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1. Me refiero al auto dictado por ese Despacho y notificado por fijacién en lista el 27
de mayo de 2014 y a mi memorial de plazo del 20 de agosto de 2014,

2.  Con el fin de responder las objeciones expuestas por el Sefior Examinador en su
Concepto Técnico correspondiente al Oficio No. 6230, en relacion con las Excepciones a
la patentabilidad, la Claridad del capitulo reivindicatorio y el Nivel Inventivo de la
presente solicitud, me permito dirigir su atencidon a las siguientes modificaciones y
argurhentos tecnicos por medio de los cuales no solo se superan completamente dichas
objeciones sino que ademas se establece de manera incontrovertible la patentabilidad de

ta solicitud en estudio.
3. CAPITULO REIVINDICATORIO.

Tomando en consideracién los sefialamientos realizados por el sefior Examinador

respecto a las reivindicaciones estudiadas, me permito manifestar que es deseo del

solicitante madificar el capitulo reivindicatorio actualmente presentado.

Respecto a las modificaciones realizadas, me permito resaltar que éstas no implican
de ninguna manera una ampliacion al alcance de la solicitud, tal como fue originalmente
presentada, toda vez que se definen claramente los compuestos de férmula general I de
acuerdo con las ensefianzas de la descripcion y sin hacer referencia a materia no

patentable, tal y como se expone a continuacion:

. Rejvindicaciones 1, 2, 16 21. Corresponden respectivamente a las
reivindicaciones 1, 2, 16 y 21 actualmente presentadas, sin embargo se ha

eliminado la referencia a -NR°C(=0)R? de las definiciones de RE.

Dep. 2020 DIR.NUEVASCR
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. Reivindicaciones 3 a 15, 17 a 20 y 22 a 30. Corresponden
respectivamente a las reivindicaciones 3 a 15, 17 a 20 y 22 a 30 actualmente

presentadas.

) Nuevas Reivindicaciones 31 y 32. Reclaman los compuestos especificos:
trans-1-[4-(7H~-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-i!]-3-(4-{[2-
(trifluorometil}pirimidin—-4-ilJcarbonil } piperazin-1-it)ciclobutil]Jacetonitrilo y
{trans-3-(4-{[4-[(3-hidroxiazetidin-1-il)metil]-6-(trifluorometil}piridin-2-
ilJoxi}piperidin—-1-il)-1-[4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4=il)-1H-pirazol-1-
illciclobutil}acetonitrilo los cuales encuentran pleno soporte en el capitulo
reivindicatorio actualmente presentado, asi como en los ejemplos 7b y 157 la

descripcion.

. Nuevas Reivindicaciones 33 a 35. Corresponden respectivamente a las
reivindicaciones 31 a 33 actualmente presentadas y su dependencia ha sido

adaptada a la nueva numeracion,

. Nuevas Reivindicaciones 36 y 37. Reclaman composiciones que comprende
los compuestos de acuerde con las nuevas reivindicaciones 31 y 32, y
encuentran pleno soporte en el capitulo reivindicatorio actualmente

presentado, asi como en los ejemplos 7b y 157 la descripcion.

Las reivindicaciones 34 a 47 han sido eliminadas del capitulo reivindicatoric.

De esta forma, el capitulo reivindicatorio modificado esta constituido por 37
reivindicaciones, las cuales se refieren a realizaciones preferidas de la invencién que

cuentan con pleno sustento en la descripcion de la solicitud.

En relacion con las objeciones acerca de la claridad de las reivindicaciones 34 y 35,
cabe resaltar que en virtud de la eliminacién de dichas reivindicaciocnes, se han superado

las objeciones presentadas al respecto.

Asi las cosas, es evidente que el capitulo reivindicatorio ahora modificado es
totalmente claro y se encuentra debidamente sustentado en el texto de la descripcion,

ajustdndose totalmente a las disposiciones de la Decision Andina 486 de 2000.

4. EXCEPCION A LA PATENTABILIDAD.

De otro lado, el Sefior Examinador indica que el objeto de las reivindicacicnes 34 a
47 actualmente presentadas no seria patentable dado que se estaria haciendo referencia
a un método de tratamiento.
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Sobre este particular me permito sefialar que, las reivindicaciones 34 a 47 se han
eliminado del capitulo reivindicatorio modificado, y por lo tanto dicho capitulo

reivindicatorio no esta de ninguna manera dirigido a materia no patentable.

Por lo tanto me permito sefialar que el mencionado capitulo reivindicatorio
modificado se ajusta completamente a los requerimientos del Articulo 20 de la Decisién
Andina 486 de 2000.

5. NIVEL INVENTIVO DE LA SOLICITUD.

Ahora bien, el Sefor Examinador considera que los compuestos reclamados en la
presente solicitud carecerian de nivel inventivo frente a la combinacién de las ensefianzas
de los documentos: WO2007070514 (D1) y WO2009114512 (D2).

En este sentido, el sefior Examinador asegura que la persona normalmente
conocedora de la materia, excluiria el grupo tioéter (-S-) después del cicloalquilo y el
grupo amina (-NH-) después del heterocicio, de los compuestos que se conocen en el
documento D1, teniendo en cuenta que, en su opinidén, la estructura continda
manteniendo la misma distribucion estérica de las cargas y que los compuestos
alternativos reivindicados estan destinados a inhibir 1a proteina quinasa Janus. Por lo que
concluye que la reivindicacidon 1 de la solicitud se considera obvia y en consecuencia no

posee nivel inventivo.

Sobre este particular me permito sefialar que las ensefianzas de los
mencionados documentos D1 y D2 solas o en combinacidén, de ninguna manera

sugieren la estructura particular de los compuestos de la invencién.

Por lo tanto, con el animo de demostrar ante ese Despacho que el capitulo
reivindicatorio modificado es inventivo frente a la combinacién de las ensefianzas de los
documentos D1 y D2 atentamente me permito presentar las siguientes consideraciones

técnicas:

La estructura de los compuestos reclamados su__activid como

inhibidores_selectivos _de JAK1 de ninquna manera puede ser derivada de la
combinacién de las ensefianzas de los documentos D1 yD2.

La estructura quimica de los compuestos reclamados en la presente solicitud difiere
considerablemente de la estructura de aquellos compuestos revelados en los citados
documentos D1 y D2.

En este sentido, me permito sefialar que en realidad, no hay ninglin compuesto en
D1 que incluya un anillo ciclobutilo unido directamente a un anillo pirrol o pirazol,
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como en los compuestos reclamados en la presente solicitud, mucho menos un

compuesto con un grupo ciclobutilo unido a un anillo de piperazina o piperidina.

En conexidén con lo anterior, el sefor Examinador afirma que el compuesto del
ejemplo 682 del documento D1, tiene un anillo de ciclohexano. Sin embargo, el anillo
de ciclohexano no esta unido a un anillo de piperidina o piperazina como en los

compuestos de formula 1 reclamados en la presente solitud.

Contrario a los compuestos aqui reclamados, el anillo de ciclohexano del
Ejemplo 682 del documento D1 estd unido a un anillo de triazol aromatico a
través de un S-metileno, y tai anillo de triazol no es ni remotamente similar al anillo

de piperidina o piperazina saturado de los compuestos de la presente invencion.

Por lo anterior, es claro que no existe ninguna ensefianza y mucho menos alguna
sugerencia en el documento D1 en relacién con un anillo ciclobutilo unido directamente a

un anillo de piperidina o piperazina.

Ahora bien, a partir de la atenta lectura de las ensefianzas divulgadas en el
documento D2, es evidente que las diferencias estructurales entre los compuestos aqui
reclamados y aquellos revelados en D1, de ninguna manera son complementadas o

subsanadas por tal anterioridad D2.

Aunqgue los compuestos del documento D2 tienen un anillo ciclobutilo, los radicales
R% y R® de la formula II de D2 no pueden ser un anillo heterocicloalquilo, y mucho menos

un anillo de piperazina o piperidina como en los compuestos de la invencién.

En este punto cabe resaltar respetucsamente que el sefior Examinador ha
malinterpretado el término "heteroarilo de 5 miembros" para incluir heterociclos
saturados. Esta interpretacion es contraria a la definicion de "heteroarilo" encontrada en
D2, el cual establece que heteroarilo se refiere a "un heterociclo aromatico" (D2, pagina
7, linea 10).

. L Triazo! o heterociclo aromdtico que
anillo de piperidina o

piperazina

Presente Ejemplc 682 de D1 Férmula 1 de D2
invencion
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En consecuencia, dado que ni el documento D1 ni el documento D2 revelan ni
mucho menos sugieren la estructura especifica que se reclama, es evidente que
los compuestos reclamados en el capitulo reivindicatorio modificado son
inventivos en vista de las ensefianzas de los documentos sobre D1 y D2 solos o

en combinacion.

Por otra parte, me permito agregar que la formula general de los documentos D1 y
D2, generan miles de compuestos como resultado de la sustituciéon de los diferentes
radicales, razén por la cual, contrario a lo que afirma el seflor examinador, una persona
del oficio normalmente versada en la materia, no encontraria motivacién para derivar los
compuestos de la invencion a partir de D1 y D2, sino que necesitaria realizar pasos
adicionales a nivel experimental para elegir los radicales especificos y combinarlios de
manera tal, que lleve a la obtencidon de los compuestos reclamados en la presente

invencion.

En este sentido, muy respetuosamente me permito sefialar que la Unica motivacién
que tendria la persona versada en la materia para llegar a la estructura de los
compuestos reclamados, seria la revelacidon hecha por la presente invencién, por lo que
el andlisis de nivel inventivo realizado por el Sefior Examinador esta enmarcado dentro
de lo que en el ambito de las patentes se conoce como “hindsight”, o analisis "Ex post
facto”, toda vez que conociendo de antemano la invencion el Sefior Examinador esta
seleccionado partes especificas de las ensefianzas contenidas dentro de D1 y D2, y
modificandolas de manera que permitan construir la materia reclamada por la presente
solicitud, pasos que de ninguna manera podrian ser evidentes para la persona versada en

la materia en el momento en el cual se desarrolld la invencion.

