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(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado tal como aparece al pie
de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo
siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en

el articulo 45 de la Decision 486, en los siguientes términos:

L, En primer lugar, con el danimo de brindar mayor claridad a la presente solicitud, me

permito adjuntar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad al

Capitulo Reivindicatorio presentado en el momento de la solicitud.

Asi las cosas, el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto presenta las siguientes

modificaciones:

- se eliminan las Reivindicaciones 2a4,10a 14y 16 y 17;
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- la nueva Reivindicacion 1 fue modificada de manera de definir claramente todos
los radicales y sustituyentes de los compuestos de formula general (I). Todas las
estructuras reivindicadas han sido limitadas a una generalizacion razonable de los
compuestos ilustrados en los ejemplos de la solicitud de patente a fin de cumplir
con los requisitos de claridad, concision y sustento en la memoria descriptiva;

- la nueva Reivindicacion 2 encuentra soporte en la antigua Reivindicacion S y fue
adaptada a las modificaciones y limitaciones realizadas en la nueva
Reivindicacion 1;

- las nuevas Reivindicaciones 3 a 7 equivalen a las antiguas Reivindicaciones 6 a 9

¥ 15,

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacion de la proteccion correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud

inicial,

2 a- El Examinador sefiala que el titulo es genérico, ambiguo ¢ impreciso ya que no
menciona ¢l grupo farmacoforico particular que contiene los compuestos reclamados y hace

referencia al uso y al método de tratamiento que se realiza con los compuestos de la invencion.

b- Atendiendo la amable sugerencia del Examinador, me permito modificar el titulo

de la presente solicitud como sigue:

“DERIVADOS SUSTITUIDOS DE 2-[1-BENCIL-1H-INDAZOL-3-IL]-N-(PIRIDIN-4-IL)-
PIRIMIDIN-4-AMINA, PROCESOS PARA SU PREPARACION, UN COMPUESTO
INTERMEDIARIO, Y LAS COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOS
CONTIENEN"

De esta manera es claro que el titulo menciona el grupo farmacoférico particular que contienen
los compuestos reclamados y del cual se han eliminado todas las referencias al uso y al método

de tratamiento que se realiza con los compuestos de la invencion.

3 a- El Examinador sefiala que la Reivindicacion 16 se refiere a un método de
tratamiento lo cual se considera materia no patentable; adicionalmente la Reivindicacion 17 se
refiere a una combinacion, la cual segin el Examinador hace también referencia a un método de
tratamiento, el cual no es materia patentable. EI Examinador también argumenta que las

Reivindicaciones 10 a 14 tampoco son materia patentable ya que se refieren a usos o a un

segundo uso.
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b- Considero superada la anterior objecion, en tanto se eliminaron las

Reivindicaciones 10 a 14 y 16 y 17 del Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto.

4. a- El Examinador presenta las siguientes objeciones respecto de la claridad y

concision de las reivindicaciones:

- LaReivindicacion 1 no es clara ni concisa cuando menciona lo siguiente:

o para las definiciones de R* que es en forma independiente hidrogeno,
hidroxi, haldgeno, ciano, NO,, 4C-alquilo, .4Calquenilo, ,4C-
alquinilo, |.4Chaloalquilo, ;sChidroxialquilo, |.sC-alcoxi, -O-(2.4C-
alquilen)-OC(0)-(;.¢Calquilo), .,C-haloalcoxi, -C(O)ORQ, -(1.6C-
alquilen)-C(O)OR’,  -C(0)-(14Calquilo), -C(O)NR''R'',  5,C-
cicloalquilo, -S-(;.sC-haloalquilo),SFs, -SO,NH-(.;C-cicloalquilo), -
SO,NR'"R'', NR'"R" heteroarilo;

o R® es (a) hidrégeno; (b) hidroxi; (c) ciano; (d) ;.sC-alcoxi
opcionalmente sustituido en forma independiente una o mas veces con
(d1) OH, (d2) -O-(;.4Calquilo) (d3) C(OYOR’, (d4) C(O)NR''R", (d5)
NR'R", (d6) -S-(,.4C-alquilo), (d7) -S(0)-(.sC-alquilo), (d8) -SO.-(;-
¢C-alquilo) (d9) SO,NR'R'", (d10) heterociclilo, que esta
opcionalmente sustituido con C(O)ORQ, 0 oxo (=0), (d11) heteroarilo;

o R’ es (a) hidrogeno, (b),.<C-alquilo, que estd opcionalmente sustituido
con heteroarilo(c) 1.6C haloalquilo, (d) ;.¢C-hidroxialquilo, (e) . donde
* es el punto de union, (f) -C(O)-(,.6C-alquilo), (g) -C(O)-(;4C-
alquilen)-O-(;.4Calquilo), (h) -C(O)-(;6C-alquilen)-O-(;.cCalquilen)-
O-(,.6C-alquilo), (1) -C(O)- heterociclilo, (j) bencilo donde el anillo
fenilo estd opcionalmente sustituido con 1-5 sustituyentes
seleccionados en forma independiente entre el grupo que consiste en
hidrogeno, haldgeno, 4C-alquilo, | 4C-haloalquilo, ;4C-alcoxi, ;4C-
haloalcoxi, ciano, C(O)OR”, (k) heteroarilo,

con los cuales se pueden presentar multiples opciones de posibles compuestos ya
que el nucleo farmacof6rico podria contener diversos anillos que no permiten
conocer el objeto que se pretende proteger. Adicionalmente al referirse al
heteroarilo no se menciona el nimero de dtomos totales de dicho heteroarilo y
tampoco se menciona cuales y cuantos heteroadtomos hacen parte de la estructura;

