Reivindicaciones

1. Un compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula I, una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, un solvato del mismo o un solvato de la sal farmacéuticamente

aceptable del mismo;

en donde, R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es - (CHy)m-R?, C3-Cy cicloalquilo, "C3-Cyq cicloalquilo sustituido con uno o dos R3, Cs-Cyy4
heterocicloalquilo o "C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*”;

mes0,1,2 304

R?, R® y R* son independientemente -CN, -NR21R2-2, - (C = O) R%3, - (C = NR%4) R%5, -S (= O),R?56,
-0%7, -SR%8 o "C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, Cs-Cys cicloalquilo, C3-Cy4
heterocicloalquilo, C¢-Cyq arilo o C;-C; heteroarilo” opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R%9;

R?1y R%2 son independientemente hidrégeno, - (C = O) R%11, -S (= 0),R?12, - (C = NRZ13) R%14 o
"C4-C; alquilo, C,-C7 alquenilo, C,-C5 alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo
0 C;-C; heteroarilo” opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R%1-5;

0, R#! y R?2 junto con el atomo de nitrégeno se unen para formar un Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres RZ16; uno 0 mas metilenos en el Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un a&tomo de oxigeno, un atomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R%%7) -; R#17 es independientemente C;-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

RZ11 R?12 y RZ14 son independientemente hidrégeno, -NR?1-1-1R%1-1-2 g "C,-C; alquilo, C,-C;
alquenilo, C,-C7 alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, C-Cyq arilo o C4-C7 heteroarilo”
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R?-1-1-3;

RZ1-1-1 y R21-1-2 5on independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C- alquinilo,
C3-Cyy cicloalquilo, C3-Cyy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo o C4-C5 heteroarilo;

R2z1-1-3 gs independientemente halégeno, hidroxilo, mercapto, ciano, amino, C,-C5 alquilo, C;-C5 alcoxi,
C,-C; alquiltio, C,-C5 alquenilo, C,-C7 alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cyy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo
0 C4-C; heteroarilo;

R2-1-3 se selecciona de hidrdgeno, ciano, -OH, C,-C- alquilo o C;-C; alcoxi;

RZ15 y R%1-6 son independientemente ciano, halégeno, -NR%1-5-1R2-1-5-2 .QR2-1-5-3 .GR21-54 o C,-C;

alquilo;



RZ151 R21-5-2 R21-5-3 y R2-1-5-4 5o independientemente hidrégeno, C;-C- alquilo, C,-C; alquenilo, C,-
C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo o C4-C5 heteroarilo;

R23 es independientemente hidrégeno, -NR%3-1R2-3-2 \OR23-3 g "C,-C; alquilo, C,-C5 alquenilo, C,-C;
alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, C¢-Cyg arilo o C;-C; heteroarilo” opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R#34;

R2-3-1 y R%3-2 son independientemente hidrégeno, C;-C5 alquilo, C,-C- alquenilo, C,-C- alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

0, R#31 y RZ32 junto con el 4&tomo de nitrégeno se unen para formar una Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres RZ31-1; uno o mas metilenos en el Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un a&tomo de oxigeno, un atomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R?-31-2) -; R%3-1-2 gs independientemente C;-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

RZ311 es independientemente ciano, haldégeno, -NR2-3-1-1-1R2-3-1-1-2 . QR2-3-1-1-3  _.GR2-3-1-14 g C,-C;
alquilo;

RZ31-1-1 RZ31-12 R2:3-1-1-3 y R231-1-4 gon independientemente hidrégeno, C,-C; alquilo, C,-C;
alquenilo, C,-C5 alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo o C4-C5 heteroarilo;

R233 es independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C»-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cy4
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o0 C4-C; heteroarilo;

R23-4 es independientemente ciano, halégeno, -NR2-3-4-1R2-3-4-2 . QR2-3-4-3 -SR2:3-4-4 9 C;-C; alquilo;

R2-3-4-1 R2:3-42 R2:3-4-3 y R2-3-4-4 5on independientemente hidrégeno, C,-C- alquilo, C»-C5 alquenilo, C,-
C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo 0 C;-C7 heteroarilo;

