REIVINDICACIONES:

1. Un compuesto CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula I:

NH,

Formulal

0 un estereoisobmero, sal farmacéuticamente aceptable, forma

polimorfica, solvato, forma tautomérica o profarmaco del mismo; donde:
aes N o CR3;
b es N o CR%
c es No CR?;
d es N o CRS;
yentre0y2dea, b,cydsonN,;

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, C.
galquilo, Csscicloalquilo, -O-Csealquilo, -O-Czscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y C3 scicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;



R3, R4, R% y R® se seleccionan en forma independiente entre si entre el
grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, Cigalquilo, Cs.
scicloalquilo, -O-C4galquilo, -O-Cs scicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)ORS,
-C(O)NR®R1"0, -NR®C(O)R", -S(O2)NR®R1?, -NR®S(0O,)R", -S(O)R™, -S(O,)R™,
tetrazol y oxadiazol; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cjgalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, Cq.alquilo, y
Cs.scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cjgalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, C4_galquilo y C5_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4alquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C,_alquilo, -O-C4_zalquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; o

R®y R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos

adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cjgalquilo y Cs
sCicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C1_galquilo y Cs scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4salquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqgalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORSE,



-C(O)NR®R19, -NR?C(O)R", -S(0,)NR®R19, -NR3S(0,)R'", -S(O)R" y -S(0O,)R";
donde cada C_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Ciealquilo y Csrcicloalquilo estd opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula la:

R N
R1
RS /
RE R?
Férmula la

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:

R’ se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, C;.
galquilo, Cgsscicloalquilo, -0O-Csealquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cjgalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R3, R4, R® y R® se seleccionan en forma independiente entre si entre el
grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, Ciealquilo, Cs.
scicloalquilo, -O-C_alquilo, -O-Cs_scicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R10, -C(O)ORS?,
-C(O)NR®R1"0, -NR?C(O)R", -S(0O2)NR®R1?, -NR®S(0O,)R", -S(O)R™, -S(0O,)R™,
tetrazol y oxadiazol; donde cada Cqgalquilo es un alquilo de cadena lineal o

ramificada; y donde cada Cigalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente



sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, Cq.alquilo, y
Cs.scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cigalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, C4_galquilo y C3_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4alquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C,_alquilo, -O-C4_zalquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; 0

R%y R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos

adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cygalquilo y Cs
scicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C1_galquilo y Cs scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4salquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqgalquilo, Csscicloalquilo, -O-Cs;cicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R9, -NR?C(O)R", -S(0O,)NR®R19, -NR3S(0,)R'", -S(O)R" y -S(0O,)R™";
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Csealquilo y Cjrcicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.



3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula Ib:

Formula lb

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, C.
galquilo, Cgsscicloalquilo, -O-Csealquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y C3 scicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R3, R*y R5 se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrogeno, haldégeno, hidroxilo, C4alquilo, C3_scicloalquilo, -O-
C1salquilo, -O-Csscicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)OR8, -C(O)NR°R"0,
-NR®C(O)R", -S(O2)NR®R'0, -NR°S(0O,)R'", -S(O)R", -S(O,)R", tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada Cqalquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C3alquilo, -O-C4_zalquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, C4.alquilo, y
Cs_scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o

ramificada; y donde cada Cigalquilo y Cgscicloalquilo esta opcionalmente



sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R® y R'0 se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, Cq_alquilo y C3_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4salquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; 0

R®y R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos
adicionales como miembros del anillo;

R'" se selecciona entre el grupo que consiste en Cjgalquilo y Cs.
zCicloalquilo; donde cada C4.galquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C1_galquilo y C3 scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4.galquilo,
-O-C4alquilo, -S-Cqgalquilo, Cs.scicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORS,
-C(O)NR®R19, -NR?C(O)R", -S(0,)NR®R19, -NR%S(0,)R'", -S(O)R" y -S(0O,)R;
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Ciealquilo y Csrcicloalquilo estd opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula Ic:



Férmula lc

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, C,.
galquilo, Csrcicloalquilo, -O-Cjgalquilo, -O-Cscicloalquilo, -C(O)ORS,
-C(O)NR®R"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cjsalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y Cs ;cicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R3, R*y R se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, C4alquilo, Cj.cicloalquilo, -O-
C1.salquilo, -O-Cs_scicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)OR8, -C(O)NR°®°R19,
-NR®C(O)R", -S(O2)NR®R', -NR°S(0O,)R'", -S(O)R", -S(O.)R", tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada C4alquilo y Cs.scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C4_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, C4alquilo, y
Cs.scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cigalquilo y Cscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;



R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, C4_galquilo y C3_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4salquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o0 mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C_alquilo, -O-C4_salquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; 0

Ry R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos
adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cygalquilo y Cs
sCicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C4alquilo y Cj_;cicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4.galquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqgalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0, -NR?C(O)R", -S(0O2)NR®R1?, -NR®S(0,)R", -S(O)R™" y -S(O,)R™;
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Cqsalquilo y Cjrcicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

5. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula Id:

Férmula Id



o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, C.
galquilo, Csscicloalquilo, -O-Cjgalquilo, -O-Cscicloalquilo, -C(O)ORS,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cisalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y C3 ;cicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R3, R%y R se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, C4alquilo, Cj.;cicloalquilo, -O-
C1salquilo, -O-Csscicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R'9, -C(O)OR8, -C(O)NR°R™0,
-NR®C(O)R", -S(O2)NR®R', -NR°S(0O,)R'", -S(O)R", -S(O,)R", tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada Cqalquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C,_salquilo, -O-C4_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, Cq.alquilo, y
Cs.scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cjgalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, C_galquilo y C5_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4alquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C_alquilo, -O-C4_zalquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; o
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Ry R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos
adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cygalquilo y Cs
sCicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C4alquilo y Cj_;cicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4.galquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqsalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0, -NR?C(O)R", -S(0O2)NR®R1?, -NR®S(0,)R", -S(O)R™" y -S(O,)R™;
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Cqsalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

6. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion
1,CARACTERIZADO PORQUE es de Formula le:

R¢ NN
| Rl
RS Z /
RS R?
Férmula le

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:
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R’ se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, C;.
galquilo, Csscicloalquilo, -O-Cygalquilo, -O-Czscicloalquilo, -C(O)ORSE,
-C(O)NR®R'"0 y -NR?C(O)R''; donde cada Cgalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y Cs_;cicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_zalquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R*, R®y R6 se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, C4alquilo, Cj.;cicloalquilo, -O-
C1.salquilo, -O-Csscicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)OR?, -C(O)NR°R"0,
-NR°C(O)R", -S(O,)NR®R1'9, -NR°S(0O,)R", -S(O)R", -S(O,)R', tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,galquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada Cqalquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, Cy.alquilo, y
Cs_scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cigalquilo y Cgscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_zalquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, Cq_galquilo y C3_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4salquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C_alquilo, -O-C4_salquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; 0
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Ry R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos
adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cygalquilo y Cs
sCicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C4alquilo y Cj_;cicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4.galquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqsalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0, -NR?C(O)R", -S(0O2)NR®R1?, -NR®S(0,)R", -S(O)R™" y -S(O,)R™;
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Cqsalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula If:

Formula If

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo; donde:

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, C.
galquilo, Cgsscicloalquilo, -O-Csealquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y C3 ;cicloalquilo esta opcionalmente
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sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;

R3 y R* se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrogeno, halégeno, hidroxilo, C4alquilo, Cj.cicloalquilo, -O-
C1salquilo, -O-Csscicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)OR8, -C(O)NR°R"0,
-NR®C(O)R", -S(O2)NR®R'0, -NR°S(0O,)R'", -S(O)R", -S(O,)R", tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada Cqalquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C,_salquilo, -O-C4_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidréogeno, C4.alquilo, y
Cs_scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cjgalquilo y Cscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C_alquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R® y R'0 se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, Cq_alquilo y C3_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4salquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; 0o

R®y R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos
adicionales como miembros del anillo;

R'" se selecciona entre el grupo que consiste en Cjgalquilo y Cs
zCicloalquilo; donde cada C1.salquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;

y donde cada C1_galquilo y C3 scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
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0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C1_3alquilo, -O-C1_3alquilo, -CFg, 'CHZCF?,, Yy -O-CF3; Yy

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4.galquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqsalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0, -NR?C(O)R", -S(O2)NR®R1?, -NR®S(0,)R", -S(O)R™" y -S(O,)R™;
donde cada C4_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Cqsalquilo y Cjrcicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE es de Férmula Ig:

NH,
R //ﬁ
F

NN —N

R1
)l\ = /
RS N

RZ
Férmula Ig

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo;
donde:

R' se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, C;.
galquilo, Csscicloalquilo, -O-Cygalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORE,
-C(O)NR®R1"0 y -NR®C(O)R""; donde cada Cisalquilo es un alquilo de cadena
lineal o ramificada; y donde cada C4_alquilo y Cs_;cicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en halégeno, -OH, -SH, -C_alquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3;

R2 es arilo o heteroarilo; donde cada R? esta opcionalmente sustituido

con uno o mas R'%;
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R3 y R® se seleccionan en forma independiente entre si entre el grupo
que consiste en hidrégeno, halégeno, hidroxilo, C4alquilo, Cj.;cicloalquilo, -O-
Ci.salquilo, -O-Cs_scicloalquilo, -CN, -NO,, -NR°R"0, -C(O)OR8, -C(O)NR°R19,
-NR®C(O)R", -S(O2)NR®R', -NR°S(0O,)R'", -S(O)R", -S(O,)R", tetrazol y
oxadiazol; donde cada C,_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y
donde cada Cqalquilo y Cs_scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, -SH, -C,_salquilo, -O-C4_alquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R8 se selecciona entre el grupo que consiste en hidrogeno, Cq.alquilo, y
Cs.scicloalquilo; donde cada Cigalquilo es un alquilo de cadena lineal o
ramificada; y donde cada Cjgalquilo y Cjscicloalquilo esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste
en haldgeno, -OH, -SH, -C4_salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3;, -CH,CF3, y -O-CFj3;

