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Solicitante : SERENEX INC.

Fecha solicitud . 25 de septiembre de 2007

1. Yo, Luz Clemencia DE PAEZ, obrando como apoderada del solicitante en el asunto antes
identificado, me refiero al memorial radicado ante ese Despacho el 09 de agosto de 2011,
mediante el cual presenté respuesta al Oficio No. 5880 notificado por fijacidn en lista del 01 de
abril de 2011.

2. Con el memorial antes mencionado atendi a las observaciones que sobre claridad y novedad
efectud ese Despacho sobre la presente solicitud de patente.

3. Como consecuencia de las anteriores observaciones y con fundamento en el articulo 34 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, en donde se establece que la
modificacién de una solicitud es posible en cualquier momento del tramite mientras no implique
una ampliaciéon de la solicitud inicial, me permito presentar un nuevo pliego reivindicatorio
‘ conformado por 26 reivindicaciones.

Asi, con el animo de presentar la materia reivindicada de manera mas clara y concisa,
se ha modificado la reivindicacién 1 corrigiendo el radical Ry, el cual aparecia dos veces pero
que en el segundo caso corresponde a Rq, el cual no se encontraba identificado en esta
reivindicacion. Por lo tanto, ahora se indica:

‘cada Rq es independientemente hidrégeno, halégeno, -N(Rcy)2, alquilo C4-Cs, haloalquilo
C-Cs, cicloalquilo Cs-C5, arilo”
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De este modo, todos los radicales de la férmula de la invencidn se encuentran
definidos.

Por otra parte, teniendo en cuenta que los derivados de indol ya no se incluyen en el
nuevo pliego reivindicatorio, se han eliminado de las reivindicaciones 7 y 9, los derivados de
indol que por error involuntario habian permanecido en estas reivindicaciones.

Finalmente, se han corregido las férmulas de las reivindicaciones 23 y 25.

En relacién con el alcance del radical R;, deseamos informar que la reivindicacion 1
define R; como un grupo alquilo que contiene de 1 a 15 carbonos, en donde 1 a 6 de los
carbonos son reemplazados por grupos que pueden incluir oxigeno y nitrégeno (O y N). En las
reivindicaciones 4, 5, 15 y 16 se define R; como —Z,Rz, en donde Z; es O 6 N(H) y Rz; es un
alquilo que contiene de 1 a 14 carbonos con las mismas sustituciones opcionales de hasta 5
carbonos en Rz.

Rs en las reivindicaciones 4, 5, 15 y 16 resulta entonces consistente con el alcance de
R; tal como se define en la reivindicacién 1, por cuanto R para las reivindicaciones 4, 5, 15y
16 es simplemente un subconjunto del grupo alquilo que contiene de 1 a 15 carbonos, en donde
el primer carbono ha sido reemplazado por O 6 N y siendo Rz, el remanente de dicho grupo
alquilo que contiene de 1 a 15 carbonos, es decir un grupo alquilo de 1 a 14 carbonos con hasta
cinco sustituciones (dado que una ya ha sido empleada para Z,).

4. En consecuencia, solicito a ese Despacho tener en cuenta el pliego reivindicatorio modificado
para la solicitud.

5. Anexos

¢ Pliego reivindicatorio conformado por 26 reivindicaciones para la solicitud original
¢ Formulario de modificaciones en solicitud pendiente
e Comprobante de pago de la tasa por $120.000, por concepto de modificaciones
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FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

Espacio reservado para el adhesivo de radicacion

0 SOLICITUD DE:

D Correccién de Error Material Modificacion a una solicitud
Nombre: SERENEX INC.
Sociedad constituida y existente bajo las leyes del Estado
| de Carolina del Norte, Estados Unidos de América.
SOLICITANTE Direccion: 323 Foster Street, IDENTIFICACION
Durham,
Carolina del Norte 27701, ce. O w~nt O
Estados Unidos de America
! ce. [ ow O
Domicilio: Durham, )
Carolina del Norte, Namero:
Estados Unidos de América
Teléfono: 546 09 70 Fax: 2494070
E-mail: clientes@cavelier.com
IDENTIFICACION
Nombre: Luz Clemencia de PAEZ
Direccion: Carrera 4° No. 72-35 C.C. |z| NIT |___]
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 2179211 ] ]
. . C.E. Otro
O APODERADO . . ,
E-mail: cavelier@cavelier.com
NUmero: 35.456.344 TP 23.555
@ Nuamero de expediente: 07.099.086

l@ Descripcion de la correccion o modificacién solicitada:
Presento nuevo capitulo reivindicatorio compuesto por 26 reivindicaciones con el fin de exponer

la materia reivindicada de manera mas clara y concisa y pido respetuosamente que el examen

de patentabilidad sea realizado sobre estas nuevas reivindicaciones presentadas.

@ Comprobante de pago No. Fecha:

@ Anexos
Comprobante de pago de la tasa por $120.000, por concepto de modificaciones.

