
 5

10

15

20

NOVEDAD DE LA INVENCIÓN

Habiendo descrito la presente invención, se considera 

como novedad, y por lo tanto se reclama como propiedad lo 

contenido en las siguientes: 

REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la Fórmula (I), un enantiómero, 

diaestereómero, atropisómero del mismo, o una mezcla de los 

mismos, o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos, 

I;
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R1 es un arilo o heteroarilo de 5, 6, 7, 8, 9, o 10 

miembros, o un grupo cicloalquilo o heterocicloalquilo de 3, 

4, 5, 6, 7, 8, 9, o 10 miembros, en donde el grupo 

heteroarilo o heterocicloalquilo puede tener desde 1 hasta 3 

heteroátomos seleccionados independientemente de O, N o S, o 

un átomo de carbono en el grupo cicloalquilo o 

heterocicloalquilo puede ser parte de un grupo C=O, y el 

grupo arilo, heteroarilo, cicloalquilo, o heterocicloalquilo 

está sustituido con 0, 1, 2, 3, o 4  sustituyentes 

seleccionados independientemente de halo, -CN, -alquiloC1-6, 

haloalquiloC1-6, -OH, -O-alquiloC1-6, -O-haloalquiloC1-6, -

C(=O)ORa, o  -(CRbRb)nNRaRa;

R2 es alquiloC1-6, o un arilo o heteroarilo de 5, 6, 7, 

8, 9, o 10 miembros, o un grupo cicloalquilo o 

heterocicloalquilo de 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, o 10 miembros, 

donde el grupo heteroarilo o heterocicloalquilo puede tener 

desde 1 hasta 3 heteroátomos seleccionados independientemente 

de O, N o S, o un átomo de carbono en el grupo cicloalquilo o 

heterocicloalquilo puede ser parte de un grupo C=O, y el 

grupo alquilo, arilo, heteroarilo, cicloalquilo o 

heterocicloalquilo está opcionalmente sustituido con desde 1 

hasta 5 sustituyentes R6 seleccionados independientemente de 

halo, -CN, -alquiloC1-6, haloalquiloC1-6, -OH, -O-alquiloC1-6, -

O-haloalquiloC1-6, -(CRbRb)mA, -alqueniloC2-6-A, -alquiniloC2-6-
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A, o -O(CRbRb)m-A; 

cada R3 es seleccionado independientemente de H, -

alquiloC1-6, haloalquiloC1-6, o halo;  

cada R4 es seleccionado independientemente de H, -

alquiloC1-6, haloalquiloC1-6, o halo;  

cada R5 es seleccionado independientemente de H, -

alquiloC1-6, haloalquiloC1-6, o halo;  

A es un grupo arilo, heteroarilo, o heterocicloalquilo 

de 4 hasta 9 miembros, o un grupo cicloalquilo de 3, 4, 5, 6, 

7, 8, 9, o 10 miembros, donde el grupo heteroarilo o 

heterocicloalquilo puede tener desde 1 hasta 3 heteroátomos 

seleccionados independientemente de O, N o S; y el grupo 

arilo, heteroarilo, heterocicloalquilo, o cicloalquilo está 

sustituido con 0, 1, 2, 3, o 4  sustituyentes R7 seleccionados 

independientemente de halo, -NRaRa, -alquiloC1-6, -O-alquiloC1-

6, -(CRbRb)mOH, hidroxialquiloC1-6, haloalquiloC1-6, -O-

haloalquiloC1-6, -CN, -C(=O)NRaRa, -O-(CRbRb)mB  o -(CRbRb)mB;

B es un grupo arilo, heteroarilo, o heterocicloalquilo 

de 5 hasta 6 miembros, o un grupo cicloalquilo de 3 hasta 5 

miembros, donde el grupo heteroarilo o heterocicloalquilo 

puede tener desde 1 hasta 3 heteroátomos seleccionados 

independientemente de O, N o S; y el grupo arilo, 

heteroarilo, cicloalquilo o heterocicloalquilo está 

sustituido con 0, 1, 2, 3, o 4  sustituyentes R8 seleccionados 
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independientemente de halo, -NRaRa, -alquiloC1-6, -OalquiloC1-6, 

hidroxialquiloC1-6, -CF3, -CHF2, -CH2F, -OCF3, -OCHF2, -OCH2F, -

CN o -C(=O)NRaRa;

cada Ra es independientemente H, halo, -CN, -NRcRc, -OH, 

-alquiloC1-6, -haloalquiloC1-6, -OhaloalquiloC1-6, o -OalquiloC1-

6;

cada Rb es independientemente H, halo, -CN, -NRcRc, -OH, 

-alquiloC1-6, -haloalquiloC1-6, -OhaloalquiloC1-6, o -OalquiloC1-

6; 

cada Rc es independientemente H o -alquiloC1-6; 

cada n es independientemente  0, 1, 2, 3 o 4; y

cada m es independientemente  0, 1, 2, 3 o 4.

2. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es .

D

N

R2

O

Ra

Ra

3.  El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 
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aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es .

D

N O
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Ra

4. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es .
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5. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es .
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6. El compuesto de conformidad con la reivindicación 
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1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es  .

D N

R2

O

Ra

Ra

7. El compuesto de conformidad con la reivindicación 1 

un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o una 

mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente aceptable 

de los mismos, caracterizado porque el grupo

es .

D N

N O

R2

Ra

8. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el grupo

es  .

D

N

N O

R2

Ra
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9. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

1, un enantiómero o diaestereómero del mismo, o una mezcla de 

los mismos, o una sal farmacéuticamente aceptable de los 

mismos, caracterizado porque el grupo

es   .

D N

N

R2

O

Ra

10. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-9, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R2 es un grupo arilo de 6 miembros o heteroarilo de 6 

miembros.

11.  El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-9, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R2 es fenilo.

12. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-9, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R2 es piridinilo.
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13. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-12, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R2 está sustituido con desde 1 hasta 3 sustituyentes R6 

seleccionados independientemente de -OalquiloC1-6, halo, -

alquiloC1-6, haloalquiloC1-6, -(CRbRb)m-A, o -alquiniloC2-6-A.

14. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

13, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque en el grupo R6 -

(CRbRb)m-A, A es un anillo seleccionado de fenilo, piridilo, o 

pirimidinilo, en donde el anillo está sustituido con 0, 1, 2, 

3, o 4  R7 sustituyentes seleccionados independientemente de 

cloro, fluoro, metilo, metoxi, -CF3, -CHF2, -CH2F, -OCF3, -

OCHF2, -OCH2F, -OCH2CF3, o -CN; cada Rb es independientemente H 

o -alquiloC1-6; y m es 0 o 1.

15. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

13, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque en el grupo R6 -

alquiniloC2-6-A, A es un anillo cicloalquiloC3-8 sustituido con 

0, 1, 2, 3, o 4  R7 sustituyentes seleccionados de cloro, 

fluoro, metilo, metoxi, -CF3, -CHF2, -CH2F, -OCF3, -OCHF2, -
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OCH2F, o -CN. 

16. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-15, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R2 es anilo fenilo o piridinilo sustituido con 3 

sustituyentes R6 que comprende:

(a) orto para el anillo D: R6 es seleccionado de 

metilo, metoxi o etoxi; 

(b) meta para el anillo D: R6 es seleccionado de 

ausente, metilo, F, o Cl; y  

(c) para para el anillo D: R6 es seleccionado de halo, 

anillo fenilo, o anillo piridilo; en donde cada uno del 

anillo fenilo o anillo piridilo, está sustituido con 0, 1, 2, 

3, o 4  sustituyentes R7 seleccionados de F, Cl, metilo, 

ciclopropilo, metoxi, etoxi, -CF3, -CHF2, -CH2F, 

-OCF3, -OCHF2, -OCH2F, o -CN. 

17. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

16, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 

una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el R2 es anillo 

fenilo.

18. El compuesto de conformidad con la reivindicación 

16, un enantiómero, diaestereómero, atropisómero del mismo, o 
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una mezcla de los mismos, o una sal farmacéuticamente 

aceptable de los mismos, caracterizado porque el R2 es anillo 

piridinilo.

19. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-18, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque cada uno de R3, R4, y R5 es seleccionado 

independientemente de H o metilo.

20. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-19, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R1 es un grupo heteroarilo de 5 hasta 6 miembros.

21. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-20, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R1 es anillo isoxazolilo, tiazolilo, tiadiazolilo, 

piridazinilo, piridilo, o pirimidinilo, en donde el anillo 

está no sustituido o está sustituido con 0, 1, 2, 3, o 4  

sustituyentes seleccionados independientemente de halo o -

alquiloC1-6.

22. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 
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reivindicaciones 1-21, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque R1 es:

;

O

N

;

N

N

;

N

NS

;

;

NN

; or

N

N

O

NN

;

NS

N

;

S

N

;

N

S

;

en donde el anillo está no sustituido o está sustituido 

con 0, 1, 2, 3, o 4  sustituyentes seleccionados 

independientemente de halo o -alquiloC1-6.