R4 es independientemente hidrégeno, -CN, -OR%41 o C,;-C; alquilo;

R%41 es independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C»-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cyy4
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R25 es independiente -NR%5-1R252 -OR25-3 g "C,-C7 alquilo, C,-C5 alquenilo, C,-C; alquinilo, C5-Cy4
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyy arilo 0 C;-C7 heteroarilo” opcionalmente sustituido con uno,
dos o tres R?-34;

RZ51 y RZ52 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C- alquenilo, C,-C5 alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heteracicloalquilo, Cg-Cyq arilo o C4-C- heteroarilo;

0, R#51 y RZ52 junto con el 4&tomo de nitrégeno se unen para formar una Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres RZ>1-1; uno 0 mas metilenos en el C3-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un atomo de oxigeno, un atomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R%>12) -; R251-2 gs independientemente C,-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

RZ51-1 es independientemente ciano, halégeno, -NR2-51-1-1R2-51-1-2 - . QR2-5-1-1-3  _.GR25-1-1-4 g C,-C;
alquilo;

RZ51-1-1 R25-1-12 - R2-5-1-1-3 y R2-5-1-1-4 gon independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C;
alquenilo, C,-C; alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, C¢-Cyy arilo o C4-C; heteroarilo;

R%53 es independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C»-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3s-Cyy4

cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;



R254 es independientemente ciano, halégeno, -NR2-5-4-1R2Z5-4-2 . QR2-5-4-3 -SRZ54-4 9 C;-C5 alquilo;

R2-5-4-1 R2-542 R2:5-4-3 y RZ-5-4-4 5on independientemente hidrégeno, C,-C- alquilo, C»-C5 alquenilo, C,-
C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo 0 C;-C7 heteroarilo;

R26 es independiente -NR261R2-62 -OR%6-3 g "C;-C; alquilo, C»-C7 alquenilo, C,-C- alquinilo, C3-Cy4
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyy arilo 0 C;-C7 heteroarilo” opcionalmente sustituido con uno,
dos o tres R?64;

RZ61 y RZ6-2 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C5 alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

0, RZ%1 y RZ6-2 junto con el 4&tomo de nitrégeno se unen para formar una Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres RZ%-1-1; uno o mas metilenos en el C5-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un 4&tomo de oxigeno, un a&tomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R2-6-1-2) -; RZ6-1-2 g5 independientemente C,-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

R%61-1 es independientemente ciano, halégeno, -NR?-6-1-1-1R2-6-1-1-2° _.QR2-6-1-1-3 ' .GR26-1-1-4 g C,-C;
alquilo;

R2-6-1-1-1  R26-1-1-2 R26-1-1-3 y R261-1-4 gon independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C,
alquenilo, C,-C; alquinilo, C5-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R26-3 es independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cyy
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R2-6-4 es independientemente ciano, halégeno, -NR?-6-4-1R2-6-4-2 . QR%6-4-3 _SR2-6-4-4 o C,-C; alquilo;

R2:6-4-1 R2-6-4-2 R2-6-4-3 yy R2-6-4-4 5o independientemente hidrégeno, C;-C- alquilo, C,-C; alquenilo, C,-
C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o0 C4-C7 heteroarilo;

R%7 y R?8 son independientemente hidrégeno o "C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cy arilo o C;-C; heteroarilo” opcionalmente sustituido con
uno, dos o tres R#7-1;

R2Z7-1 es independientemente ciano, halégeno, -NR2-7-1-1RZ7-1-2 .QR2-7-1-3 -SRZ7-1-4 o C,-C; alquilo;

R27-1-1 R2-7-1-2 R2-7-1-8 y R2-7-1-4 50 independientemente hidrégeno, C;-C- alquilo, C,-C7 alquenilo, C,-
C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo 0 C4-C7 heteroarilo;

R29 es independiente -OR?-%-1, -NRZ9-2R2-9-3 -SRZ9-4 haldgeno, ciano, - (C = O) RZ%5 - (C = NRZ9%9)
RZ97 -S (= 0),R%%8 C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3s-Cyy4
heterocicloalquilo, Cs-Cyg arilo o C;-C- heteroarilo;

