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Sefiora

Edna Marcela Ramirez Orozco

Directora de Nuevas Creaciones
Superintendencia de Industriay Comercio
E. S. D.

Referencia: Solicitud de PCT Patente de Invencion denominada
COMPUESTOS DERIVADOS DE IMIDAZOPIRIDINAS CON ACTIVIDAD
COMO ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE HIDROCARBUROS DE
ARILO, COMPOSICIONES Y METODOS QUE COMPRENDEN DICHOS
COMPUESTOS.

Asunto: Respuesta al Requerimiento No. 16019 del 15 de octubre de 2021.
Expediente No. NC2019/0012473
Juan Carlos Cuesta Quintero, mayor de edad, identificado como aparece al pie de mi firma,
obrando en mi calidad de apoderado de MAGENTA THERAPEUTICS, INC., doy respuesta al

Oficio No. 16019 del 15 de octubre de 2021, bajo los siguientes términos:

En respuesta a las objeciones incluidas en el Requerimiento del Examen de fondo emitido en

relacion con esta solicitud de patente, el Solicitante presenta:

- Un capitulo reivindicatorio modificado (en 2 versiones: una con control de cambios

resaltados, y otra limpia).
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1. Excepcidon de Patentabilidad

El Examinador manifiesta que las reivindicaciones 114-117, 119-139 y 151-163 se consideran no

patentables conforme al Art. 20 de la Decisién 486.

En respuesta al primer Requisito de examen de fondo, las reivindicaciones 114-117, 119-120,
123-124, 128, 130, 135, 137, 139 y 151-163 se han cancelado. Asi mismo, la dependencia de las
anteriores reivindicaciones 121-122, 125-127, 129, 131-134, 136 y 138 (ver nuevas
reivindicaciones 20-31 del conjunto reivindicatorio que se adjunta a este escrito) se ha modificado
en consecuencia. Por lo tanto, el Solicitante respetuosamente considera que esta objecion ha

guedado solventada y solicita su retirada.

2. Reivindicaciones relativas a un uso

Las anteriores reivindicaciones 145-163 se consideran reivindicaciones de uso y, en

consecuencia, son objetadas al considerase no patentables (Art. 14 de la Decision 486).

Teniendo en cuenta que las reivindicaciones 145-163 se han cancelado, el Solicitante

respetuosamente considera que esta objecién ha quedado solventada y solicita su retirada.

3. De la solicitud de patente

3.1. Titulo

El Examinador sugiere modificar el titulo a “COMPUESTOS DERIVADOS IMIDAZOPIRIDINAS
CON ACTIVIDAD COMO ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE HIDROCARBUROS DE ARILO,

COMPOSICIONES Y METODOS QUE COMPRENDEN DICHOS COMPUESTOS”,
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El Solicitante acepta el titulo propuesto por el Examinador y ha modificado el titulo conforme a lo

seflalado anteriormente.

3.2. Reivindicaciones

A continuacion, se detallan las modificaciones realizadas en el capitulo reivindicatorio en relacion

con las reivindicaciones originales, indicando donde encuentran base las nuevas reivindicaciones:

- Lasreivindicaciones 2-23, 25-29, 31-35, 37-97,101-117, 119-120, 123-124, 128, 130, 135,
137 y 139-163 originales se han cancelado. A este respecto, el Solicitante desea
mencionar que estas reivindicaciones se han cancelado sin prejuicio o renuncia a la

materia en ellas definida.

- La reivindicacién 1 se ha modificado incluyendo las caracteristicas de las anteriores

reivindicaciones 20, 22y 77. Base para esta modificacion puede encontrarse en la solicitud

original y, en particular, en las mencionadas reivindicaciones 20, 22y 77.

- La anterior reivindicacion 24 (correspondiente a la nueva reivindicacion 2) se ha

modificado de forma que ahora define un compuesto de formula (I-a), (I-b), (I-c) o (I-e).
Base para esta reivindicacion puede encontrarse a lo largo de la solicitud de patente y, en

particular, en las reivindicaciones 24, 26, 27 y 29 originales.

- Lanueva reivindicacién 3 define un compuesto de férmula (I-h), (lI-h), (I-i), (lI-i), (I-)), (lI-)),

(I-k) o (ll-k). Base para esta reivindicacion puede encontrarse a lo largo de solicitud de

patente y, en particular, en las reivindicaciones 32-35 y 80-83 originales.

- La anterior reivindicacion 30 (correspondiente a la nueva reivindicacion 4) define un

compuesto de formula (I-f), (ll-f), (I-g) o (ll-g). Base para esta reivindicacion puede

encontrarse a lo largo de solicitud presentada originalmente y, en particular, en las
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reivindicaciones 30, 31, 78 y 79 originales.

Las nuevas reivindicaciones 5-11 especifican grupos preferidos para los sustituyentes A,

Z 0 Rs de los compuestos de la presente invencion. Base para estas reivindicaciones
puede encontrarse a lo largo de solicitud presentada originalmente. En particular, base
para las nuevas reivindicaciones 5-6 puede encontrarse en la pagina 17, lineas 9-10;
pagina 17, linea 14 a pagina 18, linea 8; pagina 21, lineas 2-18; pagina 24, lineas 3-4;
pagina 26, lineas 2-3; pagina 27, lineas 16-17; pagina 30, lineas 2-3; pagina 32, lineas 6-
7; pagina 34, lineas 10-11; pagina 58, linea 9 a pagina 59, linea 4; pagina 61, linea 10-11;
pagina 63, lineas 7-8; pagina 65, lineas 2-3; pagina 67, lineas 6-7; pagina 69, lineas 10-
11; y pagina 40, lineas 71, lineas 14-15 de la descripcién. Base para las reivindicaciones
7-8 puede encontrarse, por ejemplo, en la pagina 10, lineas 2-4; pagina 15, lineas 13-16;
pagina 19, lineas 5-8; pagina 25, lineas 16-18; pagina 47, lineas 7-9; pagina 52, lineas 20-
23; pagina 56, lineas 12-15 y pagina 63, lineas 1-3 de la descripcion. Asi mismo, base
para las reivindicaciones 9-11 puede encontrarse, por ejemplo, en la pagina 11, lineas 18-
21; pagina 12, linea 15; pagina 24, linea 11 a pagina 25, linea 7; pagina 26, linea 9 a
pagina 27, linea 5; pagina 48, linea 25 a pagina 49, linea 6; pagina 61, linea 19 a pagina
62, linea 14; pagina 63, linea 14 a pagina 64, linea 10; y pagina 121, paginas 13-19 de la

descripcion.

La anterior reivindicacion 36 (correspondiente a la nueva reivindicacién 12) se ha

modificado de forma que ahora incluye los compuestos especificados en las
reivindicaciones 36-49 y 92 originales. Por lo tanto, base para esta nueva reivindicacion

puede encontrarse al menos en las mencionadas reivindicaciones.

La nueva reivindicacién 13 incluye los compuestos especificados en las reivindicaciones

89-91 originales. Por lo tanto, base para esta nueva reivindicacion puede encontrarse al

menos en las mencionadas reivindicaciones.

La nueva reivindicacién 14 incluye los compuestos especificados en las reivindicaciones
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84-88 y 93-94 originales. Por lo tanto, base para esta nueva reivindicacién puede

encontrarse al menos en las mencionadas reivindicaciones.

- La nueva reivindicacion 15 incluye los compuestos especificados en las reivindicaciones

95-97 originales. Por lo tanto, base para esta nueva reivindicacion puede encontrarse al

menos en las mencionadas reivindicaciones.

- Las nuevas reivindicaciones 16 a 19 corresponden, respectivamente, a las anteriores

reivindicaciones 98-100 y 118.

- La anterior reivindicacion 121 (renumerada como nueva reivindicacion 20) se ha

modificado para incluir las caracteristicas técnicas de las reivindicaciones 121, 123-124,
128, 130, 135y 137 originales.

- Las nuevas reivindicaciones 21-31 corresponden, respectivamente, a las anteriores
reivindicaciones 122, 125-127, 129, 131-134, 136 y 138.

- La nueva reivindicacion 32 define una composicién que comprende el compuesto de la

invencion segun se ha definido en las reivindicaciones 1-15 y un medio de cultivo celular.
Base para esta reivindicacion puede encontrarse a lo largo de la solicitud original y, en
particular, en la pagina 142, lineas 6-11, y pagina 142, pagina 20 a pagina 143, linea 3 de

la descripcion.

En relacién con lo anterior, el Solicitante considera que las reivindicaciones 1 a 32 del capitulo
reivindicatorio modificado que se adjunta a este escrito se encuentran soportadas debidamente
en la solicitud original, cumpliendo asi con el requisito de no ampliar materia respecto a la solicitud

de patente original.

e De otra parte y en lo que respecta a las objeciones realizadas, el Solicitante presenta los

siguientes argumentos:
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a. El Examinador sugiere modificar el titulo a “COMPUESTOS DERIVADOS
IMIDAZOPIRIDINAS CON ACTIVIDAD COMO ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE
HIDROCARBUROS DE ARILO, COMPOSICIONES Y METODOS QUE COMPRENDEN
DICHOS COMPUESTOS”.

El Solicitante acepta el titulo propuesto por el Examinador y ha modificado el titulo conforme a lo

seflalado anteriormente.

b. En opiniébn del Examinador, el anterior capitulo reivindicatorio no es conciso porque
contiene un numero excesivo de reivindicaciones que repiten materia. En particular, el
Examinador alega que los grupos de reivindicaciones 28-29 y 76-77 no son concisos
porque repiten materia y, en consecuencia, se hace dificil definir cual es el objeto que se
busca proteger.

Tal como puede observarse el nuevo capitulo reivindicatorio que se adjunta a este escrito, las
reivindicaciones se han modificado con objeto de reducir en nimero de reivindicaciones

independientes. En base a estas modificaciones, el Solicitante considera que el nuevo capitulo

reivindicatorio es conciso y, por lo tanto, se solicita respetuosamente la retirada de esta objecion.

c. Se objeta la claridad de las anteriores reivindicaciones 100-104, 114-116, 118, 139 y
141-143, al considerar el Examinador que estas reivindicaciones hacen referencia al

resultado a alcanzar.

Teniendo en cuenta que las anteriores reivindicaciones 101-104, 114-116, 139y 141-143 se han

cancelado en el nuevo capitulo reivindicatorio, el Solicitante considera que esta objecion ha

quedado solventada en relacién con esas reivindicaciones.

En la medida que esta objecion aplica a las anteriores reivindicaciones 100 y 118 (renumeradas

como reivindicaciones 18 y 19), el Solicitante discrepa con la opiniéon del Examinador y considera
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que estas reivindicaciones comprenden las caracteristicas esenciales necesarias para que una

persona del oficio normalmente versada en la materia pueda llevar a cabo la invencion.