D Comprobante de pago por reivindicaciones adicionales después de la décima reivindicacién
por $

D Poderes, si fuere el caso

NOMBRE:  LUZ CLEMENCIADE PAEZ FIRMA: e Cleraorendrdrde

C.C. 35.456.344 de Usaquén T.P.A. 23.555

JMS




“h

REIVINDICACIONES

Un compuesto de la formula,

o una sal farmacéuticamente aceptable de estos, en donde R, es H;

Rses

(a) halo, o

(b) un grupo alquilo C4-C4s en donde hasta seis de los atomos de carbono en dicho
grupo alquilo opcionalmente se reemplazan independientemente por Rzz,_
carbonilo, etenilo, etinilo 0 una porcién seleccionada de N, O, S, SO,, o SO, con
la condicion que dos atomos O, dos atomos S, o un atomo O y S no estan
inmediatamente adyacentes uno al otro, en donde

R, es

(i) heteroarilo,

(i) arilo,

(iii) cicloalquilo C5-Cy4, saturado, o insaturado, 6

(iv) heterocicloalquilo C»-C;, saturado o insaturado, en donde
cada arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o insaturado, o heterocicloalquilo
saturado o insaturado, independientemente, se sustituye opcionalmente con al
menos un grupo, que independieniemente es hidroxi, halo, amino, ciano,
carboxi, carboxamido, nitro, oxo, -S-alquilo (C4-Cs), -SO,-alquilo (C4-Cg), -SO,-
arilo, -SO-alquilo (C4-Cs), -SO-arilo, -SO,NH,, -SO,NH-alquilo (C;-Cs), -SO,NH-

arilo, alcoxi (C4-Cg), 0 mono-o di-alquilamino (C4-C10); y



cada Ry, se fusiona opcionalmente a un grupo arilo C¢-C1q, grupo ciclico Cs-Cg

saturado, o un grupo heterocicloalquilo Cs-Cy

en donde cada (b) se sustituye opcionalmente en cualquier posicion disponible con
alquilo C4-C4p, haloalquilo C4-C;o, alquenilo C,-C;o, alquinilo Cz-Cm, hidroxi,
carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-alquilo (C,-Cs), -
SO,-alquilo (C4-Cg), -SO,NH,, -SO,NH-alquilo (C4-Cs), -SO,NH-arilo, -SO,-arilo,
-SO-alquilo (C4-Cs), -SO,-arilo, alcoxi C4-Cs, alqueniloxi C,-C1o, alquiniloxi C,-

C+o, mono-o di- alquilamino (C4-Cyg), -Oalquilo C4-C10-Z, 0 R,3, en donde

Z es OR; 0 -N(Rj3p)2, en donde cada
Rs es independientemente -H o alquilo C4-Cs, 0 N(Rjg), representa
pirrolidinilo, piperidinilo, piperazinilo, azepanilo, 1,3-0 1,4-diazepanilo, o
morfolinilo, cada uno de los cuales se sustituye opcionalmente con hidroxi,
amino, aminoalquilo, alquilo C4-Cs, mono-o di alquilamino (C4-Cs), alcoxi Cs-
Ce, 0 halogeno;
Ro es -H, - alquilo C4-Cy,, - alquenilo C,-C1, -alquinilo C,-C,, arilo, heteroarilo,
o — acilo C4-Cg;
Ry es
(1) heteroarilo,
(2) arilo,
(3) cicloalquilo Cs-C, saturado, o insaturado o
(4) heterocicloalquilo Cs-C., saturado o insaturado, y
los grupos Ry se sustituyen opcionalmente con al menos un grupo que
independientemente es hidroxi, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-alquilo
(C4-Ce), -SOs-alquilo (C4-Cg), -SOs-arilo, -SO-alquilo (C4-Cg), -SO-arilo, -
SO:NH,, -SO,NH-alquilo (C4-Cg), -SO,NH-arilo, alcoxi (C4-Cs), 0 mono-o di-

alquilamino (C4-Cyp);



R; es O, N-O-alquilo (C¢-Ce)-R122, €n donde R;,; es C4-Cg, alquilo o fenilo, 6 N-
(alqueniloxi C4-Cq);
R. es hidrégeno, haldégeno, ciano, alquilo C4-Cy, alquenilo C,-Cy, alquinilo C,-Cig,
haloalquilo C4-Cy,, cicloalquilo C5-C-, cicloalquilo C3-C7 alquilo(C4-Cy),
cada Rq es independientemente hidrégeno, halégeno, -N(Rcn)2, alquilo C4-Ce,
haloalquilo C4-Cs, cicloalquilo C3-C;, arilo;

cada Rcy es —H, alquilo C4-C4o, C1-C4q, haloalquilo o C;3-C5, cicloalquilo,

R21 un grupo de la formula

Xy R
»—n
U R,
‘ en donde
R4y Rz son independientemente H, hidroxi 6 alquilo C4-Cg;
X, es O;
Rs ¥ Re son independientemente H, alquilo C4-Cs, 0 arilo, en donde el arilo se
sustituye opcionalmente con de 1-4 grupos que son independientemente
alquilo C4-Cg, alcoxi C4-Cs, halégeno, hidroxi, amino, mono- o di-alquilamino
(C4-Ce), nitro, haloalquilo (C4-Cs), haloalcoxi (C4-Cs), 0 carboxamida,
en donde cualquiera de las dos posiciones arilo sustituidas adyacentes,
junto con los atomos de carbono al cual ellos estan adheridos, forman
un cicloalquilo o heterocicloalquilo insaturado; o
Rs y Re junto con el carbono al cual ellos estan adheridos forman un anillo
de 3-8 miembros; y
Rea ¥ Rop 80N H, alquilo C4-Cq, 0 mono- o di-alquilamino (C4-Cs) alquilo (C;-

Ce).

