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REIVINDICACIONES

Habiéndose descrito la invencion como antecede, se reclama como

propiedad lo contenido en las siguientes reivindicaciones:

1.- Un compuesto representado por la formula estructural (1):

b

1 Rd R RC
(R)m X2 (R3),

T8 EE
x?k %x1 1)\< Y
I A (R, Z(\= T3Q Q
Xz W. g(y R _#
X? Dyt e TN
I B ]
0,

o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente

aceptable del mismo, en donde:

------ indica un enlace sencillo o un enlace doble;

X1, X2, X3, X4, y X5 se seleccionan cada uno independientemente de N y
CH; en donde no mas de tres de X', X2, X3, X4, y X5 son N y en donde el anillo A no
contiene 3 atomos de nitrégeno en el anillo en 3 posiciones contiguas;

W se selecciona entre O, S, CR°RS, y NR¥;

Y1, Y3, Y4, e Y° se seleccionan cada uno independientemente de N, NH,
CH Yy CH2;
Y2 e Y® se seleccionan cada uno independientemente de N, C o CH;

en donde no hay mas de 3 atomos de nitrégeno en el anillo en el anillo
B y en donde el anillo B no contiene 3 atomos de nitrégeno en el anillo en 3 posiciones
contiguas;

Z' y Z? se seleccionan cada uno independientemente de N, C y CH; en
donde al menos uno de Z' y Z%2 es N; Z® y Z* se seleccionan cada uno
independientemente de un enlace, CH, CH,, CH=CH, CH.CH,, CH.CH y CHCH>; en

donde el anillo C no contiene mas de dos dobles enlaces;

siempre que cuando el anillo B sea N
(R)n r\/o\ %

entonces (1) W no sea O, y/o (2) el anillo C no sea %N\)
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y/o (3) el anillo C no sea

R

NE

en donde Z' sea N, y/o (4) el anillo A no es fenilo;

en donde:

T2, T® y T* se seleccionan cada uno independientemente de N, NR4, O,
S, Cy CR%

TS, T y T8 se seleccionan cada uno independientemente de N y CR#;

en donde no mas de 4 de T?, T3, T4, T®, T’ y T® se seleccionan entre N,
OyS;

EE es —COOH o un sustituto del grupo carboxilico, opcionalmente, el

sustituto del grupo carboxilico es:

o) OH o Q Q H
\HLNH %NH \%J\NH N
CF, CF; | | | | | N
: CN | OH, _O - N,

O
%'}‘HO E/OH IOPI/OH E/OH (IS?/NHCHS

/S; N N
O/ \N/ \OH , x‘:{ N , \{ O , “,{ O

/ )

o N HO

HN— /N\(O 2 00 T Vo o
yk\ /O \{S\\ \J %C\N/S\Rc NS '
H (o]

R2 se selecciona de hidrogeno, deuterio, halégeno, -CN, alquilo C+-Ce,
alcoxi C1-Cs, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo
saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o
parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo Ci-Ce 0 alcoxi Ci-Cs
representado por R2® esta opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH vy cicloalquilo Cs-Ce¢ saturado o
parcialmente saturado; y en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o
parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado
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por R2 o en el grupo representado por R? esta opcionalmente sustituido con uno 0 mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH, alquilo C4-Cz (opcionalmente
sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHjs) y alcoxi Ci-Cs
(opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHs) y
NR¥RE;

R® se selecciona de hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, alquilo C1-Ce,
alcoxi C4-Cs, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo
saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o
parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo C1-C¢ 0 alcoxi Ci-Ce
representado por R° estd opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH vy cicloalquilo Cs3-Ce¢ saturado o
parcialmente saturado; y en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o
parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado
por R® o en el grupo representado por RP esta opcionalmente sustituido con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH, alquilo Ci-Cs (opcionalmente
sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHs) y alcoxi Ci-Cs
(opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHs) y
NR%RE;

Re se selecciona de hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, alquilo C1-Ce,
alcoxi C4-Cs, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo
saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o
parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo C1-C¢ 0 alcoxi Ci-Ce
representado por R° esta opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH vy cicloalquilo Cs-Ce¢ saturado o
parcialmente saturado; y en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o
parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado
por Re o en el grupo representado por R° esté opcionalmente sustituido con uno o més
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN y NR*R¥;