Asi, la nueva reivindicacion 18 define un método de mantenimiento del potencial funcional de las
células madre hematopoyéticas ex vivo mediante el contacto de una primera poblacion de células
madre hematopoyéticas con el compuesto de la invencién tal como se define en las nuevas
reivindicaciones 1-15. De forma analoga, la nueva reivindicacion 20 define un método de
preparacion de una poblacién expandida de células madre hematopoyéticas para el trasplante.
Una persona del oficio normalmente versada en la materia reconoceria que el contacto de la
primera poblacién de células madre hematopoyéticas con uno de los compuestos especificados
permite el resultado de mantener el potencial funcional de las células madre durante dos o més
dias, donde el potencial obtenido es mayor el potencial de la poblacién de control. Del mismo
modo, la persona del oficio también reconoceria que el contacto de la primera poblacion de células
madre hematopoyéticas con uno de los compuestos especificados en las reivindicaciones permite
la produccion de dichas células madre hematopoyéticas. En consecuencia, el Solicitante
respetuosamente sostiene que la persona del oficio normalmente versada en la materia seria
capaz de comprender el alcance de las reivindicaciones y, por lo tanto, se solicita

respetuosamente la retirada de esta objecion.

d. En opinién del Examinador, la reivindicacién 112 no es clara porque la caracteristica

esencial del método es confusa en su redaccion.

Con objeto de agilizar la concesioén de esta solicitud de patente, la anterior reivindicacién 112 se

ha cancelado. En consecuencia, se considera que esta objecién ha quedado solventada y se

solicita respetuosamente su retirada.

e. La claridad de las reivindicaciones 118, 139 y 141-143 también es objetada por

considerar el Examinador que el término “un tiempo suficiente” es impreciso.
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Teniendo en cuenta que las anteriores reivindicaciones 139 y 141-143 se han cancelado en el

nuevo capitulo reivindicatorio, el Solicitante considera que esta objecién ha quedado solventada

en relacion con esas reivindicaciones.

En relacion con la anterior reivindicacion 118 (renumerada como reivindicacién 19), el Solicitante
discrepa con la opinién del Examinador y considera que esta reivindicacion es suficientemente
clara para la persona del oficio normalmente versada en la materia. De forma mas especifica, el
Solicitante considera que la persona del oficio normalmente versada en la materia, en posesién
de la descripcion de la presente solicitud de patente, apreciaria que ésta proporciona orientacion
suficiente sobre la evaluacion de la expansion de una poblacibn de células madre
hematopoyéticas. Véanse, en particular, el ejemplo 3 (pagina 160, linea 5 a pagina 162, linea 1)
y el ejemplo 9 (pagina 171, linea 7 a pagina 174, linea 2).

Como tal, la persona del oficio normalmente versada en la materia, estando equipada con
conocimientos generales en la materia (por ejemplo, técnicas de cultivo celular) y habilidades (por
ejemplo, habilidades analiticas) en el sector, no necesitaria mas que la experimentacion rutinaria
para determinar cuando ha transcurrido el tiempo suficiente para producir la poblacién expandida
de células madre hematopoyéticas. En consecuencia, el Solicitante considera que la_nueva

reivindicacion 19 es clara y, por lo tanto, se solicita respetuosamente que esta objecion sea

reconsiderada y retirada.

f. Las anteriores reivindicaciones 141-144 no se consideran claras por incluir referencia a

las instrucciones de preparaciéon de los componentes de un kit de partes.

Con objeto de agilizar la concesion de esta solicitud de patente, las anteriores reivindicaciones

141-144 se han cancelado. En consecuencia, se considera que esta objecion ha guedado

solventada y se solicita respetuosamente su retirada.
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3.3. Descripcion
El Examinador considera que la descripcién no divulga la invencién de manera suficiente para
que la persona nhormalmente versada en la materia pueda reproducirle porque no se revela un
kit.
Con objeto de agilizar la concesién de esta solicitud de patente, las anteriores reivindicaciones

dirigidas a proteger un kit han cancelado. En consecuencia, se considera que esta objecion ha

quedado solventada y se solicita respetuosamente su retirada.

4. Determinacion del Estado de la Técnica

4.1. Novedad

En opinién del Examinador, las reivindicaciones 50-55, 57-59, 67-69 y 71-76 no son nuevas

respecto a D1 (W0O2012080234).

En respuesta a esta objecion, el Solicitante respetuosamente alega que la nueva reivindicacion,
en la que se han incluido las caracteristicas técnicas de las reivindicaciones 20, 22y 77, no esta

sujeta a esta objecion. Tanto esta nueva reivindicacién 1 como el resto de reivindicaciones gue

hacen referencia a ella son nuevas respecto a D1 vy, por lo tanto, el Saolicitante respetuosamente

solicita la retirada de esta objecion.

En consecuencia y luego de haber presentado los argumentos necesarios y haber realizado las
modificaciones pertinentes en el capitulo reivindicatorio de la presente invencion, queda

evidenciado que la invencion cumple con los requisitos de patentabilidad definidos en la Decision
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486 de 2000.

Cordialmente,

Juan Carlos Cuesta Quintero.
C.C. 79.339.809 de Bogota
T.P. 43.273 del C.S. de la J.

Anexos: Comprobante de pago por reivindicacion adicional.
Comprobante de pago por modificacion voluntaria al capitulo reivindicatorio.
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto representado por la Férmula (1) o (11-e)
R
R2 7 /N

R ™ N\/eiRs .)\/ \2
3
R4 Rs (|) e Rs (11-e)

en el que L se selecciona del grupo que consiste en -NR7a(CRsaRsb)n-,

O(CRsaRsb)n-, -C(O)(CRsaRsp)n-, -C(S)(CRsaRsb)n-, -S(O)o-2(CRsaRsb)n-,
(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)(CRsaRsb)n-, -NR7aC(S)(CRgaRsb)n-, -OC(O)(CRsaRsb)n-, -
OC(S)(CRsaRsb)n-, -C(O)NR7a(CRsaRsb)n-, -C(S)NR7a(CRsaRsb)n-, -
C(0O)O(CRsaRsgb)n-, -C(S)O(CRsaRsb)n-, -S(O)2NR7a(CRsaRsb)n-, -
NR7aS(0)2(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)NR7b(CRsaRsb)n- ¥ -NR7aC(O)O(CRsaRsb)n-, €n
los que R7a, R7b, Rsa Y Rsb se seleccionan cada uno, de manera independiente,
del grupo que consiste en hidrogeno y alquilo Ci-4 opcionalmente sustituido y
cada n es, de manera independiente, un nimero entero de 2 a 6;

R1 se selecciona del grupo que consiste en -S(O)2NRoaRob, -
NR9aC(O)Rob, -NR9aC(S)Rab, -NR9aC(O)NRobRoc, -C(O)Roa, -C(S)Roa, -S(O)o-
2Roa, -C(O)ORoga, -C(S)ORoa, -C(O)NRgaRob, -C(S)NRoaRob, -NR9aS(O)2Rop, -
NR9aC(O)ORgb, -OC(O)CRoaRobRoc, -OC(S)CRoaRoRoc, arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido, en los que Roa, Raob y

Roc se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste
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en hidrégeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente
sustituido, alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente
sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido;

R2 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4
opcionalmente sustituido;

Rs se selecciona del grupo que consiste en arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

R4 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4

opcionalmente sustituido;

Rs se selecciona del grupo que consiste en—arilo—opeionalmente

sustitdido-y-heterocicloalguilo-opecionalmente-sustituide alquilo Ci-10, prop-1-en-

2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-ilo, oxetan-3-

ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo, fenilo,

tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo v 1-(1-(2-0x0-6,9,12-

trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo, en los gue dicho alquilo

Ci-10, prop-l-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo,

oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-

piran-3-ilo, fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo 0 1-(1-

(2-0x0-6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2 3-triazol-4-iletilo esta

opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci.4 v alquilo Cia
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halosustituido; 0 Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) vy

- T A

" @

Aot

n m(”)
P
n NRz i)

N
(v

o
n@Rp
(v)

en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un numero entero de 0

a 6, p es un numero entero de 0 a 5 v cada R se selecciona, de manera

independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alqguenilo

C2-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(0)o-2R12a, -C(O)OR12a V -

C(O)NR12aR12p vy en los que Riza ¥ Riop Se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo gue consiste en hidrégeno y alquilo Ci1.4; y

Re se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, arilo
opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo
opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo
opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del

grupo gue consiste en fenilo, 1H-indol-2-ilo, 1H-indol-3-ilo, tiofen-3-ilo, piridin-2-

ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-1,2 4-triazol-3-ilo, 1H-1.2.4-triazol-5-ilo, 2-
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oxoimidazolidin-1-ilo, 1H-pirazol-3-ilo, 1H-pirazol-4-ilo y 2-o0xo0-2,3-dihidro-1H-

benzold]imidazol-5-ilo, en los gue el fenilo, 1H-indol-2-ilo, 1H-indol-3-ilo, tiofen-

3-ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-1,2.4-triazol-3-ilo, 1H-1,2.4-

triazol-5-ilo, 2-oxoimidazolidin-1-ilo, 1H-pirazol-3-ilo, 1H-pirazol-4-ilo o 2-oxo-

2,3-dihidro-1H-benzo[d]limidazol-5-ilo esta opcionalmente sustituido con 1 a 3

sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del grupo que consiste

en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alcoxi Ci-4, halo, alquilo C1-4 halosustituido, alcoxi

Ci14  halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR1ob,  -S(O)2NR10aR10b, -

0OS(0)2NR10aR100 YV -NR10aS(0O)2R10b, €n los que Rioa Y Riob se seleccionan cada

uno, de manera independiente, del grupo que consiste en hidréogeno, arilo

opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo

opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalguilo

opcionalmente sustituido vy heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

B es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del

grupo que consiste en tiofen-2-ilo, tiofen-3-ilo, furan-3-ilo, 1H-benzo[dlimidazol-

1-ilo, isoquinolin-4-ilo, 1H-imidazo[4,5-b]piridin-1-ilo, imidazo[1,2-alpiridin-3-ilo,

benzo[bltiofen-3-ilo, pirimidin-5-ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-

imidazol-1-ilo, pirazin-2-ilo, piridazin-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo vy tiazol-5-ilo, en los

que el tiofen-2-ilo, tiofen-3-ilo, furan-3-ilo, 1H-benzo[dlimidazol-1-ilo,

isoquinolin-4-ilo, 1H-imidazo[4,5-blpiridin-1-ilo, benzo[bltiofen-3-ilo, pirimidin-5-

ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-imidazol-1-ilo, pirazin-2-ilo,

piridazin-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo o tiazol-5-ilo estad opcionalmente sustituido con 1 a

3 sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del grupo que

consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alquenilo C2-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo

Csz-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido, alcoxi Ci-4 halosustituido,
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amino, -C(O)R11a, -S(0O)o-2R11a, -C(O)OR11a V¥ -C(O)NR11aR11b, €n l0s que Ri1a y

Ri1p se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que

consiste en hidrégeno vy alquilo Ci1-4;

0 una sal del mismo.