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde Ry, es un grupo de la

formula,



Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, de la formula,

R
o N
\R2
Rs RQ
R4 Rq
N/N R
\_/ 5
R¢
R!
R,

en donde R. es -H, alquilo C4-Cs, haloalquilo C4-Cs, cicloalquilo C3-C; 6 cicloalquilo

C3-C7 a|QUi|O(C1-Cs).

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 3, en donde

RsesH;y

Rs es halo, 0 -Z4R;4, en donde
Z, es -O- 6 -NH-;
R.1 es un grupo alquilo C4-C44 en donde hasta cinco de los atomos de
carbono en el grupo alquilo opcionalmente se reemplazan
independientemente por R, carbonilo, etenilo, etinilo o una porcién
seleccionada de N, O, S, SO,, 0 SO, con la condiciéon que dos atomos O,
dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente adyacentes uno

al otro,



5.

6.

7.

en donde R se sustituye opcionalmente en cualquier posicién disponible
con alquilo C4-C4o, haloalquilo C4-C4o, alquenilo C-Cyo, alquinilo C-Cypo,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-alquilo
(C4-Ce), -SOz-alquilo (C4-Cs), -SO,NH,, -SO,NH-alquilo (C4-Cg), -SO,NH-
arilo, -SOz-arilo, -SO-alquilo (C4-Cs), -SO;-arilo, alcoxi C4-Cs, alqueniloxi C,-
C1o, alquiniloxi C,-C4y, mono-o di-alquilamino (C4-C;,), -Oalquilo C;-C1o-Z, 0

Ras.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 3, en donde
RsesH;y

Rs; es =N(H)R;4, en donde

Rz1 es un grupo alquilo C4+-C44 en donde hasta cinco de los atomos de
carbono en el grupo alquilo opcionalmente se reemplazan
independientemente por Rz, carbonilo, etenilo, etinilo o una porcidn
seleccionada de N, O, S, SO,, o SO, con la condicién que dos atomos O,
dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente adyacentes uno
al otro,

en donde R, se sustituye opcionalmente en cualquier posicién disponible
con alquilo C4-Cyo, haloalquilo C4-C4o, alquenilo C,-Co, alquinilo C,-Cyq,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-alquilo
(C4-Cq), -SOy-alquilo (C4-Cs), -SO,NH,, -SO,NH-alquilo (C;-Cg), -SO,NH-
arilo, -SOz-arilo, -SO-alquilo (C4-Cs), -SO,-arilo, alcoxi C4-C, alqueniloxi C,-
C1o, alquiniloxi C,-C4o, mono-o di-alquilamino (C4-Cy), -Oalquilo C4-C1o-Z, 0

R23.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 5, en donde R¢, es metilo, etilo,

ciclopropilo, ciclopropilmetilo, fluorometilo, difluorometilo, 6 trifluorometilo.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 que es



2-(Tetrahidrotiopiran-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo04,5,6,7-tetrahidroindazol-1-
ihbenzamida;
2-(1-Oxo-hexahidro-1-Tetrahidrotiopiran-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox04,5,6, 7-
tetrahidroindazol-1-il)benzamida;
2-(1,1-Dioxo-hexahidro-1-Tetrahidrotiopiran-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo4, 5.6,
7-tetrahidroindazol-1-il)benzamida;
2-(Ciclopent-3-enilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-1-
illbenzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-ox0-3-metil-4,5,6,7-tetrahidroindazol-1-il)-2-(3,4,5-trimetoxianilino)-
benzamida;
2-[3-(2-Dimetilamino-etoxi)-4-metoxi-fenilaminol-4-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-
4,5,6,7-tetrahidroindazol-1-il)-benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(tetrahidro-
piran-4-ilamino)-benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-difluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(tetrahidro-
piran-4-ilamino)-benzamida;
2-[3-(2-Dimetilamino-etoxi)-4-metoxi-fenilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-
tetrahidro-indazol-1-il)-benzamida;
2-[2-(2-Dimetilamino-etoxi)-piridin-4-ilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-indazol-1-il)-benzamida, sal de acido metansulfénico;
2-(2,3-Dihidroxi-propilamino)-4-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-
indazol-1-il)-benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(tetrahidro-
ﬁopiran-4-ilamino)-benzamida;
4-(3-Difluorometil-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(tetrahidro-
tiopiran-4-ilamino)-benzamida;
2-[(Tetrahidro-furan-2-ilmetil)-amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-
indazol-1-il)-benzamida;
2-[3-(2-Oxo-pirrolidin-1-il)-propilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-

indazol-1-il)-benzamida;



