REIVINDICACIONES

1. Un compuesto representado por la férmula general
(I) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo:

[Férmula 1]

caracterizado porque

Z-Y representa N-O u O-N;

R' representa un grupo fenilo opcionalmente que tiene
1 a 3 sustituyentes 1independientemente seleccionados del
siguiente grupo A, O un grupo piridilo opcionalmente que tiene
1 a 3 sustituyentes independientemente seleccionados del
siguiente grupo A;

R? representa -NR?'R??, un grupo alquilo de C; a Csg
opcionalmente que tiene 1 a 3 sustituyentes independientemente
seleccionados del siguiente grupo B, un grupo cicloalquilo de
Cs3; a Cg opcionalmente que tiene 1 a 3 sustituyentes
independientemente seleccionados del siguiente grupo C, o un
grupo heterociclico de 4 a 6 miembros que tiene 1 o 2
heterodtomos independientemente seleccionados del grupo que

consiste de un atomo de nitrdégeno y un atomo de oxigeno en el

anillo, en donde el grupo heterociclico de 4 a 6 miembros



opcionalmente tiene 1 a 3 sustituyentes independientemente
seleccionados del siguiente grupo C, y

una estructura puenteada se enlaza opcionalmente
dentro del anillo heterociclico, o un anillo cicloalgquilo de C;
a Cg se enlaza opcionalmente en el anillo heterociclico por la
via de un enlace espiro;
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R y R?

cada uno independientemente representa un
dtomo de hidrégeno, un grupo alquilo de C; a Cg, o -C(=0)R%%;

R*? representa un grupo algquenilo de C, a Cg o un
grupo alquinilo de C; a Cg;

R’ representa cualquiera de las siguientes férmulas
(IT) a (IV):

[Férmula 2]
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en donde

R* representa un 4&tomo de hidrégeno, un 4&tomo de
haldégeno, un grupo alquilo de C; a Cg opcionalmente sustituido
por 1 a 3 atomos de haldgeno, un grupo cicloalquilo de C3 a Cg,
o un grupo alquilcarbonilo de C; a Cg,

R*? representa un Aatomo de hidrégeno o un grupo

alquilo de C; a Cq¢, ©



R* y R’? opcionalmente de manera conjunta forman un
anillo de ciclohexano,

R*’ representa un 4atomo de hidrdédgeno o un grupo
alquilo de C; a Cq4, ©

R* y R’ opcionalmente de manera conjunta forman un
anillo de ciclopropano,

R’ representa un 4&tomo de hidrdégeno o un grupo
alquilo de C; a Csg,

R*° representa un grupo alquilo de C; a Cg,

R*® representa un 4&tomo de hidrbégeno o un grupo
alquilo de C; a Csg,

R’’ representa un A&tomo de hidrégeno o un grupo
alquilo de C; a Cq4, ©

R3® \% R’ opcionalmente de manera conjunta forman un
anillo de benceno,

R*® representa un 4atomo de hidrégeno o un &tomo de
haldégeno,

X representa un atomo de nitrdégeno o CH,

W representa un atomo de nitrdégeno o CH, y

la linea discontinua representa un enlace individual
o un enlace doble;

el grupo A consiste de un &tomo de haldgeno, un grupo
alquilo de C; a C¢ y un alcoxi de C; a Cg;

el grupo B consiste de un adtomo de haldgeno, un grupo

hidroxi, un grupo alcoxi de C; a Cg, un grupo algquilamino de C;



a Ce¢, y un grupo di-alquilamino de C; a Cg,

el grupo C consiste de un grupo alquenilo de C, a Ceg,
un atomo de haldégeno, un grupo hidroxi, un grupo c¢iano, un
grupo algquilo de C; a Cg opcionalmente que tiene 1 a 3
sustituyentes independientemente seleccionados del siguiente
grupo D, un grupo alcoxi de C; a Cg, -NR*MR?*?, —c (=0)R**, y

—SOzRZB;
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% cada uno 1independientemente representa un

dtomo de hidrégeno o un grupo alquilo de C; a Cg;

R*H3 representa un grupo alquenilo de C, a C¢ o un
grupo alquinilo de C; a Ce; ¥

el grupo D consiste de un grupo amino, un grupo
alcoxi de C; a Cq, un grupo di-alquilamino de C; a Cg¢, un grupo
0ox0 y un grupo cicloalquilo de C; a Cg.