. | o ta_reivindicacion1 I . :
grupo que consiste en -S(0):NRoaRap, -NRgaC(O)Rop, -NRoaC(S)Rap, -
NR9aG{OINRosR9e—C{OR9a—C{SHRoa—S(O)o-2R9ar—C{O)ORsa—C(SYOR0a—
C{O)NRoaRob——C{SINRoaRos;—NR9aS{O)2R 95— NR9aC{O)OR9s——
SOk R =y ——OCE 02 B Roe—fendo— L H owplosirdindle — L=

. ano_hidroxi—_alauilo_Cr4—alcoxi-Ca+halo—alauilo-Cas
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS{O)2R106-en-los-gue-Rioa-y-Riop s€
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. | o | windicacion2. | R lecei ol
grupo que consiste en -5(0):NRoaRan, -NRgaC(O)Ron, -NRoaC(S)Ran, -
NRgaC{OINRosR e —CG{OYR9a;—C{S)R9a;—S{O)0-2R9a—C{OYOR9a;—C(S)YOR0a—
C{OINR9aRoy—-C{SINR9aRob—-NR9aS{O)2Rob—-NR9aC{O)ORop——
OC(O)CR9aR9pRecy-OC(SYCR9aRobR e~

ano_hidroxi—alauilo-Casalcoxi-Crs_halo—alauilo-Ca s hal tuido._alcoxi
C14—halosustitdido,——amino,——O(CH2)2NR10aR106;——S{O)2NR10aR105;—-
OS(0)2NR10aR106-y—-NR10aS(O)2R 106~
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ano_hidroxi—alauilo-Casalcoxi-Cru_halo—alauilo-Ca s hal tuido._alcoxi
C14—halesustitido,——amino,——O(CH2)2NR10aR106;——S(O)2NR10aR105;——-
OS(O0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R 106+
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halosustituide—amine;,—C{OMR11a—S{0)0-2R11a7—C{O)OR11a-y—C{ONR11aR11b-Y

. ano—_hidroxi—alquilo-Casal Ho-Cos—alquinile-Crscicloalguil
Co6,alcoxi C14, halo, alqguilo C14 halosustituido, alcoxi C14 halosustituido,
amine—C{O)R11a—S{0)0-2R11a;—-C{O)OR11a- YV -C{ONR11aR 115+

= o | windicacid L | Rs lecei el
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hidroxi, alquilo Ci4, alquenilo Ci4, alquinilo Ci4, cicloalguilo Czs, alcoxi Cia,
bodeslopile ©0mpooeibes scee D nmies e lndle snee L0
${06)0-2R11a;—C(0)OR11a-y-C{O}NR11aR11b-

. | o Iareivindicacia | I . idin-3-ilo- |
licho niridin-3il , onal tuid . :
seleccionado—del—grupo—gue—consiste—en—alguilo—C14—halo,—alguilo—C14
hal ituido—al 10-Cosalquinilo_Cas-_cicloalauile-Casalcoxi-Crsciano.
amine-C{O)R11a—-S{0)0-2R11a—C{O)OR11a-Y-C{ONR11aR 116+




10

15

20

25

10

Ci14, halo, alguilo Ci4 halosustituido, alquenilo Ci4, alguinilo C1.4, cicloalquilo
Co-sr—alcoxi—Ciu—ciano,—amine,—C{O)R11a—S{O)o-2R11a—C{O)OR11a—Y—
C{OINR11aR116-

| I ‘o o reivindicacid | I + o5 fhitiot
. ccionado.del . Guilo_Cas_halo-_alguil
clano-amine;-C{O)R11a—S{0)0-2R11a—C{O)OR1 1Y -C{OINR11aR 116+

. I le_la_reivindicacion 12 I . midazold.

. leccionado_del . lGuito_Cos_halo—_alauil
ciano-amine;-C{O)R11a—S(0)0-2R11a—-C{O)OR11a-Y-C{OINR11aR 115+
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= el
alcoxi—C1s—halosustituido—amine—C(O)R12a—S{0)o-2R12a—C{O)OR12a—y—

Spetstisonns

242. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Férmula (I-a), (I-b), (I-c) o (I-e)
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HN
NN
Oy
Rs (I-e)

en el que L es un enlazador seleccionado del grupo que consiste en -
NR7a(CRsaRsgb)n-, -O(CRsaRsb)n-, -C(O)(CRsaRsb)n-, -C(S)(CRsaRsb)n-, -S(O)o-
2(CRgaRsb)n-, -(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)(CRsaRsb)n-, -NR7aC(S)(CRsaRsp)n-, -
OC(O)(CRsaRsb)n-, -OC(S)(CRsaRsb)n-, -C(O)NR7a(CRsaRsb)n-, -
C(S)NR7a(CRsaRsb)n-, -C(O)O(CRsgaRsb)n-, -C(S)O(CRsgaRsb)n-, -
S(0)2NR7a(CRsaRsb)n-, -NR7aS(0)2(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)NR7b(CRsaRsb)n- y -
NR7aC(O)O(CRsaRsb)n-, €n los que Rra, R7b, Rsa y Rsb Se seleccionan cada uno,
de manera independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4
opcionalmente sustituido y cada n es, de manera independiente, un nimero
entero de 2 a 6;

Ri1 se selecciona del grupo que consiste en -S(O)2NRoaRob, -
NR9aC(O)Rab, -NR9aC(S)Rob, -NReaC(O)NRobRoc, -C(O)Rea, -C(S)Rea, -S(O)o-
2Roga, -C(O)ORoga, -C(S)ORoa, -C(O)NR9aRob, -C(S)NRoaRob, -NR9aS(O)2Rop, -
NR9aC(O)ORgp, -OC(O)CRoaR9bRoc, -OC(S)CRoaRoRoc, arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido, en los que Roa, Raob y
Roc se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste
en hidrégeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente
sustituido, alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente

sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo
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opcionalmente sustituido;
Ar se selecciona del grupo que consiste en arilo y heteroarilo

monociclicos opcionalmente sustituidos;

Rs se selecciona del grupo que consiste en—arilo—opeionalmente

sustitdido-y-heterocicloalguilo-opeionalmente-sustituido_alquilo Ci-10, prop-1-en-

2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-ilo, oxetan-3-

ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo, fenilo,

tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenillmetilo v 1-(1-(2-0x0-6,9,12-

trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2.3-triazol-4-il)etilo, en los que el alquilo Ci-

10, prop-1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-

ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo,

fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo o 1-(1-(2-oxo-

6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo esta

opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci4 v alquilo Cia

halosustituido; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iil), (iv) vy

(v)
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en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un nimero entero de 0

a 6, p es un numero entero de 0 a 5 yv cada R se selecciona, de manera

independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alguenilo

C2-4, alquinilo C»-4, cicloalquilo Csz-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

alcoxi Ci-4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(O)o-2R12a, -C(O)OR12a VYV -

C(O)NR12aR120 vV en los que Riza v Rizp Se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci.4; ¥

Re se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, arilo
opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo
opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo
opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

en el que A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido

seleccionado del qgrupo que consiste en fenilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-

pirrolopiridinilo,  1H-indolilo, tiofenilo, piridinilo, 1H-1,2.4-triazolilo, 2-

oxoimidazolidinilo, 1H-pirazolilo, 2-ox0-2,3-dihidro-1H-benzoimidazolilo y 1H-

indazolilo, en los que el fenilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-

indolilo, tiofenilo, piridinilo, 1H-1,2,4-triazolilo, 2-oxoimidazolidinilo, 1H-pirazolilo,

2-0x0-2,3-dihidro-1H-benzoimidazolilo o 1H-indazolilo esta opcionalmente

sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del

grupo que consiste en ciano, hidroxi, alguilo Ci-4, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4

halosustituido, alcoxi Ci-4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10b, -
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S(0O)2NR10aR10b, -OS(0O)2NR10aR10b V -NR10aS(0)2R10b, €n los que Rioa Y Riob Se

seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste en

hidrégeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido,

alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido,

cicloalquilo opcionalmente sustituido vy heterocicloalquilo opcionalmente

sustituido;

B es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del

grupo gue consiste en tiofenilo, furanilo, 1H-benzoimidazolilo, isoquinolinilo,

imidazopiridinilo, benzotiofenilo, pirimidinilo, piridinilo, 1H-imidazolilo, pirazinilo,

piridazinilo, 1H-pirrolilo vy tiazolilo, en los que el tiofenilo, furanilo, 1H-

benzoimidazolilo, isoquinolinilo, 1H-imidazopiridinilo, benzotiofenilo, pirimidinilo,

piridinilo, 1H-imidazolilo, pirazinilo, piridazinilo, 1H-pirrolilo o tiazolilo esta

opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera

independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, algquenilo

C2-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cz-6, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

alcoxi Ci-4 halosustituido, amino, -C(O)Ri11a, -S(0O)o-2R11a, -C(O)OR11a V -

C(O)NR11aR110, en los que Ri1a V Ri11pb se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo gue consiste en hidrogeno v alquilo C1-4;

o una sal del mismo.

3. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Férmula (I-h), (11-h), (1-i), (1I-)), (I-)), (1I-]), (I-k) o (11-k)
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HN

q )\/\2

(V)n
(1-k) SN (11-k)

en el que Rs se selecciona del grupo que consiste en alquilo Ci-10, prop-

1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-i)etilo, oxetan-2-ilo,
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oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo,

fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenilmetilo y 1-(1-(2-0xo-

6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2 3-triazol-4-il)etilo, en los que el

alquilo Ci-10, prop-1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo,

oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-

piran-3-ilo, fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo y 1-(1-

(2-0x0-6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2 3-triazol-4-il)etilo esta

opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci-4 y alquilo Ci-a

halosustituido; 0 Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) vy

v)
Pagea |

Aot

n m(”)
Aok
n MRz i)

N
" (iv)

o
n@Rp
(v)

en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un numero entero de 0

a 6, p es un numero entero de 0 a 5 v cada R se selecciona, de manera

independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alguenilo

C2-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(0)o-2R12a, -C(O)OR12a V -
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C(O)NR12aR12b v en los que Ri2a V Ri2b Se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo gue consiste en hidrogeno v alquilo C1-4;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del

grupo que consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo;

g es un numero entero de 0 a 4;

resOol;

W v V son cada uno, de manera independiente, un sustituyente

seleccionado del grupo gue consiste en alquilo Ci4, halo, alquilo Ci-4

halosustituido, alquenilo C2-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cz, alcoxi Ci-4, ciano,

amino, C(O)R11a, -S(0O)o-2R11a, -C(O)OR11a Y -C(O)NR11aR11b, €n los que Ri1a y

Ri1p se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que

consiste en hidrégeno vy alquilo Ci1-4;

0 una sal del mismo.