R% y R se seleccionan en forma independiente entre el grupo que
consiste en hidrégeno, C4_galquilo y C5_scicloalquilo; donde cada C4_alquilo es un
alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada C4alquilo y Cs_scicloalquilo
esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados entre
el grupo que consiste en halégeno, -OH, -SH, -C,_alquilo, -O-C4_zalquilo, -CF3,
-CH,CF3, y -O-CF3; o

R®y R0 cuando se unen al mismo atomo de nitrégeno se combinan para
formar un anillo de entre 3 y 7 miembros que tiene entre 0 y 2 heteroatomos

adicionales como miembros del anillo;

R se selecciona entre el grupo que consiste en Cjgalquilo y Cs
sCicloalquilo; donde cada C4alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada;
y donde cada C1_galquilo y Cs scicloalquilo esta opcionalmente sustituido con uno
0 mas sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno,
-OH, - SH, -C4_salquilo, -O-C_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3; y

R'2 se selecciona entre el grupo que consiste en halégeno, C4salquilo,
-O-Cygalquilo, -S-Cqgalquilo, Csscicloalquilo, -O-Csscicloalquilo, -C(O)ORSE,
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-C(O)NR®R19, -NR?C(O)R", -S(0,)NR®R19, -NR3S(0,)R'", -S(O)R" y -S(0O,)R";
donde cada C_alquilo es un alquilo de cadena lineal o ramificada; y donde cada
Ciealquilo y Csrcicloalquilo estd opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -OH, -C;.
salquilo, -O-C4_salquilo, -CF3, -CH,CF3, y -O-CF3.

9. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
1 a8, CARACTERIZADO PORQUE R? se selecciona entre el grupo que consiste

O LD e
en fenilo , 1,3-benzodioxolilo o , 2-piridinilo ", 3-
@’é X ;é AN ; Y
' T L
Z "y 5-pirimidinilo N

piridinilo N , 4-piridinilo ; donde cada R?

esta opcionalmente sustituido con uno o mas R'2.

10. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
1a9, CARACTERIZADO PORQUE R? se selecciona entre el grupo que consiste
en hidrégeno, metilo, etilo, isopropilo, 1-hidroxietilo, 2-hidroxiisopropilo, cloro y
-C(O)N(CHj3)s.

11. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE se selecciona entre el grupo que consiste en:

NH,

L

N
1 O p (2)-3-fluoro-4-(3-(4-fluorofenil)-1H-

indol-1-il)but-2-en-1-amina

F
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(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-2-metil-1H-indol-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida

(£)-4-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-2-metil-1H-indol-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida

(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-2-metil-1H-pirrolo[2,3-
b]piridin-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
il)-3-(3-(N,N-dimetilsulfamoil)fenil)-
2-metil-1H-indol-5-carboxilato  de
metilo
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(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
i)-3-(3-(N,N-dimetilsulfamoil)fenil)-
N,N,2-trimetil-1H-indol-5-

carboxamida

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
i)-3-(3-(N,N-dimetilsulfamoil)fenil)-
2-metil-1H-indol-6-carboxilato  de

metilo

acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-3-(3-(N,N-
dimetilsulfamoil)fenil)-2-metil-1H-

indol-5-carboxilico

acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-3-(3-(N,N-
dimetilsulfamoil)fenil)-2-metil-1H-

indol-6-carboxilico




19

10

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
i)-3-(3-(N,N-dimetilsulfamoil)fenil)-
N,N,2-trimetil-1H-indol-6-

carboxamida

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-

N
11 Y i1)-3-(3-(N, N-dimetilsulfamoilYfenil)-
o 2-metil-1H-indol-6-carboxamida
(&0
N—
/
NH,
f(/J |
F (£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
N
. . O p il)-3-(3-(N, N-dimetilsulfamoil fenil)-
~ 2-metil-1H-indol-5-carboxilato  de
(0] 0 .
Q Lo etilo
N—
/
NH,
F acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N
i3 | o O p en-1-il)-3-(3-(N, N-dimetilsulfamoil)-

2-metilfenil)-2-metil-1H-indol-5-
carboxilico




20

14

acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-3-(3-
(metilsulfonil)fenil)-1H-indol-5-
carboxilico

15

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
il)-3-(3-(dimetilcarbamoil)fenil)-2-
metil-1H-indol-5-carboxilato de
etilo

16

acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-3-(3-
(dimetilcarbamoil)fenil)-2-metil-1H-
indol-5-carboxilico

17

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
il)-2-metil-3-(3-(metilsulfonil)fenil)-
1H-indol-5-carboxilato de etilo
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18

acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-3-(3-(N-
metilsulfamoil)fenil)-1H-indol-5-
carboxilico