- del mismo modo las Reivindicaciones 2 a 5 no son claras ya que emplean las

definiciones ambiguas e imprecisas antes mencionadas;
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- la Reivindicacion 17 no es clara ya que tal como se encuentra definida, se pueden
presentar multiples opciones de combinaciones farmacéuticas puesto quc se
mencionan familias completas genéricas y no compuestos especificos de interes,
hace referencia a un método de tratamiento terapéutico el cual tampoco seria

patentable y no encuentran sustento en el Capitulo Descriptivo.

b- En primer lugar, llamo respetuosamente la atencion del Examinador sobre
el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, en donde la Reivindicacion 1 fue limitado a una
generalizacion razonable de los Ejemplos del Capitulo Descriptivo. En este sentido, todas las
definiciones empleadas permiten comprender claramente el nimero de dtomos totales de los
radicales empleados, el nimero y tipo de sus heterodtomos, la cantidad y tipo de sustituyentes,
etc. Al respecto, cabe resaltar que el mero hecho de que la busqueda de antecedentes y el
examen de patentabilidad requieran de un andlisis extenso, no es una condiciéon que pueda
descalificar al invento por falta de claridad. La SIC no debe basarse en apreciaciones subjetivas
para privar al inventor de la proteccion merecida de la totalidad del concepto inventivo
desarrollado. En el presente caso, la nueva reivindicacién 1 que se acompafa junto con el
presente memorial le permite comprender claramente a cualquier persona versada en la materia
el alcance de proteccion pretendido y, por consiguiente, no existe ambigiiedad alguna respecto de

los limites de la invencion.

Mais atin, la descripcion estructural de compuestos quimicos por medio de formulas generales del
tipo Markush es un método usualmente utilizado para definir una familia de compuestos que
comparten el mismo nucleo. Durante estos Gltimos afios es claro que han sido concedidas
solicitudes de patente dirigidas a compuestos abarcados por formulas Markush con un alcance
amplio, en los cuales no existid la necesidad de limitar estrictamente a los ejemplos o a la
denominacion IUPAC de los compuestos reivindicados (como pareciera ser la idea del

Examinador a cargo de la presente solicitud de patente).

También cabe destacar que la amplitud de las reivindicaciones que se adjuntan junto con el
presente memorial se encuentran completamente sustentadas por los ejemplos incluidos en el
Capitulo Descriptivo ya que los compuestos ejemplificados ilustran moléculas estructuralmente
diferentes que comparten un mismo nucleo comun y una actividad biolégica similar, tal como se

puede observar a partir de los ejemplos de las paginas 224 a 425 del Capitulo Descriptivo.

Sin embargo y sin perjuicio de lo anterior, con el unico objetivo de facilitar el trdamite, el
Solicitante decidio limitar el alcance, de tal forma que la materia reclamada en el Capitulo
Reivindicatorio Modificado adjunto es completamente clara y concisa para cualquier persona

medianamente versada en la materia.
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5 Por todo lo anterior, considero que todas las objeciones presentadas por el Examinador
en su primer examen de fondo han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que
el Despacho tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesion de

la patente.

Atentamente,

L A,

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos:

- Capitulo Reivindicatorio Modificado.
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Expediente No.: 14-073.129
Primer Examen de Fondo
P2014/000053

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Primer Examen de Fondo)

I Un compuesto de formula (1)

en donde

R' es hidrogeno;

R*R® son en forma independiente entre si hidrégeno, halégeno, ciano, 1-6C-
haloalquilo, 1-4C-haloalcoxi;

R es en forma independiente hidrégeno; hidroxi; haldogeno; ciano; 1-6C-
alquilo; 2-6C-alquenilo; 2-6C-alquinilo; 1-6C-haloalquilo; 1-6C-hidroxialquilo; 1-6C-
alcoxi opcionalmente sustituido con OH; -O-(2-6C-alquilen)-O-C(0O)-(1-4C-alquilo); 1-6C-
haloalcoxi;  -C(O)OR”;  -(1-6C-alquilen)-C(O)OR’;  -C(0)-(1-4C-alquilo);  -C(O)-
morfolinilo; -C(O)NR'R""; ciclopropilo; -S-(1-4C-haloalquilo); SFs; -SO,NH-ciclopropilo;
morfolin-4-il-sulfonilo; NH,; NHC(O)-(1-4C-alquilo); heteroarilo de 5 miembros que
contiene 1, 2 ¢ 3 heteroatomos seleccionados entre N y O, y que estd opcionalmente
sustituido con 1-4C-alquilo;

donde dos de R?, R’ (R4}n, cuando se encuentran en posicion orto entre si, pueden
formar junto con los dos atomos de carbono a los cuales estan unidos un anillo
heterociclico de 5, 6 6 7 miembros que contiene 1 o 2 heteroatomos seleccionados entre O
y N, y que opcionalmente contiene un enlace doble adicional y/o estd opcionalmente
sustituido con un grupo oxo (=0) y/o un grupo 1-4C-alquilo;

n es0-3;

