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pirrolidina, piperidina, homopiperidina, heptametilenimina,
morfolina, tiomorfolina, piperazina, homopiperazina y
similares{ y otros.

El “heterociclo que contiene nitrégeno” tiene

|
opciconalmente 1 a 5 sustituyentes iguales o diferentes en

i

cualquier |posicidén sustituible. Como sustituyente, se pueden
! .
mencionar sustituyentes similares a los del grupo
sustituyeﬁte V antes mencionado.
?omo "grupo hidrocarburo alifatico” del “grupo
hidrocarbdro alifatico opcionalmente sustituido” para R*9, se

prefiere un grupo alquilo de C;.¢.

El “algquileno de Ci.4" y “-0-(alquileno de Cy.4)-"

del ™“alquileno de C;., u -0-(alquileno de C;.,4)-, cada uno de
los cuales estd opcicnalmente sustituido,” para Y'9 estéan
opcionalménte sustituidos con 1 a 3 sustituyentes

selecciongdos de haldgeno, hidroxi, alcoxi de C;.4, alguilo de
Ci.4-carbonilo, carboxi, alcoxi de C;.s,-carbonilo, ciano,
carbamoile, sul famoilo, nitro, amino, alquilo ™ de Ci.4-
carbonilamino, alcoxi de C,.4-carbonilamino y algquil de C;.4-
sulfonilamino.

X!'9 es con preferencia -NR*¥-. En la férmula, R*? es
con preferencia un &tomo de hidrdgeno o un grupo alquilo de
Ci.¢, con dayor preferencia un &tomo de hidrégeno.

Wg es con preferencia C(R'9) .,

Como “grupc opcionalmente sustituido unido a través
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4 dias bajo proteccién de la luz, y los cristales resultantes
se recogieron por filtracién. Los crispales se lavaron con
éter diisopropilico para dar el compuesto del titulo (401 mg)
en forma de cristales de color amarille palido.
5 'H-RMN (DMSO-d¢) 8: 1.40 (6H, s), 2.93 (3H, s),
3.50—3.65;(2H, m), 4,70-4.80 (2H, m), 6.65 {(1H, d, J = 3.0
Hz) , 6.90;7.00 (1H, m), 7.00-7.05 (1H, m), 7.20-7.25 (1H, m),
7.35 (1H, d, J = 8.7 Hz), 7745 (1H, t, J = 8.1 Hz), 7.68 (1H,
dd, J = 2:4 Hz, 8.7 Hz), 7.89 (1H, d, J = 3.0 Hz), 7.94 (1H,
10 4, J = 2.4 Hz), 8.20-8.30 (1H, m), 8.73 (1H, s), 9.89 (1H, br
s) .
Analisis elemental para CisHi¢CliNs04S
Calculado: C, 50.13; H,4.38; N,11.69,.
Experimental: C, 49.70; H,4.41; N,11.48.
15 P. £. 194-195°C.
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Produccidn de N-(2-(4-((3-cloro-4-(4-fluoro-3-

metilfenoxi) fenil)amino) -5H-pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-

25 _il)etil)—2—(metilsulfonil)acetamida



REIVINDICACIONES

1. Un compuesto representado por la férmula:

caracteriz?do porgue

R' es un atomo de hidrégeno,

R?® es un grupo alquile de C;¢ sustituido con wun grupo.
representado por alquilo de C,., opcionalmente halogenado con -NR®-
CO- (CH;) n-S0C, -.

en donde n es un nimero entero de 1 a 4, R* es un &tomo de
hidrégenoc o un grupo algquilo de C,.4, ¥ -{CH;),- estd opcionalmente
sustituido coh alquilo de Cy,4,

R*® es un atomo de hidrdgeno o un grupo alquilo de C,_,

R*™ es un atomo de halégeno o un grupo algquilo de C, g,

R>® es un atomo de halégeno o un grupo alquilo de C,4, ¥

X* es un atomo de hidrégenc o un &tomo de haldgeno,

o una de sus sales,

- con la condicidén de gque se excluya N-[2-(4-{[3-cloro-4-(3-
clorofenoxi) fenillamino}-5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil)-2-

(metilsulfonil)acetamida.

2. E1l compuesto de conformidad con la reivindicacidn 1,

caracterizado porque X* es un dtomo de hidrdégeno.

3. E1l compuesto de <conformidad con la reivindicacién 2,

caracterizado porque

R es.un adtomo de hidrégeno,

R*®> es un grupo alquilo de C, sustituido con un grupo
representado bor ~-NR®*?-C0O-CR™R®*-50,-alquilo de C,.,

en donde R%*® es un atomo de hidrdégenc o un grupo metilo, R y
R* son iguales o diferentes y cada uno es un atomo de hidrégeno o
un grupo metilo,

R’® es un &tomo de hidrégeno,



R*® es un atomo de cloro o un grupo metilo, vy

R>® es un atomo de fldor, un aAtomo de cloro o un grupo metilo.

4. E1 compuesto de conformidad c¢on la reivindicacién 3,

caracterizado porque R'® y R"™ son grupos metilo.