19

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
il)-3-(5-(N, N-dimetilsulfamoil)-2-
metilfenil)-2-metil-1H-indol-5-
carboxilato de etilo

N—
/
NH,
F acido (2£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N
20 | Ho P en-1-il)-3-(5-(N, N-dimetilsulfamoil)-
2-metilfenil)-2-metil-1H-indol-5-
o -
Q Lo carboxilico
N—
/
NH,
F acido (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N
21 | Ho P en-1-il)-3-(3-(N,N-

dimetilsulfamoil)fenil)-6-fluoro-2-

metil-1H-indol-5-carboxilico
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22

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
i)-3-(3-(N,N-dimetilsulfamoil)fenil)-
6-fluoro-2-metil-1H-indol-5-
carboxilato de etilo

23

acido (2£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-3-(4-fluorofenil)-2-metil-
1H-indol-5-carboxilico

24

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-1-
il)-3-(4-fluorofenil)-2-metil-1H-
indol-5-carboxilato de etilo

25

NH,
//</J
XN F
P,
N
%0
\
N—

(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-1H-pirrolo[3,2-
b]piridin-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida
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(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

dimetilbencensulfonamida

| ~-N en-1-il)-2-metil-1H-pirrolo[3,2-
\ c]piridin-3-il)-N,N-
N— dimetilbencensulfonamida
NH,
r(/J |
NF (£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
27 O p en-1-il)-3-(3-clorofenil)-2-metil-
~© : : .
1H-indol-5-carboxilato de etilo
O~
NH,
//</J acido (Z2)-1-(4-amino-2-
28 N O F fluorobut-2-en-1-il)-3-(3-
HO O % clorofenil)-2-metil-1H-indol-5-
o carboxilico
O~
NH,
f(/) |
JF (£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-5-(2H-tetrazol-5-
29 | N 7 _ _ _
N | il)-1H-indol-3-il)-N,N-
RS
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(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-3-(3-(tert-butil)fenil)-2-

N
30 o O / : , :
N~ metil-1H-indol-5-carboxilato de
o Q etilo
NH,
//(/) 4cido (Z)-1-(4-amino-2-
F
31 O N fluorobut-2-en-1-il)-3-(3-(tert-
HO ¢ butil)fenil)-2-metil-1 H-indol-5-
o Q carboxilico
NH,
JFJ (£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
NN en-1-il)-2-metil-1H-pirrolo[2,3-
32 | Ly I
\ c]piridin-3-il)-N,N-
N— dimetilbencensulfonamida
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
33 | O “; en-1-il)-5-(N, N-dimetilsulfamoil -
-8 2-metil-1H-indol-3-il)benzoato
d"o

de etilo
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NH,
//C acido (2)-3-(1-(4-amino-2-
| O 'j fluorobut-2-en-1-il)-5-(N, N-
/N\S dimetilsulfamoil)-2-metil-1H-

indol-3-il)benzoico

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-3-(3-(N, N-
dimetilsulfamoil)fenil)-N-
isopropil-2-metil-1H-indol-5-
carboxamida

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-3-(3-(N, N-
dimetilsulfamoil)fenil)-N-
isopropil-N,2-dimetil-1H-indol-5-

carboxamida

NH,
/ . (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
O “} en-1-il)-5-hidroxi-2-metil-1H-
HO \ indol-3-il)-N,N-
Q N— dimetilbencensulfonamida
Sy
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38

acido (£)-1-(4-amino-2-
fluorobut-2-en-1-il)-2-metil-3-(3-

N
HO 7 o (N-metilmetilsulfonamido)fenil)-
Q Ofé’\ 1H-indol-5-carboxilico
N
\
NH,
//ﬁ (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
F
39 | N 1-il)-N, N, 2-trimetil-3-(3-(N-
N 7 o metilmetilsulfonamido)fenil)-1H-
Q ofé'\ indol-5-carboxamida
N
\
NH,
KF acido (2)-1-(4-amino-2-
N fluorobut-2-en-1-il)-3-(5-(N, N-
40 | o Y . o
\ dimetilsulfamoil)piridin-3-il)-2-
7 \ N— metil-1H-indol-5-carboxilico
N= ﬁ\‘o
(o)
NH,
//F (Z)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
N F 1-il)-3-(5-(N, N-
41 /,L / dimetilsulfamoil)piridin-3-il)-
Y \ N, N,2-trimetil-1H-indol-5-
N—
N\\ S carboxamida
10
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NH,
//(/J (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
~-N T 1-i)-3-(3-(N, N-
42 | O lN/ Y dimetilsulfamoil)fenil)-2-metil-
o 0 o 1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-
§7 carboxilato de etilo
/N\
NH,
/ acido (Z)-1-(4-amino-2-
~-N fluorobut-2-en-1-il)-3-(3-(N,N-
43 | HO lN/ Y dimetilsulfamoil)fenil)-2-metil-
(o) 0 ° 1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-
s carboxilico
/N\
NH,
r(/J (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
| ~~N F 1-i)-3-(3-(N, N-
44 | N IN/ / dimetilsulfamoil)fenil)-N,N,2-
o 0 o trimetil-1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-
S\: carboxamida
/ —~
NH,
r(/J (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
~-N T 1-il)-3-(3-(N, N-
H
45 \FN |N/ Y dimetilsulfamoil)fenil)-N-
o 0 ° isopropil-2-metil-1H-pirrolo[3,2-
\: b]piridin-5-carboxamida
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46