R es (a) hidrogeno: (b) hidroxi; (c) ciano; (d) 1-6C-alcoxi opcionalmente
sustituido en forma independiente con uno o dos sustituyentes seleccionados del grupo
formado por (d1) OH, (d2) —O-(1-6C-alquilo), (d3) C(O)OR’, (d4) C(O)NR''R'', (d3)
NR'R", (d6) —NHC(0)-O-(1-6-C-alquilo), (d7) -S-(1-4C-alquilo), (d8) —S(O)-(1-4C-
alquilo), (d9) -SO,-(1-6C-alquilo), (d10) SO2NH,, (d11) heterociclilo de 5§ 6 6 miembros

que contiene 1 & 2 heteroatomos seleccionados entre O y N, y que estd opcionalmente
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sustituido con un sustituyente seleccionado del grupo formado por C(O)ORtJ y oxo (=0),
(d12) heteroarilo de 5 miembros que contiene 1, 2, 3 6 4 heteroatomos seleccionados entre

O y N, y que esta opcionalmente sustituido con (1-6C-alquilen)-O-(1-4C-alquilo);

(e) 3-6C-cicloalcoxi; (f) 1-4C-haloalcoxi; (g) & , donde * es el punto de
union; (h) —O-(2-6C-alquilen)-O-(1-4C-alquilo) que esta opcionalmente sustituido con

hidroxi, NH(CO)OR”; (i) O-(3-ciano-piridin-4-ilo);

B es (a) hidrogeno; (b)1-4C-alquilo, que esta opcionalmente sustituido con un

" CH
22§\0H

grupo tetrazolilo; (¢) 1-4C-haloalquilo; (d) 1-4C-hidroxialquilo; (e) o ;
donde * es el punto de union; (f) -C(O)-(1-4C-alquilo); (g) —C(O)-(1-6C-alquilen)-O-(1-
4C-alquilo); (h) —C(O)-(1-6C-alquilen)-O-(2-6C-alquilen)-O-(1-4C-alquilo); (i) —C(O)-
tetrahidropiranilo; (j) bencilo, donde el anillo fenilo estd opcionalmente sustituido con 1-5
sustituyentes seleccionados en forma independiente del grupo formado por hidrogeno,
halogeno, 1-4C-alquilo, 1-4C-haloalquilo, 1-4C-alcoxi, 1-4C-haloalcoxi, ciano, C(O)ORQ;
(k) un grupo piridilo; u opcionalmente R® y R’, junto con el 4tomo de nitrégeno al cual R’
estd unido, forman un anillo de 6 miembros que puede contener otro atomo de oxigeno, y
que estd opcionalmente sustituido con (1-6C-alquil)-OH, (1-6C-alquil)-NHCHO;

R es hidrogeno, haldgeno, hidroxi, ciano, 1-6C-alquilo, 1-6C-hidroxialquilo, 1-
6C-haloalquilo, C(O)OR”, C(O)NR''R"!, 1-3C-alcoxi;

m es 0-2

R’ es (a) hidrogeno, (b) 1-6C-alquilo que estd opcionalmente sustituido con
hidroxi;

pit gt son, en forma independiente entre si, hidrogeno, 1-4C-alquilo, 1-4C-
hidroxialquilo, o en el caso particular del radical R®, forman, junto con el atomo de
nitrogeno al cual estan unidos, un anillo heterociclico de 4 a 6 miembros que
opcionalmente contiene un dtomo de oxigeno adicional, y que estd opcionalmente
sustituido con 1-2 atomos de fluor;

o un N-oxido, una sal, un tautdmero o un estereoisémero de dicho compuesto, o una sal de

dicho N-0xido, tautomero o estereoisémero.

o]

El compuesto de formula (I) de acuerdo con la Reivindicacion 1, donde,

R es hidrogeno,

R¥R® es en forma independiente hidrogeno, fltor, cloro, bromo, ciano, hidroxi,
CF3, -O-CH; 0 -O-CH,-CF;,