En conexion con lo anterior, vale la pena resaltar que al tener conocimiento de la
invencidn es de esperarse que dichas modificaciones particulares de las ensefianzas de
D1 y D2 parezcan obvias, toda vez que ya se sabe de antemano que efectivamente estas
modificaciones resuelven el problema planteado; sin embargo, esta informacion no era
conocida por el inventor en el momento de desarrollar la invencién, por lo que no podria

tener certeza de la utilidad de realizar estos pasos.

Sumado a lo anterior, amablemente me permito agregar que come bien se detalla
en la descripcion de la presente solicitud, es innegable que los compuestos aqui
reclamados presentan una inesperada actividad como inhibidores selectivos de
la JAK1 por encima de la JAK2 (Ver la descripcién, Ejemplo A).

Por el contrario, en los documento D1 y D2 no se encuentra ninguna ensefianza
relacionada con la inhibicion selectiva de la JAK1 por encima de la JAK2. En lugar de ello,

la descripcion del documento D1 menciona que, en algunas realizaciones, "fos
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compuestos de la invencion son inhibidores selectivos de JAK1 o JAK2 mas que de la
JAK3 y/o TYK2" o que son “inhibidores selectivos de JAK2 (por efemplo, por encima de
JAK1, JAK3 y TYK2) (Ver D1, pagina 54, lineas 9-12).

Del mismo modo, los datos proporcionados para los compuestos revelados en el
documento D2 no muestra selectividad por la JAK1 por encima de la JAK2 (ver D2,
cuadro G, pagina 155, lineas 25-26).

Finalmente, y dentro de este marco de ideas, me permito referirme al sefialamiento
que hace el Tribunai de Justicia de la Comunidad Andina con respecto a las definiciones

de “obvio” y “evidente” en la evaluacién del Nivel Inventivo de una solicitud de patente®*:

"Resulta pertinente, a los efectos del articulo 4 de la Decisién 344, definir qué se
entiende por “obvio” y por “evidente” a fin de determinar qué se debe entender por nivel

inventivo.

Lo obvio es aquello que salta a la vista de manera clara y directa; lo “que se
encuentra o pone delante de los ojos, muy claro o que no tiene dificuftad”. Mientras que
lo evidente consiste en la "certeza clara y manifiesta de fa que no se puede dudar; cierto,
claro, patente y sin la menor duda”. De forma que algo que resulte obvio no es

necesariamente evidente; empero lo que es evidente, es también obvio.

En este orden de ideas, se puede concluir que una invencion goza de nivel inventivo
cuando a los ojos de un experto medio en el asunto de que se trate, se necesita algo mas
que la simple aplicacién de los conocimientos técnicos en la materia para llegar a ella, es
decir, que de conformidad con el estado de la técnica el invento no sea consecuencia
clara y directa de dicho estado.”

En vista de este sefialamiento, y a la luz de lo discutido en el presente memorial,
me permito resaltar que al no “saltar a la vista de manera clara y directa” a partir de los
documentos D1 y D2 los compuestos que son objeto de la presente invenci'o'n, y al no
tenerse "certeza clara y manifiesta” de que dichos compuestos brindarian una inesperada
actividad como inhibidores selectivos de la JAK1 por encima de la JAK2, es claro que los
documentos D1 y D2 no pueden de ninguna manera afectar el Nivel Inventivo de la

solicitud en estudio.

* Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina, PROCESO 192-1P-2005
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6. RECONOCIMIENTO DE LA PATENTABILIDAD DE LA PRESENTE SOLICITUD

EN_OTRAS OFICINAS DE PATENTES.

Finalmente y aparte de lo anteriormente mencionado, me permito sefialar que la
solicitud de patente en .cuestién ha sido reconocida como nueva e inventiva en la opinion
emitida por la Oficina de Patentes.' E-Europea (EPO) para la correspondiente solicitud
internacional PCT/U%2011/061374.

Ahora bien, ante todo es preciso sefalar gque con la infermacion mencionada
anteriormente de ninguna manera pretendo desconocer |la independencia de la que goza
la Superintendencia de Industria y Comercio’ al momento de analizar los méritos de
patentabilidad de una solicitud, de acuerdo con las disposiciones del Convenio de Paris
para la proteccion de la propiedad industrial.

Sin embargo, si considero de gran importancia resaltar el hecho de que la materia
técnica revelada en la solicitud de patente en cuestion ha sido catalogada como
novedosa, inventiva e industrialmente aplicable dentro de [a opinidn escrita emitida por
la Qficina de Patentes Europea con base en los mismegs documentos citados como estado
de la técnica, hecho que evidentemente representa un claro indicio de que la materia
técnica revelada en la solicitud de patente en cuestién cumple a cabalidad con los
requisitos de patentabilidad establecidos en la Decision 486 de 2000.

7. CONCLUSION.

Para finalizar me permito reiterar que el capitulo reivindicatorio modificado
presentado junto con este memaorial es totalmente claro al reclamar los compuestos de la
invencion, sin hacer referencia a excepciones a la patentabilidad, cumpliendo asi con lo
axigido por la mencionada Decision Andina 486 de 2000,

Por otro lade, en virtud de los argumentos discutidos con respecto a los documentos
D1y D2, se establecid de manera incontrovertible que los compuestos que son objeto de
la solicitud en estudio, de ninguna manera resultarian evidentes para la persona versada
en la materia a partir de las ensefanzas de tales documentos, demostrando

irrefutablemente la patentabilidad de la presente solicitud.

8. Anexo me permito presentar copia de las paginas 382 a 415 que corresponden al
capitulo reivindicatorio modificado, tal como se discutid en el presente memorial,

conformado por 37 reivindicaciones.

9. En vista de lo anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente la solicitud a
la luz de las modificaciones y los argumentos presentados y conceder el privilegio de

patente solicitado.
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Seior Superintendente,

IC&%ORE A RICAURTE

T.P, 53.215

Direccién para Notificaciones: notificacionespatentes@lloredacamacho.com
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la formula |:
' A

L/

Wi )
R )"

Y N

o3

X—N
4 -
R2
%W
ey
N
NTOH
|

0 una de sus sales farmaceuticamente aceptables; en donde:

XesCHoN;

Y es H, ciano, halo, alquilo C1.3 0 haloalquilo Cy_3;

ZesCR'oN;

Wes CHoN;

cuando W es CH, entonces L es O, S, C(R®),, C(=0), C(=O)N(R’),
C(=0)0, C(=0)C(R%);, S(=0), S(=0), S(=ON(R"), S(=O}N(R") o
C(=NR™N(R"); o

cuando W es N, entonces L es C(R®),, C(=0), C(=0)0, C(=OIN(R),
C(=0)C(R°)z, S(=0), S(=0)z, S(=0)N(R"), S(=0)N(R") 0 C(=NR"*)N(R');

R' R? R®y R’ son cada uno, de modo independiente, H, hidroxi, halo,

R3

alquilo C4_3 o haloalquilo Ci_3;

cada R® es, de modo independiente, hidroxi, alcoxi C4-4, fllior, alquilo

C1_4, hidroxi—alquilo Cq_4, alcoxi C4_s—alquilc C1_4 ¢ fluorcalquilo Ci_s;
‘ cada R® es, de modo independiente, H o alquilo Ci_g; 0
dos grupos R® junto con el atomo de carbono al que estan unidos,

| forman un anillo cicloalquilo de 3, 4, 5 6 6 miembros;
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R’ es H o alquilo C1g:

R’ es H, OH, CN, alcoxi C1_4 0 alquilo Ci_4;

o R"y R™, tomados junto con el resto C(=N)N al que estan unidos,
forman un anillo heterocicloalquilo de 4, 5, 6 é 7 miembros o un anilio
heteroarilo de 5 & 6 miembros;

A es H, alquilo Cqg, cicloalquilo C;_10, heterocicloalquilo Ca-10, arilo Cs-
10 © heteroarilo Ci.1p; en donde dicho alquilo Ci, cicloalquilo Ca 1o,
heterocicloalquilo Ca_1p, arilo Cg-10 ¥ heteroarilo Ci_1p estan cada uno
opcionalmente sustituidos con p sustituyentes R? seleccionados de modo
independiente; en donde p es 1, 2, 3, 4 6 5; siempre que, cuando L es O, S,
C(=0), C(=0)0, S(=0) o S(=0);, entonces A no es H;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo C1_s, haloalquilo C4_6, alquenilo Cpg, alquinilo C,_g, cicloalquilo
Cs-10, cicloalguil Cs.qg—alquilo Cy_4, heterocicloalquilo C,_40, heterocicloalquil
Cz-1g—alquilo Cy4, arilo Cgqg, aril Ce1p—alquilo Ci4, heteroarilo Ci_qo,
heteroaril Ci_ig—-alquilo Ci, -OR? -SR?® -S(=O)R°, -S(=0):R°, -
S(=0)RNR°R, -C(=O)R®, —C(=0)OR®?, -C(=O)NR°R', -OC(=O)R’, -
OC(=0)NR°R!, —=NR°R, —=NR°C(=0)OR¢, _NR°C(=0)NR?, -NR°S(=0),R? y —
NR°S(=O)2NRGR'; en donde dicho alquilo Ci-s, alguenilo Ca_, alquinilo Cas,
cicloalquilo Ca_10, cicloalquil Cjz jo-alquilo Ci., heterocicloalguilo Ca-1,
heterocicloalquil C,_ig—alquilo Ci4, arilo Cg.o, aril Ceio-alquilo Cis,
heteroarilo C4_1¢ y heteroaril Cq_1p—alquilo C4_4 estéan cada uno opcionalmente
sustituidos con 1, 2, 3 0 4 grupos R® seleccionados de modo independiente;