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-3-(3-(N,N-
dimetilsulfamoil)fenil)-N,2-
dimetil-1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-

carboxamida

47

(2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-3-(3-(N, N-
dimetilsulfamoil)fenil)-N, N, 2-
trimetil-1H-indol-7-carboxamida

48

acido (Z2)-1-(4-amino-2-
fluorobut-2-en-1-il)-3-(3-(N, N-
dimetilsulfamoil)fenil)-2-metil-
1H-indol-7-carboxilico

49

(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-5-metoxi-2-metil-1H-
indol-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida
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50

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-i1)-N,N,2-trimetil-3-(3-
(metilsulfonil)fenil)-1H-indol-5-

carboxamida

(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

51 O '} en-1-il)-5-ciano-2-metil-1H-indol-
Z \ 3-il)-N, N-
Q N— dimetilbencensulfonamida
Sy,
o
NH,
//F (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
| N 1-i1)-3-(3-(N, N-
52 | |\ /
- \ dimetilsulfamoil)fenil)-N, N, 2-
0 Q N— trimetil-1H-indol-5-carboxamida
NH,
//(/J (Z)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
N 1-i1)-3-(3-(N, N-
53 /,L |N, / dimetilsulfamoil)fenil)-N, N, 2-
o \N\ trimetil-1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-

carboxamida
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(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-i1)-N,N,2-trimetil-3-(3-

N
54 /
sulfamoilfenil)-1H-indol-5-
° Q _NH, carboxamida
0
o
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
o O “} en-1-il)-2-metil-5-(1,2,4-
,N I \ oxadiazol-3-il)-1H-indol-3-il)-
o-N Q N— N,N-dimetilbencensulfonamida
NH,
//</J (Z)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
s | | N F 1-il)-N, N, 2-trimetil-3-(3-
N O % (trifluorometil)fenil)-1H-indol-5-
o carboxamida
Q CF;
NH,
KC (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
| N 1-il)-N, N, 2-trimetil-3-(3-
57 |\ /

((trifluorometil)sulfonil)fenil)-1H-
indol-5-carboxamida
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(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-3-(3-(N, N-

58 | N o o
- \//\\ \ dimetilsulfamoil)fenil)-N, N, 2-
° Q N— trimetil-1H-indol-5-sulfonamida
ﬁ\\o
(0]
NH,
KC (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N en-1-il)-5-(difluorometil)-2-metil-
59 |k / . .
\ 1H-indol-3-il)-N, N-
F Q N— dimetilbencensulfonamida
ﬁ‘\o
o
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
60 I\ 'j en-1-il)-5-hidroxi-2-metil-1H-
HO” N’ \ pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-
N— dimetilbencensulfonamida
ﬁ“o
(0]
NH,
g -
(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N
| en-1-il)-5-metoxi-2-metil-1H-
61 | g ~N~Y

,CQ\=O

pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N,N-

dimetilbencensulfonamida
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(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-indol-
3-il)-N,N-

dimetilbencensulfonamida

(2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-1H-indol-3-il)-

N, N-dimetilpiridin-3-sulfonamida

(£2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-indol-
3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-

sulfonamida

(£)-4-(5-cloro-2-metil-3-(5-
(metilsulfonil)piridin-3-il)-1H-
indol-1-il)-3-fluorobut-2-en-1-

amina
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(2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

N
66 / en-1-il)-5-cloro-1H-indol-3-il)-
Cl
\ N, N-dimetilpiridin-3-sulfonamida
7\ N~
N=" 1Yo
NH,
//C (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
|
67 ¢ N en-1-il)-6-cloro-2-metil-1H-indol-
\ 3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-
7 \ N— sulfonamida
N=" 1Yo
NH,
I (2)-3-fluoro-4-(5-metoxi-2-metil-
s N N © 3-(3-(metiltio)fenil)-1H-
~No” N7 % pirrolo[3,2-b]piridin-1-il)but-2-en-
1-amina
S/
NH,
KC (£)-3-fluoro-4-(5-metoxi-2-metil-
6 B ’; 3-(3-(metilsulfonil)fenil)-1H-
N0 N7 pirrolo[3,2-b]piridin-1-il)but-2-en-

1-amina
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(2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