RY se selecciona de hidrogeno, deuterio, halégeno, -CN, alquilo C1-Ce,
alcoxi C4-Cs, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo
saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o
parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo C1-C¢ 0 alcoxi C1-Ce

representado por RY estd opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
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seleccionados entre halégeno, oxo, CN vy cicloalquilo C3-Cs saturado o parcialmente
saturado; y en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado
o heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado por RY o en el grupo
representado por RY estd opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN y NR5R¥;

cada R' se selecciona independientemente de haldégeno, -CN, OH,
alquilo C+-Cs, alcoxi Ci-Ce, alquenilo Ci-Cs, alquinilo Ci-Cs, NR5R®, arilo de 6-10
miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado
de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros, en
donde el alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, alquenilo C+-Cs 0 alquinilo C1-Cs representado por
R esta opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno,
oxo, CN, CF3, OH, OCHs, OCH.CHs y cicloalquilo C3-Cs saturado o parcialmente
saturado (opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre
halégeno, oxo, CN, CFs;, OH, OCHs;, OCH2CHgs,); y en donde el arilo, heteroarilo,
cicloalquilo saturado o parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente
saturado representado por R' o en el grupo representado por R! esta opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH, alquilo
C1-Cs (opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHjs)
y alcoxi C1-Cs (opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y
OCHs) y NR%R®;

cada R? se selecciona independientemente de halégeno, -CN, OH, oxo,
alquilo C+-Cs, alcoxi Ci-Ce, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8
miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y
heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo
C1-Ce 0 alcoxi C1-Ce representado por R? esta opcionalmente sustituido con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CFs;, OH, OCHs;, OCH.CHs, y
cicloalquilo Cs-Ce saturado o parcialmente saturado (opcionalmente sustituido con uno
0 mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CF3, OH, OCHs, OCH2CHs); y
en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado o
heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado por R2 o en el grupo
representado por R2? estd opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre haldégeno, oxo, CN, OH, alquilo C¢-Cs (opcionalmente sustituido
con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHjs) y alcoxi C4-Cs (opcionalmente
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sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHs) y NR5R¥’;

cada R?® se selecciona independientemente de halégeno, -CN, OH, oxo,
alquilo C+-Cs, alcoxi Ci-Ce, NR®RE, arilo de 6-10 miembros, heteroarilo de 5-8
miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros y
heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros, en donde el alquilo
C1-Ce 0 alcoxi C1-Ce representado por R® esta opcionalmente sustituido con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CFs;, OH, OCHs;, OCH.CHs, y
cicloalquilo Cs-Ce saturado o parcialmente saturado (opcionalmente sustituido con uno
0 mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CF3, OH, OCHs, OCH2CHs); y
en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado o
heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado por R® o en el grupo
representado por R® esta opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre haldégeno, oxo, CN, OH, alquilo C¢-Cs (opcionalmente sustituido
con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHjs) y alcoxi C1-Cs (opcionalmente
sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre F, OH y OCHs) y NR*R®;

cada R* es H, deuterio, halégeno, OH, -CN, alquilo C+-Cs, alcoxi C1-Cs 0
NR>R®, en donde el alquilo Ci-Cs y el alcoxi Ci-Cs representado por R* esta
opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo,
CN, CFs; y cicloalquilo Cs3-C¢ saturado o parcialmente saturado (opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CF;, OH,
OCHs, OCH2CHa);