cada R®, R%, R, R®y R esta seleccionado, de modo independiente, de
H, alquilo C4.s, haloalquilo Cq_g, alquenilo Cog, alquinilo Cyp_s, cicloalquilo Ca-
10, cicloalquil C3_1g—alquilo C1_4, heterocicloalquilo Ca-1g, heterocicloalquil Cao
1o—alquilo Cq_a, arilo Cg_1q, aril Cs_1o—alquilo C1-4, heteroarilo Ci_1p y heteroaril
C1-1g—alquilo C4_4; en donde dicho alquilo C1, alquenilo Ca-g, alquinilo Cz_s,
cicloalquilo Cs_1g, cicloalquil Cj-1o—alquilo Ci, heterocicloalquilo Co_1q,

heterocicloalquil Co_io—alquilo Ci4, arilo Ce.1g, aril Cetg—alquilo Cis,
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heteroarilo Cy_4g y heteroaril Ci_1g—alquilo C1—4 estan cada uno opcionalmente
sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos R? seleccionados de modo independiente;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Cys,
haloalquilo Ci_s, alquenilo Cy-6, alquinilo C,_, cicloalquilo Cs_10, cicloalquil
Ci-1o~alquilo Cq_s, heterocicloalquilo C,_10, heterocicloalquil Co-1p—alquilo Ci-
4, arilo Ce_qq, aril Ce_1g—alquilo Cy_4, heteroarilo C4_19 y heteroaril C1_jp—alquilo
C1.4; en donde dicho alquilo Cq_, alquenilo Co, alquinilo Ca_g, cicloalquilo
Cs_10, cicloalquil Cs_jo—alquilo C4_4, heterocicloalguilo Cy_10, heterocicloalquil
Co-1o—alquilo Ci, arilo Cgqo, aril Ceio—alquilo Cq, heteroarilo Cioig ¥
heteroaril Cq-1g—alquilo C1-4 estan cada uno opcionalmente sustituidos con 1,
2, 3 6 4 grupos RY seleccionados de modo independiente;

cada RY esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo C1_s, haloalguilo Ci_s, alquenilo Cys, alquinilo Ca, cicloalquilo
Cs_7, cicloalquil Cs.7—alquilo C1-3, heterocicloalquilo C,_;7, heterocicloalquil Ca-
~alquilo Ci_3, fenilo, fenil-alquilo Cy.3, heteroarilo Ci_;, heteroaril Ci_7—
alquilo Ci_s, —OR®', ~SR®', ~S(=O)R®", -S(=0),R"!, -S(=0),NR*'R"'-, -
C(=O)R®", -C(=0)OR™, -C(=ONR®'R", -OC(=0)R", -OC(=O)NR*'R", -
NR*'R", -NR*'C(=0)R"", -NR®'C(=0)OR", NR'C(=O)NR?,
NR®'S(=0)R?! y -NR°'S(=0),NR®'R"": en donde dicho alquilo C1_s, alquenilo
Cos, alquinilo C,, cicloalquilo Cs7, cicloalquil Caralquilo Ci_3,
heterocicloalquilo C,.7, heterocicloalquil Ca_7—alquilo C1_3, fenilo, fenil-alquilo
Ci-3, heteroariio Ci7 y heteroaril Ci_7—alquilo Cjy.3 estan cada uno
opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de modo
independiente;

cada R*", R, R", R* y R" estd seleccionado, de modo
independiente, de H, alquilo Ci_s, haloalquilo C4.¢, alquenilo Co, alquinilo
Co-s, cicloalquilo C;-7, cicloalquil Csr—alquilo Cy_3, heterocicloalquilo Cs.7,
heterocicloalquil C,_7—alquilo Cq-3, fenilo, fenil-alquilo C4_3, heteroarilo C17 v
heteroaril Ci_s—alquilo C4.3; en donde dicho alquilo Ci, alguenilo Co,
alquinilo C,_g, cicloalquilo C3-7, cicloalquil Cs_7—alquito C4-3, heterocicloalquilo
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C,_7, heterocicloalquil C;.7—alquilo C4-3, fenilo, fenil-alquilo C4.3, heteroarilo
C1-7 y heteroaril Cq_y—alquilo C4_3 estan cada uno opcionalmente sustituidos
con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de modo independiente;

cada R®' esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Cy.,
haloalquilo C4_4, alquenilo C,_s, alquinilo C,_g, cicloalguilo Cs_7, cicloalquil Ca-
7—alquilo C4_3, heterocicloalquilo C,_7, heterocicloalquil C,_7—alquilo Ci_3,
fenilo, fenil-alquilo Ci-3, heteroarilo Ci_7 y heteroaril Ci_y—alquilo Cy_3; en
donde dicho alquilo Cis, alquenilo C,_g, alquinilo C.g, cicloalquilo Ci-7,
cicloalquil Cs_7—alquilo Ci_3, heterocicloalquilo C,7, heterocicloalquil Co7—
alquilo C4.3, fenilo, fenil-alquilo C4_3, heteroarilo C4-7 y heteroaril C4_y—alquilo
Ci-3 estan cada uno opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 & 4 grupos R"
seleccionados de modo independiente;

cada R" esta seleccionado, de modo independiente, de ciano, halo,
hidroxi, alquilo Ci4, haloalquilo C4_4, alcoxi Cy4, haloalcoxi Ci4, amino,
alquil C4_4—amino, dialguil Ci4—amino, hidroxi-alquilo Cis4, alcoxi Cis—
alquilo Cq4, ciano—alquilo Cq_4, tio, alquil C4_g—tio, alquil C4_g—sulfinilo, alquil
Ci-s—sulfonilo, carbamilo, alquil Ci_s—carbamilo, di(alquil Cis)carbamilo,
carboxi, alquil Cy_g—carbonilo, alcoxi Ci_g—carbonilo, alquil Ci_g
carbonilamino, alquil Ci_g—sulfonilamino, aminosulfonilo, alquil Ci_¢—
aminosulfonilo, di(alquil Cq_g)aminosulfonilo, aminosulfonilamino, alquil Ci_s—
aminosulfonilamino, di(alquil Cq_s)aminosulfonilamino, aminocarbonilamino,
alquil C4.g—aminocarbonilamino y di(alquil Ci_g)aminocarbonilamino;

mes0,162;y

nes0,1,2,364.

2. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 ¢ una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesCHoN,;

Y es H, ciano, halo, alquilo C_3 0 haloalquilo Cq_3;

ZesCR'oN:
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WesCHaN;

cuando W es CH, entonces L es O, S, C(R%),, C(=0), C(=0)N(R"),
C(=0)0, C(=0)C(R%)z, S(=0), S(=0)z, S(=OIN(R") 0 S(=0)2N(R"); 0

cuando W es N, entonces L es C(R®),, C(=0), C(=0)0, C(=ON(R),
C(=0)C(R%)z, S(=0), $(=0)z, S(=O)N(R’) 0 S(=01:N(R");

R' R?, R®y R* son cada uno, de modo independiente, H, hidroxi, halo,
alquilo. C1-3 0 halcalquilo Cq_3;

cada R® es, de modo independiente, hidroxi, alcoxi Cy_4, fltior, alquilo
C1-4, hidroxi—alquilo Cq_4, alcoxi C1_s—alquilo C1_4 o fluoroalquilo Cq_s;

cada R® es, de modo independiente, H o alquilo C1_4; 0

dos grupos R® junto con el atomo de carbono al que estan unidos,
forman un anillo cicloalquilo de 3, 4, 5 6 6 miembros;

R” es H o alquilo Cy_s;

A es alquilo C4_g, cicloalquilo C3.10, heterocicloalquilo Cz-19, arilo Ce_10
o heteroarilo Ci_1p; en donde dicho alquilo Ci, cicloalquilo Cga 1o,
heterocicloalquilo Ca_1g, arilo Cs-10 y heteroarilo Ci_1p estdn cada uno
opcionalmente sustituidos con p sustituyentes R® seleccionados de modo
independiente; endondepes1,2,3,4¢5;

cada R? esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo C4_s, haloalquilo Cy_s, alquenilo C,.s, alquinilo Cag, cicloalquilo
Cs-10, cicloalquil Cs_1g—alquilo C1.4, heterocicloalquile Ca-49, heterocicloalquil
Cz-10—alquilo Cy4, arilo Ce.10, aril Csio—alquilo Ci, heteroarilo Cy.qg,
heteroaril Ci_tg—alquilo Cis, —OR? -SR® -S(=O)R®, -S(=O)R°, -
S(=0%LNR°R’, —C(=O)R?, -C(=0)OR?, -C(=O)NR°R!, -OC(=O)R°, -
OC(=O)NR°R', -NR°R', -NR°C(=0)R?, —-NR°C(=0)OR?, -NR°S(=0),R? y ~
NR°S(=0):NR°R": en donde dicho alquilo Ci.¢, alquenilo C,.s, alquinilo Cp_g,
cicloalquilo Cj.10, cicloalquil Cs_qo—alquilo Ci_s, heterocicloalquilo Cgi_1g,
heterocicloalquil Co_io-alquilo Ci_s, arilo Cgoqo, aril Ce-qo—alquilo Cis,
heteroarilo C1_1p y heteroaril Ci_1g—alquilo C1_4 estan cada uno opcionalmente

sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos RY seleccionados de modo independiente;
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cada R? R°, RY R°y R' esta seleccionado, de modo independiente, de
H, alquilo C4_, haloalquilo C1_s, alquenilo C,_s, alquinilo Cs_g, cicloalquilo Ca-
10, cicloalquil Ca_1¢-alquilo Cq.4, heterocicloalquilo C,_1q, heterocicloalquil Ca-
1p—alquilo Cq-4, arilo Cg_1q, aril Cs-1g—alquilo Ci_4, heteroarilo Ci_1p y heteroaril
Ci_1p—alquilo Ci_4; en donde dicho alquilo C4_, alquenilo Cs—, alquinilo Cos,
cicloalquilo Cs_1g, cicloalquil Cj_ig—alquilo Ci_s, heterocicloalquilo Cs_1g,
heterocicloalqui! Cy_ig—alquilo Cy4, arilo Ce1g, aril Cep-alquilo Ci.q,
heteroarilo Cy-1¢ y heteroaril Ci_1p—alquilo Cy_4 estan cada uno opcionalmente
sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos RY seleccionados de modo independiente;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Ci_s,
haioalquilo C4_g, alquenilo Cs_g, alquinilo Co-s, cicloalquilo Cs_y0, cicloalquil
Ca_1o—alquilo C14, heterocicloalquilo Ca_1g, heterocicloalquil C;.1e—alquilo Cy-
4, arilo Cg_1p, aril Cg_yp—alquilo C1_4, heteroarilo C1_1g y heteroaril Cy_1g—alquilo
Ci-4; en donde dicho alquilo C4_, alquenilo Ca, alquinilo Ca_s, cicloalquilo
Cs_1g, cicloalquil Cs_qg—alquilo Cq_4, heterocicloalquilo Cs_1g, heterocicloalquil
Cooig-alquilo Cq4, arilo Cg_1g9, aril Cs-1g—alquilo Ci, heteroarilo Ci_1p ¥y
heteroaril C1-1p—alquilo C1_4 estan cada uno opcionalmente sustituidos con 1,
2, 3 6 4 grupos RY seleccionados de modo independiente;

cada R° esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo C4_g, haloalquile Cy_, alquenilo Cz_5, alquinilo C,, cicloalquilo
Cs7, cicloalquil C3_7—alquilo C4_3, heterocicloalquilo C,_7, heterocicloalquil Co-
7—alquilo C4_3, fenilo, fenil-alquilo Ci_3, heteroarilo C,_7, heteroaril Ci_7—
alquilo Ci_3, —OR*', -SR?', -S§(=0)R"', —-S(=0),R"!, -S(=0)LNR®'R", —
C(=0)R"", —C(=0)OR*", —C(=O)NR®*'R", —OC(=0)R®", ~OC(=O)NR*'R"!, -
NR*'R",  —-NRY'C(=O)R", -NR'C(=O)OR?', -NR®'C(=O)NR"",
NR'S(=0),R?" y -NR®'$(=0),NR*'R""; en donde dicho alquilo C1_g, alquenilo
Cog, alquinilo Cé_s, cicloalquilo Cs7, cicloalquil Cs_r—alquilo Ciq_3,
heterocicloalquilo C,_7, heterocicloalquil Co_7—alquilo C4_a, fenito, fenil-alquilo

Ci-3, heteroarilo Ci.; y heteroaril Ci_s—alquilo Cj_3 estan cada uno
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‘ opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 ¢ 4 grupos R" seleccionados de modo
independiente;
cada R, R, R¥, R® y R™" esta seleccionado, de modo
independiente, de H, alquilo Cs_, halcalquilo C1, alquenilo Ca, alquinilo
Cs, cicloalquilo C;-7, cicloalquil Cs_7—alquilo C4_3, heterocicloalquilo Cq_7,
‘ heterocicloalquil Co-7—alquilo Cy_3, fenilo, fenil-alquilo C1-3, heteroarilo C17 y
‘ heteroaril Cq_—alquilo Ci-3; en donde dicho alquilo Ci, alquenilo Cys,
| alquinilo C,_g, cicloalquilo C3, cicloalquil Cs-7—alquilo C4-3, heterocicloalguilo
Co_7, heterocicloalquil C,_7—alquilo C4_3, fenilo, fenil-alquilo C4_3, heteroarilo
‘ C1-7 ¥ heteroaril C,_7—alquilo Cy_3 estan cada uno opcionalmente sustituidos
con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de modo independiente;
cada R°! esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Cy_g,
haloalquilo C1-s, alquenilo C,_s, alquinilo C,_s, cicloalquilo Cs_7, cicloalquil Ca-
7—alquilo Ci.3, heterocicloalquilo C,_7, heterocicloalquil C;_7—alquilo Ci_3,
fenilo, fenil-alquilo C;_s, heteroarilo Cs.; y heteroaril Ci_7—alquilo Ci-3;, en
donde dicho alquilo Ci_s, alquenilo Cj, alguinilo C,.s, cicloalquilo Cay,
cicloalquil Cs.7—alquilo Cy_3, heterocicloalquile C,7, heterocicloalquil Cp_7—
alquilo C4_3, fenilo, fenil-alquilo C4-3, heteroarilo C1.7 y heteroaril Cy_—alquilo
C_3 estan cada unc opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos R" |
seleccionados de modo independiente; ‘
cada R" esta seleccionado, de modo independiente, de ciano, halo,
hidroxi, alquilo Cjy4, haloalquilo Ci_4, alcoxi Ci, haloalcoxi Cis, amino,
alquil C1—4—amino, dialquil C1_4~amino, tio, alquil Ci_g—tio, alguil Cy_—sulfinilo,
alguil Ci_e—sulfonilo, carbamilo, alquil Ci—carbamilo, di(alquil Ci-
gjcarbamilo, carboxi, alquil C4_g—~carbonilo, alcoxi Cs_g—carbonilo, alquil Ci_s—
carbonilamino, alquil Ci_g—sulfonilamino, aminosulfonilo, alquil Cie—
aminosulfonilo, di(alqui! Cs_g)aminosulfonilo, aminosulfonilamino, alquil Cy¢—
aminosulfonilamino, di(alquil Ci_g)aminosulfonilamino, aminocarbonilamino,
alquil C1_s—aminocarbonilamino y di(alquil C4_g)aminocarbonilamino;

mes0,102;y
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nes0,1,2 364.

3. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 ¢ 2 o una de

sus sales farmacéuticamente aceptables, en donde X es N.

4, El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 3 0 una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde Zes N.

5. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 3 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde Z es CH.

6. El compuestc de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 5 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde W es N.

7. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 6 o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables, en donde L es C(R%); C(=0), C(=0)O,
C(=0)N(R"), S(=0),, S(=0)N(R") 0 C(=NR™)N(R").

8. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 7 o0 una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde R® es H, R” es H o metilo y R™ es CN.

9. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 5 0 una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde W es CH.

\2
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10.  El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 9 o una de sus

sales farmacéuticamente aceptables, en donde L es O,

11. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciocnes 1 a 10 o una de sus sales farmaceuticamente aceptables, en

donde Y es ciano.

12. El compuestoc de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11 o una de sus sales farmaceuticamente aceptables, en
donde R, R?, R*y R* son cada uno H.

13. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 12 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en

donde n es Q.

14. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 13 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en

donde mes 1.

15. ElI compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 14 o0 una de sus sales farmaceuticamente aceptables, en
donde A es H, metilo, etilo, propilo, isopropilo, isobutilo, sec—butilo, 1,2—
dimetilpropilo, 1-{ter-butil)metilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, un anillo tetrahidropirano, un anillo pirrolidina, un anillo
piperidina, un anillo piridina, un anillo pirimidina, un anillo tiazol o un anillo
pirazina, cada uno de los cuales estd opcionalmente sustituido con p
sustituyentes R® seleccionados de modo independiente; siempre que, cuando
Les O, S, C(=0)}, C(=0)0, S(=0} o0 $(=0),, entonces A no sea H.

13
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16. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 15 0 una de sus sales farmaceuticamente aceptables, en
donde cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo Cq, haloalquile Cis, ~OR?, —SR?, -S(=0)R®, -S(=0);R", —
S(=ORNR®R!, -C(=0)R®, -C(=O)OR? -C(=O)NR°R', -OC(=O)R°, -
OC(=0)NR®R', -NR°R{, —-NR°C(=0)R?, -NR°C(=0)OR?, -NR°S(=0),R? y —
NR°S(=0),NR®R" en donde dicho alquilo Cy_s esta opcionalmente sustituido

con 1, 2, 3 6 4 grupos RY seleccionados de modo independiente.

17. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 15 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo C1-s, haloalquilo Cq, cicloalquilo Cs.7, heterocicloalguilo Cz_7, —OR?,
—C(=0)OR? o -NR°R" en donde dicho alquilo Ci_s estd opcionalmente
sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R® seleccionados de modo independiente; y
en donde cada R?, R® y R' esta seleccionado, de modo independiente, de H,

alquilo C4-g y haloalquilo C1_s.

18. El compuesto de acuerdoc con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 17 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciang,
alquilo C+-g, haloalquilo C+_, cicloalquilo C3-7, heterocicloalquilo Cz7, —OR®",
~§(=0)R", —S(=0},NR®'R", ~C(=0O)R®", -C(=0)OR?*' y —-NR*'R""; en donde
dicho alquilo C4_g, cicloalquilo Cs_7, heterocicloalquilo C,_7 y estan cada uno
opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 & 4 grupos R" seleccionados de modo

independiente.

19. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 17 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en

donde cada R? estd seleccionado, de modo independiente, de

1
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heterocicloalquilo Cz_7, —OR®', =NR®'R™; en donde dicho heterocicloalquilo
C,_7 esta opcionalmente sustituido con 1 6 2 grupos R" seleccionados, de
modo independiente, de fluoro, OH, alquilo C4_3, alcoxi C1-3 e hidroxi-alguilo
Cis; y en donde cada R¥, R* y R™ estan seleccionados, de modo

independiente, de H, cicloalquilo Cs-7 y alquilo Cy_s.

20. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 18 o una de sus sales farmacéuticamente aceptables, en
donde cada R" estd seleccionado, de modo independiente, de fluoro, OH,

alquilo C4_3, alcoxi Cy_3 e hidroxi—alquilo C4.