23. El compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-22, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, caracterizado 

porque es seleccionado de:

1-(4'-cloro-2-fluoro-3',5-dimetoxi-4-bifenilil)-2-oxo-N-

3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(4'-cloro-2-fluoro-3',5-dimetoxi-4-bifenilil)-N-3-

o
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isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2-fluoro-5-metoxi-3'-(trifluorometil)-4-bifenilil)-N-

3-isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2-fluoro-5-metoxi-3'-(trifluorometil)-4-bifenilil)-N-

3-isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(3'-cloro-2,5'-difluoro-5-metoxi-4-bifenilil)-N-3-

isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(5-fluoro-2-metoxi-4-(2-metoxi-5-(trifluorometil)-3-

piridinil)fenil)-N-3-isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-

naftiridin-6(2H)-sulfonamida;

1-(4'-cloro-2-fluoro-5-metoxi-3'-metil-4-bifenilil)-N-3-

isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(4'-cloro-2-fluoro-5-metoxi-3'-metil-4-bifenilil)-2-

oxo-N-2-pirimidinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

2-oxo-N-3-piridazinil-1-(2,3',4'-trifluoro-5-metoxi-4-

bifenilil)-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(4'-cloro-2-fluoro-5-metoxi-3'-metil-4-bifenilil)-2-
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oxo-N-3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(3'-cloro-2,5'-difluoro-5-metoxi-4-bifenilil)-2-oxo-N-

3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(4'-cloro-2-fluoro-5-metoxi-3'-metil-4-bifenilil)-2-

oxo-N-1,3-tiazol-2-il-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-

6(2H)-sulfonamida;

1-(2,3'-difluoro-5-metoxi-5'-(trifluorometil)-4-

bifenilil)-2-oxo-N-3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-

naftiridin-6(2H)-sulfonamida;

1-(3'-ciclopropil-2-fluoro-5-metoxi-4-bifenilil)-2-oxo-

N-3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2-fluoro-5-metoxi-3'-(trifluorometil)-4-bifenilil)-2-

oxo-N-3-piridazinil-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

2-oxo-N-3-piridazinil-1-(2,3',4',5'-tetrafluoro-5-

metoxi-4-bifenilil)-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2,4'-dicloro-3',5-dimetoxi-4-bifenilil)-N-3-

isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2,3'-dicloro-5'-fluoro-5-metoxi-4-bifenilil)-N-3-
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isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida;

1-(2-cloro-5-metoxi-3'-(trifluorometil)-4-bifenilil)-N-

3-isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida; y

1-(2-fluoro-3',5-dimetoxi-4'-metil-4-bifenilil)-N-3-

isoxazolil-2-oxo-1,5,7,8-tetrahidro-1,6-naftiridin-6(2H)-

sulfonamida.

24.  El compuesto de conformidad con la reivindicación 

23, caracterizado porque el compuesto es un atropisómero P. 

25. Una composición farmacéutica, caracterizada porque 

comprende el compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1 hasta 24, un enantiómero, diaestereómero, 

atropisómero del mismo, o una mezcla de los mismos, o una sal 

farmacéuticamente aceptable de los mismos, y un excipiente 

farmacéuticamente aceptable.  

26. Un método para tratar dolor, tos, o comezón, 

caracterizado porque comprende administrar a un paciente que 

necesita del mismo una cantidad terapéuticamente efectiva de 

el compuesto de conformidad con cualquiera de las 

reivindicaciones 1-24, o una sal farmacéuticamente aceptable 

de los mismos, en donde el dolor es seleccionado de dolor 

crónico, dolor agudo, dolor neuropático, dolor asociado con 

artritis reumatoide, dolor asociado con osteoartritis, dolor 
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asociado con cáncer, o dolor asociado con diabetes; en donde 

la tos es seleccionada de tos post-vírica, tos vírica, o tos 

vírica aguda; y en donde la comezón es seleccionada de a) 

pruritis psoriática, comezón debida a hemodiálisis, pruritis 

acuagénica, y comezón causada por trastornos en la piel, 

trastornos sistémicos, neuropatía, factores psicogénicos o 

una mezcla de los mismos, b) comezón causada por reacciones 

alérgicas, picaduras de inectos, hipersensibilidad, 

afecciones o lesiones inflamatorias, c) comezón asociada con 

vestibulitis vulvar, d) irritación o efecto inflamatorio de 

la piel debido a la administración de otro terapéutico 

seleccionado de antibióticos, antivirales, o antihistaminas, 

o e) comezón debida a la activación de los receptores 

acoplados a la proteína PAR-2 G.

 