4 " . p—— .
R es, en forma independiente en cada caso, hidrogeno, fluor, cloro, bromo o
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iodo, ciano, hidroxi, -CHj, -C3H5, ciclopropilo, 1-propenilo, -C=CH, -CF;, -CH,-OH, -
CH,-CH»-OH, -C(CH3);-OH, -CH,-C(CHj3),-OH, -C(CHj),;-CH,-OH, -OCH3, -O-CH;-CHj3
que estd opcionalmente sustituido con un grupo OH, -OCF;, -OCF,H, -OCH,CF3, -O-
(CH,)-O-C(0)-CH3, -C(O)CHj3, -COOH, -C(O)OCHj, -C(O)OC;Hs, -C(O)OC(CHj)s,
-CH-COOH, -CH,-COOC;Hs, -C(CH;3);-COOC;Hs, -C(O)NH,;, -C(O)NH(CHa),
-C(O)N(CHj3),, -C(O)NH-(CH;),-OH. -C(O)-(N-morfolinilo), -SO,-NH-ciclopropilo, -SO,-
(N-morfolino), NH,, NH-C(O)(CHj;), 5-metil-oxa-diazol-3-ilo, N-pirrolilo, N-pirazolilo, -S-
CF,, SFs, donde dos de Rz_. R’ (RM),, cuando se encuentran en posicion orto entre si, forman
juntos -O-CH,-CH,-CH,-O-, -O-CH,-CH;-, -(CH3)C=CH-(C=0)-0-, -CH,-(C=0)-0-, -
(CH),-(C=0)-NH-, que junto con los dos atomos de carbono a los cuales estan unidos
forman un anillo de 5, 6 o 7 miembros,

n e, 1.2 3.

R° es hidrogeno, hidroxi, ciano, -O-ciclopropilo, -OCHj, -OCF,, -OCF,H,
-OCH;CF;, -O-(CH;y),-OH, -O-(CH;),-NH,, -O(CH;);-N(CHs),, -O-(CH3),-O-CH;, -O-
(CH2)>-O-(CH2),-OH, -O-CH;,-CH(OH)-CH,0H, -0-CH,-CH(OH)-CH,-NH-
C(O)OC(CHs)s, -O-CH,-COOH, -O-CH,-COOC;Hs, C(O)NH,, -O-CH,-C(O)-(3-fluoro-N-
azetidina), -O-CH,-C(0O)-(3.3-difluoro-N-azetidina), -O-CH,-CH(OH)-CH;-N-piperidinilo,
-O-(CHa)>(morfolina-4-ilo),  -O-CH-(morfolina-2-ilo), -O-CH,-(morfolina-2-il-4-tert.-
butoxicarboxilato), -O-CH,-(pirrolidin-2-ona-5-ilo), -O-(CH3),-S-CHj3, -O-(CH»),-SO-CH3,

‘0 OH
-0-(CH;3)2-SO,-CH,, -0O-CH,-SO;NH», -S0,-CH(CHj),, 0 , donde * es el
punto de unién, -O-(CH,),-tetrazolilo, -O-CH,-tetrazolilo, -O-piridin-4-ilo, -O-(3-ciano-
piridin-4-ilo), o - O-CH»-(oxadiazol)-CH,-O-CHs,
oH

R’ es hidrogeno. metilo, difluorometilo, hidroxietilo, ° , donde * es
el punto de union, -(CH;),-tetrazolilo, piridin-4-ilo, -C(O)-tetrahidropiran-4-ilo, -C(O)-
CH,-O-CH3j, -C(0O)-CHj, -C(O)CH,-0-(CH,;);-O-CHj;, o bencilo cuyo anillo fenilo esta
opcionalmente sustituido con 1-5 sustituyentes seleccionados en forma independiente del
grupo formado por flor, cloro, bromo, ciano, metilo, difluorometilo, metoxi, etoxi.
difluormetoxi, trifluorometoxi, -O-CH,-CFs, -C(O)OCHs, u opcionalmente R® y R’, junto
con el 4tomo de nitrégeno al cual R7 estd unido, forman un anillo de 6 miembros que puede
contener otro atomo de oxigeno y que, ademds, estd opcionalmente sustituido con -CH,-OH
o -CH>-NH-CHO:

R® es hidrégeno, fluor, hidroxi, ciano, CH;, CF;, CH,-OH, OCH;, C(O)OH,
C(O)OCH3, C(0)OC;Hs, C(O)O(CH,),-OH, C(O)NH,, C(O)NHCH3,

m es0,102

o un N-6xido, una sal, un tautomero o un estereoisomero de dicho compuesto, o una
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sal de dicho N-0xido, tautémero o estereoisémero.

3. Los compuestos de formula (I) de acuerdo con la Reivindicacion 1, que se
seleccionan del grupo formado por:
2-[1-(6-cloro-2-fluoro-3-metilbencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(6-cloro-2-fluoro-3-metoxibencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
S-metoxi-2-{1-[3-(5-metil-1.2,4-0xadiazol-3-il)bencil]-1H-indazol-3-il } -N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-cloro-4,5-dimetilbencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

5-metoxi-2- { 1-[4-(pentafluoro-1’-sul fanil)bencil]- 1 H-indazol-3-i1} -N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(2,6-difluoro-3-metoxibencil)-1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il )pirimidin-4-
amina,

N-(2,6-difluoro-3-metoxibencil)-2-[ 1-(2,6-difluoro-3-metoxibencil)- | H-indazol-3-il]-5-
metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-{1-[(6-bromo-1,3-benzodioxol-5-il)metil]-1H-indazol-3-il } -5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,
N-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-
metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il ymetil )benzonitrilo,
2-[1-(2-cloro-4-metoxibencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,
2-[1-(3,4-dihidro-2H-1,5-benzodioxepin-6-ilmetil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-
4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
N-(2,6-difluorobencil)-2-[1-(2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
S-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-(1- {3-[(trifluorometil )sulfanilJbencil } - 1 H-indazol-3-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2,3-difluoro-4-metilbencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il )pirimidin-4-
amina,