R% y R® se seleccionan cada uno independientemente de hidrégeno,
deuterio, halégeno, CN, OH, oxo, alquilo C+-Cs, alcoxi Ci-Cs, NRYRE, arilo de 6-10
miembros, heteroarilo de 5-8 miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado
de 3-8 miembros y heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 3-8 miembros, en
donde el alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, alquenilo C1-Cs 0 alquinilo C1-Cs representado por
R® o R® estd opcionalmente sustituido con uno o méas grupos seleccionados entre
halégeno, oxo, CN, CFs, OH, OCHs, OCH:CHs; y cicloalquilo Cs-Cs saturado o
parcialmente saturado (opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados
entre hal6geno, oxo, CN, CF3, OH, OCHs;, OCH.CHs); y donde el arilo, heteroarilo,
cicloalquilo saturado o parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente
saturado representado por R® o R® o en el grupo representado por R®> o R® esta

opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo,
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CN, OH, alquilo C+-C3 (opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos seleccionados entre
F, OH y OCHs) y alcoxi Ci-Cs (opcionalmente sustituido con 1 a 3 grupos
seleccionados entre F, OH y OCHs), y NR5R®'.

R%y R® se seleccionan cada uno independientemente de hidrégeno,
deuterio y alquilo C+-Ce;

en donde opcionalmente dos R'; dos R?; dos R3; dos R*; R' y R?; R? y
R3; R2y R'; R2y R?; R' y cualquiera de R®, R¥ (en el grupo representado por W) o RS;
R2 y cualquiera de R®, R% (en el grupo representado por W) o R?; R? y cualquiera de
R®, R% (en el grupo representado por W) o RS; R® y R?; cualquiera de los dos grupos
seleccionados entre R°, RY, Re y Rf; o R* y cualquiera de R, R¢, Re y Rf; tomados junto
con su respectivo carbono intermedio o heteroatomo(s), forman fenilo, heteroarilo de
5-6 miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado de 4-8 miembros o
heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 4-8 miembros, cada uno de los
cuales esta opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre
halégeno, -CN, -OH, CFs, alquilo C4-Ce, alcoxi Ci-Ce, -NH2, -NH-alquilo C+-Ce, -
N(alquilo C+-Cs)2, 0x0 y cicloalquilo Cs-Cs saturado o parcialmente saturado, en donde
el alquilo C4-Ce y el alcoxi C4-Cs estan opcionalmente sustituidos con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CFs;, OH, OCHs;, OCH:CHs y
cicloalquilo Cs-Cs saturado o parcialmente saturado, en donde el cicloalquilo esta
opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo,
CN, CF3, OH, OCHs, OCH2CHs;

m es un ndmero entero seleccionado entre 0, 1, 2, 3 y 4,

n es un numero entero seleccionado entre 0, 1,2, 3,4y 5,y

0 es un numero entero seleccionado entre 0, 1, 2, 3,4y 5.

2.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizado
porque el compuesto esta representado por la formula estructural (11-A):
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(I1-A),
o una sal, estereoisdbmero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, en donde R? es H, F, CH; o CF3.
3.- El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1 o 2,

caracterizado porque el compuesto esta representado por la férmula estructural (llI-A):

Rb
\/RC
1 (R3)0 T2 EE
RIm_

3\()&\ 1 477X 1/\<Q

X X 2 Z Z

I, A (R [ T

X = W. 1 Z3. 2

X5 \TZS(X\\TG/ N3

1 B 1

R® Y'3\\Y4/;'Y5 (1I-A),

o una sal, estereoisdbmero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, donde T2 es Ny T* es N o CR?, en donde R* es H, hal6geno,
OH, CN, alquilo C4-Cs, haloalquilo C1-Cs o alcoxi C1-Cs; 0 T2 es C y T es NR*, en
donde R* es H, alquilo C+-Cs, haloalquilo C1-Cs.

4.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones
1-3, caracterizado porque el compuesto esta representado por la férmula estructural
(IV-A):

Rb
3 EE
(R1)m ) (R )O N
X3\<X%x1 ) Z4>(’\Z1/\<Q
I, A (R%)n i c | T4
X\Xs/ W\YZS(,Yj\YG/Z‘\\Zg”)
i B il
R? Y3 Y8
SSyd” (IV-A),

0 una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, en donde

T4esNoCH;y

R2 es H, CH; o CF3; 0 R, R' y X5 tomados junto con sus respectivos
carbonos intermedios, forman cicloalquenilo de 5-7 miembros o monoheterociclilo
parcialmente saturado de 5-7 miembros.