2. Un compuesto de conformidad con la reivindicacién
1 o) una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque en la férmula (I),

R' representa un grupo fenilo opcionalmente que tiene
1 a 3 sustituyentes independientemente seleccionados del grupo
A.

3. Un compuesto de conformidad con la reivindicaciédn
1 o 2 o wuna sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque en la férmula (I),

R? representa un grupo alquilo de Cq a Cq

opcionalmente que tiene 1 a 3 sustituyentes independientemente



seleccionados del grupo B, o un grupo heterociclico alifédtico
de 4 a 6 miembros que tiene 1 o) 2 heteroatomos
independientemente seleccionados del grupo que consiste de un
atomo de nitrdégeno y un atomo de oxigeno en el anillo, en donde
El grupo  heterociclico alifatico de 4 a 6 miembros
opcionalmente tiene 1 a 3 sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo C.

4. Un compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 3 o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo, caracterizado porque en la férmula (I):

2

R® representa cualquiera de las siguientes fdérmulas:

[Férmula 3]
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5. Un compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4 o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo, caracterizado porque en la férmula (I),

R’ representa la siguiente férmula (IV’') o (V):

[Férmula 4]
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en donde

R’ representa un 4&tomo de hidrdégeno o un grupo
alquilo de C; a C¢ opcionalmente sustituido por 1 a 3 &tomos de
haldgeno,

R*® representa un &tomo de hidrdégeno o un grupo
alquilo de C; a Cg,

R’® representa un 4&tomo de hidrbégeno o un grupo
alquilo de C; a Csg,

R’® representa un A&tomo de hidrégeno o un grupo
alquilo de C; a Csg,

R’ representa un 4atomo de hidrégeno u un &tomo de
haldégeno, y la linea punteada representa un enlace individual o
un enlace doble.

6. Un compuesto de conformidad con cualgquiera de las
reivindicaciones 1 a 5 o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo, caracterizado porque en la férmula (I),

R’ representa cualquiera de las siguientes férmulas:

[Férmula 5]

O:‘:{OH o;,{f:'H O::{o H
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7. Un compuesto representado por la férmula general

VI o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo:



[FOérmula 6]

(V1)

caracterizado porque

RY, R7, y R® cada uno independientemente representa un

de haldgeno,

R’ representa cualquiera de las siguientes férmulas:

atomo de hidrdégeno o un atomo
[Foérmula 7]
CHy CH, a

CH, =

C-H:_., C'Hg CHy
Y
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R® y R° cada uno

dtomo de

Q

.

independientemente

hidrbégeno o un grupo alquilo de C; a Ce.

representa un

8. Un compuesto representado por la férmula general

VII o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo:

[FOérmula 8]



caracterizado porque
10 11 12 : .
R, R, v R cada uno independientemente representa
un adtomo de hidrégeno o un atomo de haldgeno,
R representa cualquiera de las siguientes férmulas:

[Férmula 9]

R'* representa un Aatomo de hidrégeno o un grupo
alquilo de C; a Cg.

9. Un compuesto seleccionado del siguiente grupo o
una sal farmacéuticamente aceptable de mismo:

acido (2E)-3-(1-{[5-(3-metiloxetan-3-1l1)-3-(2,4, 6-
triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-1H-indol-4-il)prop-2-
enoico

acido (2E)-3-(1-{[5-(2-fluoropropan-2-il)-3-(2,4, 6-
triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3-metil-1H-indol-4-
il)prop-2-enoico

acido (2E) -3-(1-{[5-(ter-butil)-3-(2,4,6-tricloro-
fenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-1H-indol-4-1l1)prop-2-enoico

dcido (2E)-3-(1-{[3-(2,4-dicloro-6-fluorofenil)-5-(2-
fluoropropan-2-il)-1,2-oxazol-4-il]Jcarbonil}-3-metil-1indol-4-

il)prop-2-enoico



acido (2E)-3-(1-{[3-(2,4-diclorofenil)-5-(2-fluoro-
propan-2-il)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3-metil-1lindol-4-1i1) -
prop-2-enoico

acido (2E)-[1-{[5-(1l-acriloilpiperidin-4-il) -3-
(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3,4-dihidro-
benzo[cd]indol-5(1H)-iliden]etanoico

acido (2E) -3-(1-{[5-(l-acriloilpiperidin-4-i1)-3-
(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3-metil-1H-
indol-4-il)prcp-2-enoico

acido (2E)-[1-{15-(l-acriloilpiperidin-4-il)-3-(2, 4-
dicloro-6-fluorofenil)-1,2-oxazol-4-il]lcarbonil}-3,4-dihidro-
benzo[cd]indol-5(1H)-iliden]etanoico

acido (2E)-[1-{[5-(1l-acriloilpiperidin-4-il)-3-(2,4-
dicloro-5-fluorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3,4-dihidro-
benzo[cd]indol-5(1H)-iliden]etanoico

acido (2E)-[1-{[5-(1l-acriloilpiperidin-4-il)-3-(2,4-
diclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3,4-dihidrobenzo[cd]-
indol-5(1H)-iliden]etanoico.