5. Un compuesto, caracterizado pofque se selecciona de los
siguientes:

N-{2-(4-{[{3-cloro-4-(3-clorofenoxi)fenil)amino}-5H-
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-metil-2-
{metilsulfonil)propanamida,

N- (2- (4 { [3-cloro-4- (3-clorofencxi) fenillamino} - SH-
pirreclo[3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-(etilsulfeonil)acetamida,

N-[2—(4—{[3-cloro—4—(3—clorofenoxi)fenil]amino}—SH-
pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -N,2-dimetil-2-
{metilsulfonil)propanamida,

N-[2-{4-{[3-cloro-4-(3-metilfenoxi)fenil]laminoc}-SH-
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil) -2- (metilsulfonil)acetamida,

N—[2—(4+{t3—cloro-4-(3—fluorofenoxi)fenil]amino}-SH—
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-(metilsulfonil)acetamida, ¥y

N-{2-(4-{[4-(3-clorofenoxi)-3-metilfenil]amino}-5H-
pirrole[3,2-dlpirimidin-5-il}etil] -2-metil-2-
(metilsulfonil)propanamida,

o una de sus sales, o uno de sus hidratos.

6. N-[2-(4-{[3-cloro-4-(3-clorofenoxi)fenil]amino}-SH-
pirrolo{3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-metil-2-(metilsulfonil)

propanamida o una de sus sales, o uno de sus hidratos.

7. N-{2-(4-{[3-cloro-4-(3-clorofenoxi)fenil]amino}-SH-
pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-(etilsulfonil)acetamida o una

de sus sales, o uno de sus hidratos.

8. N-[2-(4-{[3-cloro-4-(3-clorofenoxi)fenillamino}-5H-
pirrclo[3,2-dlpirimidin-5-il)etil]-N,2-dimetil-2- (metilsulfonil)

propanamida o una de sus sales, o uno de sus hidratos.

9. N-[2-(4-{{3-cloro-4-(3-metilfenoxi)fenill amino}-5H-
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2- (metilsulfonil)acetamida o}

una de sus sales, o uno de sus hidratos.



10. N-[2-(4-{(3-cloro-4-(3-fluorofenoxi)fenil]amino}-5H-
pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-il)etil]-2- (metilsulfonil)acetamida o]

una de sus sales, o unc de sus hidratos.

11. N-[2-(4-{[4-(3-clorofenoxi)-3-metilfenil]lamino}-SH-
pirrolo(3,2-d)pirimidin-5-il)etil] -2-metil-2~ (metilsulfonil)

propanamida, o una de sus sales, o uno de sus hidratos.

12. Un compuesto representado por la fdérmula:

)

X1b X
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=
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caracterizado porque

W° es C(R'™) o N,

el anillo A® es un anillo piridina opciocnalmente sustituido,

X** es -NR®-Y™-, -0-, -§-, -50-, -S0,- o -CHR®-

en donde R*® es un &tomo de hidrégeno o un grupo hidrocarburo
alifdtico opcionalmente sustituido, o R’ estd opcionalmente unido
al Atomo de carbono en el anillo piridina para el anillo AP para
formar una estructura de anillo opcionalmente sustituida, e Y™ es
un enlace, o un algquileno de C,., u -0-{alquileno de C,.,}-, cada uno
de los cuales esta opcionalmente sustituido, vy

R'® es un atomo de hidrégeno, un atomo de haldégeno, o un grupo
opcionalmente sustituido unide a través de un Atomo de carbono, un
dtomo de nitrdgeno o un dtomo de oxigeno,

R*® es un 4&tomo de hidrégeno, o un grupo opcionalmente
sustituido unido a través de un atomo de carbono o un Aatcomo de
azufre, o

R™ v R*®, o R®™® y R™ se unen opcionalmente para formar una
estructura de anillo opcionalmente sustituida,

o0 una de sus sales.

13, E1 compuesto de conformidad con 1l1la zreivindicacién 12,

caracterizado porque!es representado por la férmula:
!
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en donde el anillo A es un anille piridina también
opcionalmente sustituido, el anillo B® es un grupo arilo de Ce..4
opcionalmente sustituido, y los otros simbolos son como se definen

en la reivindicacidn 12.

14. E1 compuesto de conformidad con la rzreivindicacidédn 13,
caracterizado porque

R'™® es un dtomo de hidrégeno, un &tomo de haldgeno, un grupo
ciano o un grupc alquilc de C,, opcionalmente halogenado,

R*® es un grupo alguilo de C;, sustituido con sustituyentes
seleccionados del grupo que consiste en

(i) -NR®*®™-CO- (CH,) ;1 -S0,-alquilo de Cy.,

en donde R®P®

es un atomo de hidrégeno o un grupc metilo, nl es
un namero enterc de 1 a 4, vy -(CH;)n- estd opcionalmente sustituido
con algquile de C .4,

(i1} -NR*™-=CO- (CH,).,-CH

en donde R®® es un atomo de hidrégeno o un grupo metilo, n2 es
un numero entero de 1 a 4, y -{(CH;),- estd opcionalmente sustituido
con alquilo de C,4,

(1ii) -O- (CH,) n3-OH

en donde n3 es un nimero entero de 1 a 4, y -{(CHy),- estéd
opcionalmente sustituido con alquilo de C;.,, Y |

(iv) hidroxi,

R® es un atomo de hidrégenoc,

el anillo A" es un anillo piridina opcionalmente sustituido con
sustituyentes seleccionados del grupo gue consiste en haldgeno y
metilo, y .

el anillo B° es un grupo fenilo opcionalmente sustituido con
suétituyentes seleccionados del grupo que consiste en alquilo de
Ci.¢ opcionalmente halogenado, alcoxi de C;_¢ opcionalmente
halogenado, alquil de C,.¢-carbamoilo y haldgeno.