5.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones
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1-4, 0 una sal, estereoisdmero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque R es

.00 OO
' O ' o

en donde RP estd opcionalmente sustituido con 1 o 2 grupos
seleccionados entre oxo, CN, F, Cl, alquilo C1-Cs y alcoxi C1-Cs, en donde el alquilo
C+-Cs o alcoxi C+-Cs en el grupo representado por R° esta opcionalmente sustituido
con 1 o 2 grupos seleccionados entre F, OH y OCHjs,

6.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones

1-4, 0 una sal, estereoisdmero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque R es
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en donde RP estd opcionalmente sustituido con 1 o 2 grupos
seleccionados entre halégeno, OH, NR¥R®, alquilo C1-Cs y alcoxi C1-Cs, en donde el
alquilo C1-Cs o alcoxi Ci-Cs en el grupo representado por R° es opcionalmente
sustituido con 1 0 2 grupos seleccionados entre F, OH y OCHg,

10

15

20

25

30

7.- El compuesto de conformidad con la reivindicacion 4, o una sal,

estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,

caracterizado porque

Rb

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

1-7, o una sal, estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque

es

3
(R3)0 Nj‘s« (RS)O\TH‘/ (R3)o - (R )OW (RS)O N% (RS)O
iﬁ N ﬂ !
o
(R3)0 3 3 R3 . (Ra)o
(R%), ﬁ Rooc s R RO
A L%_/N

R N

L%/N

<

‘}(L(R Jo Ri@‘(R:CN) (R, fij(

(RS)O

or ‘E{N
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en donde R? es halégeno, CN, OH, oxo, alquilo C1-C4, haloalquilo C+-C4, alcoxi C1-C4 0
NR%R®’; y 0 es un nimero entero seleccionado entre 0, 1,2y 3.

9.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones
1-8, 0 una sal, estereoisdmero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque
R%,
Z41\c\z1;§.
i C |
2 P
%{Z\"zjJ
es
%

3 3 %9 % 5% (RO N
R)e=N"% (R%)s (R%, N™*(R3), N N 0
ﬁN “‘{le{ @ ﬁ (R”*:;@ 0 %@

10.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-9, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque

(R%o

%41\'“\;1;5.
i{zz-\‘_ J

cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 0 2 grupos seleccionados
entre halégeno, CN y oxo; o dos grupos R® tomados junto con el anillo C, forman
heterocicleno puenteado (Cs-Cs) o cicloalquileno puenteado (Cs-Cg).

11.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-9, o una sal, estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque

R%o
241\'“\21;5

I CJ

74,
ks 342
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en donde R?® es halégeno, CN, oxo, CHs, CFs, CH2CHs, o CH2CF3; y o
esOo1.

12.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-11, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque

(R
% \Yz\}Y%Ye’La’z
Y§~34'¥5
es
T Wj{‘fﬁ*tﬁ PR
7 N~ ~ _N
R, Rz)n z)n (R2>n

en donde cada R? se selecciona independientemente entre haldégeno, -
CN, OH, oxo, alquilo C+-Co, haloalquilo C1-C2 y alcoxi C1-Cz; y n es un nimero entero
seleccionado entre 0, 1, 2 y 3.

13.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-12, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque

(R )n

Y16
5{ N Y2026
|| B ||

va2 s 343
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(R?);

YRR PR Loy

\/\f(RZ) (RZ)

(R?)n

(R%)n

PSS
(R?), NP\ R2)(RY), R,

R2>n

(Rz)n

(Rz)n

(R?)n

(R?),

(R?)n

(R?),

‘fﬁ Ty

(R%)n

(R%)n

(R%)n

. S
(R3), =

GoN

en donde R? es halégeno, -CN, OH, oxo, alquilo C1-C,, haloalquilo C+-C»

o0 alcoxi C1-Cz, n es 0 0 1, y no mas de dos R? estan unidos al anillo B.

estereoisbmero,

14.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 12, o una sal,

solvato o hidrato

farmacéuticamente aceptable del

mismo,

caracterizado porque dos grupos R2? junto con el anillo B forman una estructura

biciclica:
W. N
% | ~
=
HN

—
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cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 o0 2 grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CFj3, alquilo C4-Cp, haloalquilo C+-C,, alcoxi
C+-Ca, -NHz, -NH-alquilo C+-Cz y -N(alquilo C+-Cz).

