivindicacién 44, en donde la cantidad
efectiva del compuesto como se define en la reivindicaciéon 28 estd en el
rango de 0.05 mg a 2000 mg, preferiblemente de 0.1 mg a 1000 mg y
espeacialmente preferido de 0.5 mg a 500 mg por dia.
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