N
70 / en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-indol-
Cl
H 3-il)-N-metilpiridin-3-sulfonamida
7\ N~
N= (.ss\\o
NH,
//C (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
. “} en-1-il)-5-fluoro-2-metil-1H-
F indol-3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-
\ .
7 \ N— sulfonamida
N= ﬁ\\o
o]
NH,
KC (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
cl
B N en-1-il)-6-cloro-2-metil-1H-
72 P . .
N \ pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N,N-
7 \ N— dimetilpiridin-3-sulfonamida
N=< |So|~‘o
NH,
KC (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
No-N en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-
73 P, _ o
cl \ pirrolo[2,3-b]piridin-3-il)-N, N-
7 \ N— dimetilpiridin-3-sulfonamida
N= 10
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(£)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

74 ’j en-1-il)-7-cloro-2-metil-1H-indol-
\ 3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-
7 \ N— sulfonamida
N= ﬁ\\o
o)
NH,
//C (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
75 "; en-1-il)-4-cloro-2-metil-1H-indol-
\ 3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-
cl 7 \ N— sulfonamida
N= ﬁ\‘o
o)
NH,
g
N oOF (Z)-4-(5-cloro-2-metil-3-(piridin-
76 p 4-il)-1H-indol-1-il)-3-fluorobut-2-
cl en-1-amina
7\
=N
NH,
/
NKC (Z)-4-(5-cloro-2-metil-3-(piridin-
77 P 3-il)-1H-indol-1-il)-3-fluorobut-2-
Ci en-1-amina
7\
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NH,
KC (2)-6-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
78 "; en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-indol-
cl \ 3-il)-N, N-dimetilpiridin-2-
/'{' N— sulfonamida
— ﬁ\\o
o]
NH,
//C (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
79 "; en-1-il)-5-ciclopropil-2-metil-1H-
\ indol-3-il)-N, N-dimetilpiridin-3-
7 \ N— sulfonamida
N= ﬁ\\o
0
NH,
r(/J |
\ F (2)-4-(5-cloro-2-metil-3-
80 /) (pirimidin-5-il)-1H-indol-1-il)-3-
cl fluorobut-2-en-1-amina
7\
N
N=~/
NH,
'y
N F (£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
81 ,!l / 1-il)-N, N, 2-trimetil-3-(piridin-4-il)-
e 1H-indol-5-sulfonamida
7\
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82

(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-5-cloro-7-fluoro-2-metil-
1H-indol-3-il)-N,N,4-

trimetilbencensulfonamida

o)
NH,
/
N T (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
83 / en-1-il)-5-cloro-2-metil-1H-indol-
Cl
3-il)piridin-3-sulfonamida
7 \ NH, P
N=" 1Yo
NH,
g
F (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
N
84 HoN p 1-il)-2-metil-3-(piridin-4-il)-1H-
2"
6’8\\ indol-5-sulfonamida
7\
=N
NH,
//C (2)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
o5 ”} en-1-il)-2-metil-5-
I::*C‘o \ (trifluorometoxi)-1H-indol-3-il)-
/\ N— N, N-dimetilpiridin-3-sulfonamida
N=< ﬁ\‘o




38

86

(£)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
1-il)-N, N, 2-trimetil-3-fenil-1H-
indol-5-sulfonamida

(£)-3-fluoro-4-(2-metil-5-

N
87 O / (metilsulfonil)-3-fenil-1H-indol-1-
~
Y il)but-2-en-1-amina
O
NH,
e
N F (£)-3-fluoro-4-(2-metil-5-
88 - / (metilsulfonil)-3-(piridin-4-il)-1H-
d’s‘b indol-1-il)but-2-en-1-amina
7\
=N
NH,
//C (2)-4-(3-(2,6-dimetilpiridin-4-il)-
8 N 2-metil-5-(metilsulfonil)-1H-
\/S\ % indol-1-il)-3-fluorobut-2-en-1-
/ \
oo 74 \ amina




39

NH,
//F (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
F
| N 1-il)-3-(2,6-dimetilpiridin-4-il)-
20 N Y i
- N,N,2-trimetil-1H-indol-5-
o 7\ carboxamida
=N
NH,
I (2)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
o ) N F 1-il)-N-(tert-butil)-2-metil-3-
>rN 7 (piridin-4-il)-1H-indol-5-
o 7\ carboxamida
=N
NH,
//(/J |
. (2)-4-(3-(benzo[d][1,3]dioxol-5-
N
os O p il)-2-metil-5-(metilsulfonil)-1 H-
O indol-1-il)-3-fluorobut-2-en-1-
oo
Q amina
(0]
o—
NH,
vy
F (2)-3-fluoro-4-(3-(4-fluorofenil)-
93 2-metil-5-(metilsulfonil)-1H-

indol-1-il)but-2-en-1-amina
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(2)-3-fluoro-4-(2-metil-3-(2-

N
94 / metilpiridin-4-il)-5-(metilsulfonil)-
6,3\\ 1H-indol-1-il)but-2-en-1-amina
7
\
=N
NH,
g
N T (Z)-1-(4-amino-2-fluorobut-2-en-
95 HZN\S O Y 1-il)-3-(4-fluorofenil)-2-metil-1H-
oo Q indol-5-sulfonamida
F
NH,
/
N T (£)-5-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
96 /) Cl en-1-il)-2-cloro-1H-indol-3-il)-
\ N, N-dimetilpiridin-3-sulfonamida
7 \_ N~
N= (.si\\o
NH,
/ (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
97 en-1-il)-2-metil-5-(metilsulfonil)-