15.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 14, o una sal,
estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque dos grupos R? junto con el anillo B forman una estructura
biciclica:

LL{W N\ %{W N\

cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con halégeno.

16.- El compuesto de conformidad con la reivindicaciéon 12, o una sal,
estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque W y el anillo B forman una estructura biciclica:

@X\g @‘a C/\ja
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N
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0N N N o ZOJ%N\%;
VS o

cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 o 2 grupos
seleccionados entre halégeno, oxo, CN, CFs, -NH, -NH-alquilo C1-C2 y -N(alquilo C1-
Ca)a.

17.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-16, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque el anillo A es

(RDm

o

cada R' se selecciona independientemente entre halégeno, OH, CN,
CFs3, alquilo C1-Cp, haloalquilo C+-C», alcoxi C1-Cz, -NHz, -NH-alquilo C1-C, -N(alquilo
C+-Cz)2 y alquinilo C»-C4 opcionalmente sustituido con ciclopropano; y m es un nimero
entero seleccionado entre 0, 1, 2y 3.

18.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-17, o una sal, estereoisdémero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque el anillo A es

ymes 00 1, y R es halégeno, CN, CHs, CFs, OH o alquinilo C.-C4 opcionalmente
sustituido con ciclopropano; preferiblemente el anillo A es
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OO TG T, e,

19.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-16, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque el anillo A es

AT

(R (R )m

(R )m 1
'S RYm R M
| 1 KJ% E ]F\ ﬁg N N

4 t -

cada R' se selecciona independientemente de halégeno, OH, CN, CF;,
alquilo C4-Cg, haloalquilo C+-C2, alcoxi C1-Cz, -NHz, -NH-alquilo C+-C2, -N(alquilo C-
C2)2 y alquinilo C»-C4 opcionalmente sustituido con ciclopropano; y m es un nimero
entero seleccionado entre 0, 1y 2.

20.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 19, o una sal,
estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque el anillo A es

RO \N R’ >m R Rn Ny
I R mﬁ /
(R )\5

(R1)m (R

(R | New N ROm

P P (R . i
s \J? T, T

cada uno esta opcionalmente sustituido con halégeno, OH, CN, C=H, CHs o CF3, m es
Oo 1.

21.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-15 y 17-20, o una sal, estereoisomero, solvato o hidrato
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farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque W es O, NH o CHa.

22.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1-21, o una sal, estereoisdémero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque R' se selecciona entre halégeno, CN, CHs,
CFzy C=H.

23.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizado
porque el compuesto esta representado por la formula estructural (I'):

Rb
RC

(1),

o una sal, estereoisdbmero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, en donde:

====== indica un enlace sencillo o0 un enlace doble;

X1, X2, X3, X4, y X5 se seleccionan cada uno independientemente de N y
CH; en donde no mas de tres de X', X2, X3, X4, y X5 son N y el anillo A no contiene 3
atomos de nitrégeno en el anillo en 3 posiciones contiguas;

W se selecciona entre O, CR¥Rfy NR?;

Y, Y3, Y4 e Y° se seleccionan cada uno independientemente de N, NH,
CHy CHg;

Y2 e Y® se seleccionan cada uno independientemente de N, C o CH;

en donde no hay mas de 3 atomos de nitrégeno en el anillo en el anillo
B y en donde el anillo B no contiene 3 atomos de nitrégeno en el anillo en 3 posiciones

contiguas;

(R%,

B
f.c ] R N ¥ (R@ R
Eth zJ os ﬁ YW,
(R3)o X 3 N/\;é N
ST Y



siempre que cuando el anillo B sea

(R,
AN
| N
¥z
entonces (1) W no sea O, y/o (2) el anillo C no lo sea
(R
AN (R%%

Z{N\) }I)\l%
y/o (3) el anillo C no sea
en donde Z' sea N, y/o (4) el anillo A no es fenilo;

Té, T’ y T8 se seleccionan cada uno independientemente de Ny CR*; y
no mas de 2 de T8, T’ y T® se seleccionan de N;