21.  El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN;

ZesN;

R', R*y R’ son cada uno H;

Y es ciano;

W es N y L es C(R®),, C(=0), C(=0)N(R"), S(=0)z 0 S(=0):N(R"); 0

WesCHyLesO,

A es alquilo C_g, cicloalquilo Cs.19, heterocicloalgquilo Ca_q0, arilo Ce_1o
o heteroarilo Ci_1p; en donde dicho alquilo Ci, cicloalquilo Cs_1q,
heterocicloalquilo C_1o, arilo Cs.19 y heteroarilo Ci_ estan cada uno
opcionalmente sustituidos con p sustituyentes R® seleccionados de modo
independiente; endonde pes 1,2, 3,406 5;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
nitro, alquilo Ci_s haloalquilo Cis, ~OR?, —SR?, —S(=0)R®, —S(=0);R°®, —
S(=ORNR°R|, -C(=O)R°, -C{=O)OR?® -C(=O)NR°R!, -OC(=O)R°, -
OC(=0INR°R’, -NR°R", -NR°C(=0)R?, —_NR°C(=0)OR®, —-NR°S(=0),R? y -
NR®S{=0%NR®R"; en donde dicho alquilo C_s esta opcionalmente sustituido

con 1, 2, 3 6 4 grupos R? seleccionados de modo independiente;
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cada R? esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo Ci_s, haloalquilo C1g, cicloalquilo Cs_7, heterocicloalquilo Ca_7, -OR?!,
—S(=0)%R™, ~§(=0),NR®*'R", —_C(=0)R"', ~C(=0)OR*' y -NR*'R"; en donde
dicho alquilo Ci_g, cicloalguilo Cs_7, heterocicloalquilo C,_7 estan cada uno
opcionalmente sustituidos con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de modo
independiente;

cada R?, R®, R%, R® y R' esta seleccionado, de modo independiente, de
H, alquilo C4_s y haloalquilo C1_g;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Ci.s ¥
haloalquilo C1-g;

cada R, R, R", R®" y R estd seleccionado, de modo
independiente, de H, alquilo C1_s y haloalquilo Ci_g;

cada R®' esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo Cis ¥
haloalquifo C1-s;

nesQ;y

mes1.

22. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN;

ZesN;

R' R?y R® son cada uno H;

Y es ciano;

W es Ny L es C(R®),, C(=0), C(=O)N(R”), S(=0)2 0 S(=0),N(R"); 0

Wes CHyL es O

A es alquilo Cy_s, cicloalquilo Ca_10, heterocicloalquilo Ca_s0, arilo Ce_10
o heteroarilo Ci_ip; en donde dicho alquilo Cis, cicloalquilo Cs-qq,
heterocicloalquilo Ca_19, arilo Cs_10 y heteroarilo Ci_ip estdn cada uno
opcionalmente sustituidos con p sustituyentes R® seleccionados de modo

independiente; en donde pes 1,2, 3,46 5;
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cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo Cy_g, haloalquilo C1_g, -OR® 0 —=NR°R'; en donde dicho alquilo Ci.s
esta opcionalmente sustituido con 1, 2, 3 ¢ 4 grupos R® seleccionados de
modo independiente;

cada RY estd seleccionado, de modo independiente, de
heterocicloalquilo Co_7 y -NR®'R"; en donde dicho heterocicloalquilo Cz_7
esta opcionalmente sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de
modo independiente;

cada R" esta seleccionado, de modo independiente, de alquilo C1q;

cada R?, R® y R' esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4_ y haloalquilo C1_;

cada R?', R®' y R" esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4— y haloalquilo Ci_g;

nesQ0;y

mes 1.

23.  El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN,

ZesN;

R', R? y R® son cada uno H;

Y es ciano;

W es Ny L es C(R%);, C(=0), C(=O)N(R"), S(=0), 0 S(=0):N(R");

R® es H;

R’ es H o metilo;

A es metilo, etilo, ciclopropilo, fenilo, un anillo pirrolidina, un anillo
piperidina, un anillo piridina, un anillo pirimidina, un anillo tiazol o un anillo
pirazina; cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con p
sustituyentes R® seleccionados de modo independiente; en donde p es 1, 2 6
3;
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cada R? esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo Cq_s, haloalquilo C4, -OR® 0 —NR°R'; en donde dicho alquilo C1_
esta opcionalmente sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R? seleccionados de
modo independiente;

cada RY estd seleccionado, de modo independiente, de
heterocicloalquilo Co7 y -NR*'R": en donde dicho heterocicloalquilo C,_y
esta opcionalmente sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de
modo independiente;

cada R" es, de modo independiente, alquilo Ci_s;

cada R?, R° y R' esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo Ci_g y haloalquilo C1_g;

cada R*", R*' y R" esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo Ci_s y haloalquiio Ci_s;

nesO;y

mes 1.

24, El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN;

ZesN,;

R', R?y R® son cada uno H;

Y es ciano;

WesCHyLesO;

R®es H;

R’ es H o metilo;

A es fenilo, que estd opcionalmente sustituido con p sustituyentes RS
seleccionados de modo independiente; en dondepes 1,2 0 3;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,

alquilo C1_s, haloalquilo C1_s, ~OR? 0 -NR°R"; en donde dicho alquilo Cy_s
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estd opcionalmente sustituido con p grupos Rg seleccionados de modo
independiente;

cada RY estd seleccionado, de modo independiente, de
heterocicloalquilo C,7 y ~NR®'R™: en donde dicho heterocicloalquilo Ca-7
esta opcionalmente sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R" seleccionados de
modo independiente;

cada R" es, de modo independiente, alquilo C1s;

cada R?, R® y R' esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4— y haloalguifo Cy_g;

cada R¥', R®' y R™ esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4_ y haloalquilo C1_g;

nesQ;y

mes 1.

25.  El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN;

ZesN;

R', R? y R® son cada uno H;

Y es ciano;

W es Ny L es CR®, C(=0), C(=0)0, C(=ON(R"), S(=0),,
S(=0):N(R") 0 C(=NR™)N(R’); o

WesCHylLesO;

R%es H;

R’ es H o metilo;

R™ es CN;

A es H, metilo, etilo, propilo, isopropilo, isobutilo, sec—butilo, 1,2—
dimetilpropito, 1-(ter-butil)metilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, un anillo tetrahidropirano, un anillo pirrolidina, un anillo

piperidina, un anillo piridina, un anillo pirimidina, un anillo tiazol ¢ un anillo
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pirazina; en donde said metilo, etilo, propilo, isopropilo, isobutilo, sec-butilo,
1,2—dimetilpropilo, 1-(ter-butil)metilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, un anillo tetrahidropirano, anillo pirrolidina, anillo piperidina,
anillo piridina, anillo pirimidina, anillo tiazol y anillo pirazina estéan cada uno
opcionalmente sustituidos con p sustituyentes R? seleccionados de modo
independiente; siempre que, cuando L es O, S, C(=0), C(=0)0O, S(=0} o
S(=0),, entonces A no sea H;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo Cy_6, haloalquilo Cy_g, cicloalquilo Ca7, heterocicloalquilo C,-7, —“OR?,
—C(=0)OR?* o -NR°R"; en donde dicho alquiloc Cis esta opcionalmente
sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R seleccionados de modo independiente; y
en donde cada R®, R® y R' esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4_s y haloalquilo Cq_g;

cada R° estéd seleccionado, de modo independiente, de
heteracicloalquile Co_7, —OR?’, =NR®'R™; en donde dicho heteracicloalquilo
C,_7 esta opcionalmente sustituido con 1 6 2 grupos R" seleccionados, de
modo independiente, de fluoro, OH, alquilo Ci-3, alcoxi C1_3 e hidroxi—alquilo
Cis; y en donde cada R¥', R® y R estan seleccionados, de modo
independiente, de H, cicloalquilo Cs_7 y alquilo Ci_g;

pes1, 263

mes1y

nes0.

26. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 0 una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde:

XesN,

ZesN;

R', R? y R® son cada uno H;

Y es ciano;

20
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Wes Nyl es C(R%),, C(=0), C(=0)0, C(=O)N(R"), S(=0), o
S(=0)N(R"); 0

WesCHyLesO;

R®es H;

R” es H o metilo;

A es metilo, etilo, propilo, isopropilo, isobutilo, sec-butilo, 1,2—
dimetilpropilo, 1-(ter-butil)metilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo,
ciclohexilo, fenilo, un anillo tetrahidropiranc, un anillo pirrolidina, un anillo
piperidina, un anillo piridina, un anillo pirimidina, un anillo tlazol o un anillo
pirazina;, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con p
sustituyentes R® seleccionados de modo independiente;

cada R® esta seleccionado, de modo independiente, de halo, ciano,
alquilo Ci_g, haloalquilo Cy_e, cicloalquilo C;-7, heterocicloalquilo C,—;, —OR?,
—C(=0)OR? o ~NR°R" en donde dicho alquilo Ci_s estd opcionalmente
sustituido con 1, 2, 3 6 4 grupos R seleccionados de modo independiente; y
en donde cada R?, R® y R esta seleccionado, de modo independiente, de H,
alquilo C4_g y haloalguilo Ci_g;

cada R? estd seleccionado, de modo independiente, de
heterocicloalquilo Cz_7, —OR?", ~NR®'R™"; en donde dicho heterocicloalquilo
C,.7 esta opcionalmente sustituido con 1 & 2 grupos R" seleccionados, de
modo independiente, de fluoro, OH, alquilo C4_3, alcoxi C1_3 € hidroxi-alquilo
Cia; y en donde cada R?', R®' y R" estan seleccionados, de modo
independiente, de H, cicloalquilo Cs 7y alquilo Ci_g;

pes1,263;

mes 1y

nesO.

27. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-2, 21-23 y 25-26, en donde dicho compuesto tiene la

formula 1V:

2\
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N._
//
S
—
N
NT

0 una de sus sales farmacéuticamente aceptables.