Ci14+—halesustituido,—amine,——O{CH2)2NR10aR106;——S{O)2NR10aR106——
OS{0)2NR10aR 105y -NR10aS{O)2R105-eAH0Ss-gHe-Rioa- Y- Rios Se-selecciohan-cada
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. ano—_hidroxi—alauilo_Cr4alcoxi-Cus_halo—alauilo-Cas
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-0OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R106-en-los-gque-Rioa-y-Riop s€

alcoxi—C1s—halosustitdido—amine—C(O)R11a—S{0)o-2R11a—C{O)OR1 15—y —
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. ano—_hidroxi—alauilo_Cr4alcoxi-C+halo—alauilo-Cas
halosustituido, alcoxi  Cia halosustituido, amino, -O(CH2)>NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R105-eh-los-gque-Rioa-y-Riop S€

Ci2, alquinilo Ci-a, cicloalquilo Cus, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

SLOMR (B r—opes—guo Ry e Ry sosoloesionancato oot omanore
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. ano—hidroxi—alguile—Cas—alcoxi—Cas—halo—alauilo—Cas
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;7—O0S(0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R100-en-Hos-gue-R10a-y-Rios S€
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. ' . I. | . | .| ;;:-4’ | .| ;;:-4’ I . .| ;-]:-4' . | I .I
’ ’ . . .
Cos—alcoxi—C14—halo,—alguilo—C14+halosustituido,—alcoxi—C14—halosustituido;
amine—C{O)R11a—-S{0)0-2R11a-C{O)OR 112y -C{OINR11aR11b-erJos-gue-Riiay
Ri11p,_seseleccionan—cada—uno—de—manera—independiente—del g o

: hidrg \quilo-Casey
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1-4-alguento
alcoxi—C1s—halosustituido,—amine,—C(O)R12a—S{0)o-2R12a—C{O)OR12a—y—

304. EI compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Férmula (I-f), (11-f), (I-g) o (ll-g)
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oL
" e

(1-f) N (11-f)
N
ey y
| _ Rs
N (I-9) N (11-9)

en el que Rs se selecciona del grupo gue consiste en isopropilo, metilo,

etilo, prop-1-en-2-ilo, isobutilo, ciclohexilo, sec-butilo, (S)-sec-butilo, (R)-sec-

5 butilo, 1-hidroxipropan-2-ilo, (S)-1-hidroxipropan-2-ilo, (R)-1-hidroxipropan-2-ilo

vy nonan-2-ilo; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) vy

(v)

10

en los que n es un nimero entero de 1 a 6, m es un nimero entero de 0
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a 6, p es un numero entero de 0 a 5 v cada R se selecciona, de manera

independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alguenilo

C2-4, alquinilo Cz-4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

alcoxi Ci-a halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(0O)o-2R12a, -C(O)OR12a V -

C(O)NR12aR12b v en los que Ri2a V Ri2b Se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidrogeno v alquilo C1-4;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo;

g es un numero entero de 0 a 4;

cada Z es, de manera independiente, un sustituyente seleccionado del
grupo que consiste en alquilo Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido, alquenilo
€1C2.4, alquinilo €1C2.4, cicloalquilo €2Cs-6, alcoxi Ci-4, ciano, amino, C(O)Ru1a, -
S(O)o2R11a, -C(O)OR11a y -C(O)NR11aRi1b, en los que Riia y Rib se

seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste en

hidrégeno y alquilo Ci-4; ¥
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Cis—alguinito-Cis—cicloalguilo-Cos—aleoxi-Cishaloalguilo-Cis-halosustituide;

o0 una sal del mismo.

5. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que

A se selecciona del grupo qgue consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo.

6. El compuesto de la reivindicacion 5, en el que A es 1H-indol-3-ilo.

7. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que Z se

selecciona del grupo gue consiste en etoxicarbonilo, metoxi, ciano, metilo,

metilsulfonilo, fluoro, cloro, trifluorometilo, etinilo y ciclopropilo.

8. El compuesto de la reivindicacion 7, en el que Z se selecciona del grupo que

consiste en ciano, metilo vy fluoro.
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9. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que Rs

se selecciona del grupo gue consiste en isopropilo, metilo, etilo, prop-1-en-2-ilo,

isobutilo, ciclohexilo, sec-butilo, (S)-sec-butilo, (R)-sec-butilo, 1-hidroxipropan-

2-ilo, (S)-1-hidroxipropan-2-ilo, (R)-1-hidroxipropan-2-ilo, nonan-2-ilo v (ii).

10. El compuesto de la reivindicacion 9, en el que Rs es (S)-sec-butilo o (ii).

11. El compuesto de la reivindicacion 9, en el que Rs es 1-hidroxipropan-2-ilo.

halo,—alguilo-C1 s4-halosustituido,—alguenio-Ci4-alguinilo-Cis—cicloalguilo Cos;
aleoxi-Ci4-€lano,—amine,—C{O)R115,—-S{O)0-2R115—-C{O)OR11a- Yy -CLOINR11aR 1165
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10

aleoxi—C14—halosustituido,—amine,—C(O)R12a—S{O)o-2R120—C{OYOR 25—y —
SLOMR B ey ohes a0 B g B sesolocccpancadeane do mancre
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seleccionado—del—grupo—gue—consiste—en—alquilo—Cr.a—hale—alguilo—C. 4
hal ituidoal Ho-C1+—alauinilo_Cas—cicloalauilo-Ca s—alcoxi-Cis—cians.
amine;—C(O)R11a—S{0)0-2R11a;7-C{O)OR11a- Y -C{OINR11aR110-en-los-gue-Riia-y
Ri1p se—seleccionan—cada—uno—de—manera—independiente.—delgrupo—gue

: hidrg \quilo-Cadiy
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10

aleoxi—Ci14—halosustituide,—amino; —C{O)R12a—S{O)0-2R12a;—C{OYOR12a—y—
C{OINR122R126- - en-enHtosque-Riza-y-Rizn se-seleccionan-cada-uho,-de-manera
15 | i
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10

aleoxi—Ci14—halosustituide,—amino; —C{O)R12a—S{O)0-2R12a;—C{OYOR12a—y—
SLOMR By ohes a0 BB sesolocccpan—cadeane do mancre
15 | i
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seleccionado—del—grupo—gue—consiste—en—alquilo—Cr.a—hale—alguilo—C. 4
hal ituido—al Ho-C1+—alauinilo_Cas—cicloalauilo-Ca s—alcoxi-Cis—cians.
amine-C{O)R11a—S{O)02R11a—C{O)OR 110y -C{OINR11aR11-eR-tos-gueRiiay
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aleoxi—Ci14—halosustituide,—amino; —C{O)R12a—S{O)o-2R12a;—C{OYOR12a—y—
SLOMR By ohes a0 BB sesolocccpan—cadeane do mancre
15 | i
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(W),

XX NN

seleccionado del grupo que consiste en alquilo Ci4, halo, alquilo Cia
hal ituido—al Ho-Ca4+—alquinile-Cus—cicloalguilo_Ca.salcoxi-Ci4—ciano.
amine—C{O)R11a—S{0)o-2R11a-C{O)OR11a-y-CLOINR11aR 110 eA-Jos-que Riia ¥

R;.—l—b— QAla ohan agda 'ne ge Makhera depehaien ’ ge
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C(O)NR12aR120 ¥y en los que Riza y Riap se seleccionan cada uno, de manera
15

3612. ElI compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto es—el

compuesto{H)se selecciona del grupo que consiste en
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HN HN
= =N
F x_N Y Cl >~ _N Y
® oH ® i\/
N (1), N (2),
NH NH
J/[@ IEQ
HN HN
=N =N
FaCa NN~ NG~ AN
| »
N 3), N (4)
OH
NH
A0 IO
HN HN
> _N
F |\ N Nﬁ/ F |\ ™ Nﬁ/
N (5), N" (6)
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(9), (10),
’ NH NH
J/EQ l
HN HN
SN/ \ P
| X \ N’ N
— \
N (11), N (20)
NH NH
IEQ IEQ
HN HN
> =N
F N N / F B N Nf\/\/o\
o
N (23), N (25)
NH
IEQ
HN
NN
F N
| X O/\
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0 una sal del mismo.
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OH

HN
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NH

HN

10
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\

o-uha-sal-delmismo-

13. El compuesto de la reivindicaciobn 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en
OH OH

HN HN

NP
»w »
N

(17), N (18), y

OH

N (19),

0 una sal del mismo.

10 14, El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en
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HN HN
Qe Qe
F s N—7/ cl s N/
| >)VOH B 3)#
N (12), N (13),
NH NH
IEQ IEQ
HN HN
N A
FaCu X Nf\/ NC. X Nﬁ/
» »
N (14), N (15),
NH NH
J/EQ IEQ
HN HN
A N
F A Nﬁ/ WN&/
» »
N (16), N (21)
NH
IEQ
HN

0 una sal del mismo.
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15. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo gue consiste en

NH NH
IEQ f[@
HN HN
N)\éN N&N
Feo N Y y Feo s NN Y o
w 0 w
N (24), N
NH
f[@
HN
N
F SN/
AN
1SR O
N

(27), y

(28),

0 una sal del mismo.

7a{CRsaRsb}n~—
O{CRsaRsb)n~——C{O}CRsaRsb)n~——C{SHCRsaRss)n——S{O)o-2{CRsaRsb)n~
{CRsaRap)n-—NR7aC{OHCReaRen)n-—NR7aC{SHCRsaReu}n-—OC{OHCReaRsb)n—~—
OC(SHCRsaRap)~—C{ONR7a{CReaRep)n—-C{S)NR7a(CRsaRsb)n~
S{O)YO{CRsaRsp}—C{SYO{CRsaRspIn-—S{O)2NR7a{CRsaRsp}——
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NR72S{0)2{CRgaRgp)a~—NR7aC{OINR7{CRsaRep)a~—y-NR7.C{OYO{CRsaRas)~-eh
lec e e b e sosnlocnionae code e de proness rlesoinlonin
ol : hided luilo-Cas onal ituid

- R: se selecciona del grupo que consiste en -S{(O)’NRgaRoy, -
NRgaC{O)R9p;—NR9aC{SHR b —NR9aC{OINR R 9e;—C{O}R 92— C{SIR9a—S{O)o-
2R9a;—C{O)OR9a;—C{S)OR9a;—C{OINR9aR 95— C{SYNR9aRob;—NR9aS{O)2Rop;—
NRgaC{O)OR9p;—OC{O)CR9aR 9RO C(S)CR9aRasRoc;—arilo—opcionalmente
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grupo que consiste en -S5(0):NRoaRap, -NRgaC(O)Rop, -NRoaC(S)Rap, -
NR9aG{OINRosR9e—C{OR9a—C{SHRoa—S(O)o-2R9ar—C{O)ORsa—C(SYOR0a—
C{O)NRoaRob——C{SINRoaRos;—NR9aS{O)2R 95— NR9aC{O)OR9s——
SOk R 2y ——OCE 02 B Roe—fendo— L H owplosindinle— L=