EE es —-COOH,
0 OH 0 0 i H
o o e
CFs CFs . | | LN
, CN | OH, _O ° N
o)
%myo on  Son (IS?/OH _NHCH
O/S\N/ OH XI{ ~ s \{ \O ' "’{ \\o
/ b
0] N HO
HNJ< ../N\(O ? 0,0 O™\ OH 0
ah B e K
,0

R2 se selecciona de hidrégeno, halégeno, alquilo C-Ce, alcoxi Ci-Ce,
NR%R®, en donde el alquilo Ci-C¢ o alcoxi Ci-Cs representado por R? estd
opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, oxo,
CNy OH;

R® es heteroarilo de 5-6 miembros o heterocicliio saturado o
parcialmente saturado de 4-7 miembros, en donde el heteroarilo o heterociclilo
saturado o parcialmente saturado representado por RP esti opcionalmente sustituido
con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs,
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hidroxialquilo C+-Cs, alcoxi C1-Cs y haloalcoxi C+-Cs;

Re es hidrégeno, alquilo C1-Ce 0 haloalquilo C1-Cs;

cada R' es independientemente halégeno, -CN, OH, alquilo C+-Cs,
alcoxi C+-Ce,

alquenilo C2-Cs, alquinilo C.-Cs, NR®R®, fenilo, heteroarilo de 5-6
miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente saturado de 4-6 miembros y
heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 3-7 miembros, en donde el alquilo
C+-Cs, alcoxi Ci-Cs, alquenilo C»-Cs o alquinilo Co-Ce representado por R' esta
opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno, CN,
OH vy cicloalquilo Cs-Cs; y en donde el arilo, heteroarilo, cicloalquilo saturado o
parcialmente saturado o heterociclilo saturado o parcialmente saturado representado
por R' o en el grupo representado por R esta opcionalmente sustituido con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, oxo, CN, OH, alquilo C+-Cs, haloalquilo C+-Cs,
hidroxialquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs, hidroxialcoxi C1-Cs y NR¥RS;

cada R? se selecciona independientemente de halégeno, oxo, alquilo
C+-Cs, haloalquilo C1-Ce, alcoxi C+-Cs, haloalcoxi C1-Ce y NR¥RE;

cada R® es independientemente halégeno, -CN, oxo, alquilo Ci-Ceg,
haloalquilo C+-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi C1-Cs; y/0

dos R? tomados junto con el Anillo C, forman heterociclilo con puente de
6-10 miembros opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre
halégeno, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi C1-Cs;

cada R* es independientemente H, halégeno o alquilo Ci-Ce
opcionalmente sustituido con uno o mas grupos seleccionados entre halégeno;

R%y R® son cada uno independientemente hidrégeno o alquilo C+-Ce;

en donde opcionalmente dos R'; dos R?; dos R®; R2y R'; R2y R%; R' y
R%; R? y R%; tomados junto con su respectivo carbono intermedio o heteroatomo(s),
forman fenilo, heteroarilo de 5-6 miembros, cicloalquilo saturado o parcialmente
saturado de 4-6 miembros o heterociclilo saturado o parcialmente saturado de 4-7
miembros, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con uno o mas
grupos seleccionados entre halégeno, -CN, -OH,

alquilo C1-Cs, haloalguilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs y NR5RS;

mesO0,1,2,304;

nes0,1,2,304;y
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oes0,1,2,304.
24.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 23, o una sal,
estereoisdmero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,

caracterizado porque

(R3)

PR
ST mly ey myY
- 73

en donde R® es independientemente haldégeno, alquilo Ci-Cs o
haloalquilo C1-C4;y0es 0,10 2.

25.- El compuesto de conformidad con la reivindicacién 23 o 24, o una
sal, estereoisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,

caracterizado porque

b b b b
RCR*

Y .
YEE N j@/ EE N— _N._EE N EE
@I@ R O NS IS )

TG

en donde R* es H o halégeno, preferiblemente, Ho F.