28. El compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-2, 21-22 y 24-26, en donde dicho compuesto tiene la

formula V:

A
L/
)
N

N”\
o I
H

o una de sus sales farmaceéuticamente aceptables.

29. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, seleccionado
de: |
3—[(4~{3~{cianometil}~3—-[4—{7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-

22
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pirazol-1-illciclobutil}piperazin—1~il)metill-5—fluorobenzonitrilo;
3—-[(4—{3—(cianometil}-3—[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—~il}-1H-
pirazol-1-illciclobutil}piperazin—-1-il)metil]l-6—(dimetilamino)}-2—
fluorobenzonitrilo;
4—{3—(cianometil}-3—-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-iljcictobutil}—-N-[{4—fluocro—-2—(trifluorometil)fenillpiperazin—1-carboxamida,
{3—-(4—{[(2S }-2—metilpirrolidin—1—ilJcarbonii}piperazin—1-il}—1-{4—(7H~
pirrolo[2,3—d]pirimidin-4—il)}-1H-pirazo!-1-ilJciclobutil}acetonitriio;
{3—(4-{[(2S)-2—etilpirrolidin—1-il]Jcarbonil}piperazin—1-il}—1-[4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[3—fluoro—2—(trifluorometillisonicotinoil)piperazin—1-il}-1-[4—
(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1-il]ciclobutif}acetonitriio;
[1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-ilj}-3—(4—{[2-
(trifluorometil)pirimidin—4—il]carbonil}piperazin—1—il)ciclobutillacetonitrilo;
{3-[4—(3,5—difluorobenzoil)piperazin—1-il]-1-[4—7H-pirrolo[2,3—
d)pirimidin—4-il}-1H-pirazoi—1-iiJciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[(2—cloro—5-fluoropiridin—3—il)carbonillpiperazin—-1-il}—1-[4—
(7H—pirrolof2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1—il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4~[(5-fluoropiridin—3—il)carbonillpiperazin—1-il}-1-[4—{7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[2~(difluorometil)-3-fluoroisonicotinoilpiperazin—1—il}—1-{4—
(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il)-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
3—[(4-{3—{ cianometil}-3—{4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}piperazin—1—il)carbonil]-5—fluorobenzonitrilo;
[1-[4— 7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin~4—il)}-1H—pirazol-1-il}-3—-(4-{[4—
(trifluorometil)}-1,3~tiazol-2-iljcarbonil}piperazin—1-il)ciclobutil]acetonitrilo;
[1~[4~(7H-pirrolo[2,3—d)pirimidin—4—il}-1H-pirazol—1-il}-3—-(4—{[6—
(trifluorometil)pirazin-2-ilicarbonil}piperazin—1-il)ciclobutil]acetonitrilo;
{3-[4—(3,4—difluorobenzoil)piperazin—1-il]-1-{4—(7H-pirrolof2,3-
d}pirimidin—4-il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

23
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{3-[4—(2~cloro-3,6—diflucrobencil)piperazin—1-il]-1-{4—7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il}~1H-pirazol-1-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{3 4-[3-fluoro—-5trifluorometil)benzoillpiperazin-1-il}-1-{4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol—1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[2—fluoro—4—(trifluorometil)benzoillpiperazin—1-il}-1-[4—(7H~
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;
{3-[4—(pirrolidin—1-ilcarbonil)piperazin—1-il}-1-{4—(7H-pirrolo[2,3—
d)pirimidin—4—il)-1H-pirazoi-1-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)—1H—pirazol-1-il]-3—(4—{[6~
(trifluorometil)piridin—2—il]Jcarbonil}piperazin—1-il)ciclobutil}acetonitrilo;
{3—-(4—{[6—(difluorometil)piridin—2—illcarbonil}piperazin—1-il1-{4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-ilJciclobutil}acetonitriio;
{3—{4-[2—-fluoro-3—(trifluorometil)benzoil]piperazin—1—il}—1-[4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[(5—Fluoropiridin—3—il)metil)piperazin—1—il}—1-[4—7H-pirrolo[2,3—
dlpirimidin—4—il}-1H—pirazol—1-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4-[(2—-isopropilpirimidin—4—il)carbonil]piperazin—1-if}—1—[4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1i-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4—(piperidin—1—ilcarbonil)piperazin—1—il]|-1-[4—7H~pirrolo[2,3—
dlpirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4—[4—fluoro-3—{trifluorometoxi)benzail]piperazin-1-il}-1-{4—(7H-
pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}~1H-pirazol-1-ilciclobutil}acetonitrilo;
{3—(4—~{[3~flucro-5—(trifluorometil)piridin—2—il]Jcarbonil}piperazin—1—il)}—
1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{3—{4~[4—clorobenzoil)piperazin—1-il}—1-[4—(7H—pirrolo[2,3—
d)pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-ilciclobutillacetonitrilo;
{3-{4-[2-fluoro—4—(trifluorometil)benzoillpiperazin—1-il}—1-[4—-(7H-
pirrolo{2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
4—{3—(cianometil}-3—[4—~(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-ilJciclobutil}-N,N—dimetilpiperazin—1-carboxamida;
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{3—(4—{3-[(dimetilamino)metil]-5—fluorobenzoil}piperazin—1-il}-1-[4—
(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-iljciclobutil}acetonitrilo;

{3—{4—{3-[(dimetilamino)metill-5-fluorobencil}piperazin—1-il}-1-{4—
(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{3-[4—(stilsulfonil)piperazin—1-il}-1-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—
ill-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{3—[4—(ciclopropilsulfonil)piperazin—1—il}-1-{4— 7H—pirrolo[2,3-
d]pirimidin—4—il)-1H—-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrio;

4-{3—(cianometil)-3-[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol—
1—illciclobutil}-N,N-dimetilpiperazin-1—sulfonamida;

4—{3—(cianometil)}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4-il)-1H-pirazol-
1—il]ciclobutil}-N—etil-N-metilpiperazin—1—carboxamida;

{3{4~[3-[(dimetilamino)metil]|-5—(trifluorometil)benzoil)piperazin—1—
il}=1-[4—7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetenitrilo;

{3—[4—(3—fluoro-5-{[(2S }-2—metilpirrolidin—1-ilmetil}fenoxi)piperidin—
1—-il]-1-[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;

{3—(4-{3—[(dimetilamino)metil]-5—fluorofenoxi}piperidin—1-il}-1-[4—
(7H—-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il)—1H—pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

[1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-il}-3—{4—{[2—
(trifluorometil)pirimidin—4—il]carbonil}piperazin—1-il)ciclobutifjacetonitrilo—d1; y

o una sal farmacéuticamente aceptable de cualquiera de los antes

mencionados.

30. El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, seleccionado
de:

3-[(4—{cis—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}piperazin—1-il)carbonil]-5—
[(dimetilamino)metillbenzonitrilo;
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3-[(4-{trans—-3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—if)-
1H—pirazol-1-il]ciclobutil}piperazin—1—il)metil}-5-
[(dimetilamino)metil]benzonitrilo;

3-[(4—{cis—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-illciclobutif}piperazin—1-il)metill-5—{(dimetilamino)metillbenzonitrilo;

{trans—3—{4—[3~[(dimetilamino)metil]-5—{triflucrometil)bencil]piperazin—
1—il}=1-{4—7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—{4—[3—[(dimetilamino)metil]-5—(trifluorometil)bencil)piperazin-1-
i}—1-[4—~(7H—pirrolo[2,3—d]}pirimidin—4—il)-1H—pirazol-1-
ilfciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—{4—{[6—[(etilamino)metil]-2—(trifluorometil}pirimidin—-4—
iljcarbonil}piperazin—1-il}-1-{4—{7H—pirrolo[2, 3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol—
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

6—[(4—{trans—3—{cianometil}-3-[4—(7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-
1H—pirazol-1-il]ciclobutil}piperazin—1-it)carbonill-2—(trifluorometil)pirimidin—
4—-carboxilico;

{trans—3—(4—{[6—(azetidin—1—ilmetil -2—(trifluorometil)pirimidin—4-
iljcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—7H—pirrolo[2, 3-d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-
1—il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6-{(metilamino)metil]-2—(triflucrometil)pirimidin—4-
iljcarbonil}piperazin—1-il)-1-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1—ilciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6—(hidroximetil}-2—(trifluorometil)pirimidin-4—
ilJjcarbonil}piperazin—1-il)—1 —[4—(7H—pirro|o[2,3—d]pirimidin—4—i|)—1 H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6-[(dimetilamino)metil]-2—{trifluorometil)pirimidin—4—
ilJcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6—(pirrolidin—1~ilmetil)-2—(trifluorometil)pirimidin—-4—
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iljcarbonil}piperazin—1-il}-1-[{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-iljciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6—(aminometil)}-2—(triflucrometil)pirimidin—-4—
iljcarbonil}piperazin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il)-1H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{trans-3—(4-{[6-[(isopropilamino)metil]-2—(trifluorometil)pirimidin—4—
iljcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{trans-3—(4—{[6-[(ciclobutilamino)metil]-2—(triflucrometil)pirimidin—4-
iljcarbonil}piperazin—-1—il}~1-[4-{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-il]ciclobutif}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6-[(ter—butilamino)metill-2—(triflucrometil)pirimidin—4—
illcarbonil}piperazin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6—(1-hidroxi—1-metiletil}-2—(trifluorometil)pirimidin—4—
illcarbonil}piperazin—1—il}—-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—{[6—(1-hidroxi—1—metiletil)}-2—(trifluorometil }pirimidin—4—
illcarbonil}piperazin—1-ii}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol-
1-ilJciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4~{[6—(metoximetil}-2—(trifluorometil)pirimidin—4-
illcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H—pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6—(1—aminociclobutil}-2—(triflucrometil)pirimidin—4-
illcarbonil}piperazin—1—il}-1-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol—-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—{[6—(1—aminociclobutil}-2—{trifluorometil)pirimidin-4—
ilcarbonil}piperazin—1—il}-1—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il)-1H—pirazol—
1-iljeiclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6—{1—(dimetilamino)ciclobutil]-2—(trifluorometil)pirimidin—
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4-illcarbonil}piperazin—1~il)~1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—(4{[6-[1—{(dimetilamino)ciclobutil]-2—(triflucrometil)pirimidin—4—
ilJcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-
1—illciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—[(dimetilamino)metil]-6—(trifluorometil)piridin—2-
illcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—4—{[4—{hidroximetil)-6—(trifluorometil)piridin-2—
illcarbonil}piperazin—1-il)-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-
1-iljciclobutil}acetonitrilo;
{trans—-3—(4—{[4—(aminometil}-6—(trifluorometil)piridin—2-il]Jcarbonil}piperazin—
1—il}-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1-
ilfciclobutillacetonitrilo,