10. Acido (2E)-3-(1-{[5-(2-fluoropropan-2-il) -3-
(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3-metil-1H-
indol-4-il)prop-2-enoico o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo.

11. Sal de ter-butilamina del &cido (2E)-3-(1-{[5-(2-
fluoropropan-2-il)-3-(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-1i1]-

carbonil}-3-metil-1H-indol-4-il)prop-2-enoico.
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12. Acido (2E)-[1-{[5-(1l-acriloilpiperidin-4-il) -3-
(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-il]carbonil}-3,4-dihidro-
benzo-[cd]indol-5(1H)-iliden]etanoico o} una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

13. Sal de ter-butilamina del &acido (2E)-[1-{[5-(1-
acriloilpiperidin-4-il1)-3-(2,4,6-triclorofenil)-1,2-oxazol-4-
il]carbonil}-3,4-dihidro-benzo[cd]indol-5(1H)-iliden]etanoico.

14. Un inhibidor de isocitrato deshidrogenasa 1
mutante, caracterizado ©porgque comprende un compuesto de
conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13 o una
sal farmacéuticamente aceptable del mismo como un ingrediente
activo.

15. Un inhibidor de produccidn de D-2-
hidroxiglutarato, caracterizado porque comprende un compuesto
de conformidad con cualgquiera de las reivindicaciones 1 a 13 o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo como  un
ingrediente activo.

lo. Una composicién farmacéutica, caracterizada
porque comprende un compuesto de acuerdo con cualguiera de las
reivindicaciones 1 a 13 o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo como un ingrediente activo.

17. Un agente antitumoral contra un tumor que tiene
una mutacién de gen de isocitrato deshidrogenasa 1,
caracterizado porque comprende un compuesto de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13 o una sal
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farmacéuticamente aceptable del mismo como un ingrediente
activo.

18. Un agente antitumoral de conformidad con la
reivindicacién 17, caracterizado porque el tumor es tumor de
cerebro (que incluye glioma), leucemia mieloide aguda, sindrome
mielodisplasico, tumor mieloproliferativo, linfoma de célula T
periférico, condrosarcoma, osteosarcoma, cancer del ducto
biliar, tumor neuroectodérmico primitivo, linfoma linfobléastico
de célula B, melanoma maligno, céancer de préstata, céancer
colorrectal o cancer de tiroides.

19. Un compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 13 o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo, caracterizado porque es para el uso en un método
para tratar un tumor que tiene una mutacidén de gen de
isocitrato deshidrogenasa 1.

20. Un compuesto de conformidad con la reivindicacidn
19 o) una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque el tumor es tumor de cerebro (gque incluye
glioma), leucemia mieloide aguda, sindrome mielodispléasico,
tumor mieloproliferativo, 1linfoma de célula T periférico,
condrosarcoma, osteosarcoma, cancer del ducto biliar, tumor
neuroectodérmico primitivo, linfoma linfoblastico de célula B,
melanoma maligno, cancer de prbstata, cancer colorrectal o
cancer de tiroides.

21. Uso de un compuesto de conformidad con cualquiera
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de 1las reivindicaciones 1 a 13 o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque es para la produccidn
de una composicidén farmacéutica para el tratamiento de un tumor
que tiene una mutacidén de gen de isocitrato deshidrogenasa 1.
22. Uso de conformidad con 1la reivindicacién 21,
caracterizado porque el tumor es tumor de cerebro (gque incluye
glioma), leucemia mieloide aguda, sindrome mielodisplasico,
tumor mieloproliferativo, 1linfoma de célula T periférico,
condrosarcoma, osteosarcoma, cancer del ducto biliar, tumor
neuroectodérmico primitivo, linfoma linfoblastico de célula B,
melanoma maligno, cancer de prdstata, céancer colorrectal o

cidncer de tiroides.