15. E1 compuesto de conformidad con la reivindicacidén 13,



caracterizado porque

el anillo A® es un anillo piridina opcionalmente sustituido con
halégeno, y

el anillo B® es un grupo fenilo opcionalmente sustituido en la
posicidén 3 por sustituyentes seleccionados del grupo que consiste
en alquilec de ¢, opcionalmente halogenado, alcoxi de CLG

opcionalmente halogenado, alquil de C, ¢-carbamcilo y haldgenc.

16. Un compuesto, caracterizado porque se selecciona de los
siguientes:

2-{2-[4- ({5-cloro-6-[3- (trifluorometil) fenoxi]piridin-3-
il}amino) -SH-pirrolo(3,2-d]pirimidin-5-il]etoxi}etanol,

N~{2-{4—({§—cloro—6—[3—(trifluorometil)fenoxi}piridin-B—
il}amino) -SH-pirrolo{3,2-d]pirimidin-5-iljetil}-2-
(metilsulfonil)acetamida,

N-{2-[4-({5-cloro-6-[3-(triflucrometil) fenoxi]piridin-3-
il}amino)-SH-pirrolo(3,2-d]lpirimidin-5-il]etil}-3-hidroxi-3-
metilbutanamiéa,

N-{2-[4-{{5-cloro-6-[3-(triflucrometoxi) fenoxi]piridin-3-
il}amino) -S5H-pirrolo[3,2-d]lpirimidin-5-illetil}-2-
(metilsulfonil)acetamida, vy

N-{ter-butil)-3-[(3-cloro-5-{[5-(2-hidroxietil)-SH-pirrolo[3,2-
dlpirimidin-4~il]lamino}piridin-2-il)oxi]lbenzamida,

0 una de sus sales.

17. 2-{2-(4-({5-cloro-6-[3-(trifluorometil) fenoxilpiridin-3-
il}amino) -5H-pirrolo([3,2-d]pirimidin-5-il]jetoxi}etancl o wuna de

sus sales.

18. N-{2-[4-({5-cloro-6-[3-({trifluorometil) fenoxilpiridin-3-
il}amino) -SH-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-illetil}-2-

(metilsulfonil)acetamida o una de sus sales.

19. N-{2-[4-({5-cloro-6-[3-(trifluorometil) fenoxilpiridin-3-
il}amino) -SH-pirrolo[3,2-d]lpirimidin-5-illetil}-3-hidroxi-3-

metilbutanamida o una de sus sales.

20. N-{2-[4-({5-cloro-6-[3-(trifluorometoxi)fenoxi]piridin-3-
illamino) -5H-pirrolo([3,2-dlpirimidin-5-iljetil}-2-

{metilsulfonil)acetamida o una de sus sales.



21. N-(ter-butil)-3-[(3-cloro-5-{(5-(2-hidroxietil)-5H-
pirrolo[3,2-d)pirimidin-4-il]amino}piridin-2-il)oxijbenzamida,

o una de sus sales.

22. Un compuesto representado por la férmula:

0]
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caracterizado porque

R'® es un Aatomo de hidrdgeno, O un grupo opcionalmente
sustituido unido a través de un &tomo de carbono, un &atomo de
nitrégeno ¢ un dtomo de oxigeno,

R*° es un Qrupo opcionalmente sustituido unido a través de un
dtomo de carbono o un &tomo de azufre, o

R' y R*®, o R’ y R* se unen opcionalmente para formar una
estructura de anillc opcionalmente sustituida,

R** es un &atomo de hidrégeno o un grupo hidrocarburo alifatico
opcionalmente sustituido, o R’ estd opcionalmente unido al &tomo
de carbono en el anillo Bencenb adyacente para formar una
estructura de anillo opcionalmente sustituida,

el anillo A° es un anillo bernceno opcionalmente sustituido,

R°® es

(1) un grupo amino opcionalmente sustituido,

{ii) un grupo carbamoilo opcionalmente sustituido,

(iii) un grupo ureido opcionalmente sustituido,

(iv} un grupo sulfamoilo opcionalmente sustituido,

(v} un grupo heterociclico opcionalmente sustituido,

(vi) un grupo alcoxi de C,.; opciocnalmente sustituido,

{(vii) un grupo aminometilo opcionalmente sustituido,

{(viii) un grupo carbamoilmetilo opcionalmente sustituido,

(ix) un grupo alquilsulfonilo opcionalmente sustituido, o

(x) un grupo ciano, Yy

el anillo B es un grupo arilo de Cg;,4 0 un grupo cicloalquilo de
Cs.p, cada uno de los cuales esta también opcionalmente sustituido
ademas de R,