26.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-25, 0o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque EE es -COOH, -
C(O)NHOH, -C(O)NHSO.CHs, -C(O)NHSO2CFs3,

27.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-26, o wuna sal, estereoisobmero, solvato o0 hidrato

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R® es
N=\ N:\
0]
D , &NH, o) K/O;
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cada uno de los cuales estd opcionalmente sustituido con uno o mas grupos
seleccionados entre alquilo C1-Cs; y R® es H o alquilo C+-Ca.

28.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-27, o una sal, estereoisomero, solvato o hidrato

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque

(R%,

SURING A

29.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-28, o wuna sal, estereoisobmero, solvato o0 hidrato

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque

Rb YEE Q\N COOH g>\N
B, e, oy

30.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-29, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque W es O, NH o CHy, y
R2 es H.

31.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-30, o una sal, esterecisbmero, solvato o hidrato

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque

(RZ) (RZ) R2)
ALV VSR T © j w
ey % @}{ T % @%
Y4 3 b

es (R GON

R )n \?N

%ﬁj@ﬁ ”‘(\ij %w N\

en donde R? es halégeno; nes 0,1 0 2.
32.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
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reivindicaciones 23-31, o wuna sal, estereoisobmero, solvato o hidrato

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque

Rz) W_ _N
P YT Yy j}{

Y8 !, o Yo
Y4 es (R)n .0 (R)n ;

R2esF;ynes0,102.

33.- El compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-32, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque el anillo A es

1 1
(R"m R (R)m (R)m
m AN N
L T

N_xN N\
b N \5}”‘10 \/}J"J,

’ ) )

o

cada R’ se selecciona independientemente de halégeno, CN, alquilo Cs-
C4, haloalquilo C+-C4, alcoxi C4-C4, haloalcoxi C1-Cs, alquinilo C»-C4 opcionalmente
sustituido con ciclopropilo, heteroarilo de 5-6 miembros (en donde el heterodtomo del
anillo es nitrégeno) opcionalmente sustituido con alquilo C1-C4; y/0

dos R', tomados junto con sus respectivos atomos de carbono
intermedios, forman heterociclilo de 4-7 miembros (en donde el heteroatomo del anillo
es nitrégeno y/u oxigeno) opcionalmente sustituido con alquilo C+-Cs; y

mes0,1,203.

34.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-33, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque W es O.

35.- ElI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-34, o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque el anillo A es

(RDm

C,

cada R’ se selecciona independientemente de halégeno, CN, alquilo Cs-
C4, haloalquilo C1-Cs, alcoxi Ci-C4, imidazolilo, triazolilo, piridilo y alquinilo C»-Cs
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opcionalmente sustituido con ciclopropilo;y mes 0, 1 0 2.

36.- EI compuesto de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 23-35, 0o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R' se selecciona entre
halégeno y CN.

37.- El compuesto de conformidad con la reivindicaciéon 1, o una sal,
estereoisomero, solvato o hidrato farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque el compuesto es un compuesto enumerado en el cuadro 1.

38.- Una composiciéon farmacéutica que comprende el compuesto de
cualquiera de las reivindicaciones 1-37, 0 una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, y un excipiente farmacéuticamente
aceptable.

39.- Un método para tratar enfermedades cardiometabdlicas vy
asociadas que comprende administrar a un sujeto que necesite dicho tratamiento una
cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto de cualquiera de las
reivindicaciones 1-37 o una sal, estereocisémero, solvato o hidrato farmacéuticamente
aceptable del mismo, o el composicion farmacéutica de la reivindicacion 38, en donde
la enfermedad es T1D, T2DM, prediabetes, T1D idiopatica, LADA, EOD, YOAD,
MODY, diabetes relacionada con la desnutricion, diabetes gestacional, hiperglucemia,
resistencia a la insulina, resistencia a la insulina hepatica, tolerancia alterada a la
glucosa, neuropatia diabética, nefropatia diabética, enfermedad renal, retinopatia
diabética, disfuncién de los adipocitos, deposicion de tejido adiposo visceral, apnea del
suefo, obesidad, trastornos alimentarios, aumento de peso por el uso de otros
agentes, ansia excesiva de azucar, dislipidemia, hiperinsulinemia, NAFLD, NASH,
fibrosis, cirrosis, carcinoma hepatocelular, enfermedad cardiovascular, aterosclerosis,
enfermedad de las arterias coronarias, enfermedad vascular periférica, hipertension,
disfuncién endotelial, alteracién de la distensibilidad vascular, insuficiencia cardiaca
congestiva, infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, accidente cerebrovascular
hemorréagico, accidente cerebrovascular isquémico, lesidn cerebral traumatica,
hipertensién pulmonar, restenosis después de angioplastia, claudicacion intermitente,
lipemia posprandial, acidosis metabdlica, cetosis, artritis, osteoporosis, enfermedad de
Parkinson, hipertrofia ventricular izquierda, enfermedad arterial periférica,