2-(2,2,2-Trifluoro-etilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-

benzamida;

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 que es

2-[(b]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(ciclopropilmetil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;

2-eti|—4-'(3,6,6-trimetiI-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1 H-indazol-1-il)benzamida;
2-(butiltio)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-feniletillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(3, 4,5-
trimetoxifenil)amino] benzamida;
2-[(4-metoxifenil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida;
2-[(6-oxo0-1,6-dihidropiridin-3-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-(ciclopent-3-en-1-ilamino)-4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il] benzamida;
2-(ciclobutilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-IH-indazol- 1-
il)benzamida;
2-[4-(2-Hidroxi-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-
indazol-1-il)-benzamida;

2-(4-Hidroxi-ciclohexilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-1-il)-
benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-metil-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[2-metoxi-1-
(metoximetil) etil] amino}benzamida;
2-{[3-hidroxi-1-(2-hidroxietil)propil]Jamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-

1H-indazol-1-il)benzamida;



4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol- 1-il}-2-{[2-metoxi-
1-(metoximetil)etillamino}benzamida;
2-{[3-(metilsulfinil)fenilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;

4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-{[1-
(metilsulfonil)piperidin-4-ilJamino}benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(4-hidroxi-
ciclohexilamino)-benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-[4-(2-hidroxi-
etoxi)-ciclohexilamino]-benzamida;
2-{[1-(3-morfolin-4-ilpropanoil)piperidin-4-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[4-(2-Amino-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-
tetrahidro-indazol-1-il)-benzamida;
2-[(1-glicilpiperidin-4-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;
2-[4-(2-Amino-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-
indazol-1-il)-benzamida;
2-{[1-(metilsulfonil)azetidin-3-illamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida
2-{[3-(metilsulfonil)propillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-
1-iljbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-({2-
[(metilsulfonil)amino]etil}amino)benzamida;
4-(3-but-3-en-1-il-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-(metilsulfonil)pirrolidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida; o
2-({2-[(dimetilamino)sulfonil]etil}amino)-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-

tetrahidro-1H-indazol-1-ilJbenzamida.

(R



9.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 que es

2-bromo-4-(6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-(tetrahidro-2H-piran-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-bromo-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(3-morfolin-4-ilpropil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;
2-[(1-metilpiperidin-4-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;
2-(ciclopropilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
2-[(3,4-dimetoxifenil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida;
2-[(3,4,5-trimetoxifenil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
2-[(4-oxociclohexil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
2-[(3-metoxipropil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
2-{[3-(1H-imidazol-1-il)propilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;

4-(3-etil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1 -il)-2—[(tetrahidrofuran-z-
ilmetil)amino]benzamida;
2-[(1,4-dioxan-2-iimetil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;
2-[(2-piperazin-1-iletiljamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
2-({3-[2-(dimetilamino)etoxi]-4-metoxifenil}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-

tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;

|t
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2-(alilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;

Glicinato de  4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,8,7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)fenilJamino}ciclohexilo;
2-[(4-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
il)benzamida;
4-(3-etil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)-N1-hidroxi-2-[(tetrahidrofuran-2-
iimetil)amino}bencenocarboximidamida;
2-{[2-(1-metilpirrolidin-2-il)etillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indézol-1-il)benzamida;
2-{[2-(dimetilamino)etillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-o0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;

2-(piridin-3-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ilbenzamida;
2-(piridin-4-iltio)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[3-(2-oxopirrolidin-1-il)propil]Jamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-({3~[3-(dimetilamino)propoxi]-4-metoxifenil}amino)-4-[6,6-dimetil-4-0x0-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;
2-(2,1,3-benzothiadiazol-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-[(3-clorofenilyamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;

2-[(3-metoxifenil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida;
2-({2-[2-(dimetilamino)etoxi]piridin-4-il}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,8,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-(tetrahidro-

2H-piran-4-ilamino)benzamida;

3
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2-{[2-hidroxi-2, 3-dihidro-1H-inden-1-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;

N,N-dimetilglicinato de 4-{[2-(aminocarbonil})-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)fenilJamino}ciclohexilo;
2-[(1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)oxi}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)oxi]-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[2-(metiltio)etil]amino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida;
2-({3-[2-(dimetilamino)etoxi]-4-metoxifeniI}amino)-4-[6,6-dimeti|—4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-ilJobenzamida;
2-({2-[2-(dimetilamino)etoxi]piridin-4-il}amino)-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;

Acetato de 4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)fenillamino}ciclohexil(acetiloxi);
2-(tetrahidro-2H-tiopiran-4-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-[(1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)Jamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-ilyamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[3-(aminocarbonil)fenillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-(ciclopent-3-en-1-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;
2-[(2,2,2-trifluoroetilyamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;
2-{[3,4-dihidroxiciclopentillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida;

I
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2-[(6-metoxipiridin-3-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida;
2-[(1-metil-8-oxo-1,8-dihidropiridin-3-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6, 7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;

Metoxiacetato de 4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)fenillamino}ciclohexilo;