R29-1 RZ9-2 R2:93 y RZ94 gon independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C alquenilo, C,-C;
alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R29-5 gs independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 .OR29-5-3 g "C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo,
C,-C; alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyo arilo o C;-C; heteroarilo”
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R2-9-54;

R29-51 R2-952 y R2-9-53 gon independientemente hidrégeno, C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C;
alquinilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R29-5-4 es independientemente hidrdgeno, halégeno, hidroxilo, mercapto, ciano, amino, C;-C; alquilo,



C,-C; alcoxi, C;-C5 alquiltio, C,-C; alquenilo, C,-C5 alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo,
Cg-Cyp arilo 0 C4-C5 heteroarilo;

R2-9-6 es independientemente hidrégeno, -CN, -OR%%-6-1 o C,-C; alquilo;

R2-%6-1 es independientemente hidrégeno, C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cyy
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R2-%7 gs independiente -NRZ9-7-1R29-7-2 .OR29-7-3 C,-C5 alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C- alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R29-7-1 y R2972 5on independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C- alquinilo,
C3-Cyy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-Cyg arilo 0 C4-C7 heteroarilo;

0, RZ%71 y RZ97-2 jynto con el 4&omo de nitrégeno se unen para formar un Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R%%7-1-1: uno 0 mas metilenos en el Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un &tomo de oxigeno, un a&tomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R?-%7-1-2) -; R?-%-71-2 g5 independientemente C;-C; alquilo o Cs-Cy4 cicloalquilo;

R29-7-1-1 es independientemente halégeno, hidroxilo, mercapto, ciano, amino, C;-C; alquilo, C;-C;
alcoxi, C;-C5 alquiltio, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-
Cyp arilo 0 C4-C5 heteroarilo;

R2-%-73 es independientemente hidrégeno, C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cyy
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R2-98 gs independiente -NRZ9-81R29-8-2 _OR29-83 C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C- alquinilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

R29-81 y R2-9-82 5on independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C- alquinilo,
C3-Cyy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo 0 C;-C7 heteroarilo;

0, RZ-%81 y RZ9-82 jynto con el 4&omo de nitrégeno se unen para formar un Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno, dos o tres R%9-81-1: uno 0 mas metilenos en el Cs-Cy4 heterocicloalquilo
opcional e independientemente sustituido con un &tomo de oxigeno, un a&tomo de azufre, sulfinilo, sulfonilo,
carbonilo, vinilideno o -N (R?-%-8-1-2) -; R?-9-8-1-2 g5 independientemente C;-C; alquilo o C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-81-1 es independientemente halégeno, hidroxilo, mercapto, ciano, amino, C;-C; alquilo, C;-C;
alcoxi, C;-C5 alquiltio, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cy4 heterocicloalquilo, Cg-
Cyp arilo 0 C4-C5 heteroarilo;

R2-983 es independientemente hidrégeno, C,-C; alquilo, C,-C; alquenilo, C,-C; alquinilo, C3-Cyy
cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo, Ce-Cyg arilo o C4-C; heteroarilo;

en cualquiera de los casos anteriores, los heterodtomos en el Cs-Cyy heterocicloalquilo, C;-C;
heteroarilo se seleccionan independientemente de uno o mas de boro, silicio, oxigeno, azufre, selenio,
nitrogeno y fosforo; el nimero de heterodtomos es independientemente 1, 2, 3 0 4.

2. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula | segin la
reivindicacion 1, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde, cuando L es C3-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos

R3, el C5-Cy cicloalquilo es C3-Cyq cicloalquilo monociclico, Cs-Cy cicloalquilo espiro, Cs-Cy cicloalquilo



fusionado o C3-Cyg cicloalquilo puenteado;

y / 0, cuando L es C3-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos R3, el C3-Cy cicloalquilo es C3-Cyg
cicloalquilo saturado;

y / 0, cuando R#! y RZ2 son independientemente C,-C- alquilo, el C;-C; el alquilo es C;-C5 alquilo;

y /0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es, C3-Cy4 heterocicloalquilo
monociclico, Cs-Cy4 heterocicloalquilo espiro, Cj3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado o0 Cs-Cyy
heterocicloalquilo puenteado;