o una de sus sales,



con la condicién de que se excluyan

clorhidrato de N-{(ter-butil)-4-[2-cloro-4-({5-[2-(2-

hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo(3,2-d]pirimidin-4-
il}amino) fenoxi]benzamida,
4-(2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo[3,2-

d]pirimidin-4-il }amino) fenoxi] -N-(2,2-dimetilpropil)benzamida,

3-(2-cloro-4-{(5-(2-hidroxietil) -5H-pirrolo[3,2-d]lpirimidin-4-

illamino) fenoxi)benzonitrilo,
3-[2-cloroc-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -SH-pirrolo(3,2-

d]pirimidin-4-il}amino) fenoxi]benzonitrilo,

clorhidrat6 de 3-[2~-cloro-4-({6.7-dihidro-9H-

pirimido(4',5' :4.5]pirrolo(2.1-c] [1.4]oxazin-4-
ilamino) fenoxi]benzonitrilo, vy

(2E) -N- [(2E) -3-(4-{[3-cloro-4-(3-cianofenoxi) fenillamino}-5-
metil-SH-pirrolo[3,2-dlpirimidin-6-il)prop-2-en-1-il]-4-

(dimetilamino)but-2-enamida.

23. E1 compuesto de conformidad con 1la reivindicacidn

caracterizado porgque R es un &tomo de hidrégeno.

24. Un compuesto, caracterizado porque se selecciona de

siguientes:

22,

los

2-{2-[4-({3-cloro-4-{3-(1,3-tiazol-5-il) fenoxi] fenil }amino) -5H-

pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il}etoxi}etanci,
N-{(ter-butil)-3-[2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-

pirrolo[3,2-dlpirimidin-4-il}amino) fenoxi]benzamida,
3-[2-cloro-4-({5-{2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo(3,2-

dlpirimidin-4-il}amino) fenoxi)] -N- (2-hidroxi-1,1-

dimetiletil)benzamida,

N- (ter-butil)-3-(2-cloro-4-{{S-(2-hidroxietil)-SH-pirrolo(3,2-

dlpirimidin-4-il)amino)fenoxi)benzamida,

N-(3-{2-cloro-4-[(6-ciano-5-metil-5H-pirrolo[3,2-d]pirimidin-4-

il)amino] fenoxi}fenil)ciclopropancarboxamida,

N- (ter-butil) -5-(2-cloro-4-{[5-(2-hidroxietil) -SH-pirrolo(3,2-

dlpirimidin-4-il)amino}fenoxi)-2-fluorobenzamida,
N-{2-[4-({3-cloro-4-(3-{dimetilamine) fenoxi] fenil }amino) -SH-

pirrole(3,2-dlpirimidin-5-illetil}-3-hidroxi-3-metilbutanamida,
N-{2-[4-({3-cloro-4-[3- (dimetilamino) fenoxi] fenil }amino) -SH-

pirrolo(3,2-d]lpirimidin-5-illetil}-2- (metilsulfonil)acetamida,

N- {ter-butil)-2-[3-(2-cloro-4-{[5-{2-hidroxietil)-SH-



pirrolo([3,2-dlpirimidin-4-il]amino}fenoxi) fenil)acetamida,
N-{2-[4-({3-cloro-4-(3-(ciclopropilmetoxi)fenoxi] fenil}amino) -
SH-pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-11letil}-2- (metilsulfonil)acetamida,
N-{2-[4- ({3-cloro-4-(3-(2,2-dimetilpropoxi) fenoxi] fenil}amino) -
5H—pirrolo[3,2-d]pirimidin-5—i1]etil}—2—(metilsulfonil)acetamida,
2—(metilsuifonil)-N~{2-[4—({3—metil-4—[3—(2,2,2—
trifluoroetoki)fenoxi]fenil}amino)-5H—pirrolo[3,2-d]pirimidin—5—
il]etil}acetaﬁida,
2-[4-({3-cioro-4—[3-(isopropilsulfoni1)fenoxi]fenil}amino)-SH~
pirrolo[3,2-djpirimidin—5-il]etanol, v
N—[2—(4-{[é—cloro-4—(3-cianofenoxi)fenil]amino}—SH—pirrolo[3,2—
dlpirimidin-5-il}etil] -2- (metilsulfonil)acetamida,

o una de sus sales.

25. 2-{2-[4-({3-cloro-4-[3-(1,3-tiazol-5-il) fenoxil fenil} amino)

-SH-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etoxi}etanol o una de sus sales.

26. N-{ter-butil)-3-[2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi) etil]-S5H-
pirrolof3,2-d)pirimidin-4-il}amino) fenoxijbenzamida o una de sus

sales.

27. 3-[2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo [3,2-
dlpirimidin-4-il}amino) fenoxi] -N- (2-hidroxi-1,1-dimetiletil)

benzamida o una de sus sales.

28. N-{ter-butil)-3-(2-cloro-4-{[5-(2-hidroxietil)-5H-pirrolo

[3,2-d]lpirimidin-4-il]amino}fenoxi)benzamida o una de sus sales.

29. N-(3-{2-cloro-4-[(6-ciano-5-metil-5H-pirrolo([3,2-d]
pirimidin-4-il)amino] fenoxi}fenil)ciclopropancarboxamida o una de

sus sales.