N-(2,3-difluoro-4-metilbencil)-2-[ 1-(2,3-difluoro-4-metilbencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-
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metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,

S-metoxi-2-{1-[4-(1H-pirazol-1-il)bencil]- 1 H-indazol-3-il }-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina
2-[1-(2.6-diclorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
N-(2,6-diclorobencil)-2-[ 1-(2,6-diclorobencil)- | H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

S-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-( 1- {4-[(trifluorometil)sul fanil |bencil } -1 H-indazol-3-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(2-clorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
N-(2-clorobencil)-2-[ 1-(2-clorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
3-cloro-4-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il }metil)benzoato de metilo,

3-cloro-4-{[(2- {1 -[2-cloro-4-(metoxicarbonil)bencil ]-1H-indazol-3-il } -5-
metoxipirimidin-4-il)(piridin-4-il)amino]metil } benzoato de metilo,
2-[1-(4-bromo-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

2-[ 1-(2-cloro-4-fluoro-3-metoxibencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,3-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

N-(4-¢ctoxi-2,3-difluorobencil)-2-[ 1-(4-etoxi-2,3-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-
metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
S-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-{1-[2,3,5,6-tetrafluoro-4-(2,2,2-trifluoroetoxi)bencil ]-  H-
indazol-3-il} pirimidin-4-amina,
5-metoxi-N-(piridin-4-il)-N-[2,3,5,6-tetrafluoro-4-(2,2,2-trifluoroetoxi)bencil ]-2- {1 -
(2,3,5,6-tetratluoro-4-(2,2,2-trifluoroetoxi)bencil]-1 H-indazol-3-il} pirimidin-4-amina,
2.4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-
il}metil)benzoato de metilo,

5-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-[ 1-(2,4,6-trifluorobencil)-1 H-indazol-3-il Jpirimidin-4-amina,
S-metoxi-N-(piridin-4-il)-N-(2,4,6-trifluorobencil)-2-[1-(2,4,6-trifluorobencil )-1 H-
indazol-3-il]pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina
2-[1-(2,4-diclorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-fluoro-4-iodobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

2-[1-(2-bromobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
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N-(2-bromobencil)-2-[1-(2-bromobencil)-1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

acido [3-fluoro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1 H-indazol-1-
il fmetil)fenil]acético,

S-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-[1-(2,3,5,6-tetrafluoro-4-metoxibencil)- 1 H-indazol-3-
il]pirimidin-4-amina,

S-metoxi-2-[ 1-(4-propilbencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-11-[2,6-dicloro-4-(trifluorometoxi)bencil |- 1 H-indazol-3-11 } -5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

N-[2,6-dicloro-4-(trifluorometoxi)bencil ]-2- { 1-[2,6-dicloro-4-(trifluorometoxi)bencil ]-

I H-indazol-3-il}-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
7-({3-[S-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il }metil )-3,4-
dihidroquinolin-2(1H)-ona,
2-[1-(2-cloro-4-10dobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(3.5-dimetoxibencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-{1-[2-cloro-6-(trifluorometil)bencil ]-1 H-indazol-3-il} -5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-cloro-5-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,
7-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il} metil)-4-metil-2H-
cromen-2-0na,
3-fluoro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il} metil)benzonitrilo,
4-{[{2-[1-(4-ciano-2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxipirimidin-4-il } (piridin-4-
il)amino]metil }-3-fluorobenzonitrilo,

2-{1-[2,6-dicloro-3-(trifluorometil)bencil ]- 1 H-indazol-3-il } -5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

[3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1 H-indazol-1-il }metil)fenil Jacetato
de etilo,
2-[1-(4-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
N-ciclopropil-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]- 1 H-indazol-1-

il jmetil)bencensulfonamida,
6-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il } metil)-1-
benzofuran-2(3H)-ona,

2-{1-[4-(difluorometoxi)-2,6-difluorobencil]-1 H-indazol-3-il } -5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

tert-butilo 3-cloro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-
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1l ymetil)benzoato de,

2-[3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]- 1 H-indazol-1-il } metil)fenil ] -2-
metilpropanoato de etilo,
4-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1-il }metil)benzonitrilo,
5-metoxi-2-{ | -[4-(morfolin-4-ilsulfonil)bencil]- 1 H-indazol-3-il } -N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2,6-dicloro-3-nitrobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il jmetil)benzonitrilo,
N-[4-(difluorometoxi)-2,6-difluorobencil ]-2- { 1-[4-(difluorometoxi)-2,6-difluorobencil J-
1 H-indazol-3-il}-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
5-metoxi-N-(piridin-4-il)-2-{1-[3-(1H-pirrol-1-il)bencil]-1H-indazol-3-il } pirimidin-4-
amina,

3,5-difluoro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il} metil)benzonitrilo

5-metoxi-2-{ 1-[2-metoxi-4-(trifluorometil)bencil]- 1 H-indazol-3-il } -N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2,6-difluoro-3-metilbencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,
2-[1-(2-fluoro-6-metoxibencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