1H-indol-3-il)-N, N-
dimetilbencensulfonamida
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NH,
//</J (2)-3-fluoro-4-(3-(2-
o8 NG T metoxipiridin-4-il)-2-metil-5-
s 7 (metilsulfonil)-1H-indol-1-il)but-
/7 \\
00 7 \ 2-en-1-amina
/
— 0
N
NH,
KC (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
™ N en-1-il)-2-cloro-1H-pirrolo[3,2-
99 J /¢ o
N \ b]piridin-3-il)-N, N-
N— dimetilbencensulfonamida
ﬁ\\o
(0]
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N en-1-il)-2-cloro-5-(metilsulfonil)-
100 | Vs . .
St \ 1H-indol-3-il)-N, N-
©0 Q N— dimetilbencensulfonamida
0
o
NH,
e
JF (2)-4-(3-(2,6-dimetilpiridin-4-il)-
101 y/ 2-metil-5-nitro-1H-indol-1-il)-3-
=N fluorobut-2-en-1-amina
7\
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(£2)-N-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

102 Q.0 "; en-1-il)-3-(2,6-dimetilpiridin-4-il)-
S\ 2-metil-1H-indol-5-
H 74 \ ilmetansulfonamida
=N
NH,
//</FJ (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
103 B 'j en-1-il)-5-(metoximetil)-2-metil-
A NZ 1H-pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-
\
s’\N\ dimetilbencensulfonamida
I~
NH,
//(/J (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N T en-1-il)-2-metil-5-
104 /\\S”‘N O / (metilsulfonamido)-1H-indol-3-
H \ il)-N,N-
Q S'\N\ dimetilbencensulfonamida
8‘0
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
105 en-1-il)-5-(dimetilamino)-2-metil-

1H-pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida
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(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-

en-1-il)-5-(isopropilsulfonil)-2-

106 | |
metil-1H-indol-3-il)-N, N-
°0 Q ,\N\ dimetilbencensulfonamida
ﬁ\\o
(o]
NH,
//</FJ (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
107 B ”; en-1-il)-2,5-dimetil-1H-
NZ pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-
,\N\ dimetilbencensulfonamida
ﬁ\‘o
(o]
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
108 F S '; en-1-il)-6-fluoro-2-metil-1H-
N" pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-
,\N\ dimetilbencensulfonamida
ﬁ\‘o
O
NH,
//C (2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
10 B ”} en-1-il)-5-fluoro-2-metil-1H-
F7 N7 pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-
,\N\ dimetilbencensulfonamida
S
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110

(£)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-2-metil-5-(trifluorometil )-
1H-pirrolo[3,2-b]piridin-3-il)-N, N-

dimetilbencensulfonamida

111

(2)-3-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
en-1-il)-5-(1,1-difluoroetil)-2-
metil-1H-pirrolo[3,2-b]piridin-3-
il)-N,N-
dimetilbencensulfonamida

112

(2)-4-(2,5-dimetil-3-(3-
(metilsulfonil)fenil)-1H-
pirrolo[3,2-b]piridin-1-il)-3-
fluorobut-2-en-1-amina

113

(£2)-4-(3-(3-(etilsulfonil)fenil)-2-
isopropil-5-metil-1H-pirrolo[3,2-
b]piridin-1-il)-3-fluorobut-2-en-1-

amina
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NH,
L
N F (2)-4-(3-(3-(etilsulfonil)fenil)-2,5-
114 | J_/ dimetil-1H-pirrolo[3,2-b]piridin-1-
N
il)-3-fluorobut-2-en-1-amina
/\
%0
o
NH,
//C (2)-3-fluoro-4-(5-(fluorometil)-2-
XN metil-3-(3-(metilsulfonil)fenil)-
115 F I P . .
N 1H-pirrolo[3,2-b]piridin-1-il)but-
/ 2-en-1-amina
0
o)
NH,
//ﬁ (Z)-2-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N F en-1-il)-2-metil-3-(3-
116 | P (metilsulfonil)fenil)-1H-
N
HO pirrolo[3,2-b]piridin-5-il)propan-
ﬁ\{o 2-0l
[0)
NH,
//F (Z)-2-(1-(4-amino-2-fluorobut-2-
N F en-1-il)-3-(3-
117 | P (isopropilsulfonil)fenil)-2-metil-
N
HO 1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-
g\‘o il)propan-2-ol

o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo.



46

12. Una composicion farmacéutica CARACTERIZADA PORQUE
comprende un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a
11, o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo, y

al menos un excipiente, vehiculo o diluyente farmacéuticamente aceptable.

13. Un método para inhibir la actividad amina oxidasa de LOX,
LOXL1, LOXL2, LOXL3 y LOXL4 en un sujeto que lo necesita,
CARACTERIZADO PORQUE comprende administrar al sujeto una cantidad
efectiva de un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a
11, o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o profarmaco del mismo, o

una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 12.