2-({1-[3-(dimetilamino)propil]-6-oxo-1 ,G-dihidropiridin—3-i|}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-
oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-IH-indazol-1-il)benzamida;
2-{[2-(2-oxopirrolidin-1-il)etillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[3-(trifluorometoxi)fenillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-(tetrahidro-
2H-piran-4-ilamino)benzamida;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol- 1-il]-2-[(4-
hidroxiciclohexil)aminolbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-(tetrahidro-
2H-tiopiran-4-ilamino)benzamida;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-(tetrahidro-
2H-tiopiran-4-ilamino)benzamida;
2-[(2-metoxi-1-metiletil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il}benzamida;
2-{[6-oxopiperidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
i)benzamida;

L-alaninato de 4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)fenillamino}ciclohexilo;

D-alaninato de 4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)fenillamino}ciclohexilo;
2-[(3-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-

il)benzamida;

s
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Acido  4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ilfenillamino}ciclohexanocarboxilico;

Glicinato de  4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il}fenilo}amino)ciclohexilo;
2-[(2,6-dihidroxitetrahidro-2H-piran-4-ilyamino]-4-(3,6,6-1rimeti1-4-oxo0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-(ciclopent-3-en-1-ilamino)-4-[6,6-dimetiI-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-illbenzamida;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(4-
oxociclohexil)amino]benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(4-
oxociclohexil)aminolbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(1-
oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)Jamino]benzamida;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(1-
oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)aminojbenzamida;
2-(ciclohex-3-en-1-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ilbenzamida;
2-{[3,4-dihidroxiciclohexillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[4-(trifluorometoxi)fenillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;

Glicinato de 4-({2-(aminocarbonil)-5-[3-(difluorometil)-6,6—dimeti|—4-oxo-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il}fenilo}amino)ciclohexilo;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(3-
etinilfenil)amino]benzamida;
4-(6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)-2-(tetrahidro-2H-piran-4-
ilamino)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[3-(2-

oxopirrolidin-1-il)propilJamino}benzamida;
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2-{[3-(metiltio)fenillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ilbenzamida;
2-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-4-[(4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-(piperidin-
4-ilamino)benzamida;
2-[(1-acetilpiperidin-4-iljamino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
2-[(1-bencilpiperidin-4-il)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-illfenil}amino)-N,N-dimetilpiperidina-1-carboxamida;
2-bromo-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-N’-
hidroxibencenocarboximidamida; |
2-[(1-bencilpirrolidin-3-il)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(1-
fenilpiperidin-4-il)amino]benzamida;

Acido ({[1-{4-(aminocarbonil)-3-(tetrahidro-2H-piran-4-ilamino)fenil]-6,6-dimetil-3-

(trifluorometil)-1,5,6,7-tetrahidro-4H-indazol-4 ilideneJamino}oxi)acético;

4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[2-hidroxi-

[, 1-bis(hidroximetil)etilJamino}benzamida;

4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-
[tetrahidrofuran-3-ilamino]benzamida;

L-alaninato  metanosulfonato de  4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-ilJfenil}amino)ciclohexilo;

L-valinato  metanosulfonato de  4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1 H-fndazol-1 -ilffenil}amino)ciclohexilo;
2-[alil(4-hidroxiciclohexil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-

tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;

13
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Ester de  4-[2-carbamoil-5-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6, 7-tetrahidro-
indazol-1-il)-fenilamino]-ciclohexilo de 2-Amino-propiénico;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-(4-piridin-2-
ilpiperazin-1-il)benzamida;
2-[(2,3-dihidroxipropil)(4-hidroxiciclohexil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,8,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-[(4-
hidroxiciclohexil)(2-oxoetilyaminolbenzamida; |
2-[(2,3-dihidroxipropil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-illbenzamida;

Acido 2-[(2,3-dihidroxipropilyamino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-ilJbenzoico;

Diacetato de 2-(acetoximetil)-2-(2-carbamoil-5-(6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)fenilamino)propano-1, 3-diilo;

Diacetato de 2-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-illfenil}amino)-2-(hidroximetil)propano-1, 3-diilo;

Acetato de  2-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-illfenil}amino)-3-hidroxi-2-(hidroximetil)propilo;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(4-
hfdroxiciclohexil)(2-hidroxietiI)amino]benzamida;
2-({4-[2,2,2-trifluoro-1-hidroxi-1-(trifluorometil)etillfenil}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-({1-[3-(4-metilpiperazin-1-il)propanoil]piperidin-4-il}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(1-isonicotinoilpiperidin-4-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-(piridin-3-ilcarbonil)piperidin-4-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-(1-azabiciclo[2.2.2]oct-3-ilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida;
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2-{[1-(metilsulfonil)pirrolidin-3-ilJlamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1 H;
indazol-1-il}benzamida;
2-[(1-beta-alanilpiperidin-4-il)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-[(1-prolilpiperidin-4-ilyamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il}benzamida;
2-{[1-acetilpirrolidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;

3-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4, 5, 6, 1-tetrahidro-1H-indazol-1-
ilfenilJamino}-N, N-dimetilpirrolidina-1-carboxamida;

