REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la formula (111):

(UDE

0 una sal, solvato, estereoisbmero o derivado farmacéuticamente aceptable del mismo,

en donde:

R# es alquilo, arilo, arilalquilo o un heterocicloalquilo que contiene N;

ambos R* son hidrégeno; y SP es -C(0O)-C,-Cyg-alquileno-C(O)-, -C(O)-N(C.
salquil)-C,-C,g-alquileno-X*-, en donde X! esta unido a L en la Férmula (lll), -C(O)-N(H)-(C;-
Cip-alquileno)-S-, en donde S esta unido a L en la Formula (lIl), -C(O)-N(alquilo de C,¢)-
(C1-Cyp-alquileno)-S-, en donde S esta unido a L en la férmula (l11),

O
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en donde el punto de unién en el lado derecho (es decir, en N) esalL enla

férmula (111), -CH,-NH -, en donde N esta unido a L en la Férmula (111,
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N

en donde N estd unido a L en la Férmula (lll), -(C;-Cyo-alquileno)-
NR3°C(0)-(C;-Cyp-alquileno)-NR>%- en donde NR®2 esta unido a L en la Formula (Ill), -
C(0)-(C,-Cyg-alquileno)-NR>°C(0)-(C,-Cyp-alquileno)-NR>%2- en donde NR>% esta unido a L
en la Formula (Ill) y en donde cada alquileno de C;-Ci, estad independientemente
opcionalmente sustituido con uno o méas hidroxi, -C(0)-N(R®)-C,-C,p-alquileno-C(O)NH-X?-

, en donde X? esta unido a L en la Férmula (ll1), o
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en donde X* esta unido a L en la Férmula (l11); o



ambos R* son fluoro; y SP es -C(O)-C;-Cye-alquileno-C(O)-, -C(O)-N(C..
salquil)-C,-C,p-alquileno-X1-, en donde X esta unido a L en la Férmula (lIl), -C(O)-N(H)-
(C1-Cyo-alquileno)-X**-, en donde X'* esta unido a L en la Férmula (lll),
O
N
en donde el punto de unién en el lado derecho (es decir, en N) esalL enla

Férmula (111), -CH,-NH-, en donde N esta unido a L en la Formula (lll),
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en donde N estd unido a L en la Formula (Ill), -(C;-Cio-alquileno)-NR3°C(O)-(C;-Cyo-

alquileno)-NR%%- en donde NR%2 esta unido a L en la Formula (lll), -C(O)-(C;-Cyo-
alquileno)-NR>°C(0)-(C;-C1o- alquileno)-NR%%2- en donde NR>2 esta unido a L en la
Férmula (111) y en donde cada alquileno de C;-C,q esta independientemente opcionalmente
sustituido con uno o mas hidroxi, -C(0)-N(R>)-(C,-C,o- alquileno)-C(O)NH-X?-, en donde X?

esta unido a L en la Férmula (ll1), o
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en donde X* esta unido a L en la Férmula (ll1); y

X! es -N(alquilo de Cy)-;

X1b es -S-, -NH- o -N(alquilo de Cy.)-;

X2 es -NH-;

X3 es -CH,-, X3 es -CH,-O-(alquileno de C;-C,0)-C(O), en donde el C(O) esta
unido a X4, o X3 es -CO)-;

X% es -O-;

R5 es H, -OH, -OCHS3 o alquilo de Cy;

R0 y R5%2 gson independientemente hidrogeno o alquilo de C;-Cg;

RY, Re y R son independientemente -H, -OH, hidroxialquilo, alcoxicarbonilo,
-C(O)OH o CH,OR9, en donde cada R? es independientemente -CH,C(O)OH o -
CH,C(0O)O(alquilo); y

mesO0o1,;

Z es un nimero entero seleccionado de 1 a 30, inclusive;



L es un enlazador; y
BA es un agente de union.