14. Un método para tratar una condicion asociada con una proteina
LOX, LOXL1, LOXL2, LOXL3 y LOXL4, CARACTERIZADO PORQUE
comprende administrar a un sujeto que lo necesita una cantidad
terapéuticamente eficaz de compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11, o una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o
profarmaco del mismo, o una composiciéon farmacéutica de acuerdo con la

reivindicacion 12.

15. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE
la condicion es un trastorno hepatico.

16. El método de la reivindicacién 15, CARACTERIZADO PORQUE
el trastorno hepatico se selecciona entre el grupo que consiste en atresia biliar,
enfermedad hepatica colestatica, enfermedad hepatica cronica, esteatohepatitis
no alcohdlica (NASH), enfermedad de higado graso no alcohdlica (NAFLD),
enfermedad de higado graso asociada a trastornos tales como hepatitis o
sindrome metabdlico, hepatitis C, hepatopatia alcohdlica, cirrosis biliar primaria
(PBC), colangitis esclerosante primaria (PSC), dano hepatico debido a una

fibrosis progresiva, fibrosis hepatica y cirrosis hepatica

17. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE
la condicion es un trastorno renal.
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18. El método de la reivindicacion 17, CARACTERIZADO PORQUE
el trastorno renal se selecciona entre el grupo que consiste en fibrosis de rifidn,
fibrosis renal, lesidon renal aguda, enfermedad de rindn crénica, nefropatia
diabética, glomeruloesclerosis, reflujo vesicoureteral, fibrosis renal

tubulointersticial y glomerulonefritis.

19. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE

la condiciéon es una enfermedad cardiovascular.

20. El método de la reivindicacion 19, CARACTERIZADO PORQUE
la enfermedad cardiovascular se selecciona entre el grupo que consiste en

aterosclerosis, arteriosclerosis, hipercolesteremia e hiperlipidemia.

21. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE
la condicion es fibrosis.

22. El método de la reivindicacion 21, CARACTERIZADO PORQUE
la fibrosis se selecciona entre el grupo que consiste en fibrosis hepatica, fibrosis
pulmonar, fibrosis renal, fibrosis cardiaca, fibrosis quistica, fibrosis pulmonar
idiopatica, fibrosis inducida por radiacion, fibrosis ocular, enfermedad de
Peyronie y esclerodermia o esta asociada con una enfermedad respiratoria, una
cicatrizacion y reparacion de heridas anormales, operaciones posquirurgicas,
paro cardiaco y todas las afecciones en las cuales la deposicion en exceso o
aberrante de material fibroso esta asociada con la enfermedad, incluyendo la
enfermedad de Crohn y la enfermedad de intestino inflamatorio.

23. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE
la condicion es cancer.

24. El método de la reivindicacion 23, CARACTERIZADO PORQUE
el cancer se selecciona entre el grupo que consiste en cancer de pulmon; cancer
de mama; cancer colorrectal; cancer anal; cancer de pancreas; cancer de
préstata; carcinoma ovarico; carcinoma hepatico y de los conductos biliares;
carcinoma esofagico; linfoma no Hodgkin; carcinoma de vejiga; carcinoma del

utero; glioma, glioblastoma, meduloblastoma y otros tumores del cerebro;
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mielofibrosis, cancer de rifidn; cancer de cabeza y cuello; cancer del estbmago;
mieloma multiple; cancer de testiculo; tumor de células germinales; tumor
neuroendocrino; cancer de cuello uterino; cancer oral; carcinoides del tracto
gastrointestinal, de mama y de otros érganos; carcinoma de células en anillo de
sello; tumores mesenquimatosos que incluyen sarcomas, fibrosarcomas,
hemangioma, angiomatosis, hemangiopericitoma, hiperplasia estromal
pseudoangiomatosa, miofibroblastoma, fibromatosis, tumor miofibroblastico
inflamatorio, lipoma, angiolipoma, tumor de células granulares, neurofibroma,
schwannoma, angiosarcoma, liposarcoma, rabdomiosarcoma, osteosarcoma,

leiomioma o leiomiosarcoma.

25. El método de la reivindicacion 14, CARACTERIZADO PORQUE
la condicion es angiogénesis.

26. El método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14
a 25 CARACTERIZADO PORQUE ademas comprende administrar un segundo
agente terapéutico.

27. El método de acuerdo con la reivindicacion 26,
CARACTERIZADO PORQUE el segundo agente terapéutico se selecciona
entre el grupo que consiste en un agente anticanceroso, un agente
antiinflamatorio, un agente antihipertensivo, un agente antifibrético, un agente

antiangiogénico y un agente inmunosupresor.

28. El uso de un compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11, o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del
mismo, CARACTERIZADO PORQUE es para la fabricacién de un medicamento
para tratar una condicion asociada con una proteina LOX, LOXL1, LOXL2,
LOXL3 y LOXLA.

p/a Pharmaxis Ltd
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