30. N-(ter-butil)-5-(2-cloro-4-{(5-(2-hidroxietil)-SH-
pirrolo(3,2-d)pirimidin-4-il)amino}fenoxi) -2-fluorobenzamida o© una

de sus sales.

31. N-{2-[{4-({3-cloro-4-[3-(dimetilamino) fenoxi] fenil} amino) -
SH-pirrolo(3,2-d]pirimidin-5-illetil}-3-hidroxi-3-metilbutanamida

o una de sus sales.



32.N-{2-[4-({3-cloro-4-[3- (dimetilamino) fenoxi] fenil} amino)-SH-
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-iljetil}-2- (metilsulfonil) acetamida o
una de sus sales.
|
33. N-(ter-butil)-2-([3-(2-cloro-4-{[5-(2-hidroxietil) -5H-
pirrolo(3,2-dlpirimidin-4-illamino}fenoxi)fenil]acetamida o una de

I

sus sales.

1
{

1
34. N-{2-(4-({3-cloro-4-[3-(ciclopropilmetoxi) fenoxi] fenil)
amino)-SH—pir%olo[B,2—d}pirimidin—5-il]etil}-2—(metilsulfonil)

. b
acetamida o una de sus sales.

35. N-{2-[4-({3-cloro-4-{3-(2,2-dimetilpropoxi) fenoxi] fenil}
amino)—SH-pirfolo[B,2—d]pirimidin—5—i1]etil}—2-(metilsulfonil)

. ]
acetamida o una de sus sales.

36. 2-(metilsulfonil)-N-{2-[4-({3-metil-4-[3-(2,2,2-
trifluoroetoxi) fenoxi) fenil }amino) -SH-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-
illetil}acetamida o una de sus sales.

37. 2-[4-({3-cloro-4-[3-(isopropilsulfonil)fenoxi] fenil} amino) -

SH-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il]etanol o una de sus sales.
38. N-[2—(4—{[3ﬂcloro—4-(3—cianofenoxi)fenil]amino}—SH—
pirrolo[3,2-djpirimidin—5-i1)etil]—2-(metilsulfonil)acetamida

© una de sus sales.

39. Un compuesto representado por la férmula:

. H
caracterizado porgue

R es un 4&tomo de hidrégeno, o© un grupo opcionalmente
sustituido unido a través de ﬁn, dtomo de carbono, un &atomo de
nitrégeno o un atomo de oxigeno,

R* es un érupo opcionalmente sustituido unido a través de un

dtomo de carbono o un aAtomo de azufre, o
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R y R*, o R y R se unen opcionalmente para formar una
estructura de anillo opcionalmente sustituida,

R*® es un Atomo de hidrégeno o un grupo hidrocarburo alifatico
opcionalmente sustituido, o R? estid opcionalmente unido al &tomo
de carbono .en el anillo Benceno adyacente para formar una
estructura de anillo opcionalmente sustituida,

el anillo A% es un anillo benceno opcionalmente sustituido,

z¢ es un aiquileno de C,;.» opcionalmente sustituido,

el anillo B® es un grupo heterociclico opcionalmente sustituido,

o una de sus sales,

con la con@icién de que se excluyan

5-[(4-{[3-cloro-4- (piridin-2-ilmetoxi)fenil]amino}-5H-pirrolo
[3,2-d]pirimidin-5-il)metil] -2-furoato de etilo,

dcido 5-[(4-{[3-cloro-4- (piridin-2-ilmetoxi) fenil]amino}-5SH~
pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)metil]-2-furancarboxilico,

2-{2-(4-{({3-cloro-4-(piridin-2-ilmetoxi)feniljamino}-SH-
pirrolo[3,2—d]pirimidin-S-il)étoxi]etanol, v

N—[2—(4—{[3—c10ro-4ﬂ(piridin-z-ilmetoxi)fenil]amino}-SH-

pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-il)etil] -2-{metilsulfonil)acetamida.

40. El cohpuesto de conformidad con la reivindicacidén 39,

representado por la férmula:

R\2d N
N Ny
R' \ | /]\ (Ida)
=
N H
H

caracterizado porque R*® es un grupo acilo o un grupo ureido
opcionalmente sustituido, el anille BY¥ es un grupo piperidilo
también opcionalmente sustituido ademds de R', y 1los otros

simbolos son de conformidad con la reivindicacidn 39.

41. Un compuesto, caracterizado porque se selecciona de 1los
siguientes:

4-{[2—c16ro~4-({5-[2—(2-hidroxiet0xi)etil]-5H—pirrolo[3,2—d]
pirimidin-4-il}amino) fenoxilmetil}piperidin-1l-carboxilato de ter-

butilo, vy
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4-{(2-cloro-4-{[(5-(2-hidroxietil)-5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-4-
illamino}fenoxi)metill piperidin-1-carboxilato de ter-butilo,

O una de sus sales.

42. 4-{[2-¢loro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo(3,2-
I
dlpirimidin-4+il}amino) fenoxilmetil)piperidin-1-carboxilato de

|
ter-butilo o una de sus sales.

43. 4-{(2-¢loro-4-{[5-(2-hidroxietil)-SH-pirrolo(3,2-d]
pirimidin-4-illamino}fenoxi)metil]piperidin-1l-carboxilato de ter-

butilo, o una‘de sus sales.