. ano_hidroxi—_alauilo_Cr4—alcoxi-Cu+halo—alauilo-Cas
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS{O)2R106-en-los-gue-Rioa-y-Riop s€
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. | le_la_reivindicacion 5L I R lecei ol
grupo que consiste en -5(0):NRoaRan, -NRgaC(O)Ron, -NRoaC(S)Ran, -
NRgaC{OINRosR e —CG{OYR9a;—C{S)R9a;—S{O)0-2R9a—C{OYOR9a;—C(S)YOR0a—
C{OINR9aRoy—-C{SINR9aRob—-NR9aS{O)2Rob—-NR9aC{O)ORop——
OC(O)CR9aR9pRecy-OC(SYCR9aRobR e~

ano_hidroxi—alauilo-Casalcoxi-Crs_halo—alauilo-Ca s hal tuido._alcoxi
C14—halosustitdido,——amino,——O(CH2)2NR10aR106;——S{O)2NR10aR105;—-
OS(0)2NR10aR106-y—-NR10aS(O)2R 106~
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ano_hidroxi—alauilo-Casalcoxi-Cru_halo—alauilo-Ca s hal tuido._alcoxi
C14—halesustitido,——amino,——O(CH2)2NR10aR106;——S(O)2NR10aR105;——-
OS(O0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R 106+
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grupo-gue-consiste-en-ciano;-hidroxi-alquilo-Ci14,-alguenilo-Ci4-alguinilo-Ci4;
icloalaui » 6 alcoxi—Cr s halo—alauil e hal ituido—aleoxi—Cas
halosustituide—amine;,—C{O)R11a—S{0)o-2R11a7-C{O)OR11a- Y —C{ONR11aR116-Y

. ano_hidroxi—alauilo-Cs—al Ho-Ca4—_aluinilo-Cacicloalauil
Cos—alcoxi—C14—halo,—alguilo—C14-halosustituido,—alcoxi—C14—halosustituido;
amine,—C{O)R114-S{0)0-2R114;—-C{OYOR 112 y¥-C{OINR11aR 116+

0 £l o | ivindicacion-59. | Rs lecei el
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hidroxi, alguilo Ci4, alguenio Ci4, alquinilo Cia, cicloalguilo Cz, alcoxi Cia,
e I e e e e i o
${06)0-2R11a;—E(0)OR11a-y-C{ONR11aR11b-

. | o Iareivindicacia | I . idin-3-ilo- |
licho niridin-3il , onal ituid . :
seleccionado—del—grupo—gue—consiste—en—alguilo—C14—halo,—alguilo—C14
hal ituido—al 10-Cosalquinilo_Cas—_cicloalauile-Casalcoxi-Crsciano.
amine-C{O)R11a—-S{0)0-2R11a—C{O)OR11a-Y-C{ONR11aR 116+

Spag—hele—elan e O aalocnet biee sl eple O 1 alogplle O sieloe sy o
Cos—alcoxi—C1u—ciano,—amino—C{O)R11a7—S{O)o-2R11a—C{O)OR11a—y—
CS{OINR11aR11b-
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. ccionado.del . Guilo_Cas_halo-_alauil
clano-amine;-C{O)R11a—S(0)0-2R11a—C{O)OR1 1Y -C{OINR11aR 116+

. I le_la_reivindicacion 0. I . midazold.

. ccionado.del . Guilo_Cas_halo-_alquil
clane-amine;-C{O)R11a—S{0)0-2R11a—-C{O)OR1 1Y -C{OINR11aR 116+
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10

15

la(@RgaRgb AT

O{CReaRenjr~——C{ONCReaRan}~——C(SHCRsaRen)~—-S{O)0-2{CReaReb)n~
{CRsaReb)n- -NR7aC{OHCReaRen)n~—NR7aC{SHCERsaReu}-—OC{ONCReaRsu)n~—
20 OC(S)CReaRep)~—C{O)NR7a(CRsaRep)n—C{S)NR7a{CReaRab)n~
E{0)O(CReaRep)~—C(S)O{CReaResir—S(0)2NR72(CRsaReb)n~
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NR72S{0)2{CRgaRgb)a~—NR7aC{OINR7{CRsaRep)a~—y-NR7.C{OYO{CRsaRas)~-eh
lec e e b e sosnlocnionae code e de proness rlesoinlonin
ol : hided luilo-Cas onal ituid

- R: se selecciona del grupo que consiste en -S{(O)’NRgaRoy, -
NRgaC{O)Rop;—NR9aC{SIR b, ~-NRgaC{OINRobR9e;—C{OYR9a;—C{S)R9a;—S{O)o-
2R9a;—C{O)OR9a;—C{S)OR9a;—C{OINR9aR 95— C{SYNR9aRob;—NR9aS{O)2Rop;—
NRgaC{O)OR9p;—OC{O)CR9aR RO C(SYCR9aRaRoc;—arilo—opcionalmente
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ano_hidroxi—alauilo-Casalcoxi-Cr_halo—alauilo-Cashal ituido._alcoxi
C14—halosustitdido,——amino,——O(CH2)2NR10aR106;——S{O)2NR10aR105;—-
OS{0)2NR10aR106--NR10aS{O)2R10p-en-los-gue-Ri0a-y-Riop se-seleccionan-cada
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. ano—_hidroxi—alauilo_Cr4alcoxi-Cushaloalauilo-Cas
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-0OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS{O)2R106-en-los-gque-Rioa-y-Riop s€
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15 grupo gue consiste en ciano, hidroxi, alquilo C14, alcoxi Ci4, halo, alquilo C14
halesustituido—alcoxi—Ci14+—halosustitvido—amine,—O{CH2)2NR10aR106—
S{0)2NR10aR106;—-0OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS{O)2R106-en-los-gue-Rioa-y-Riop s€
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Ci2, algquinilo Ci-4, cicloalquilo Cu, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,

SLOMMR (B r—eples—gue By e Ry seselectionancatouiocoemanere
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10  grupo gue consiste en ciano, hidroxi, alquilo C14, alcoxi Ci4, halo, alquilo C14
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR1on, -
S{O)2NR10aR106;—-O0S{0)2NR10aR106-y¥-NR10aS{O)2R 1060 los-gue-Ricay-Rios-se

15

20
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5 Cis-alguinilo-Ci s cicloalguilo-C2 e-alcoxi-Ci4-haloalguilo-Ci4-halosustituido;
alcoxi—Ci4—halesustituide;,—amine;—C{O)R11a—5{0)0-2R11am—C{O)OR11a—y—
C(OINR11aR116, en los que Riia y Riwy se seleccionan cada uno, de manera

10

15

20
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. ano— hidroxi—alauil o aleoxi—Ci s halo—alauil »
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)aNR10aR10n, -
S{0)2NR10aR106;—-0OS{0)2NR10aR106-y-NR10aS(O)2R106-en-los-gque-Rioa-y-Riop s€
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amine—C{O)R11a—-S{0)0-2R11a—-C{O)OR 112y -C{OWNR11aR116-erlos-gue-Riiay
R;.—l—b— a alao [faYataYa - a a 1 aYaYa 10 a a a
. hicded lquilo-Casi y
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R
C14-alquinilo-Ciucicloalguilo-Cog-alcoxi-Cis-halo-alguilo-Cis-halosustituido;
aleoxi—Cis o ' 12a7—S{0)0-2R122—C{O)OR 12—y —

—halgsustituido,—amino,—C{O)R

grupo gue consiste en alquilo C1.4, halo, alquilo C1.4 halosustituido, alquenilo C1-
.

4;-alguinilo-C14; cicloalguilo Cz6, alcoxi C14, ciano, amino, C{O)R11a, -S{O)o-

2Rﬂar—G€Q}gRﬂa—y——G(Q}NRﬂaRﬁbreﬂ49&q%—Rﬂaﬁ—Rﬂbse%W
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10

aleoxi—Ci14—halosustituide,—amino; —C{O)R12a—S{O)0-2R12a;—C{OYOR12a—y—
15 C{OYNR12:R12p-y-entos-gueRizay-Rion se-seleccionan-cada—uno—de—manera
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aleoxi-Ci4-€iano,—amine,—C{O)R115,—-S{O)0-2R115—-C{O)OR11a- Y -CLOINR11aR 1165
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10

15

hal tido._alauenilo_Coi_alquinilo_C_cicloalauilo-Ca.salcoxi-Ci_ciano.

20  amine—C{OfR11a—S(0)0-2R11a—C{O)OR11a-y-C{OINR1aR1b-eR-HosGue-Risay

Rus se—seleccionan—cada—uno—de—manera—ndependiente,—delgrupo—gue
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—del-grupo-gu ano—hidroxi—alguile-Cis—alquenilo
Ci-s—alguinlo-Ci-s—cicloalguilo-Cos—alcoxi-Ci-4—halo—alguilo-Cis-halesustituido;
aleoxi—Ci4—halesustituide;,—amine;—C{O)R12a—5(0)0-2R12a—C{O)OR12a—y—
C(OINR12aR120 y en los que Riza y Rizi se seleccionan cada uno, de manera

hal ituido—al 16-C1+—alauinilo_Cas—cicloalauilo-Ca o alcoxi-Cis—ciane,
amine-C{O}R1a—5(0)0-2R114—C(O0)OR11a- Y -C{ONR11aRub-eR-Hosgue Rasay

Ri1in se—selecciohan—cada—uno,—de—manera—independiente—de

. hided lquilo Gy
— Rsse selecciona del grupo que consiste en alquilo Ciag, prop-1-en-2-ilo,
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eIt 0 ano, hidroxi, alguilo C14, alquenilo
Sya—slapede Oy aelonlopile Copslecd O el slenie O ne oo peles
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alcoxi—Cis—halosustituido,—amine,—C(O)R12a—S{O)o-2R12a—C{O)OR12a—y—
C(OINR12aR120 y en los que Riza y Rizi se seleccionan cada uno, de manera

10

seleccionado—del—grupo—gue—consiste —en—alquilo—Cra—hale—alquile—C. 4
15  aoleswstitvide—alguonie . —alauinile-C) w—clelonladilo Co saleod-C) - —clane-
amine;C{O)R1a—S(0)o-2R11a—-C(O0)OR 11y -C{ONR11R1b-eAHosgHe Rusay
Ri1p se—seleccionan—cada—uno,—de—manera—independiente,—del—g e

: hidré lquilo-Cadiy

20




77

10

15

. Hpo-gue—co ano—hidroxi; e
Ci-s—alguinto-Ci-s—cicloalgutlo-Cos—alcoxi-Ci-4-hale—alguitoCa-s-halesustituido;

20  aleexi—Cis—halosustitvide,—amine; —C{O1R12a—S{0)0-2R120—C{O)OR 12—y —
C{ONR12aR126--er-1os—gueRiz2a- - Ri2s Se-selecciohan-cadauno—de-manera
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10

hal wido_al 140G s—_alauinilo_Cas_cicloalauilo_Ca.salcoxi-Crs_cianc.
amine—C{O)R11a—S{0)o-2R11a-C{O)OR11a-y-CLOINR11aR11b—eA-Jos-que Ritay

15 = so——solocgopon oo e o prosors mcooapcione o0 amian o

20
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. 0 ano—hidrox; e
Ci-s—alguinto-Ci-s—cicloalgutlo-Cos—alcoxi-Ci-4-hale—alguitoCa-s-halesustituido;
aleoxi—Cis—halesustituide;—amine;—C(O)R12a—S(0)0-2R12a—C{O)OR12a—y—
C{ONR12aR126-er-1os—gueRiz2a- - Ri2s Se-selecciohan-cadauno—de-manera
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9816. Un método de produccién de una poblacion expandida de células madre
hematopoyéticas ex vivo, comprendiendo dicho método poner en contacto una
poblacién de células madre hematopoyéticas con el compuesto de una
cualquiera de las reivindicaciones 1-97-15 en una cantidad suficiente para

producir una poblacion expandida de células madre hematopoyéticas.
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9917. Un método de enriquecimiento de una poblacion de células con células
madre hematopoyéticas ex vivo, comprendiendo dicho método poner en
contacto una poblacion de células madre hematopoyéticas con el compuesto
de una cualquiera de las reivindicaciones 1-97-15 en una cantidad suficiente
para producir una poblacion de células enriquecidas con células madre

hematopoyéticas.