3,5-difluoro-4-( {3-[ 5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]- | H-indazol-1-
il}metil)benzamida,

acetato  de  2-[3,5-difluoro-4-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-
indazol-1-il} metil)fenoxi]etilo,
2-[1-(2,6-difluoro-4-propoxibencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-
4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2-fluoro-6-metoxibencil)-1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[ 1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-ol
2-[1-(4-metoxibencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-ol,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-ol,
2-[1-(4-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-ol,
{3-[({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-3-
il}oxi)metil]Joxetan-3-il } metanol,
{3-[({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il}oxi)metil]Joxetan-3-il }metanol,
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(3-{[(2-[ 1-(2-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5- {[3-(hidroximetil Joxetan-3-

ilJmetoxi} pirimidin-4-il)(piridin-4-il)amino]metil } oxetan-3-il)metanol,
1-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-
il}oxi)metansulfonamida,

5-[2-(dimetilamino)etoxi]-2-[ [ -(2-fluorobencil)-1 H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(piridin-4-il)-5-[ 2-( 1 H-tetrazol-5-
il)etoxi]pirimidin-4-amina,

2-[1-(2-fluorobencil)- | H-indazol-3-11]-N-(piridin-4-il)-5-[ 2-(1 H-tetrazol-5-il)etoxi]-N-[ 2-
(1H-tetrazol-5-il)etil]pirimidin-4-amina,

5-[2-(dimetilamino)etoxi]-2-[ 1-(4-fluorobencil)-1H-indazol-3-11]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(piridin-4-i1)-5-( 1 H-tetrazol-5-
1lmetoxi)pirimidin-4-amina,

5-[2-(dimetilamino)etoxi]-2-[ I -(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-11]-N-(piridin-
4-il)pirimidin-4-amina,
I-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il }oxi)-3-(piperidin-1-il)propan-2-ol,
2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-(2-metoxietoxi)-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-
il}oxi)metil]morfolina-4-carboxilato de tert-butilo,
2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-11]-5-[ 2-(morfolin-4-il )etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-{[3-(metoximetil)-1,2,4-oxadiazol-5-ilJmetoxi } -
N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,

({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il }oxi)acetato de etilo,

1-(3,3-difluoroazetidin-1-il)-2-({2-[ 1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-il]-4-
(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-il } oxi)etanona,
2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-[ 2-(metilsulfanil)etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[2-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-
S-il}oxi)etoxi]etanol,

acido formico - (5S)-5-[({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
ilamino)pirimidin-5-il} oxi)metil]pirrolidin-2-ona (1:1),

(5R)-5-[({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
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ilamino)pirimidin-5-il} oxi)metil]pirrolidin-2-ona,

12-[2-({2-[1-(2-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il }oxi)etoxiletil } carbamato de tert-butilo,

2-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-11]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-3-
il }oxi)-1-(3-fluoroazetidin-1-il)etanona,

(5S)-5-[({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
ilamino)pirimidin-5-il } oxi)metil Jpirrolidin-2-ona,
[2-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-
il }oxi)etil]carbamato de tert-butilo,
N-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-8-(piridin-4-i1)-7,8-dihidro-6H-
pirimido[5,4-b][ 1,4]oxazin-7-il }metil)formamida,
2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-11]-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-[1-(4-ciclopropil-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-(1-{2,6-difluoro-4-[(1E)-prop-1-en-1-il]bencil } -1 H-indazol-3-il)-5-metoxi-N-(piridin-
4-il)pirimidin-4-amina,

1-[3,5-difluoro-4-( {3-[ 5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-
il}metil)fenil]etanona,
[2,4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il metil)feniljmetanol,
2-[3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-
il}metil)fenil]etanol,
2-[3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il } metil )fenil]-2-
metilpropan-1-ol,
[4-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxipirimidin-4-
il}amino)piridin-3-ilJmetanol,

2-[3-cloro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-
il}metil)fenil]propan-2-ol,
1-[3-({3-[5S-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1 -il metil )fenil ]-2-
metilpropan-2-ol,
2-[2,4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il} metil)fenil]propan-2-ol,

5-(difluorometoxi)-2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

5-(difluorometoxi)-N-(difluorometil)-2-[ 1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-il]-
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N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,

4-[(difluorometil)(piridin-4-il)amino]-2-[ 1 -(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-
il]pirimidin-5-ol,
2-[1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(piridin-4-il)-5-(2,2,2-trifluoroetoxi)pirimidin-
4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(piridin-4-il)-5-(2,2,2-
trifluoroetoxi)pirimidin-4-amina,
3-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-
il}oxi)propan-1,2-diol,
(2S)-3-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il }oxi)propan-1,2-diol,

(2R)-3-({2-[1-(2-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-
il}oxi)propan-1,2-diol,

2-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-

il }oxi)etanol,
2-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-il } oxi)etanol,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-(2-hidroxietoxi)pirimidin-4-

il }amino)piridin-3-carboxilato de etilo,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-(2-hidroxietoxi)pirimidin-4-il } amino)-N-
metilpiridin-3-carboxamida,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-(2-hidroxictoxi)pirimidin-4-
il}amino)piridin-3-carboxamida,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-(2-hidroxietoxi)pirimidin-4-
iljamino)piridin-3-carboxilato de 2-hidroxietilo,
5-(ciclopropiloxi)-2-[1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

clorhidrato de 2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina (1:1).