44. Un comﬂuesto representado por la férmula:

o
2 RSe
R
R2e \N
\

1e N \N
R—Q | /l\ (Te)
o
N H
H

caracterizado porgue

R es un &tomo de hidrdgeno, © un grupo opcionalmente
sustituido unido a &través de un Aatomc de carbono, un. dtomo de
nitrégeno o un atomo de oxigeno,

R*® es un grupo opcionalmente sustituido unido a través de un
adtomo de carbdono o un atomo de azufre, o

R y R*, o R™ y R se unen opcionalmente para formar una
estructura de anillo opcionalmente sustituida,

R’ es un Atomo de hidrégeno o un grupo hidrocarburo alifatico
opcionalmente sustituido, o R’ estd opcicnalmente unido al Aatomo
de carbono en el anillo Benceno adyacente para formar una
estructura de anilloc opcionalmente sustituida,

el anillo A® es un anillo benceno opcionalmente sustituido,

R’® es

(i} un grupo alguilo lineal sustituido con grupo heterociclico
opcionalmente sustituido,

(ii) un grupo alquilo lineal sustituido con imino opcionalmente
sustituido,

(iii) un grupo alguilo lineal sustituido con arilc cpcionalmente

sustituido, que estad también opcionalmente halogenado o]
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hidreoxilado,

(iv) un grupo alquilo ramificado opcionalmente sustituido,

(v} un grupc alguenilo opcionalmente sustituidoe,

(vi) un grupo hidroxi sustituido con arilo opcionalmente
sustituido,

(vii) un grupo hidroxi sustituido c¢on alquilo de C,.q,

(viii) un grupo hidroxi sustituido con alquilo de C,,
halogenado,

(ix) un grupo algquilo de C,.¢ halogenado,

(x) un grupo cicloalquilo opcionalmente sustituido, o

(x1) un grupo alqguil de C,.¢-carbonilo opcionalmente sustituido
con arilo opcionalmente sustituido, y

el anillo B® es un grupo arilo de C4,, también opcionalmente
sustituido ademas de R®¢,

o una de sus sales,

con la condicidn de gue se excluyan

diclorhidrato de 2-{(2-{4-[(3-cloro-4-{4-[3-(1lH-imidazol-1-
il)propill fenoxi}fenil)amino] -SH-pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-
il}etoxi)etanol,

2-(2-{4-[(3-cloro-4-{4-[4-(1H-1.2,3-triazol-1-il)butil] fenoxi}
fenil)amino]—SH-pirrolo[3,2—d]pirimidin—S—il}etoxi)etanol, Yy

1-{3-{2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -SH-pirrolo[3,2-

dlpirimidin-4-1il}amino) fenoxi] fenil}etanona.

45. Un compuesto, caracterizado porque es seleccionado de los
siguientes:

2-[4-({3-cloro-4-[3-(1,1-difluoroetil) fenoxi) fenil }amino) -5H-
pirrolol3,2-dlpirimidin-5-i1]etanol,

O-etiloxima  de (12z)-1-{3-([2-cloro-4- ({5-[2- (2-hidroxietoxi)
etil) -5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-4-il}amino) fenoxi] fenil}-2,2-
dimetilpropan-1-ona,

1-{3-[2-cloro-4- ({5-[2-(2-hidroxietoxi)etil] -5H-pirrolo(3,2-d]
pirimidin-4-il}amino) fenoxi] fenil}-2,2-dimetilpropan-1-o1l,

1-[3-(2-cloro-4-{[5-(2-hidroxietil)-5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-
4-illamino}fenoxi) fenil) -3,3-dimetilbutan-1-ona,

N-(2-{4-[({3-metil-4-{3-[(1E)-3-metilbut-1-en-1-il)fenoxi}fenil)amino] -
5H-pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-il}etil) -2- (metilsulfonil) acetamida, y

N-{2-(4-({3-cloro-4-[3-(1l-cianociclopropil) fenoxi] fenil }amino) -
5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-iljetil}-2- (metilsulfonil)acetamida,

o una de sus sales.
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46 . 2—[4-({3—cloro-4-[3—(1,1—difluoroetil)fenoxi]fenil}amino)—

SH-pirrolc[3,2-d]lpirimidin-5-illetanol o una de sus sales.

47. O-etiloxima de (1Z)-1-{3-[2-cloro-4-({5-[2-(2-hidroxietoxi)
etil]—SH—pirrblo[3,2—d]pirimidin-4—il}amino)fenoxi]fenil}—2,2—

dimetilpropan-l-ona o una de sus sales.

48. 1-{3-[2-cloro-4-({5-(2-(2-hidroxietoxi)etil] -SH-pirrole(3,2"
dlpirimidin-4-il}amino) fenoxi) fenil}-2,2-dimetilpropan-1-0l o una

de sus sales.

49. 1-[3-(2-cloro-4-{(5-(2-hidroxietil) -5H-pirrolo[3,2-dlpirimidin

-4-illamino}fenoxi)fenil)-3,3-dimetilbutan-1-ona o una de sus sales.