Acido [[2-Carbamoil-5-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-1-
il)-fenil]-(4-hidroxi-Ciclohexil)-aminol-acético;
2-{[4-(hidroximetil)fenillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[3-
hidroxiciclopentillJamino}benzamida;
2-{[tetrahidrofuran-2-ilmetillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[4-(aliloxi)ciclohexilJamino}-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;
2-[(1-isonicotinoilazetidin-3-if)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-(piridin-3-ilcarbonil)azetidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-(3-morfolin-4-ilpropanoil)azetidin-3-iljamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida;

2-({1 -[3-(4-meti|pipérazin-1 -il)propanoil]azetidin-3-il}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}benzamida;
2-{[3-(metiltio)propilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-

illbenzamida;
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2-{[2-metoxi-1-metiletillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-iljbenzamida;
2-[[4-(aliloxi)ciclohexil](3,5-dimetoxibencil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;
2-[[4-(2,3-dihidroxipropoxi)ciclohexil](3,5-dimetoxibencil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-
3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-ilJlbenzamida;
2-({2-[(dimetilamino)sulfoniljetil}amino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il}benzamida;

Clorhidrato de 2-[pirrolidin-3-ilamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[1-acetilpirrolidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-
1-il)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[4-(2-
oxoetoxi)ciclohexillJamino}benzamida;
2-{[4-(2,3-dihidroxipropoxi)ciclohexilJamino}-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-illbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-({2-
[(isopropilsulfonil)amino]etil}amino)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-{[4-(2-
hidroxietoxi)ciclohexilJamino}benzamida;

Acido {[4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il}fenil}amino)ciclohexil]oxi}acético
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,8,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-({2-
[(fenilsulfonil)amino]etil}amino)benzamida;
2-{[2-(morfolin-4-ilsulfonil)etillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-[ (4-{[2-
(hidroxiimino)etilJoxi}ciclohexil)amino]benzamida;
2-[(4-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3-isobutil-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida;
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4-(3-ciclopropil-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)-2-[(4-
hidroxiciclohexil)amino]benzémida;
2-[(1-metil-2-oxo-2-piperidin-1-iletil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)benzamida;
2-[(4-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3-isopropil-6,6-dimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
4-[3-(ciclopropilmetil)-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-if]-2-[(4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida; o
2-{[2-(dimetilamino)-2-oxoetillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida.
Una composicion farmacéutica que comprende al menos un compuesto o sal de
acuerdo con la reivindicacion 1 y disolvente, portador, excipiente, adyuvante

farmacéuticamente aceptable o una combinacién de estos.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 3, en donde R, es —H, alquilo C4-

Cy, haloalquilo C4+-Cs, ciclopropilo, 6 alquilo C4-C, ciclopropilo.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, que tiene la férmula

R,
o X
\Rz
R3 Rioa
Ry Rio
N Rs
\
R¢
Rc R9a
0 Ry

Rs y Rg son independientemente H o alquilo C,-Cy;
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Ri0a ¥ R1op SON independientemente H o alquilo C,-Cg;

Rga ¥ R s0n H 0 alquilo C4-Cg; y

Rses halo, 0 -Z;Rz4, en donde

Z, es -O-, -NH-, -S(O)p-, 0 -S(O),NH-, endonde pes 0,10 2;y

Rz es un grupo alquilo C4-C44 en donde hasta cinco de los atomos de carbono en el

grupo alquilo opcionalmente se reemplazan independientemente por Ry, carbonilo,

etenilo, etinilo o una porcion seleccionada de N, O, S, SO,, o0 SO, con la condicion

que dos atomos O, dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente

adyacentes uno al otro,
en donde R,y se sustituye opcionalmente en cualquier posicion disponible
con alquilo C4-C4p, haloalquilo C4-C4o, alquenilo C,-C4o, alquinilo C,-Cyg,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-(C1-
Cs) alquilo, SO,-alquilo (C4-Cg), -SO,NH,, -SO,NH- alquilo (C4-Cs), -SO,NH-
arilo, -SOz-arilo, -SO- alquilo (C4-C¢), -SOs-arilo, alcoxi C4-Cs, alqueniloxi
C,-C1o, alquiniloxi C,-C4, mono-o di-alquilamino (C4-C4q), Oalquilo C4-C1o-Z,

0 Rsa.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 12, en donde
R1y R; son independientemente H o alquilo C-Cy;
R10a ¥ Riop SONn ambos H; y

Rs y Rs son independientemente alquilo C4-C,.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 1, en donde

R}
|
O, N
R,
R3
Ry
N,
Y I
R¢
R

@}
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en donde R¢, es —H, alquilo C4-Ce, trifluorometil, ciclopropilmetil, 6 ciclopropilo.

15.

