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REIVINDICACIONES:

1. Un compuesto de la Férmula (I):
(R \/,7\ O
H
R? N N
| Y R2
1
R3 N R
| )
—N
@

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

==== es un enlace sencillo o un enlace doble;

R' y R son independientemente H o hologeno;

R’ se selecciona independientemente de: haldgeno, fenilo, y un heteroarilo de 5 a
6 miembros que comprende dtomos de carbono y 1-4 heterodtomos seleccionados entre
N, NR™* O, y S(O),, en el que dichos fenilo y heteroarilo son sustituidos por 0 -3 R**;

cada R*” se selecciona independientemente de: hal6geno, CN, -(O),,-(alquilo C; -
Cs sustituido por 0-1 R*®), haloalquilo C; -Cs, haloalcoxilo C; -Cs, R*®, -OR’", -C (=
O)R’®, NR*R*, -C(=0)NR** R, -NHC(=0)R?®, -S(=0), R’", - S(=0),NR**R*, -
NHS(=0),(alquilo C; -Cy), y -CR*R*R*;

R*® se selecciona independientemente de: OH, NReRf, alcoxilo C;-C4, -
C(=O)NR°R/,
-S(=0),(alquilo C;-C4), -NHC(=O)(alquilo C;-C4), y un heterocicloalquilo de 5 a 6
miembros que comprende dtomos de carbono y 1-2 heteroatomos seleccionados entre N,
NR™ O, y S(O),: en el que dicho heterocicloalquilo es sustituido por 0-2 R;

cada R’ se selecciona independientemente de: cicloalquilo C3-Cg, fenilo, y un
heterociclo de 4 a 7 miembros que comprende dtomos de carbono y 1-4 heterodtomos
seleccionados de N, NR* O, y S(O),, en donde cada fraccion es sustituida por 0-2 R

cada R’ se selecciona independientemente de: alquilo C;-C4 y R’ C;

R’ y R son, en cada caso, independientemente seleccionados de: H y alquilo C;

-Cy;
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cada R’ se selecciona independientemente de: H y alquilo C;-C4 sustituido por 0-
1 Rd;

R* se selecciona independientemente de: H, haldgeno y alquilo C;-Cy;

R’ se selecciona independientemente de OH y alquilo (C;-Cy);

cada R" se selecciona independientemente de: H, —alquilo O, C;-C;4 sustituido por
0-1 Rb, -C(=0)H, -C(=0)(alquilo C;-C4), -COs(alquilo C;-C,), cicloalquilo C3-Cg, y
bencilo;

R" se selecciona independientemente de: halogano, OH y alcoxilo (C;-Cy);

cada R° se selecciona independientemente de: =0, halégeno, OH, alquilo C;-Cy,
haloalquilo C;-C4, alcoxilo C;-Cy4, y haloalcoxilo C-Cg;

R’ se selecciona independientemente de: OH y NR°R";

Ry R’ son, en cada caso, independientemente seleccionados de: H y alquilo C; -

Cy;
cada p es independientemente seleccionadade 0, 1y 2; y
m y n son, en cada ocurrencia, independientemente seleccionados de Oy 1.
2. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin la

reivindicacién 1, en donde:

cada R* se selecciona independientemente de: halégeno, CN, -(O)n-(alquilo C;-
C4 sustituido por 0-1 R3B), haloalquilo C;-C4, haloalcoxilo C;-Cy, R3C, —C(:O)R3D,
NRER3F
-C(=0)NR™R*,  -S(=0),R®™®,  -S(=0),NHR™,  -NHS(=O)y(alquilo  C;-Cy),

|
[SaVaVs

N)\(C1-Cz alkyl)
cicloalquilo -O-C3-Cg, y ;
R? se selecciona independientemente de: H, —0O, alquilo C;-Cy sustituido por 0-1
R, -C(=0O)H, -C(=0)(alquilo C;-Cy), -CO»(alquilo C;-Cy), cicloalquilo C3-Cg, y bencilo;
R'es H;
m es independientemente seleccionadade Oy 1;y

neso.
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3. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las
reivindicaciones 1 o 2 , en donde:
R'es independientemente H o F;
R’es H;y
5 R’ se selecciona independientemente de: fenilo, y un heteroarilo de 6 miembros
que comprende dtomos de carbono y 1-2 heterodtomos seleccionados entre N y NR?; en

donde dichos fenilo y heteroarilo son sustituidos por 0 -3 R**;

4. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segin las
10  reivindicaciones 1 a 3, en donde:
R’ se selecciona independientemente de: fenilo, piridilo, pirimidilo, piridazinilo y

pirazinilo; en donde cada fraccién es sustituido por 0-3 R**

5. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las

15 reivindicaciones 1 a 4 , en donde:

R’ se selecciona independientemente de:
| N2 NTA NTTA
o L
X , p\/ » and kN\/
(R¥o2 (R*)2 (R*)2
6. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las

reivindicaciones 1 a 4 , en donde:

3 . . .
R’ se selecciona independientemente de:

| 5 |
/\/ ' K%\ ’ NV\ 3A , and kN/X 3A
(R*)02 (R¥)g. (R*o-2 (R*o-2
20 ;
cada R** se selecciona independientemente de: hal6geno, CN, -(O),,-(alquilo C;-

C, sustituido por 0-1 R3B), haloalquilo C;-C4, haloalcoxilo C;-C4, -C(=O)NH,,
-C(=0)NH(alquilo C;-Cy), -C(=0)N(alquilo C;-Cy),, -C(=O)N(alquilo C;-
C4)(CH;),N(alquilo C;-Cy),, -CH,NHC(=0)(alquilo C;-Cy), —S(=O)2R3D , -

25  S(=0),NH(alquilo C;-C4 sustituido con 0-1 OH), -NHS(=0),(alquilo C;-C4), NH,, -
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}é\N/\/(OH)m

NH(alquilo C;-Cy), -N(alquilo C;-Cy),, cicloalquilo C3-Cs,

N/\/(C1'C4 alkyl)g.o Z’SS‘N D}V\ _
'3”':&0) , I:>\(C1-C4 alkylop @ e ’
Poa 4 Fom A
i% oy 0” N L
, ° Q : o bN\Ra

[“ﬂlo , [“ﬂf , [rrj Eo) (©rC. ez [Sj
Re Ra R®

5 ;
R>B se selecciona independientemente de: OH, NH,, NH(alquilo C;-C4), N(alquilo
Cl_c4)2’

SN
l\/\(hab)o-z :

alcoxilo C;-C4, -C(=0O)N(alquilo C;-Cy)2, -S(=0),(alquilo C;-Cy),
ole
v wj\o
R2 R?
y ;
10 R’" se selecciona independientemente de: alquilo C;-C4 y 1H-piperidin-4-ilo; y

cada R" se selecciona independientemente de: H, alquilo C;-C4, -C(=O)H,

-C(=0)(alquilo C;-Cy), y -COy(alquilo C;-Cy).
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7. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las

reivindicaciones 1 a 6 , en donde:

(R#), 2" V\;RSA)O.Z

R? se selecciona independientemente de: ;

cada R** se selecciona independientemente de: halégeno, CN, -(O)n-(alquilo C;-
C, sustituido por 0-1 R’®), haloalquilo C;-C4, haloalcoxilo C;-Cs4, -C(=O)NH,,
-C(=0)NH(alquilo  C;-C4), -C(=0O)N(alquilo C;-C4);, -C(=O)N(alquilo C;-

C4)(CH,):N(alquilo C;-Cy)s, -CH,NHC(=0)(alquilo C;-Cy), -S(=0)x(alquilo C1-Cy), NH,,

;S\N/\/(OH)M
(!
NH(alquilo C;-C4), N(alquilo C;-C4),, cicloalquilo Cs-Cg,
) —r}lL/\/(C1‘C4 alkyl)o.o és‘N/X
~o , l\/\(C1'C4 alkylo -
0 0 A ' v
és\;\é }SS\N/(O O/\D o)\N/ﬁ o/l\N/\
’ l\/ ’ , \\/O’ K/N\Ra
o o N A
N N_ _O N
[ l [ f [ j [ }(01'C4a|ky|)o-2 [ j
Ve o L0 s
Ra Ra R2
y
D
C
\
Ra
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R se selecciona independientemente de: OH, N(alquilo C;-Cy),, alcoxilo C;-Cy,

O
DA o
(halo)o_z ! |IQa

-C(=0)N(alquilo C;-Cy4)z, -S(=0)a(alquilo C;-Cy), y

ot
"o
Ra
5y
cada R* se selecciona independientemente de: H, alquilo C;-C4, -C(=O)H,

-C(=0)(alquilo C;-Cy), y -COx(alquilo C;-Cy).

8. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las
reivindicaciones 1 a 7, en donde:

cada R** se selecciona independientemente de: F, Cl, CH3, -CH,OH, CH,F, CHF,,
CF;, CN, -OCHj;, -OCH;CHs;, -OCH(CHj3);, -OCHF,, -C(=O)N(CHj),, -
CH,NHC(=O)CH3,

o 00

-S(=0),CH3, NHa, ciclopropilo,

9. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segin

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8 , en donde dicho compuesto es de la Férmula (IA-

1):
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o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

R'es independientemente Ho F; y

R* se selecciona independientemente de: F, CH3, -CH,OH, CH,F, CHF,, CF;, y
-OCH;.

10.  Un compuesto segun las reivindicaciones 1 6 2, en donde

R'es independientemente H o F;

R’ es H;

R®se independientemente un heteroarilo de 5 miembros que comprende dtomos de
carbono y 1-4 heterodtomos seleccionados entre N, NR™ O, y S(O),, en donde dicho
heteroarilo es sustituido por 0-3 R*; y

R" se selecciona independientemente de: H, alquilo C;-Cy4 sustituido por 0-1 Rb, -

C(=0)H, -C(=0)(alquilo C;-Cy), -CO,(alquilo C;-Cy), cicloalquilo C3-Cs, y bencilo.

11.  Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las

reivindicaciones 1, 2 6 10, en donde:

"y AN
R N R0
Ny L
b \
R® se selecciona independientemente de: , R® ,

(:S\‘;N D\ (R¥)o.2 ﬁ’\/)(RSA)o-z Jﬁi\\/ (R
A § .
N , y
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12. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segiin las
reivindicaciones 1 a 11, en donde:

R'esF.

13. Un compuesto o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, segin la

reivindicacién 1, en donde dicho compuesto se selecciona de los Ejemplos 1 a 245.

14. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde dicho compuesto se

selecciona a partir de

| t l\\l Vi %I\N/ N-N
o N N y

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

15. Una composicién farmacéutica, que comprende uno o mds vehiculos
farmacéuticamente aceptables y un compuesto o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 14.

16. La composicidn farmacéutica de la Reivindicacién 15 que ademds comprende al

menos un agente farmacéutico adicional.
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17. La composicién farmacéutica de la reivindicaciéon 16, donde al menos dicho
agente terapéutico adicional se selecciona de otros agentes anti-cancer,
inmunomoduladores, agentes anti-alérgicos, anti-eméticos, analgésicos, agentes

citoprotectores, y combinaciones de los mismos.

18.  Un compuesto o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, de acuerdo con

cualquiera de reivindicaciones 1 a 14, para uso en terapia.

19. El uso de un compuesto o una sal farmaceiticamente aceptable del mismo, de
acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 14, en la elaboracién de un

medicamento para tratar una enfermedad o trastorno mediado por EED y/o PRC2.

20. El uso de la reivindicacién 19 en donde dicha enfermedad o trastorno es
seleccionado entre linfoma difuso de células B grandes, linfoma folicular, otros linfomas,
leucemia, mieloma madltiple, mesotelioma, cdncer géstrico, tumor rabdoide maligno,
carcinoma hepatocelular, cdncer de préstata, carcinoma de mama, cdnceres del conducto
biliar y vesicula biliar, carcinoma de vejiga, tumores cerebrales, incluyendo
neuroblastoma, schwannoma, glioma, glioblastoma y astrocitoma, cincer cervical, cidncer
de colon, melanoma, cdncer de endometrio, cancer de eséfago, cancer de cabeza y cuello,
cancer de pulmén, carcinoma nasofaringeo, cdncer de ovario, cdncer de pancreas,
carcinoma de células renales, cincer rectal, cdncer de tiroides, tumores paratiroideos,

tumores uterinos, y sarcomas de tejidos blandos.
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