2. Un compuesto de la férmula (Il):

(n;

0 una sal, solvato, estereoisémero o derivado farmacéuticamente aceptable del mismo,

en donde:

R# es alquilo, arilo, arilalquilo o un heterocicloalquilo que contiene N;

ambos R* son hidrégeno; SP es -C(0)-C;-C,g-alquileno-C(0O)-, -C(O)-N(C..
salquil)-C,-C,g-alquileno-X*-, en donde X! esta unido a (L%) 0 -1 en la Férmula (Il), -C(O)-
N(H)-(C;-Cyo-alquileno)-S-, en donde S esta unido a (L3%)o; en la Férmula (1), -C(O)-
N(alquilo de C,¢)-(alquileno de C;-Cy)-S-, en donde S esta unido a (L3)y; en la Férmula
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en donde el punto de unién en el lado derecho (es decir, en N) es a (L3)q.1

en la Férmula (11), -CH,-NH-, en donde N esta unido a (L%),., en la Férmula (1),
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O en donde N esta unido a (L8%),., en la Férmula (I1), -(C;-Cyg-alquileno)-
NR3°C(0)-(C;-Cyp-alquileno)-NR>%2- en donde NR>% esta unido a (L3)o.; en la Férmula (l1),
-C(0)-(C,-Cyg-alquileno)-NR5C(0)-(C,-Cyp-alquileno)-NR>%2- en donde NR>5% esta unido a
(L3)o1 en la Férmula (II) y en donde cada alquileno de C;-C;, es independientemente
opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi, -C(0)-N(R®)-C,-C,p-alquileno-C(O)NH-X?-

, en donde X2 esta unido a (L%)o.; en la Férmula (11), o
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en donde X* esta unido a L2 en la Formula (Il); o



ambos R* son fluoro; SP es -C(0)-C,;-Cyg-alquileno-C(0O)-, -C(O)-N(C..
salquil)-C,-C,p-alquileno-X1t-, en donde X esta unido a (L3) 0 -1 en la Férmula (Il), -C(O)-
N(H)-(C;-Cyo-alquileno)-X**-, en donde X esta unido a (L3).; en la Férmula (1),
O
N
en donde el punto de union en el lado derecho (es decir, en N) es a (L3)q.1
en la Férmula (Il), -CH,-NH-,
O
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tol en donde N esta unido a (L3%),4 en la Férmula (l1),
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O en donde N esta unido a (L8),.; en la Férmula (I1), -(C,-C,g-alquileno)-

NR30C(0)-(C,-Cyg-alquileno)-NR>%- en donde NR5% esta unido a (L3)y.; en la Férmula (ll),
-C(0)-(C;-Cyp-alquileno)-NR>C(0)-(C;-Cyo-alquileno)-NR5%2- en donde NR%%2 esta unido a
(L3)o.1 en la Férmula (II) y en donde cada alquileno de C;-Cy, esta independientemente
opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi, -C(O)-N(R®)-(C,-Cy,-alquileno)-C(O)NH-

X2-, en donde X? esta unido a (L3)o.; en la Formula (Il), o
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en donde X* esta unido a (L3)y.; en la Formula (11); y

X! es -N(alquilo de Cy)-;

X1t es -S-, -NH- o -N(alquilo de Cy.)-;

X? es -NH-;

X3 es -CH,-, X3 es -CH,-O-(alquileno de C,-C,0)-C(O), en donde el C(O) esta
unido a X4, o X3 es -CO)-;

X% es -O-;

R5 es H, -OH, -OCHj3 o alquilo de C,g;

R®0 y R%0a son independientemente hidrégeno o alquilo de C;-Cg;

RY, Re y Rf son independientemente -H, -OH, hidroxialquilo, alcoxicarbonilo,

-C(O)OH o CH,ORY, en donde cada RY es independientemente -CH,C(O)OH o -



CH,C(0O)O(alquilo); y

mesO0o01;

RG es un grupo reactivo;

L2 es enlazador de conexion;y

L3, cuando esta presente, es un enlazador auto-inmolativo.

3. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1 o 2, en donde R* es
alquilo lineal o ramificado.

4. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1 o 2, en donde R* es
arilo.

5. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1 o 2, en donde R* es
arilalquilo.

6. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1 o 2, en donde R* es
heterocicloalquilo que contiene N.

7. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6,
en donde R* esta en la configuracion R.

8. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-7,
en donde

ambos R* son hidrégeno; y SP es -C(0O)-C,-Cyg-alquileno-C(O)-, -C(O)-N(C..
salquil)-C,-C,p-alquileno-X!-, en donde X! esta unido a L en la Férmula (lll) o (L3),.; en la
Férmula (I1), -C(O)-N(H)-(C;-C,p-alquileno)-S-, en donde S esta unido a L en la Férmula (lll)
0 (L3®)o.1 en la Férmula (ll), -C(O)-N(Cysalquil)-(C;-Cyp-alquileno)-S-, en donde S esta unido
a L en la Formula (Ill) o (L3)o.1 en la Férmula (11), -(C;-Cio-alquileno)-NR3°C(O)-(C;-Cyo-
alquileno)-NR>%%- en donde NR>% esta unido a L en la Férmula (lll) o (L3)o.; en la Férmula
(1), -C(0)-(C,-Cyp-alquileno)-NR>C(0)-(C;-Cyo-alquileno)-NR5%2- en donde NR5%2 esta
unido a L en la Férmula (IIl) o (L3),., en la Férmula (11) y en donde cada alquileno de C;-Cyq
esta independientemente opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi, -C(O)-N(R%)-C;-
Cio-alquileno-C(O)NH-X2 -, en donde X? esta unido a L en la Formula (lll) o (L3, en la

Formula (11), o
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en donde X* esta unido a L en la Férmula (IIl) o (L3).; en la Férmula



(1); 0

ambos R* son fluoro; y SP es -C(O)-N(alquilo de C,.)-C1-Cyo-alquileno-X1°-,
en donde X' esta unido a L en la Férmula (Ill) o (L3)o.1 en la Férmula (l1), -C(O)-N(H)-(Cs-
Cio-alquileno)-X*t-, en donde X esta unido a L en la Férmula (lll) o (L3)., en la Férmula
(m,

O
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K/N\; en donde el punto de union en el lado derecho (es decir, en N) es a L en

Férmula (IIl) o (L3)o: en Férmula (Il), -(C;-Cig-alquileno)-NR5C(0O)-(C,-Co-alquileno)-
NR5%2- en donde NR®2 esta unido a L en la Formula (111) o (L3)o1 en la Férmula (Il), -C(O)-
(C1-Cyp-alquileno)-NRC(O)-(C1-Cyp -alquileno)-NR>2-, en donde NR>% est4 unido a L en
la Férmula (Ill) o (L3)o.1 en la Formula (II) y en donde cada alquileno de C;-Cy, esta
independientemente opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi, 0 -C(O)-N(R>)-(C;-
Cio-alquileno)-C(O)NH-X2-, en donde X2 esta unido a L en la Formula (Ill) o (L3)q, en la
Férmula (I1).

9. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde SP es -C(0)-C,-Cyp-alquileno-C(O)-.

10. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-9,
en donde SP es -C(0)-C,-Cs-alquileno-C(O)-.

11. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
10, en donde SP es -C(0O)-CH,CH,-C(O)-.

12. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde SP es -C(0)-N(R®)-C;-C,g-alquileno-C(O)NH-X?-.

13. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 12, en donde SP es -C(0O)-N(R®)-C;-Cs-alquileno-C(O)NH-NH-.

14. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
12y 13, en donde SP es -C(0)-N(R5)-CH,-C(O)NH-NH-.

15. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 12-14, en donde R® es H o alquilo de Cy.

16. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 12-15, en donde R® es H 0 -CHs.

17. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,



en donde SP es
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18. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,

en donde SP es
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19. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,

en donde SP es
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,mes1,yRfes-Ho-OH.
20. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,

en donde SP es
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,mes1lyRfes-H.
21. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde SP es
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-X4-x3" 0 £ ,mes 1, yR'es -OH.
22. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,

en donde SP es

RE

Rd Rf)
m

i-X4-x3" 0 & y m es 0.
23. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 17-22, en donde SP es
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s-x4-x3" O S y X2 es -CH,-.
24. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 17-22, en donde SP es
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i-x4-x3" O S y X3 es -CH,-0-(C;-Cso-alquileno)-C(O)-.
25. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8

y 17-22, en donde SP es
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y X2 es -C(O)-.
26. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 17-25, en donde RY y R¢ son independientemente -H u -OH.

27. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8



y 17-25, en donde RYy R® son -H.

28. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 17-25, en donde RY y R¢ son -OH.

29. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-8, en donde
SP es -(C;-Cyp-alquileno)-NR>°C(0)-(C,-C,p-alquileno)-NR>0a-,

30. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-8, en donde
SP es -(alquileno lineal de C;-C3)-NR%°C(O)-(alquileno lineal de C;-C3)-NR>50a-,

31. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde SP es -C(0O)-(C;-Cyo-alquileno)-NR5°C(0)-(C;-Cyp-alquileno)-NR>%- y en donde
cada alquileno de C,;-C,, esta independientemente opcionalmente sustituido con uno o0 mas
hidroxi.

32. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde SP es -(alquileno de C;-Cg ramificado)-NR5°C(O)-(hidroxialquileno de C;-Cg)-
NR502,

33. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 29-32, en donde R0y R5% son independientemente hidrogeno o metilo.

34. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 29-32, en donde R0y R5% son cada uno hidrégeno.

35. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 29-32, en donde R0y R%02 son cada uno metilo.

36. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
35, en donde ambos R* son hidrégeno.

37. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde ambos R* son hidrégeno y SP es -C(O)-N(H)-(alquileno de C;-C,)-S- o0 -C(O)-
N(alquilo de C,¢)-(alquileno de C;-Cyp)-S-.

38. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde ambos R* son hidrégeno y SP es -C(O)-N(alquilo de C;.3)-C;-Cyp-alquileno-X?*-.

39. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 38, en donde ambos R* son hidrégeno y SP es -C(O)-N(alquilo de C,.3)-C,-Cs-alquileno-
X1-,

40. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,



38y 39, en donde ambos R* son hidrogeno y SP es -C(O)-N(alquilo de C;.3)-CH,CH»-X*-.

41. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
38y 39, en donde ambos R* son hidrégeno y SP es -C(0O)-N(CHjs)-C,-Cs-alquileno-N(CHj)-.

42. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8
y 38-41 donde ambos R* son hidrégeno y SP es -C(0O)-N(CH3)-CH,CH»-N(CH5)-.

43. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
35, en donde ambos R* son fluoro.

44. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde ambos R* son fluoro y SP es -C(0O)-N(H)-(C;-Cyo-alquileno)-X*- o -C(O)-N(alquilo
de Cy)-(alquileno de C;-Cg)-X10-.

45. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 44,
en donde SP es -C(0O)-N(H)-(alquileno de C;-Cg)-XP- 0 -C(O)-N(alquilo de Cy.¢)-(C1-Ce-
alquileno)-X1-,

46. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 44 o 45, en donde X'°
es S.

47. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 44 o 45, en donde X1
es NH o N(alquilo de Cy).

48. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 44 o 45, en donde X°
es NH o N(CHy).

49. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-8,
en donde ambos R* son fluoro y SP es
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50. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-7,
en donde SP es -CH,-NH-.

51. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-7,

en donde SP es
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52. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-7,
en donde ambos R* son hidrégeno o ambos R* son fluoro y SP es

0 ambos R* son fluoro y SP es
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, -CH2-NH-,

0 y en donde el punto de fijacién del lado izquierdo en las estructuras anteriores
estd unido a L o (L3)g.

53. El compuesto de la Férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-52, en donde z se selecciona de 1-10, inclusive.

54. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-53, en donde z se selecciona de 2-4, inclusive.

55. ElI compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-54, en donde z es 4.

56. ElI compuesto de la Férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-54, en donde z es 2.

57. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 y 3-56, en donde BA comprende un anticuerpo o un fragmento de
anticuerpo.

58. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 y 3-57, en donde BA comprende un anticuerpo que tiene la siguiente

estructura
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en donde Ab es un anticuerpo monoclonal, anticuerpo policlonal,
fragmento de anticuerpo o anticuerpo biespecifico; R es alquileno de C,.4, n €s un niimero
entero seleccionado de 1 a 10, inclusive, y z es un nimero entero seleccionado de 1-10,
inclusive.

59. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 y 3-59, en donde BA comprende un anticuerpo que tiene la siguiente
estructura
Ab H’E\/O%;R

z en donde Ab es un anticuerpo monoclonal, anticuerpo policlonal,
fragmento de anticuerpo o anticuerpo biespecifico; R es alquileno de C,4; y n es un nimero
entero seleccionado de 2 a 4, inclusive.

60. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-59, en donde BA comprende MSR1.

61. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-60, en donde L es -L!-L?-(L3)q.4-, en donde L' esta unido a BA 'y L3
esta unido a SP; y en donde L! es un residuo del grupo reactivo; L? es enlazador de
conexion; y L3, cuando esta presente, es un enlazador auto-inmolativo.

62. El compuesto de la férmula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1y 3-61, en donde L es -L1-L2-L3-.

63. El compuesto de la formula (l1l) de conformidad con la reivindicacién 61

0 62 donde L! se selecciona de

0 un regioisbmero 0 mezcla de isémeros de los mismos;



’ ’ Q  un  esteroisomero o mezcla de
estereoisomeros de los mismos, en donde S se refiere al &tomo de S en un residuo de

cisteina a través del cual el residuo del grupo reactivo esta unido a BA; y
@]

LN
en donde N se refiere al atomo de N en un residuo de lisina a través del cual el
residuo del grupo reactivo se une a BA.

64. El compuesto de la Férmula (I) de conformidad con cualquiera de las

reivindicaciones 2-52, en donde RG se selecciona de

O * n 0/1(\ y 0
N g { K\CH g\f

LA,
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y

65. El compuesto de la formula (II) de conformidad con cualquiera de las

reivindicaciones 2-52, en donde RG es

P
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66. El compuesto de la formula (II) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 2-52, en donde RG es
/
N\,f
0 .
67. El compuesto de la férmula (Il) de conformidad con cualquiera de las

reivindicaciones 2-52, en donde RG es
%
o8
68. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-

67, en donde para el compuesto de la Férmula (Ill) L es -L1-L?-L3)y;-; y en donde

L3 en el compuesto de la Férmula (I1) o (lll) es



SO

H en donde el grupo NH esta unido a L?, cuando SP es -C(0O)-C1-Cyo-
alquileno-C(O)-; o

L3 en el compuesto de la Férmula (II) o (lll) es

0
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H en donde el grupo NH esta unido a L?, cuando SP es -C(O)-N(C..

zalquil)-C,-C,p-alquileno-X!-, -C(O)-N(alquilo de C,.3)-C;-Cyp-alquileno-X-, en donde X es
-NH- o -N(alquilo de C;)-, -C(0)-N(H)-(C;-Cyq -alquileno)-X**-, en donde X!* es -NH- o -
N(alquilo de Cy¢)-,
@)
L%)LN
K/N\;v -(alquileno de C;-Cy()-NR>C(O)-(alquileno de C;-Cy()-NR302-  -C(0O)-(C;-

C,o-alquileno)-NR>°C(0)-(C,-C,p-alquileno)-NR>%- en donde cada alquileno de C;-C,, esta
independientemente opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi: 0 -C(0O)-N(R%)-C1-Cyo-
alquileno-C(O)NH-X2-; o

L3 en el compuesto de la Férmula (Il) o (lll) no esta presente.

69. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
68, en donde para el compuesto de la Férmula (lll) L es -L*-L2-L3)y.;-; y en donde L2 en el
compuesto de la Férmula (1) o (lll) comprende PEG, un residuo de dipéptido, un tripéptido,
un tetrapéptido, un pentapéptido, -C(O)CH,CH,C(O)-, CD o -CH,CH,CH,CH,CH,C(0O)-, o
cualquier combinacién de los mismos.

70. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
68, en donde para el compuesto de la Férmula (lll) L es -L*-L2-L3)y;-; y en donde L? en el

compuesto de la Formula (1) o (Ill) comprende
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ciclodextrina (CD); o cualquier combinacién de los mismos.
71. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-
68, en donde para el compuesto de la Férmula (lll) L es -L*-L2-L3)y.;-; y en donde L? en el

compuesto de la Formula (1) o (Ill) comprende
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combinacion de los mismos.

o0 CD, o cualquier

72. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 69-

71, en donde CD se selecciona del grupo que consiste en
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73. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-



67, en donde para el compuesto de la Férmula (lll) L es -L1-L2-L3)q.;-; y en donde -L2-(L3),.

1~ en el compuesto de la Férmula (1) o (lll) comprenden
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74. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, en donde el

compuesto es:
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en donde BA comprende un anticuerpo que tiene la siguiente estructura

Ab N'{\/OTR
H n

> en donde Ab es un anticuerpo monoclonal, anticuerpo policlonal,

fragmento de anticuerpo o anticuerpo biespecifico; R es alquileno de C,_4; y n es un niimero

entero seleccionado de 2 a 4, inclusive.

MSR1.

75. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 74, en donde Ab es

76. Un compuesto seleccionado de:
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0 una sal, solvato, estereoisomero o derivado farmacéuticamente aceptable del mismo,

en donde:
R# es alquilo, arilo, arilalquilo o un heterocicloalquilo que contiene N;
a) ambos R* son hidrégeno; y
R® es -C(O)R?% -(C;-Cyp-alquileno)-NR>°C(0O)-(C;-Cyp-alquileno)-
NR5°aR5°b' -CH;NH;; o

\/\(/E)

RSO

RZ es -Csjp-alquileno-C(O)OH; -(C;-Cyp-alquileno)-NR5°C(O)-(C1-Cyo-

alquileno)-NR%%2R5%® en donde cada alquileno de C;-Cy, esta independientemente



opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi;
gNHZ
k3 : 0 NRISR15%;
R1% es H o alquilo de C;-Cg y R*52 es -(alquileno de C;-Cy0)-SH o -
(alquileno de C,.4)-C(O)NHNH,;
b) ambos R* son fluoro; y
R® es -C(O)R% -(C,-Cyp-alquileno)-NR3°C(0)-(C;-Cyp-alquileno)-
NR5OaR5Ob' -CH;NH;; o
| )
L
RZ es -C4jp-alquileno-C(O)OH; -(C;-Cyp-alquileno)-NR>C(O)-(C1-Cyo-
alquileno)-NR%%2R5%® en donde cada alquileno de C;-Cy, estd independientemente

opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi;

E/QANHZ

: 0 NR16R16a:

R16 es H o alquilo de C;-Cg y R62 es -(alquileno de C;-C4,)-SH, -(alquileno de
C1-C10)-NH,, -(alquileno de C;-C;0)-NH(alquilo de C,.),
;\N/\

H -(C1.¢-alquileno)-C(O)NHNH,; y

cada R0, R y R50 son independientemente hidrégeno o alquilo de C;-Cg;

uno de R¢, RY, Re y Rf es CH,ORY y los demas son independientemente -H,
-OH, hidroxialquilo, -C(O)OH o CH,OR¢, en donde cada R? es independientemente -(Cy.¢-
alquileno)-C(O)OH o -(Ci¢-alquileno)-C(O)O(alquilo); o uno de R¢, RY, Re y Rf es
hidroxialquilo y los demas son -H; y

mesOol.

78. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 77, en donde R* es
alquilo.

79. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 77 o 78, en donde R*
esta en la configuracion R.

80. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-



79, en donde
a) ambos R* son hidrégeno; y
R3 es -C(O)R?% -(C;-Cyp-alquileno)-NR3°C(0O)-(C;-Cyp-alquileno)-