16.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 14, en donde

Rses H;

Rses halo, 0 -Z{Rz,, en donde

Z, es -O-, -NH-, -§(O)p-, 0 -S(O),NH-, endonde pes 0, 10 2; y

Rz1 es un grupo alquilo C4-C14 en donde hasta cinco de los atomos de carbono en el

grupo alquilo opcionalmente se reemplazan independientemente por R,,, carbonilo,

etenilo, etinilo o una porcion seleccionada de N, O, S, SO,, o SO, con la condicién

que dos atomos O, dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente

adyacentes uno al otro,
en donde R, se sustituye opcionalmente en cualquier posicion disponible
con alquilo C4-C4o, haloalquilo C4-C4p, alquenilo C,-Cyo, alquinilo C»-Cyo,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-(C1-
Cs) alquilo, SO,-alquilo (C4-Cs), -SO,NH,, -SO,NH- alquilo (C4-Cg), -SO,NH-
arilo, -SOy-arilo, -SO- alquilo (C4-Cg), -SOs-arilo, alcoxi C4-Cs, alqueniloXi
C5-Cyo, alquiniloxi C,-C4o, mono-o di-alquilamino (C;-C,), Oalquilo C4-C1o-Z,

0 Raa.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 14, en donde

Rs ¥y Rs son independientemente H o alquilo C,-Cg;

Rses H;

Rses halo, 0 —=Z1Rz4, en donde

Z, es -O-, -NH-, -S§(0)p-, 0 -S(O),NH-, en donde pes 0, 10 2; y

Rz¢ es un grupo alquilo C4-C44 en donde hasta cinco de los atomos de carbono en el
grupo alquilo opcionalmente se reemplazan independientemente por R,,, carbonilo,

etenilo, etinilo o una porcién seleccionada de N, O, S, SO,, o SO, con la condicién

13
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que dos atomos O, dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente

adyacentes uno al otro,
en donde R,y se sustituye opcionalmente en cualquier posiciéon disponible
con alquilo C4-C4o, haloalquilo C-C4o, alquenilo C,-C4o, alquinilo C,-Cyy,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-(C1-
Cs) alquilo, SOz-alquilo (C4-Cg), -SO,NH,, -SO,NH- alquilo (C4-C¢), -SO,NH-
arilo, -SO,-arilo, -SO- alquilo (C4-Cg), -SO,-arilo, alcoxi C4-Cs, alqueniloxi
C,-C1o, alquiniloxi C,-C4o, mono-o di-alquilamino (C4-C,), Qalquilo C4-C1o-Z,

0 Rys.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 16, en donde R; y R, son

independientemente H o alquilo C-Cg,

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 16, en donde R;y R, son ambos H.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 18, en donde

Rs;es H, halo, 0 —=N(H)Rz, en donde

Rz1 es un grupo alquilo C4-C44 en donde hasta cinco de los 4tomos de carbono en el

grupo alquilo opcionalmente se reemplazan independientemente por Ry, carbonilo,

etenilo, etinilo o una porcién seleccionada de N, O, S, SO,, o SO, con la condicion

que dos atomos O, dos atomos S, o un atomo O y S no estan inmediatamente

adyacentes uno al otro,
en donde R, se sustituye opcionalmente en cualquier posicién disponible
con alquilo C4-C4o, haloalquilo C4-C4y, alquenilo C,-Cyo, alquinilo C-Cyo,
hidroxi, carboxi, carboxamido, oxo, halo, amino, ciano, nitro, -SH, -S-(C1-
Cs) alquilo, SO,-alquilo (C4-Cs), -SO,NH,, -SO,NH- alquilo (C4-Cs), -SO,NH-
arilo, -SO.-arilo, -SO- alquilo (C4-C¢), -SOs-arilo, alcoxi C4-Cg, alqueniloxi
C2-Cio, alquiniloxi C2-C4p, mono-o di-alquilamino (C4-C4g), Oalquilo C4-C1¢-Z,

0 Rys.

Y
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Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 que es
2-{[(1S)-2-metoxi-1-metiletillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,8, 7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)benzamida;
2-{[2-(metilsulfonil)etilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
ibenzamida; 6
2-(2-metoxi-1-metoximetil-etilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 gue es
2-[(trans-4-hidroxiciclohexiI)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetréhidro-1 H-
indazol-1-il)benzamida;
2-[trans-4-(2-Hidroxi-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6, 7-tetrahidro-
indazol-1-il)-benzamida;
2-(trans-4-Hidroxi-ciclohexilamino)-4-(3,6,6-trimetil-4-o0x0-4,5,6, 7-tetrahidro-indazol-
1-il)-benzamida;
2-[(3-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,8, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-
illbenzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-(trans-4-hidroxi-
ciclohexilamino)-benzamida;
4-(6,6-Dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-2-[trans-4-(2-
hidroxi-etoxi)-ciclohexilamino]-benzamida;
2-[trans-4-(2-Amino-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-
4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-benzamida;
2-[trans-4-(2-Amino-etoxi)-ciclohexilamino]-4-(3,6,6-trimetil-4-oxo-3-trifluorometil-
4,5,6,7-tetrahidro-indazol-1-il)-benzamida;

Glicinato de Trans-4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-oxo0-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)fenillamino}ciclohexilo;
2-[(cis-4-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida;
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4-[6,6-Dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)amino)-benzamida;

N,N-dimetilglicinato de Trans-4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)fenillJamino}ciclohexilo;

Acetato de Trans-4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-
indazol-1-il)fenillJamino}ciclohexil-1-(acetiloxi);

Metoxiacetato deTrans- 4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-0x0-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)fenilJamino}ciclohexilo;
4-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida;