{trans—3—(4~{[4—{(metilamino)metil]-6—(trifluorometil )piridin—2—
illcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6—( 1-metoxi—1—metiletil }-2—{trifluorometil)pirimidin-4—
illcarbonil}piperazin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol—-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6—[1—(metilamino)ciclobutil]-2—trifluorometil)pirimidin—
4—ilcarbonil}piperazin—1—il)-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1~il]ciclobutil}acetonitrilo;

2~[(4={trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H~pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}~
1H-pirazol-1-ilJciclobutil}piperazin—1-il)carbonil]-6—
(trifluorometil)isonicotinonitrilo;

{trans~3—(4—{[6—{1-hidroxiciclobutil)-2—(trifluorometil)pirimidin—4—
iljcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il)-1H-pirazol-
1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—(4,5—dihidro—1H-imidazol-2—il}-6—
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(trifluorometil)piridin—2—il)carbonil}piperazin—1-il)-1-[4—(7H-pirroio[2,3—
d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{3—(difluorometil}-5-
[(dimetilamino)metil]benzoil}piperazin—1-il}-1-[4-(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin-
4—il)-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[4—(1-hidroxi—1-metiietil}-6—(trifluorometil)piridin—2—
illcarbonil}piperazin—1-il}-1-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)}-1H-pirazol-
1-iljciclobutif}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[4—(metoximetil}-6—(trifluorometil)piridin-2—
ilJcarbonil}piperazin—1-il)—1-[4—(7H—pirrolof2, 3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol-
1-il|ciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[6—(1-hidroxi—1—metiletil)-2—(trifluorometil)pirimidin—4—
illcarbonil}piperazin—1-il)—1-[4—(1H~pirrolo[2,3-b]piridin—4—il}-1H—pirazol-1-
illciclobutil}acetonitrilo;
4—{trans—3—(cianometil}~3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1-iljciclobutil}-N—isopropil-N-metilpiperazin—1—carboxamida;
4—{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H—-pirrolo{2,3—d}pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N-metil-N—-propilpiperazin—1-carboxamida;
4-{trans-3—(cianometil)-3-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-illciclobutil}—N—etilpiperazin—1-carboxamida;
4—{trans—3—{cianometil}-3—{4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H—
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—-[3—(dimetilamino)propil]-N-metilpiperazin—1-
carboxamida;
4—{trans-3—{cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—ciclopropil-N-metilpiperazin—1-carboxamida;
4—{trans-3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazo!-1-ilJciclobutil}-N-metil-N—(2,2,2-trifluoroetil)piperazin-1—-
carboxamida,
4—{trans—3—(cianometil}-3—{4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—ii}-1H-

pirazol-1-il]ciclobutil}-N—isopropilpiperazin—1-carboxamida,
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4—{trans—3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-
pirazol-1-il]ciclobutill-N—(trans—4-hidroxiciclohexil)piperazin—1-
carboxamida;

4—{trans—3—{cianometil)-3—[4—(7H-pirrolo[2, 3—-d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—[(3R)-tetrahidrofuran—-3-il|piperazin—1-
carboxamida;

4—{trans—3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}l-N—(2-hidroxiciclopentil)piperazin—1-carboxamida,

4—{trans—3—{cianometil}-3-[4—7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)}-1H-
pirazol—1-il]ciclobutil}-N-{(1S,2R}-2-hidroxiciclopentilpiperazin—1-
carboxamida;

4—{trans—3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-

pirazol-1-il]ciclobutil}-N—ciclopentilpiperazin—1-carboxamida;

{trans—3—(4—{[(3S)-3—hidroxipirrolidin-1-iljcarbonil}piperazin~1-il}-1-

[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;
4—{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-iljciclobutil}-N—(ciclopropilmetil)piperazin—1-carboxamida;
4—{trans—3—(cianometii}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}-N-[(1R)-1,2—dimetilpropil|piperazin—1-carboxamida;
4—{trans—3—{cianometil}-3-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—-4—il}-1H-
pirazol—1-il]ciclobutil}-N—[(18)-1,2—dimetilpropillpiperazin—1—carboxamida;
4—{trans—3—(cianometil}-3-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il}-1H-
pirazol—1-il]ciclobutil}piperazin—1-carboxamida;
4{trans—3—(cianometil}-3—-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)~1H-
pirazol-1-illciclobutil}-N—[(1S)}-1-ciclopropiletil]piperazin—1—carboxamida;
4—{trans--3—(cianometil}-3-[4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il)—1H—
pirazol-1-illciclobutil}-N-[(1R)}-1—ciclopropiletil]piperazin-1—carboxamida;
4—{trans—3—(cianometil}-3-[4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin-4—il)—1H—
pirazol-1-iljciclobutil}-N—ciclopropilpiperazin—1—-carboxamida;
4-{trans—3—(cianometil}-3—-[4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-
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pirazol-1-illciclobutil}-N—ciclobutilpiperazin—1-carboxamida;
4—{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—{2,2—dimetilpropil)piperazin—1-carboxamida;
4—{trans—3—(cianometil)-3—[4—~(7H-pirroio[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1—iljciclobutil}l-N—isobutilpiperazin—1-carboxamida;
4—-{trans—3—(cianometii)-3-[4—(7H—pirrolo]2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-illciclobutil}-N-[{1R)}~1-metilpropil|piperazin—1-carboxamida;
4{trans-3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo]2,3~d]pirimidin—4—il}—1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—{(1S}1-metilpropillpiperazin—1-carboxamida;
4—{cis~-3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—~d]pirimidin—4~il}-1H-
pirazol—1-illciclobutil}-N—ciclobutilpiperazin—1—carboxamida;
4—{cis—3—(cianometil}~3—-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N-[(1R)}-1-metilpropiljpiperazin—1—carboxamida;
4—{cis—3—{cianometil -3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1-ilJciclobutil}-N—{( 1S }-1-metilpropil]piperazin—1-carboxamida;
4—{cis—3—(cianometil}-3—[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}-N—ciclopropilpiperazin—1-carboxamida;
4—{cis—3—(cianometil}-3—[{4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-illciclobutil}-N—isopropilpiperazin—1—-carboxamida;
4-{cis—3—(cianometil}-3—[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)—1H-
pirazol-1-illciclobutii}—-N-ciclopentilpiperazin—1-carboxamida,
4-{cis—-3—(cianometil)-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}-N-[(1R}~1,2—dimetilpropil)piperazin—1—carboxamida;
4—{cis—3—(cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1—il]ciclobutil}-N-{(13)-1,2—dimetilpropiljpiperazin—1-carboxamida;
4{trans-3—{cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1-ilJciclobutil}-N—-metilpiperazin—1-carboxamida;
4-{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo{2,3—d]pirimidin—4~il}-1H-
pirazol-1-ilJciclobutil}l-N-[(1R)-2,2,2-trifluoro—1-metiletil)piperazin—1-

carboxamida;

3
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4-{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—ii}-1H-
pirazol-1-illciclobutif}~N~[(1S)-2,2,2—trifluoro—1-metiletil]piperazin—1-
carboxamida,
4-{trans—3—(cianometil)-3—[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin—4~il}-1H-
pirazol-1-if]ciclobutil}-N-[(1S)-1—(trifluorometil )propillpiperazin—1-
carboxamida;
[trans—1—{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin-4—il}-1H-pirazol—1-il]-3—(4—
{[(2R)-2—(trifluorometil)pirrolidin—1—illcarbonil}piperazin~1-
il)ciclobutiljacetonitrito;
{trans—1-[4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H~pirazol—1-il]-3~(4-
{{(2S)-2—trifluorometil)pirrolidin—1~illcarbonil}piperazin—~1-
il)ciclobutiljacetonitrilo;
N'—ciano~4—{trans—3—{cianometil}-3-[4—(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—
il}-1H—pirazoi—1-illciclobutil}-N,N-dimetilpiperazin-1-carboximidamida;
{trans—3—{4—(metilsulfonil)piperazin—1-il]-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—
dlpirimidin—4—il}-1H—pirazol—1-il]ciclobutil}acetonitrilo ;
4—{trans—3—(cianometil}3—[4—(7H-pirrclo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol—1-il]ciclobutil}piperazin—1—carboxilato de isopropilo;
{cis—3—(4—-{[4—(metoximetil}-6—(trifluorometil)piridin-2—iljoxi}piperidin—
1—if}~1-[4~(7H—pirrolo[2, 3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-
iffciciobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[4—(metoximetil}-6—(trifluorometil)piridin—-2-
iNoxi}piperidin—1—il}-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4~il}-1H-pirazol-1-
ifciclobutil}acetonitrilo;
{trans—3—(4—{[4—(hidroximetil}-6—(trifluorometil)piridin-2—
iloxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2, 3—~d]pirimidin~4~il}-1H-pirazoi-1-
iljciclobutitlacetonitrilo;
{cis—3-(4—{[4—(hidroximetil}—6—(trifluorometil)piridin—-2-il]oxi}piperidin-
1-il)~1-[4~7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—ii}-1H-pirazol-1—

iljciclobutil}acetonitrilo;
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{trans-3—(4—{[4—(1-hidroxi—1-metiletil}-6—(trifluorometil}piridin-2-
ifjoxi}piperidin—1-il}~1-[4—(7H-pirrolo[2, 3—d]pirimidin—4~il)}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitriio;