50. N-(2-{4-[(3-metil-4-{3-[(1lE)-3-metilbut-1-en-1-il] fenoxi}
fenil)amino] -SH-pirrolo[3,2-dlpirimidin-5-il}etil)-2-

(metilsulfonil)acetamida o una de sus sales.
51. N-{2-[4-({3-cloro-4-[3-(l-cianociclopropil)fenoxi]fenil}
amino) -5H-pirrolo(3,2-dlpirimidin-5-illetil}-2- (metilsulfonil)

acetamida o una de sus sales.

52. Un compuesto representado por la f£érmula:

B N

x'e

2

R*L N .

W /l\‘ (lg)
=
N H
H

el anillo AY es un anillo benceno opcionalmente sustituido,

caracterizado porque

W? es C(RY) o N,

el anillo BY es un heterocicle con contenido de nitrdgeno
opcionalmente sustituido,

X' es -NR¥-Y'9-, -0-, -§-, -50-, -SO,- o -CHR-

en donde R es un atomo de hidrégenoc o un grupo hidrocarburo
alifatico opcicnalmente sustituido, o R esta opcionalmente unido
al &tomo de carbono en el anillo Benceno para el anillo AY para

formar una estructura de anillo opcionalmente sustituida, e Y2 es
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un enlace, o un alquileno de C;., u -0-(alguileno de C;.,)-, cada uno
de los cuales estd opcionalmente sustituido, Yy

R'® es un &tomo de hidrégeno, un &tomo de haldgenc, o un grupo
opcionalmente sustituido unido a través de un atomo de carbono, un
dtomo de nitrégeno o un atomo de oxigeno,

R es un Aatomo de hidrédgeno, o un grupo opcionalmente
sustituido unido a través de un &atomo de carbono o un atomo de
azufre, o

R yv R*¥, o R¥® y R se unen opcionalmente para formar una
estructura de anillc opcionalmente sustituida,

o una de sus sales.

53 El compuesto de conformidad con la reivindicacidn 52, gque es
un compuesto representado por la férmula
B® N—R"

39
R
R O

N Xy
R’ \ | (Iga)
=
N H
H

caracterizado porgue R*® es un grupo hidrocarburo opcionalmente
sustituido, el anillo B? es un heterociclo con contenido de
nitrégeno de 5 &6 6 miembros también opcionalmente sustituido
ademds de R', y 1los otros simbolos son de conformidad con la

reivindicacidn 52.

54 El1 compuesto de conformidad con la reivindicacidn 53,
caracterizado porque

R'Y es un &Atomo de hidrégeno, un &tomo de haldgeno, un grupo
cirano o un grupo alquilo de C, ¢ opcionalmente halogenado,

R’® es un Atomo de hidrégeno o un grupo alquilo de C,q
opcionalmente sustituido,

R*® es un adtomo de hidrégeno o un grupo alquilo de C,.,

R'* es (i) un grupo aril Cgu-alquilo de C;4 opcionalmente
sustituido, (ii) un grupo heterociclil-alquilo de C, 3 opcionalmente
sustituido, (iii) un grupo algquilo de C;3, o (1v) un grupo arilo de

Cs.14 Opcionalmente sustituido

55 El compuesto de conformidad con la reivindicacidn 53,

caracterizado porque
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R® es un &tomo de hidrdgeno, un &tomo de halégeno, un grupo
ciano o un grupo alquilc de C,.s opcionalmente halogenado,

R es

(1) un atomo de hidrégeno,

{(ii) un grupo alquilo de Cy4, ©

(1i1i) wun .grupo alquilo de C,. sustituide con sustituyentes
seleccionados, del grupo que consiste en

(a) -0-(CHj),-OH,

(b) -NR®*3-CO- (CH,),-OH,

(c) -NR*®-CO- (CH;),-S0,-alquilo de C;., opcionalmente halogenado,

(d) hidroxi, vy

{e}] amino

en donde n es un ndmero entero de 1 a 4, R* es un &atomo de
hidrégeno o un grupo alquilo de C .4, y -(CH;),- estd opcionalmente
sustituido con alquilo de C;,,

R’ es un atomo de hidrégeno o un grupo alquilo de Ci.,
Bg' N—R?9

es la férmula
3a

p N
0 Y
R es (i) un grupo aril Cg.,-alquilo de C,.4 opcionalmente
sustituido con sustituyentes seleccionados del grupo que consiste
en haldgeno, alquil de C; ¢-carbamoilo y haloalcoxi de C;., (ii) un
grupo heterociclil—alquilo de C,.; opciocnalmente sustituido, o {iii)

un grupo arilo de Cs.,, Opcionalmente sustituido.