L-alaninato de Trans-4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)fenilJamino}ciclohexilo;

D-alaninato de Trans-4-{[2-(aminocarbonil)-5-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)fenilJamino}ciclohexilo;

Glicinato de  Trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-ox0-3-(trifluorometil)-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-iljfenilo}amino)ciclohexilo;
2-{[(35,4R)3,4-dihidroxiciclohexillamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)benzamida;

Glicinato de  Trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[3-(difluorometil)-6,6-dimetil-4-oxo-
4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]fenilo}amino)ciclohexilo;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(cis-4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida;

L-alaninato metanosulfonato de Trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-0xo0-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]fenil}amino)ciclohexilo;

L-valinato metanosulfonato de Trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-iljfenil}amino)ciclohexilo;
2-[alil(trans4-hidroxiciclohexil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;

Ester de Trans-4-[2-carbamoil-5-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6, 7-tetrahidro-

indazol-1-il)-fenilamino]-ciclohexilo de 2-Amino-propionico;

Lo
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2-[(2,3-dihidroxipropil)(trans-4-hidroxiciclohexil)amino}-4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-ilJbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)(2-oxoetil)aminolbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)(2-hidroxietil)amino]benzamida;

Acido [[2-Carbam6i|—5-(6,6-dimetil-4-oxo-3-triﬂuorometiI-4,5,6,7—tetrahidro-indazol-1-
il)-fenil]-(trans-4-hidroxi-Ciclohexil)-amino]-acético;
2-{[trans-4-(aliloxi)ciclohexil]amino}-4-[6,6-dimetil-4-oxo0-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
2-[[trans-4-(aliloxi)ciclohexil](3,5-dimetoxibencil)amino]-4-[6,6-dimetil-4-oxo0-3-
(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
2-[[trans-4-(2,3-dihidroxipropoxi)ciclohexil](3,5-dimetoxibencil)amino]-4-[6,6-dimetil-
4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-iljbenzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-{[trans-4-
(2-oxoetoxi)ciclohexillJamino}benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-{[trans-4-
(2-hidroxietoxi)ciclohexil]Jamino}benzamida;

Acido {[trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-
tetrahidro-1H-indazol-1-il)fenil}amino)ciclohexil]oxi}acético;
4-(3-etil-6,6-dimetil-4-0x0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)amino]benzamida;
4-[6,6-dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il]-2-[(4-{[(2E)2-
(hidroxiimino)etil]oxi}ciclohexil)amino]benzamida;
2-[(trans-4-hidroxiciclohexil)amino]-4-(3-iscbutil-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-
1H-indazol-1-il)benzamida;
4-(3-ciclopropil-6,6-dimetil-4-oxo-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il)-2-[(trans-4-
hidroxiciclohexil)aminolbenzamida;
2-[(trans-4-hidroxiciclohexilyamino]-4-(3-isopropil-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-

tetrahidro-1H-indazol-1-il)benzamida; o

A
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4-[3-(ciclopropilmetil)-6,6-dimetil-4-ox0-4,5,6,7-tetrahidro-1H-indazol-1-il}-2-[(trans-4-

hidroxiciclohexilyamino]benzamida.

Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 que es
2-{[(3S)6-oxopiperidin-3-ilJamino}-4-(3,6,6-trimetil-4-ox0-4,5,6, 7-tetrahidro-1H-

indazol-1-il)benzamida;

Un compuesto que corresponde a. 4-(6,6-dimetil-4-oxo-3-trifluorometil-4,5,6,7-

tetrahidro-indazol-1-il)-2-(trans-4-hidroxi-cyclohexilamino)-benzamida y tiene la

estructura
H,N 0
Y
g
“"OH
N
Ve
N CH,4
\
F. CH,4
F
F O

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

Una composicién farmacéutica que comprende al menos un compuesto o sal de

acuerdo con la reivindicacion 23 y portador farmacéuticamente aceptable.

Un compuesto que corresponde a Glicinato de 4 trans-4-({2-(aminocarbonil)-5-[6,6-

dimetil-4-oxo-3-(trifluorometil)-4,5,8,7-tetrahidro-1H-indazol-1-ilfeniljamino)ciclohexil

H-N (0]
Y
N
).
"’/,O)J\/NHZ
N
Ve
N CH
\ /) ®

F CHs
F

y tiene la estructura

F (¢

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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26. Una composicion farmacéutica que comprende al menos un compuesto o sal de

acuerdo con la reivindicacion 25 y portador farmacéuticamente aceptable.

JMS\JMS\ID-216385\WPC16097
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1 50005-01-03 CAMBIO DE MODALIDAD Y MODIFICACIONESIARCAS Y LEMAS COMERCIALES 120.000.00 120.000.00 _—~
$120.000.00 _

SON: "*CIENTO VEINTE MIL PESOS MONEDA CORRIENTE***
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Fecha: 2012-05-07 111324 Dep 2020 DIRNUEVASCR

Tra. 11 PATENTEIYH Eve. 378 FASENACIONALI
Act. 328 CTOINFORMACION  Folios 30
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