10018. Un método de mantenimiento del potencial funcional de las
células madre hematopoyéticas de una poblacibn de células madre
hematopoyéticas ex vivo durante dos o mas dias, comprendiendo dicho método
poner en contacto una primera poblacion de células madre hematopoyéticas
con el compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-9715, en el que
la primera poblacion de células madre hematopoyéticas presenta un potencial
funcional de células madre hematopoyéticas después de dos o mas dias que
es mayor que el de una poblacién de control de células madre hematopoyéticas
cultivadas en las mismas condiciones y durante el mismo tiempo que dicha

primera poblacion de células madre hematopoyéticas, pero no en contacto con

dicho compuesto.




86

o
N

7

25




10

15

20

25

87




10

15

20

25

88

11819. Un método de preparacion de una poblacién expandida de células

madre hematopoyéticas para el trasplante en un paciente humano que padece
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un trastorno, comprendiendo dicho método poner en contacto una primera
poblaciéon de células madre hematopoyéticas con el compuesto de una
cualquiera de las reivindicaciones 1-97-15 durante un tiempo suficiente para

producir dicha poblacion expandida de células madre hematopoyéticas.

12120. El método de una cualquiera de las reivindicaciones 117-120la

reivindicacion 19, en el que dicho trastorno es una hemoglobinopatia, un
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trastorno mielodisplasico, un trastorno de inmunodeficiencia, un trastorno

metabdlico, cancer, un trastorno autoinmunitario, o un trastorno neuroldgico.

12221, El método de una cualquiera de las reivindicaciones 117-120la

reivindicacion 19, en el que dicho trastorno se selecciona del grupo que

consiste en anemia de células falciformes, talasemia, anemia de Fanconi y

sindrome de Wiskott-Aldrich.

12522. El método de la reivindicacion 12420, en el que dicho trastorno de

inmunodeficiencia es una inmunodeficiencia congénita.

12623. El método de la reivindicacion 12420, en el que dicho trastorno de

inmunodeficiencia es una inmunodeficiencia adquirida.

12724, El método de la reivindicacion 12623, en el que dicha

inmunodeficiencia adquirida es un virus de inmunodeficiencia humana o un

sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
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12925, El método de la reivindicacién 12820, en el que dicho trastorno
metabdlico se selecciona del grupo que consiste en tesaurismosis de

glucogeno, mucopolisacaridosis, enfermedad de Gaucher, enfermedad de

Hurlers, esfingolipidosis y leucodistrofia metacromatica.

13126. El método de la reivindicacion 13620, en el que el cancer es un

cancer hematolégico.

13227. El método de la reivindicacion 13620, en el que el cancer se
selecciona del grupo que consiste en leucemia, linfoma, mieloma mdultiple y

neuroblastoma.

13328. El método de la reivindicacion 13620, en el que el cancer es
leucemia mielégena aguda, leucemia linfocitica aguda, leucemia mielégena
cronica, leucemia linfocitica crénica, mieloma mudltiple, linfoma de linfocitos B

grandes difusos o linfoma no hodgkiniano.

13429. El método de una cualquiera de las reivindicaciones 117-120la

reivindicacion 19, en el que el trastorno es un trastorno seleccionado del grupo

gue consiste en deficiencia de adenosina desaminasa e inmunodeficiencia
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combinada grave, sindrome de hiperinmunoglobulina M, enfermedad de
Chediak-Higashi, linfohistiocitosis hereditaria, osteopetrosis, osteogénesis
imperfecta, tesaurismosis, talasemia mayor, esclerosis sistémica, lupus

eritematoso sistémico, esclerosis multiple y artritis reumatoide juvenil.

13630. El método de la reivindicaciéon 13520, en el que el trastorno
autoinmunitario se selecciona del grupo que consiste en esclerosis multiple,
lupus sistémico humano, artritis reumatoide, enfermedad intestinal inflamatoria,
tratamiento de psoriasis, diabetes mellitus de tipo 1, encefalomielitis
diseminada aguda, enfermedad de Addison, alopecia universal, espondilitis
anquilosante, sindrome de anticuerpos de antifosfolipidos, anemia aplasica,
anemia hemolitica autoinmunitaria, hepatitis autoinmunitaria, enfermedad
autoinmunitaria del oido interno, sindrome linfoproliferativo autoinmunitario,
ooforitis autoinmunitaria, enfermedad de Balo, enfermedad de Behcet, pénfigo
ampolloso, cardiomiopatia, enfermedad de Chagas, sindrome disfuncional
inmunitario de fatiga crénica, polineuropatia desmielinizante inflamatoria
cronica, enfermedad de Crohn, pénfigo cicatricial, dermatitis herpetiforme por
celiaquia, enfermedad de aglutinina fria, sindrome de CREST, enfermedad de
Degos, lupus discoide, disautonomia, endometriosis, crioglobulinemia mixta
esencial, fibromiositis por fibromialgia, sindrome de Goodpasture, enfermedad
de Grave, sindrome de Guillain-Barre, tiroiditis de Hashimoto, hidradenitis

supurativa, enfermedad equimética trombocitopénica idiopéatica y/o aguda,
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fibrosis pulmonar idiopatica, neuropatia de IgA, cistitis intersticial, artritis juvenil,
enfermedad de Kawasaki, liquen plano, enfermedad de Lyme, enfermedad de
Meniere, enfermedad del tejido conectivo mixta, miastenia grave,
neuromiotonia, sindrome de mioclonia opsoclona, neuritis Optica, tiroiditis de
Ord, pénfigo vulgar, anemia perniciosa, policondritis, polimiositis vy
dermatomiositis, cirrosis biliar primaria, poliarteritis nodosa, sindromes
poliglandulares, polimialgia reumatica, agammaglobulinemia primaria,
fendbmeno de Raynaud, sindrome de Reiter, fiebre reumatica, sarcoidosis,
esclerodermia, sindrome de Sjogren, sindrome de la persona rigida, arteritis de
Takayasu, arteritis temporal, colitis ulcerosa, uveitis, vasculitis, vitiligo,

vulvodinia y granulomatosis de Wegener.

Bl método.d lauiera_de las reivindicac _enel

13831. El método de la reivindicaciéon 13720, en el que el trastorno
neuroldgico se selecciona del grupo que consiste en enfermedad de Parkinson,
enfermedad de Alzheimer, esclerosis multiple, esclerosis lateral amiotrofica,
enfermedad de Huntington, deterioro cognitivo leve, amiloidosis, demencia

relacionada con el sida, encefalitis, ACV, traumatismo craneoenceféalico,

epilepsia, trastornos del estado de animo y demencia.
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32. Una composicidon que comprende

- el compuesto tal como se define en una cualquiera de las

reivindicaciones 1-15, vy

- un medio de cultivo celular, preferentemente el medio de cultivo celular

es un medio basal o un medio libre de suero; preferentemente el medio de

cultivo celular comprende una 0 mas citocinas o factores de crecimiento

seleccionados del grupo que consiste en IL-1, IL-3, IL-6, IL-11, G-CSF, GM-

CSF, SCF, FIt3-L, trombopoyetina (TPO), eritropoyetina y los analogos de las

mismas; v preferentemente el medio de cultivo celular es un medio basal libre

de suero que ademas comprende trombopoyetina (TPO), IL-6, SCF vy FIt3-L.




10

15

20

REIVINDICACIONES

1. Un compuesto representado por la Férmula (1) o (ll-e)
R
R2 7 /N

SN/ e
- R4 { (1) {5 (I-e)

en el que L se selecciona del grupo que consiste en -NR7a(CRsaRsb)n-,

O(CRsaRsb)n-, -C(O)(CRsaRsp)n-, -C(S)(CRsaRsb)n-, -S(O)o-2(CRsaRsb)n-,
(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)(CRsaRsb)n-, -NR7aC(S)(CRgaRsb)n-, -OC(O)(CRsaRsb)n-, -
OC(S)(CRsaRsb)n-, -C(O)NR7a(CRsaRsb)n-, -C(S)NR7a(CRsaRsb)n-, -
C(0O)O(CRsaRsgb)n-, -C(S)O(CRsaRsb)n-, -S(O)2NR7a(CRsaRsb)n-, -
NR7aS(0)2(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)NR7b(CRsaRsb)n- ¥ -NR7aC(O)O(CRsaRsb)n-, €n
los que R7a, R7b, Rsa Y Rsb se seleccionan cada uno, de manera independiente,
del grupo que consiste en hidrogeno y alquilo Ci-4 opcionalmente sustituido y
cada n es, de manera independiente, un nimero entero de 2 a 6;

R1 se selecciona del grupo que consiste en -S(O)2NRoaRob, -
NR9aC(O)Rob, -NR9aC(S)Rab, -NR9aC(O)NRobRoc, -C(O)Roa, -C(S)Roa, -S(O)o-
2Roa, -C(O)ORoga, -C(S)ORoa, -C(O)NRgaRob, -C(S)NRoaRob, -NR9aS(O)2Rop, -
NR9aC(O)ORgb, -OC(O)CRoaRobRoc, -OC(S)CRoaRoRoc, arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido, en los que Roa, Raob y

Roc se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste
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en hidrégeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente
sustituido, alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente
sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido;

R2 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4
opcionalmente sustituido;

Rs se selecciona del grupo que consiste en arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

R4 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4
opcionalmente sustituido;

Rs se selecciona del grupo que consiste en alquilo Ci-10, prop-1-en-2-ilo,
ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo,
benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo, fenilo,
tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo y 1-(1-(2-0x0-6,9,12-
trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo, en los que dicho alquilo
Ci10, prop-l-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo,
oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-
piran-3-ilo, fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo o 1-(1-
(2-ox0-6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo esta
opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci4 y alquilo Ci4
halosustituido; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) y

(v)
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en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un numero entero de 0
a 6, p es un numero entero de 0 a 5 y cada R se selecciona, de manera
independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alquenilo
C2.4, alquinilo C2.4, cicloalquilo Csz-, alcoxi Ci-4, halo, alquilo C1-4 halosustituido,
alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(O)o-2R12a, -C(O)OR12a y -
C(O)NR12aR12v ¥ en los que Riz2a y Ri2p se seleccionan cada uno, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo C1-4; y