N R50&R50b; 0

RE
R‘*\/J\( R’)
J: m
RO
R? es -C,jp-alquileno-C(O)OH; -(C;-Cyp-alquileno)-NR3°C(O)-(C,-Cyo-
alquileno)-NR%%2R5® en donde cada alquileno de C;-Ci, esta independientemente
opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi; o NR*R52;
R15 es H o alquilo de C;-Cg y R*52 es -(alquileno de C;-Cy0)-SH o -
(alquileno de C,.)-C(O)NHNH,;
b) ambos R* son fluoro; y
R3 es -C(O)R% -(C;-Cyp-alquileno)-NR3°C(0O)-(C,-C,g-alquileno)-
NRSOaRSOb- 0

v*(/@

RSO

RZ es -C,.1p-alquileno-C(O)OH; -(C;-Cyo-alquileno)-NR>°C(0O)-(C1-Cyo-
alquileno)-NR%02R%® en donde cada alquileno de C,;-C,, esta independientemente
opcionalmente sustituido con uno o0 mas hidroxi; o NR16R162;

R1¢ es H o alquilo de C;-Cg¢ y R62 es -(alquileno de C;-C,p)-SH, -
(alquileno de C;-C4)-NH,, -(alquileno de C;-C;0)-NH(alquilo de C1g),

;\N/\
(Cl s-alquileno)-C(O)NHNH;; y
81. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-

79, en donde R2 es -C(O)R?y R? es



i&/@ﬁNHz

, 0 -CH,NH,.

82. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-
80, en donde R3 es -C(O)RZ.

83. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 82, en donde R? es -
C,.10-alquileno-C(O)OH.

84. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 82, en donde R es -
(alquileno de C;-C44)-NR3%°C(0O)-(alquileno de C;-C1,)-NR>%2R5% en donde cada alquileno de
C,-Cyg esta independientemente opcionalmente sustituido con uno o mas hidroxi.

85. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-

80, en donde R3 es

RE
Rd R’)

| m
RO
en donde mes 1.

86. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-

80, en donde R3 es
RE

R% R‘)m
RO

o] :
,mes 1, yunodeR¢ RY ReyRfes CH,OR9y los demas son independientemente -H, -OH

o hidroxialquilo.
87. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-

80, en donde R3 es



, mes 1, yuno de R¢, RY, Rey Rf es hidroxialquilo y los demas son -H.

88. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-
80, en donde R: es -(C;-C;p-alquileno)-NR>C(0)-(C;-C,g-alquileno)-NR502R500,

89. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-
88, en donde ambos R* son hidrégeno.

90. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-
88, en donde ambos R son fluoro.

91. El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 77-
80, en donde ambos R* son hidrégeno, R® es -C(O)R? y RZ es NR°R*%2,

92. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 91, en donde R es

93. El compuesto de las reivindicaciones 77-80, en donde ambos R* son

fluoro, R® es -C(O)R? y R% es NR16R162,

94. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 93, en donde R es

95. Un compuesto seleccionado de:
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0 una sal, solvato o estereoisémero farmacéuticamente aceptable del mismo.

96. Un compuesto que se selecciona de
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en donde Ab es un anticuerpo monoclonal, anticuerpo policlonal, fragmento de anticuerpo

0 anticuerpo biespecifico; o una sal, solvato o estereoisémero farmacéuticamente aceptable

del mismo.
97. Un compuesto de acuerdo con una de las siguientes formulas:
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en donde BA comprende un anticuerpo que tiene la siguiente estructura
Ab H’E\/OiR
z en donde Ab es un anticuerpo monoclonal, anticuerpo policlonal,
fragmento de anticuerpo o anticuerpo biespecifico; R es alquileno de C,.4; y n es un nimero
entero seleccionado de 2 a 4, inclusive.

98. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 94 o 95, en donde Ab
es MSR1.

99. Un método para tratar una enfermedad, trastorno o afeccién asociada
con la sefalizacién del receptor de glucocorticoides que comprende administrar a un
paciente que tenga dicha enfermedad, trastorno o afeccién una cantidad terapéuticamente
efectiva del compuesto de la Formula (lll) de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1, 63 y 68-75, o el compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 96-98.

100. El método de conformidad con la reivindicacién 99, en donde la
enfermedad, trastorno o afeccion es una enfermedad, trastorno o afeccion inflamatoria.

101. El método de conformidad con la reivindicacion 99 o 100, en donde se
reducen los efectos secundarios asociados con la administracién de la carga util de

esteroides no conjugada de dicho compuesto.