clorhidrato de (2S)-3-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
ilamino)pirimidin-5-il} oxi)propan-1,2-diol (1:1),

clorhidrato de 2-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
ilamino)pirimidin-5-il }oxi)etanol (1:1),
2-[1-(2,6-diclorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina
clorhidrato de (1:1),

clorhidrato  de  [2,4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-
indazol-1-il} metil)fenilJmetanol (1:1),

clorhidrato de (2R)-3-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-
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ilamino)pirimidin-5-il } oxi)propan-1,2-diol (1:1),

N-{2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- | H-indazol-3-il]pirimidin-4-il }-N-(piridin-4-
il)acetamida,

N-{2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]pirimidin-4-il } -2-metoxi-N-(piridin-
4-il)acetamida,

N-{2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-il]pirimidin-4-il } -N-(piridin-4-
i)tetrahidro-2H-piran-4-carboxamida,

N-{2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- | H-indazol-3-il |pirimidin-4-il }-2-(2-metoxietoxi)-
N-(piridin-4-il)acetamida,
2-[12-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-4-il } (piridin-4-
il)aminoJetanol,

(3-{[{2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il|pirimidin-4-il } (piridin-4-
il)amino]metil } oxetan-3-il)metanol,
2-{1-[4-bromo-2-fluoro-6-(2,2,2-trifluoroetoxi)bencil]-1 H-indazol-3-i1 } -5-metoxi-N-
(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
2-{1-[4-bromo-2,6-bis(2,2,2-trifluoroetoxi)bencil]-1H-indazol-3-il } - 5-metoxi-N-(piridin-
4-il)pirimidin-4-amina,

acido 2.,4-dicloro-3-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1 H-indazol-1-
il}metil)benzoico,

acido ({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-
S-il}oxi)acético,
2,4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1 -il  metil)-
N-metilbenzamida,
2,4-dicloro-3-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1 -

il jmetil)benzamida,

2,4-dicloro-3-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1 -il | metil)-
N,N-dimetilbenzamida,

2.4-dicloro-N-(2-hidroxietil)-3-( {3-[ S-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]- 1 H-
indazol-1-il} metil)benzamida,

[2,4-dicloro-3-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1 H-indazol- 1 -
il}metil)fenil](morfolin-4-il)metanona,

3.5-difluoro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1 -il metil)-
N-metilbenzamida,

2-[ 1-(4-etinil-2-fluorobencil)- 1H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

{2-[1-(2-fluorobencil)-1 H-indazol-3-il]-8-(piridin-4-il)-7,8-dihidro-6 H-pirimido[ 5,4-

b][1,4]Joxazin-7-il ymetanol,
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2-[1-(2-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-metoxi-N-metil-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
amina,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxipirimidin-4-il } amino)piridin-3-
carbonitrilo,

2-[1-(2-fluorobencil)-1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N,N-di(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxipirimidin-4-il }amino)piridin-3-
carboxilato de metilo,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-11]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-amina,
4-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-metoxipirimidin-4-

il } amino)piridin-3-carbonitrilo,
2-[(3-{4-[(2,6-dimetilpiridin-4-il)amino]-5-metoxipirimidin-2-il } -1 H-indazol-1-il)metil -
S-etoxi-3-fluorofenol,
4-({5-metoxi-2-[1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-4-il } amino)piridin-2(1H)-
ona,

4-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-11]-5-metoxipirimidin-4-
il}amino)piridin-2(1H)-ona,

4-({S-metoxi-2-[ 1-(4-propilbencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-4-il } amino)nicotinonitrilo,
4-({2-[1-(2-tfluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxipirimidin-4-il }amino)piridin-3-
carboxamida,

4-({5-metoxi-2-[ 1-(4-propilbencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-4-il }amino)piridin-3-
carboxamida,

4-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxipirimidin-4-
il}amino)piridin-3-carboxamida,

4-({2-[1-(2,6-difluoro-4-hidroxibencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxipirimidin-4-

il }amino)piridin-3-carboxamida,

4-({2-[1-(2-fluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-hidroxipirimidin-4-il } amino)piridin-3-
carbonitrilo,

4-({4-[(3-cianopiridin-4-il)amino]-2-[ 1 -(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-5-

il }oxi)piridin-3-carbonitrilo,

S-metoxi-2-[ 1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-i1]-N-[3-(trifluorometil )piridin-4-
il]pirimidin-4-amina,

acido 3-cloro-4-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol- 1 -
il }metil)benzoico,

acido formico - 3-cloro-4-({3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-
1-il}metil)-N-metilbenzamida (1:1),

3-cloro-4-( {3-[5-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-il } metil )-N-

metilbenzamida,
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4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-hidroxipirimidin-4-il }amino)piridin-3-
carboxamida,

acido 4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-11]-5-hidroxipirimidin-4-il }amino)piridin-3-
carboxilico,