{trans—3—~(4—{[4—[(ter-butilamino)metil}-6—(trifluorometii)piridin—2—
iloxi}piperidin—1~il}-1-{4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—(4—{[4~{(ter-butilamino)metil]-6—{trifluorometil)piridin—2-
ilfoxi}piperidin—1-il}=1-[4—(7H—pirrolo[2, 3—d}pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1-
illciclobutil}acetonitrilo;

{trans-3—(4—{[4—(aminometil}-6—(trifluorometil)piridin-2—
ifoxi}piperidin—1—il}-1-[4—~(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{trans-3—(4—{{4—{(dimetiiamino)metil]-B6~(trifluorometil)piridin—2—
iljoxi}piperidin—1-il)=1-[4—(7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H~pirazol-1-
iljciciobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—{(etilamino)metil]-6-(trifluorometil)piridin—-2—
iljoxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1—
il]ciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4-[(metilamino)metil]-6—(trifiluorometil)piridin—2—
ifJoxi}piperidin—1-il}-1-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H—pirazol-1-
ifjciclobutil}acetonitrilo;

2-[(1-{cis—3—{cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}piperidin—4—il)oxi]-6—(trifluorometil)isonicotinonitrilo;

2-[(1-{trans~3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo{2,3—d]pirimidin—4—il )}~
1H--pirazol-1-il]ciclobutil}piperidin-4—iloxi}-6—(trifluorometil)isonicotinonitrilo;

{cis—3—{4-[3—[(dimetilamino)metil}-5—(trifluorometil)benzoillpiperazin—
1=il}—-1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-

iljcictobutil}acetonitrilo;
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3—[(4-{trans—3—(cianometil -3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-
1H-pirazol-1-illciciobutil}piperazin—1-il)carbonil]-5~
[(dimetilamino)metillbenzonitrilo;
{cis—3—(4-{[6—(pirrolidin—1—ilmetil}-2—(trifluorometil)pirimidin—4-
iloxi}piperidin—1—il}-1—{4—~{7H—pirrolo[2, 3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ifciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—~{[6—(morfolin—-4—ilmetil)-2—(trifluorometil)pirimidin-4—
ilJoxi}piperidin—1-il)}-1-[4~(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—{[6—(azetidin—1-ilmetil)-2—(triflucrometil)pirimidin—4—
iNoxi}piperidin-1-il)—1-[4~(7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iflciclobutil}acetonitrilo;
3—[(1-{cis—3—{cianometil}-3-[4—(7H—pirrolo[2,3~d]pirimidin—4—il}-1H-
pirazol-1-il]ciclobutil}piperidin—4—il)oxi]-5—[{dimetilamino)metillbenzonitrilo;
{cis—3—~{4~[3-{(dimetilamino)metil]-5—trifluorometil)fenoxi]piperidin—1-
ill=1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)-1H-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—{4—{3—{[(dietilamino)metil}-5—(trifluorometil)fenoxilpiperidin~1—
il—1-[4—7H-pirrolo[2, 3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—{3—(difluorometil}-5—{(dimetilamino)metillfenoxi}piperidin-1—
il}-1-[4—7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutiljacetonitrilo;
{cis—3—[4—({6~cloro—4—{(dimetilamino)metil}piridin—2—il}oxi)piperidin—1-
iI]-1-[4—7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1—
ilciclobutil}acetonitrilo; _
{cis—3—(4—{[6—[(dimetilamino)metil]-2—(trifluorometil)pirimidin-4—
iljoxi}piperidin—-1-il)~1-[4—(7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
itjciclobutil}acetonitrilo;
{cis—3—(4—{[6—[(etilamino)metil]-2—(trifluorometil}pirimidin-4—
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iloxi}piperidin—1-i-1-[4—7H~pirrolo{2,3—d]pirimidin—4—ii}-1H-pirazol-1—
iljciclobutilfacetonitrilo;

{cis—3—(4—{[6-[(3—hidroxiazetidin—1-il)metil]-2~(trifluorometil)pirimidin-
4—iljoxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
ilfciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—{4—{[6-metil-2—{trifluorometil}pirimidin—4—ilJoxi}piperidin—1—il}~
1—[4—(7H~pirrolo[2,3—d]pirimidin~4—il}-1H-pirazol-1-il]ciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—(4—{[6-(hidroximetil}-2—(trifluorometil )pirimidin—-4-
ilJoxi}piperidin—1—il)—1-[4—(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4—il)-1H—pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo,

{cis—3—(4—{[6—(aminometil}-2—(trifluorometil)pirimidin—4-
illoxi}piperidin—1—-il)=1-[4—{7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}~1H-pirazol-1—
ilfciclobutil}acetonitrilo; '

4—{trans—3—(cianometil}-3—[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il - 1H-
pirazol-1-illciclobutil}-N—[2,2,2-trifluoro~1—{trifluorometil)etil]piperazin—1-
carboxamida;

{trans—3—(4—{[4-{[(2-hidroxi—1,1-dimetiietil}amino]metil}-6—
(trifluorometil)piridin—-2—ilJoxi}piperidin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2, 3—d]pirimidin-
4—il}-1H-pirazol-1~illciclobutil}acetonitrilo,

{trans—3—(4—{[4—{[(2-hidroxietil}amino]metil}-6—(triflucrometil)piridin—
2—-ilJoxi}piperidin—1-il}-1-{4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol-1-
ilJciclobutillacetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—{[(3-hidroxipropil)amino]metil}—6-
{trifluorometil)piridin—2—ilJoxi}piperidin—1—il}—1-[4—(7H—pirrolo[2,3-d]pirimidin—
4—il}-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—(azetidin—~1-ilmetil}-6—(trifluorometil)piridin—2—
iloxi}piperidin—1—il}—1-[4—(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H—-pirazol-1-
ilJciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—[{3-hidroxiazetidin—1—il)metil]-6—(trifluorometil)piridin—
2-ilJoxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4-il}-1H-pirazol-1—
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iljciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—{4—{[4—(pirrolidin—1—ilmetil}-6—(triflucrometil)piridin—2—
ioxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
illciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—(morfolin—4—ilmetil)-6—(trifluorometil)piridin-2~
iNoxi}piperidin—1-il}—1-{4~(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—{(3,3—diflucropirrolidin—1—il)metil]-6—
(triffuorometil)piridin—2—illoxi}piperidin—1—ii - 1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—
4—il}-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—{[(2S )-2—(hidroximetil)pirrolidin—1—illmetil}-6-
(trifluorometil)piridin—2—ilJoxi}piperidin—1-il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3~d]pirimidin-
4—il}-1H~pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[4—{[(2R)-2—(hidroximetil)pirrolidin—1-iljmetil}-6—
(triflucrometil)piridin—2—illoxi}piperidin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin-
4—il}-1H—pirazoi—1-iflciclobutil}acetonitriio;

{trans—3—(4—{[4—(1-hidroxi—1-metiletil)-6—(trifluorometil)piridin—2-
illcarbonil}piperazin—1—il)-1-{4—(1H—pirrolo[2,3-b]piridin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—(4—{[6—(2—hidroxietil}-2—(trifluorometil)pirimidin—4—
iloxi}piperidin—1-il)-1-{4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{trans—3—(4—{[6—(2-hidroxietil}-2—(trifluorometit)pirimidin—4—
iloxi}piperidin—1-il)-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il}-1H-pirazol-1-
iljciclobutil}acetonitrilo;

{cis—3—(4—{[4-[(2~ox0—-1,3~0oxazolidin—3—il)metil}-6—
(trifluorometil)piridin—2—-iljoxi}piperidin—1-il)~1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin-
4—il}-1H-pirazol-1-illciclobutil}acetonitrilo; y

{trans—3—(4—{[4—[(2-ox0~1,3—0oxazolidin—-3—il)metil}-6—
(trifluorometil)piridin—2—ilJoxi}piperidin—1-il}-1-{4—(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—
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4—il-1H-pirazol-1-il]ciclobutillacetonitrilo;
o una sal farmacéuticamente aceptable de cualquiera de los antes

mencionados.

31.  El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
compuesto es trans—1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—il)—1H-pirazol-1-il}-
3—{4—{[2—{(trifluorometil)pirimidin-4—il]carbonil}piperazin-1-

ilciclobutillacetonitrilo, 0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

32. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
compuesto es {trans—3—(4—{[4-](3—hidroxiazetidin—1-il)metii]-6—
(trifluorometil)piridin-2-il]oxi}piperidin—1—il}-1-[4—(7H-pirrolo[2,3—d]pirimidin~
4-il}~1H-pirazol-1-il|ciclobutil}acetonitrilo, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo.

33. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde el anillo ciclobutilo en la

férmula [ esta en ia forma cis.

34. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, o una de sus
sales farmacéuticamente aceptables, en donde el anillo ciclobutilo en la

formula | esta en la forma trans.

35.  Una composicién qgue comprende un compuesto de acuerdo
con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 30 y 33 a 34 o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables y al menos un portador farmacéuticamente

aceptable.
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36. Una composicién que comprende un compuesto de acuerdo
con la reivindicacion 31, o una de sus sales farmacéuticamente aceptables y

al menos un portador farmacéuticamente aceptable.

37. Una composicién que comprende un compuesto de acuerdo
con la reivindicaciéon 32, o una de sus sales farmacéuticamente aceptables y

al menos un portador farmacéuticamente aceptabie.
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