Re se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, arilo
opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo
opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo
opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en fenilo, 1H-indol-2-ilo, 1H-indol-3-ilo, tiofen-3-ilo, piridin-2-
ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-1,2,4-triazol-3-ilo, 1H-1,2,4-triazol-5-illo, 2-
oxoimidazolidin-1-ilo, 1H-pirazol-3-ilo, 1H-pirazol-4-ilo y 2-oxo-2,3-dihidro-1H-

benzo[d]imidazol-5-ilo, en los que el fenilo, 1H-indol-2-ilo, 1H-indol-3-ilo, tiofen-
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3-ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-1,2,4-triazol-3-ilo, 1H-1,2,4-
triazol-5-ilo, 2-oxoimidazolidin-1-ilo, 1H-pirazol-3-ilo, 1H-pirazol-4-ilo o 2-oxo-
2,3-dihidro-1H-benzo[d]imidazol-5-ilo esta opcionalmente sustituido con 1 a 3
sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del grupo que consiste
en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido, alcoxi
Ci14  halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR10b, -S(O)2NR10aR10b, -
0OS(0)2NR10aR100 Y -NR10aS(O)2R100, €n los que Rioa y Riob Se seleccionan cada
uno, de manera independiente, del grupo que consiste en hidrogeno, arilo
opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo
opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo
opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

B es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en tiofen-2-ilo, tiofen-3-ilo, furan-3-ilo, 1H-benzo[d]imidazol-
1-ilo, isoquinolin-4-ilo, 1H-imidazo[4,5-b]piridin-1-ilo, imidazo[1,2-a]piridin-3-ilo,
benzo[b]tiofen-3-ilo, pirimidin-5-ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-
imidazol-1-ilo, pirazin-2-ilo, piridazin-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo y tiazol-5-ilo, en los
que el tiofen-2-ilo, tiofen-3-ilo, furan-3-ilo, 1H-benzo[d]imidazol-1-ilo,
isoquinolin-4-ilo, 1H-imidazo[4,5-b]piridin-1-ilo, benzol[b]tiofen-3-ilo, pirimidin-5-
ilo, piridin-2-ilo, piridin-3-ilo, piridin-4-ilo, 1H-imidazol-1-ilo, pirazin-2-ilo,
piridazin-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo o tiazol-5-ilo esta opcionalmente sustituido con 1 a
3 sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del grupo que
consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alquenilo Cz-4, alquinilo Cz-4, cicloalquilo
Css, alcoxi Ci4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido, alcoxi Ci-4 halosustituido,
amino, -C(O)R11a, -S(0O)o-2R11a, -C(O)OR11a Y -C(O)NR11aR11b, €n los que Riiay

Ri1b se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que
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consiste en hidrogeno y alquilo Ci-4;

0 una sal del mismo.

2. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Férmula (I-a), (I-b), (I-c) o (I-e)

HN
_N
AriN\f bf(lb)\N¢R6

Rs  (l-a) Rs R (c)

HN

=N

v
Ot

(I-e)

en el que L es un enlazador seleccionado del grupo que consiste en -
NR7a(CRsaRsgb)n-, -O(CRsaRsb)n-, -C(O)(CRsaRsb)n-, -C(S)(CRsaRsb)n-, -S(O)o-
2(CRgaRsb)n-, -(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)(CRsaRsb)n-, -NR7aC(S)(CRsaRsp)n-, -
OC(O)(CRsaRsb)n-, -OC(S)(CRsaRsb)n-, -C(O)NR7a(CRsaRsb)n-, -
C(S)NR7a(CRsaRsb)n-, -C(O)O(CRsgaRsb)n-, -C(S)O(CRsgaRsb)n-, -
S(0)2NR7a(CRsaRsb)n-, -NR7aS(0)2(CRsaRsb)n-, -NR7aC(O)NR7b(CRsaRsb)n- y -
NR7aC(O)O(CRsaRsb)n-, en los que R7a, R7b, Rsa y Rsb Se seleccionan cada uno,
de manera independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4

opcionalmente sustituido y cada n es, de manera independiente, un nimero
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entero de 2 a 6;

R1 se selecciona del grupo que consiste en -S(O)2NRoaRob, -
NR9aC(O)Rob, -NR9aC(S)Rob, -NReaC(O)NRobRoc, -C(O)Rea, -C(S)Rea, -S(O)o-
2Ro9a, -C(O)ORoa, -C(S)ORoa, -C(O)NRoaRob, -C(S)NRoaRob, -NR9aS(O)2Rop, -
NR9aC(O)ORogb, -OC(O)CRoaR9bRoc, -OC(S)CRoaRoRoc, arilo opcionalmente
sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido, en los que Roa, Raob y
Roc se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste
en hidrégeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente
sustituido, alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente
sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido;

Ar se selecciona del grupo que consiste en arilo y heteroarilo
monociclicos opcionalmente sustituidos;

Rs se selecciona del grupo que consiste en alquilo Ci-10, prop-1-en-2-ilo,
ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo,
benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo, fenilo,
tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo y 1-(1-(2-0x0-6,9,12-
trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo, en los que el alquilo Ci-
10, prop-1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-
ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo,
fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo o 1-(1-(2-oxo-
6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo esta
opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci4 y alquilo Ci4
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halosustituido; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) y

(v)

priv

n m(”)

MNRZ (iii)
Mo

(iv)

To
@Rp (V)

en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un numero entero de 0
a 6, p es un numero entero de 0 a 5 y cada R se selecciona, de manera
independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alquenilo
C2.4, alquinilo C2.4, cicloalquilo Csz-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo C1-4 halosustituido,
alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(O)o-2R12a, -C(O)OR12a y -
C(O)NR12aR12v y en los que Ri2a y Ri2v se seleccionan cada uno, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo C1-4;

Re se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, arilo
opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido, alquilo
opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo
opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente sustituido;

en el que A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido
seleccionado del grupo que consiste en fenilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-

pirrolopiridinilo,  1H-indolilo, tiofenilo, piridinilo, 1H-1,2,4-triazolilo, 2-
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oxoimidazolidinilo, 1H-pirazolilo, 2-oxo-2,3-dihidro-1H-benzoimidazolilo y 1H-
indazolilo, en los que el fenilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-pirrolopiridinilo, 1H-
indolilo, tiofenilo, piridinilo, 1H-1,2,4-triazolilo, 2-oxoimidazolidinilo, 1H-pirazolilo,
2-0x0-2,3-dihidro-1H-benzoimidazolilo o 1H-indazolilo esta opcionalmente
sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera independiente, del
grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo Ci-4, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4
halosustituido, alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -O(CH2)2NR10aR1ob, -
S(0)2NR10aR10b, -OS(0)2NR10aR100 ¥ -NR10aS(0O)2R100, €n los que Rioa Y Riob se
seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que consiste en
hidrogeno, arilo opcionalmente sustituido, heteroarilo opcionalmente sustituido,
alquilo opcionalmente sustituido, heteroalquilo opcionalmente sustituido,
cicloalquilo opcionalmente sustituido y heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido;

B es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en tiofenilo, furanilo, 1H-benzoimidazolilo, isoquinolinilo,
imidazopiridinilo, benzotiofenilo, pirimidinilo, piridinilo, 1H-imidazolilo, pirazinilo,
piridazinilo, 1H-pirrolilo y tiazolilo, en los que el tiofenilo, furanilo, 1H-
benzoimidazolilo, isoquinolinilo, 1H-imidazopiridinilo, benzotiofenilo, pirimidinilo,
piridinilo, 1H-imidazolilo, pirazinilo, piridazinilo, 1H-pirrolilo o tiazolilo esta
opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera
independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alquenilo
C2.4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo C1-4 halosustituido,
alcoxi Ci-4 halosustituido, amino, -C(O)Ri11a, -S(O)o-2R11a, -C(O)OR11a Yy -
C(O)NR11aR11b, en los que Ri1a Y Riib se seleccionan cada uno, de manera

independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4;



0 una sal del mismo.

3. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Formula (I-h), (1I-h), (I-), (1I-), (1), (114), (I-k) o (1I-k)

HN HN
(W= 2NN (W= N)\(/N
QN A N\/e <\<\\<\N A N\/e
Wl W,
(V)r (1-h) M) (11-h)
HN" HN"
(W)q = - (W)q N)\éN
™ N\/g N N\/g
- Rs o Rs
(V)r (I-i) V)r (11-i)

(1) "W, (1)
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HN
N)\é}
N
“ vk
(1-k) N (11-k)

en el que Rsse selecciona del grupo que consiste en alquilo Ci-10, prop-
1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo, oxetan-2-ilo,
oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-piran-3-ilo,
fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo y 1-(1-(2-oxo-
6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo, en los que el
alquilo Ci-10, prop-1-en-2-ilo, ciclohexilo, ciclopropilo, 2-(2-oxopirrolidin-1-il)etilo,
oxetan-2-ilo, oxetan-3-ilo, benzhidrilo, tetrahidro-2H-piran-2-ilo, tetrahidro-2H-
piran-3-ilo, fenilo, tetrahidrofuran-3-ilo, bencilo, (4-pentilfenil)(fenil)metilo y 1-(1-
(2-0x0-6,9,12-trioxa-3-azatetradecan-14-il)-1H-1,2,3-triazol-4-il)etilo esta
opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidroxi, alquilo Ci14 y alquilo Ci4

halosustituido; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) y

v)
J;%A(i)
Hee
O

MNRZ (III)

N
" (iv)
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@Rp (V)

en los que n es un numero entero de 1 a 6, m es un numero entero de 0
a 6, p es un numero entero de 0 a 5 y cada R se selecciona, de manera
independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alquenilo
C2-4, alquinilo C2.4, cicloalquilo Csz-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,
alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(O)o-2R12a, -C(O)OR12a y -
C(O)NR12aR12v y en los que Ri2a y Ri2v se seleccionan cada uno, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo;

g es un numero entero de 0 a 4;

resO0o1;

W y V son cada uno, de manera independiente, un sustituyente
seleccionado del grupo que consiste en alquilo Ci4, halo, alquilo Cis4
halosustituido, alquenilo Cz-4, alquinilo C2-4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, ciano,
amino, C(O)R11a, -S(0O)o-2R11a, -C(O)OR11a Y -C(O)NR11aR11b, €N l0S que Riia y
Riub se seleccionan cada uno, de manera independiente, del grupo que
consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4;

o una sal del mismo.

4. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto esta

representado por la Férmula (I-f), (11-f), (I-g) o (ll-g)
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oL
R e

(I-f) N (I1-f)

R
e

N (I-9) N (Il-9)
en el que Rs se selecciona del grupo que consiste en isopropilo, metilo,
etilo, prop-1-en-2-ilo, isobutilo, ciclohexilo, sec-butilo, (S)-sec-butilo, (R)-sec-

5 butilo, 1-hidroxipropan-2-ilo, (S)-1-hidroxipropan-2-ilo, (R)-1-hidroxipropan-2-ilo

y nonan-2-ilo; o Rs se selecciona del grupo que consiste en (i), (ii), (iii), (iv) y

(v)
LA,
Lo
n (if)
0
10 MNRZ (iii)
Mo

(iv)

To
@Rp (V)

en los que n es un nimero entero de 1 a 6, m es un namero entero de 0
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a 6, p es un numero entero de 0 a 5 y cada R se selecciona, de manera
independiente, del grupo que consiste en ciano, hidroxi, alquilo C1-4, alquenilo
C2-4, alquinilo C2.4, cicloalquilo Cs-s, alcoxi Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido,
alcoxi Ci4 halosustituido, amino, -C(O)Ri12a, -S(O)o-2R12a, -C(O)OR12a y -
C(O)NR12aR12b y en los que Riz2a y Ri2p se seleccionan cada uno, de manera
independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo Ci-4;

A es un sistema de anillos opcionalmente sustituido seleccionado del
grupo que consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo;

g es un numero entero de 0 a 4;

cada Z es, de manera independiente, un sustituyente seleccionado del
grupo que consiste en alquilo Ci-4, halo, alquilo Ci-4 halosustituido, alquenilo Co-
4, alquinilo Cz.4, cicloalquilo Cs., alcoxi Ci4, ciano, amino, C(O)R11a, -S(O)o-
2R11a, -C(O)OR11a Y -C(O)NR11aR11b, €n l0S que Ri1a Y Ri1b Se seleccionan cada
uno, de manera independiente, del grupo que consiste en hidrégeno y alquilo
Cis;

o una sal del mismo.

5. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que

A se selecciona del grupo que consiste en fenol-4-ilo y 1H-indol-3-ilo.

6. El compuesto de la reivindicacion 5, en el que A es 1H-indol-3-ilo.

7. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que Z se

selecciona del grupo que consiste en etoxicarbonilo, metoxi, ciano, metilo,

metilsulfonilo, fluoro, cloro, trifluorometilo, etinilo y ciclopropilo.
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8. El compuesto de la reivindicacion 7, en el que Z se selecciona del grupo que

consiste en ciano, metilo y fluoro.

9. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que Rs
se selecciona del grupo que consiste en isopropilo, metilo, etilo, prop-1-en-2-ilo,
isobutilo, ciclohexilo, sec-butilo, (S)-sec-butilo, (R)-sec-butilo, 1-hidroxipropan-
2-ilo, (S)-1-hidroxipropan-2-ilo, (R)-1-hidroxipropan-2-ilo, nonan-2-ilo y (ii).

10. El compuesto de la reivindicacion 9, en el que Rs es (S)-sec-butilo o (ii).

11. El compuesto de la reivindicacion 9, en el que Rs es 1-hidroxipropan-2-ilo.

12. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en

NH NH
IEQ '
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HN HN
Z>~=N N
FaCa NN~ NC AN
» »
N 3), N (4),
OH
NH
ﬂ@ f©
HN HN
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HN HN
/N
oh Nj)y QfVNﬂ
N (11), (20),
NH NH
IEQ IEQ
HN HN
=N =N
F | XN 7/ / F | X Nﬁ/\/O\
(@]
N (23, N (25),
NH
IEQ
HN
N
F s N/
AN
» o
N (26),

o0 una sal del mismo.

13. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en
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OH OH
HN HN
N W
Feo s SN Y4 SN/
w w
N (17), N (18),y
OH

HN
N
N (19),

0 una sal del mismo.

14. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en

NH NH
IEQ IEQ
HN HN
N NP
F N/ cl N/
e o
N/ N/

(12), (13),
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N)\éN N)\//N
FaCo AN Nf\/ NC\(j)\/Nﬁ/
P »
N (14), N (15),
NH NH
ﬂ@ IEQ
HN HN

N (16), N (21),y

(22),

0 una sal del mismo.

15. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que dicho compuesto se

selecciona del grupo que consiste en
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NH NH

HN HN

-

(24), N (27),y

NH

HN

N
F N
X
W f\ﬁo/\
N (28),

0 una sal del mismo.

16. Un método de produccion de una poblacion expandida de células madre
hematopoyéticas ex vivo, comprendiendo dicho método poner en contacto una
poblaciéon de células madre hematopoyéticas con el compuesto de una
cualquiera de las reivindicaciones 1-15 en una cantidad suficiente para producir

una poblacién expandida de células madre hematopoyéticas.

17. Un método de enriquecimiento de una poblacién de células con células
madre hematopoyéticas ex vivo, comprendiendo dicho método poner en
contacto una poblacion de células madre hematopoyéticas con el compuesto
de una cualquiera de las reivindicaciones 1-15 en una cantidad suficiente para

producir una poblacion de células enriquecidas con células madre
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hematopoyeéticas.

18. Un método de mantenimiento del potencial funcional de las células
madre hematopoyéticas de una poblacién de células madre hematopoyéticas
ex vivo durante dos o mas dias, comprendiendo dicho método poner en
contacto una primera poblacion de células madre hematopoyéticas con el
compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-15, en el que la primera
poblacién de células madre hematopoyéticas presenta un potencial funcional
de células madre hematopoyéticas después de dos o mas dias que es mayor
que el de una poblacion de control de células madre hematopoyéticas
cultivadas en las mismas condiciones y durante el mismo tiempo que dicha
primera poblacion de células madre hematopoyéticas, pero no en contacto con

dicho compuesto.

19. Un método de preparacion de una poblacion expandida de células
madre hematopoyéticas para el trasplante en un paciente humano que padece
un trastorno, comprendiendo dicho método poner en contacto una primera
poblaciéon de células madre hematopoyéticas con el compuesto de una
cualquiera de las reivindicaciones 1-15 durante un tiempo suficiente para

producir dicha poblacion expandida de células madre hematopoyéticas.

20. El método de la reivindicacion 19, en el que dicho trastorno es una
hemoglobinopatia, un trastorno  mielodisplasico, un trastorno de
inmunodeficiencia, un trastorno metabdlico, céancer, un trastorno

autoinmunitario, o0 un trastorno neuroldgico.
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21. El método de la reivindicacion 19, en el que dicho trastorno se
selecciona del grupo que consiste en anemia de células falciformes, talasemia,

anemia de Fanconi y sindrome de Wiskott-Aldrich.

22. El método de la reivindicacion 20, en el que dicho trastorno de

inmunodeficiencia es una inmunodeficiencia congénita.

23. El método de la reivindicacion 20, en el que dicho trastorno de

inmunodeficiencia es una inmunodeficiencia adquirida.

24. El método de la reivindicacién 23, en el que dicha inmunodeficiencia
adquirida es un virus de inmunodeficiencia humana o un sindrome de

inmunodeficiencia adquirida.

25. El método de la reivindicacién 20, en el que dicho trastorno metabdlico
se selecciona del grupo que consiste en tesaurismosis de glucégeno,
mucopolisacaridosis, enfermedad de Gaucher, enfermedad de Hurlers,

esfingolipidosis y leucodistrofia metacromatica.

26. El método de la reivindicacion 20, en el que el cancer es un cancer

hematoldgico.

27. El método de la reivindicacion 20, en el que el cancer se selecciona del

grupo que consiste en leucemia, linfoma, mieloma multiple y neuroblastoma.
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28. El método de la reivindicacién 20, en el que el cancer es leucemia
mieldgena aguda, leucemia linfocitica aguda, leucemia mieldgena cronica,
leucemia linfocitica cronica, mieloma multiple, linfoma de linfocitos B grandes

difusos o linfoma no hodgkiniano.

29. El método de la reivindicacion 19, en el que el trastorno es un trastorno
seleccionado del grupo que consiste en deficiencia de adenosina desaminasa e
inmunodeficiencia combinada grave, sindrome de hiperinmunoglobulina M,
enfermedad de Chediak-Higashi, linfohistiocitosis hereditaria, osteopetrosis,
osteogénesis imperfecta, tesaurismosis, talasemia mayor, esclerosis sistémica,

lupus eritematoso sistémico, esclerosis multiple y artritis reumatoide juvenil.

30. El método de la reivindicacion 20, en el que el trastorno autoinmunitario
se selecciona del grupo que consiste en esclerosis multiple, lupus sistémico
humano, artritis reumatoide, enfermedad intestinal inflamatoria, tratamiento de
psoriasis, diabetes mellitus de tipo 1, encefalomielitis diseminada aguda,
enfermedad de Addison, alopecia universal, espondilitis anquilosante, sindrome
de anticuerpos de antifosfolipidos, anemia aplasica, anemia hemolitica
autoinmunitaria, hepatitis autoinmunitaria, enfermedad autoinmunitaria del oido
interno, sindrome linfoproliferativo autoinmunitario, ooforitis autoinmunitaria,
enfermedad de Balo, enfermedad de Behcet, pénfigo ampolloso,
cardiomiopatia, enfermedad de Chagas, sindrome disfuncional inmunitario de
fatiga crénica, polineuropatia desmielinizante inflamatoria crénica, enfermedad

de Crohn, pénfigo cicatricial, dermatitis herpetiforme por celiaquia, enfermedad
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de aglutinina fria, sindrome de CREST, enfermedad de Degos, lupus discoide,
disautonomia, endometriosis, crioglobulinemia mixta esencial, fibromiositis por
fibromialgia, sindrome de Goodpasture, enfermedad de Grave, sindrome de
Guillain-Barre, tiroiditis de Hashimoto, hidradenitis supurativa, enfermedad
equimotica trombocitopénica idiopatica y/o aguda, fibrosis pulmonar idiopatica,
neuropatia de IgA, cistitis intersticial, artritis juvenil, enfermedad de Kawasaki,
liquen plano, enfermedad de Lyme, enfermedad de Meniere, enfermedad del
tejido conectivo mixta, miastenia grave, neuromiotonia, sindrome de mioclonia
opsoclona, neuritis éptica, tiroiditis de Ord, pénfigo vulgar, anemia perniciosa,
policondritis, polimiositis y dermatomiositis, cirrosis biliar primaria, poliarteritis
nodosa, sindromes poliglandulares, polimialgia reumatica,
agammaglobulinemia primaria, fendmeno de Raynaud, sindrome de Reiter,
fiebre reumética, sarcoidosis, esclerodermia, sindrome de Sjogren, sindrome
de la persona rigida, arteritis de Takayasu, arteritis temporal, colitis ulcerosa,

uveitis, vasculitis, vitiligo, vulvodinia y granulomatosis de Wegener.

31. El método de la reivindicacion 20, en el que el trastorno neuroldgico se
selecciona del grupo que consiste en enfermedad de Parkinson, enfermedad
de Alzheimer, esclerosis multiple, esclerosis lateral amiotrofica, enfermedad de
Huntington, deterioro cognitivo leve, amiloidosis, demencia relacionada con el
sida, encefalitis, ACV, traumatismo craneoencefalico, epilepsia, trastornos del

estado de animo y demencia.

32. Una composicién que comprende

- el compuesto tal como se define en una cualquiera de las
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reivindicaciones 1-15, y

- un medio de cultivo celular, preferentemente el medio de cultivo celular
es un medio basal o un medio libre de suero; preferentemente el medio de
cultivo celular comprende una o mas citocinas o factores de crecimiento
seleccionados del grupo que consiste en IL-1, IL-3, IL-6, IL-11, G-CSF, GM-
CSF, SCF, FIt3-L, trombopoyetina (TPO), eritropoyetina y los analogos de las
mismas; y preferentemente el medio de cultivo celular es un medio basal libre

de suero que ademas comprende trombopoyetina (TPO), IL-6, SCF y FIt3-L.
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