56. Un compuesto, caracterizado porgue se sgelecciona de los
siguientes:

N-[2-(4-{[1-(3-fluorobencil)-1H-indazol-5-il]amino}-5H-pirrolo
(3,2-d)pirimidin-5-il)etil] -2-(metilsulfonil)acetamida,

N-[2-(4-{[1-(3-fluorobencil)-1H-indol-5-il]amino}-SH-pirrolo
[3,2-dlpirimidin-5-il)etil] ~-3-hidroxi-3-metilbutanamida,

N- {ter-butil)-3-[(5-{[5-(2-hidroxietil) -SH-pirrolo(3,2-d]
pirimidin-4-illjamino}-1H-indol-1-il}metil]lbenzamida,

N- (ter-butil) -3-[(5-{[5- (2-hidroxietil) -5H-pirrolo[3,2-d]

pirimidin-4-illamino}-1H-indazol-1-il)metillbenzamida, y
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anillo opcionalmente sustituida,

R™ es un &tomo de hidrdgeno o un grupo hidrocarburo alifético
opcionalmente sustituids, o R esta op¢ionalmente unido al &tomo
de carbono en el anillo Benceno adyacente para formar una

estructura de anillo opcionalmente sustituida,

z" es un enlace o un alquileno de C,., opcionalmente sustituido,
el anillo A" es un anillo benceno opcionalmente sustituido, y

el anillo' B" es (i) un grupo arilo de C,,, opcionalmente

i

sustituido, (ii) un grupo heterociclico opcionalmente sustituido,
o (iii) un grppo cicloalquilo de Cgs 3 opcionalmente sustituide,
i
o una de sus sales.
i

63. El co%puesto de conformidad con la reivindicacién 62,

representado por la férmula:

./‘lll'rR5h
O

R /‘/ . A

Rm \\\N

(Iha)

caracterizado porgque

R°" es

{i) un grupo amino opcionalmente sustituido,

{(ii) un grupo carbamoilo opcionalmente sustituido,

(iii) un grupo ureido opcionalmente sustituido,

{iv) un grupo sulfamoilo opcionalmente sustituido,

(v) un grupo heterociclico opcionalmente sustituido,

{(vi) un grupo hidrocarburo opcionalmente sustituido,

(vii} un atomo de halégeno, o

{viii) un grupo carboxilo opcionalmente sustituido, y

el anillo BY™ es (i) un grupo arilo de Cq.iq, (ii} un grupo
heterociclico, o {(iii) un grupce cicloalquilo de Cs.3, cada unoc de
los cuales estd también opcionalmente sustituido ademas de R*", y
los otros simbolos son de conformidad con la reivindicacidn 62.

\

64. Un compuesto, caracterizado porgue se 'selecciona de los

siguientes:

N-(3-{2-cloro-4-[(6-cloro-5-metil-SH-pirrolo{3,2-d)lpirimidin-4-
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il)amino] fenoxi}fenil)ciclopropancarboxamida,
6-cloro-N-{3-cloro-4-[3- (trifluorometil) fenoxil fenil)-5-metil-
5H-pirrolo[3,2-dlpirimidin-4-amina,
N-[3-(2-clorc-4-{[6-clore-5-(2-hidroxietil) -SH-pirrolo(3,2-
dlpirimidin-4-il]amino}fenoxi) fenil] ciclopropancarboxamida, y
N- (ter-butil)-3-(2-cloro-4-{[6-cloro-5-(2-hidroxietil) -5H-
pirrole[3,2-d)pirimidin-4-il)amino}fenoxi)benzamida,

o una de sus sales.

65. N-(3-{2-cloro-4-[(6-cloro-5-metil-5H-pirrolol(3, 2-
dlpirimidin-4-il)amino] fenoxi}fenil)ciclopropancarboxamida © una

de sus sales.

66. 6-cloro-N-{3-cloro-4-[3-(trifluorometil) fenoxi] fenil}-5-

metil-S5H-pirrolo{3,2-dlpirimidin-4-amina o una de sus sales.

67. N-[3-(2-cloro-4-{[6-cloro-5-(2-hidroxietil)-S5H-pirrolo[3,2-
dlpirimidin-4-il]lamino}fenoxi)fenil] ciclopropancarboxamida o una

de sus sales.

68. N-(ter-butil)-3-(2-cloro-4-{[6-cloro-5-(2-hidroxietil)-5H~
pirrolo(3,2-dlpirimidin-4-il)lamino}fenoxi)benzamida o una de sus

sales.

69. Un profadrmaco, caracterizadoe porque es del compuesto de

conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 68.

70. Un agente farmacéutico, caracterizado porgue comprende el
compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 68 o una de

sus sales o uno de sus profarmacos.

71. El agente farmacéutico de conformidad con la reivindicacién

70, caracterizado porque es un inhibidor de la tirosina cinasa.

Lo . e .
72. El1 agente farmacéutico de conformidad con la reivindicacidn
70, caracterizado porgque es un agente para la prevencidén o el

tratamiento del céncer.

73. El agente farmacéutico de conformidad con la reivindicacién

72, caracterizadc porque el céncer es céncer de mama, cancer de
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ovaric, cancer celorectal, cdncer gastrico, céncer de eséfago,

cancer de préstata, céncer de pulmdn, céncer de pancreas o cancer

de rifidn.

74. Un método para la prevencidén o el tratamiento de cancer en
un mamifero,icaracterizado porque comprende la administracidn de
una canﬁidadéefectiva del compuesto de conformidad con cualquiera
de las reivi$dicaci0nes 1 a 68 o una de sus sales o uno de sus

|
profarmacos al mamifero.

[ . .
75. Uso del compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 68 o una de sus sales o uno de sus
¥ .

profarmacos, para la produccién de un agente para la prevencidén o
'

el tratamiento del cancer.
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