4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-hidroxipirimidin-4-il } amino)piridin-3-
carboxilato de etilo,
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-carbonitrilo
2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-il]-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-5-carboxamida,
clorhidrato de acido 4-({2-[1-(2-fluorobencil)-1H-indazol-3-11]-5-(2-
hidroxietoxi)pirimidin-4-il}amino)piridin-3-carboxilico (1:1),
N-(2-fluoropiridin-4-il)-5-metoxi-2-[ 1-(4-metoxibencil)- 1 H-indazol-3-il]pirimidin-4-
amina,

N-(2,6-difluoropiridin-4-il)-5-metoxi-2-[ 1-(4-metoxibencil)- 1 H-indazol-3-1l]pirimidin-4-
amina,

N-(3-fluoropiridin-4-il)-5-metoxi-2-[ 1 -(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-il]pirimidin-4-
amina,

S-metoxi-2-[ 1-(4-metoxibencil)-1H-indazol-3-i1]-N-(2-metilpiridin-4-il)pirimidin-4-
amina,

N-(difluorometil)-2-[ 1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1H-indazol-3-i1]-5-[ 2-(metilsul finil)etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-i1]-5-[2-(metilsulfinil)etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina (Enantiéomero 1),

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-11]-5-[ 2-(metilsul finil)etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina (Enantiomero 2),
2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-il]-5-[ 2-(metilsulfonil )etoxi]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

5-(2-aminoetoxi)-2-[ 1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1 H-indazol-3-11]-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-(morfolin-2-ilmetoxi)-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,
4-({2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-1H-indazol-3-i1]-5-metoxipirimidin-4-

il }amino)piridin-3-carboxilato de etilo,

N-(3,5-difluoropiridin-4-il)-2-[ 1-(4-ctoxi-2,6-difluorobencil)- 1 H-indazol-3-11]-5-
metoxipirimidin-4-amina,

2-[1-(3-amino-2,6-diclorobencil)- 1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-il)pirimidin-4-
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amina,

N-[2.4-dicloro-3-({3-[S-metoxi-4-(piridin-4-ilamino)pirimidin-2-il]-1H-indazol-1-

il ymetil)fenil]acetamida,

2-[1-(4-etoxi-2,6-difluorobencil)-4-metil-1 H-indazol-3-il]-5-metoxi-N-(piridin-4-
il)pirimidin-4-amina,

o un N-0xido, una sal, un tautomero o un estereoisomero de dicho compuesto, o una sal de

dicho N-6x1do, tautdbmero o estereoisomero.

4, Un proceso para la fabricacion de compuestos de formula general (I) de acuerdo con
la Reivindicacion 1, donde R’ es hidrégeno tal como se indica en la formula (la),
caracterizado porque un compuesto de formula (1-4)

RZ

! ol R - £l _
donde R’, R°, R, R’, R” y n tienen los significados de acuerdo con la

b. i icacio §

Reivindicacion 1

se hace reaccionar con un compuesto de formula (C)

N

7B
—T~(R"),,

X' G

donde R* y m tienen los significados de acuerdo con la Reivindicacion 1, y X’
representa F, Cl, Br, [, acido bordnico o un ester de acido boronico,

en presencia de una base adecuada, y un catalizador de paladio adecuado,
opcionalmente en presencia de un ligando adecuado,

formando un compuesto de formula (Ia)
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que opcionalmente luego se desprotege para formar un compuesto de formula general (I)
donde R’ es hidrégeno y BLE R RR y n y m tienen los significados que se

definen en la Reivindicacion 1.

; B Un proceso para la fabricacion de compuestos de formula general (I) de acuerdo con
la Reivindicacion 1, donde

un compuesto de formula (Ib)

RS Gy
=
N, R’ N
N
/ ot
=3 ==/ "R,
N
N\ / \R?
(Ib) R®

donde R', RE R R®, R?, il y m tienen los significados de acuerdo con la
Reivindicacion 1 y R” es 1-6C-alquilo o bencilo, se trata con un sistema acido adecuado

para separar el grupo bencilico con el fin de obtener un compuesto de formula 1-5

N
~ N
] &
R' N PR
N
1-5 R"

y luego se hace reaccionar el compuesto de formula 1-5 con un compuesto de

formula general (B),

2 k! 4 . S— ¥ -
donde R%, R”, R" y n tienen los significados de acuerdo con la Reivindicaciéon 1 y X

representa un grupo saliente,
en un sistema de solventes adecuado, en presencia de una base adecuada, en un

rango de temperatura entre temperatura ambiente y el punto de ebullicion del solvente

respectivo, para obtener compuestos de tormula general (I).

6. Un compuesto intermediario de formula general (1-5) de acuerdo con Ia
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Reivindicacion 35,

N
" N
/N o
R . = (Re)m
N
N A / \R?
1-5 R’

ool . - gz pen o
donde R', R, R” R* y m ticnen los significados de acuerdo con la Reivindicacion 1.
7. Una composicion farmacéutica que comprende al menos un compuesto de la

tormula general (I) de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 3, junto con al

menos un auxiliar farmacéuticamente aceptable.

S s ok ok ok ok sk o ok sk o ok ok KK
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