degeneracién macular, catarata, glomeruloesclerosis, insuficiencia renal cronica,
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sindrome metabdlico, sindrome X, sindrome premenstrual, angina de pecho,
trombosis, aterosclerosis, ataques isquémicos transitorios, reestenosis vascular,
alteracién del metabolismo de la glucosa, alteraciones de la glucemia en ayunas,
hiperuricemia, gota, disfuncién eréctil, trastornos de la piel y del tejido conjuntivo,
psoriasis, ulceraciones del pie, Ulceras colitis, lipoproteinemia hiper apo B, enfermedad
de Alzheimer, esquizofrenia, deterioro cognitivo, enfermedad inflamatoria del intestino,
sindrome del intestino corto, enfermedad de Crohn, colitis, sindrome del intestino
irritable, prevencion o tratamiento del sindrome de ovario poliquistico y tratamiento de
adicciones.

40.- Uso de una cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto
de cualquiera de las reivindicaciones 1-37 o una sal, estereoisémero, solvato o hidrato
farmacéuticamente aceptable del mismo, o la composicion farmacéutica de la
reivindicacion 38, en la fabricacién de un medicamento para tratar un sujeto con
necesidad de enfermedades cardiometabdlicas y asociadas, en las que la enfermedad
es T1D, T2DM, prediabetes, DT1 idiopatica, LADA, EOD, YOAD, MODY, diabetes
relacionada con la desnutricion, diabetes gestacional, hiperglucemia, resistencia a la
insulina, resistencia a la insulina hepatica, intolerancia a la glucosa, neuropatia
diabética, nefropatia diabética, enfermedad renal, retinopatia diabética, disfuncién de
los adipocitos, depédsito de tejido adiposo visceral, apnea del sueno, obesidad,
trastornos alimentarios, aumento de peso por el uso de otros agentes, ansia excesiva
de azlcar, dislipidemia, hiperinsulinemia, NAFLD, NASH, fibrosis, cirrosis, carcinoma
hepatocelular, enfermedad cardiovascular, aterosclerosis, enfermedad de las arterias
coronarias, enfermedad vascular periférica, hipertension, disfuncion endotelial,
alteracién de la distensibilidad vascular, insuficiencia cardiaca congestiva, infarto de
miocardio, accidente cerebrovascular, accidente cerebrovascular hemorragico,
accidente cerebrovascular isquémico, lesion cerebral traumdtica, hipertension
pulmonar, restenosis después de angioplastia, claudicacion intermitente, lipemia
posprandial, acidosis metabdlica, cetosis, artritis, osteoporosis, enfermedad de
Parkinson, hipertrofia ventricular izquierda, enfermedad arterial periférica,
degeneracién macular, catarata, glomeruloesclerosis, insuficiencia renal crénica,
sindrome metabdlico, sindrome X, sindrome premenstrual, angina de pecho,
trombosis, aterosclerosis, ataques isquémicos transitorios, restenosis vascular,

alteracién del metabolismo de la glucosa, alteraciones de la glucemia en ayunas,
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hiperuricemia, gota, disfuncién eréctil, trastornos de la piel y del tejido conjuntivo,
psoriasis, ulceraciones del pie, Ulceras colitis, lipoproteinemia hiper apo B, enfermedad
de Alzheimer, esquizofrenia, deterioro cognitivo, enfermedad inflamatoria del intestino,
sindrome del intestino corto, enfermedad de Crohn, colitis, sindrome del intestino
irritable, prevencion o tratamiento del sindrome de ovario poliquistico y tratamiento de

adicciones.
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