y /0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo, el Cs-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-Cy4 heterocicloalquilo
saturado;

y / 0, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo, el heteroatomo del C3-Cy4 heterocicloalquilo no esta
sustituido;

y / o, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo, el metileno en el Cs-Cy4 heterocicloalquilo no esta
sustituido ni reemplazado;

y /0, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*, el C3-Cy4 heterocicloalquilo
es Cs-Cy4 heterocicloalquilo monociclico, Cs-Cy4 heterocicloalquilo espiro, Cs-Ci4 heterocicloalquilo
fusionado o C3-Cy4 heterocicloalquilo puenteado;

y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R?, el C5-Cy4 heterocicloalquilo
es C3-Cy4 heterocicloalquilo saturado;

y /0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con uno o dos R4, el heteroatomo
del C3-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido excepto por R*;

y /0, cuando L es C5-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con uno o dos R4, el metileno en
el C3-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido ni reemplazado;

y / 0, cuando R* es C;-C- alquilo opcionalmente sustituido con un R%®, el C;-C5 el alquilo es C;-C;
alquilo;

y / 0, cuando R* es C5-Cy4 cicloalquilo, el C3-14 cicloalquilo es Cs-C- cicloalquilo;

y / 0, cuando R* es C3-Cy4 cicloalquilo, el Cs-Cy4 cicloalquilo es C3-Cy4 cicloalquilo saturado;

y / o, cuando R* es C3-Cyy heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R2?, el Cs-Cyy
heterocicloalquilo es Cs-C- heterocicloalquilo;

y / o, cuando R* es C3-Cyy heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R2?, el Cs;-Cyy4
heterocicloalquilo es C5-Cy4 heterocicloalquilo saturado;

y / 0, cuando R* es C5-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R%?, el heteroadtomo del
Cs-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido excepto R%;

y / 0, cuando R* es C5-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R%9, el metileno en el
C3-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido ni reemplazado;

y /0, cuando R%? es independientemente Cs-Cy4 cicloalquilo, el Cs-14 cicloalquilo es Cs-Cyy4 cicloalquilo
monociclico;

y / o, cuando R?% es independientemente C3-Cy4 cicloalquilo, el Cs-Cy4 cicloalquilo es Cs-Cyy

cicloalquilo saturado;



y / 0, cuando R%%-2 y RZ9-3 son independientemente C,-C- alquilo, el C4-C5 el alquilo es C4-C5 alquilo;

y / 0, cuando R%3 es independientemente Cs-C,4 heterocicloalquilo, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-
Cu4 heterocicloalquilo monociclico;

y / 0, cuando RZ3 es independientemente Cs-C,4 heterocicloalquilo, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-
Cy4 heterocicloalquilo saturado;

y / 0, cuando R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo, el heterodtomo del Ci-Cys
heterocicloalquilo no esta sustituido;

y / o, cuando RZ3 es independientemente Cs-Ci4 heterocicloalquilo, el metileno en el Ci;-Cyy
heterocicloalquilo no esta sustituido ni reemplazado;

y / o, cuando R? es C3-Cyy heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R29, el Ci;-Cyy
heterocicloalquilo monociclico es "Cs-Cg heterocicloalquilo monociclico que tiene uno o dos heteroatomos
seleccionados entre uno o dosde N, Oy S ”;

y / 0, cuando R? es Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con un R?9, el C5-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-
Cy4 heterocicloalquilo saturado;

y / 0, cuando R? es C3-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R2-9, el heteroatomo del
Cs-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido excepto RZ?;

y / 0, cuando R? es C5-Cy4 heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R%°, el metileno en el
Cs-Cy4 heterocicloalquilo no esta sustituido ni reemplazado;

y / 0, cuando R%? es independientemente C;-C5 alquilo, el C;-C- alquilo es C;-Cs alquilo;

y / o la proporcion de cada isémero en el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona
representado por la formula I es igual;

y / 0, los &tomos en el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representados por la férmula
I, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo existen todos en su abundancia natural.

3. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segln la
reivindicacion 2, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde, cuando L es C3-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos
R3, el C5-Cy cicloalquilo es C3-Cy cicloalquilo monociclico; el Cs-Cy cicloalquilo monociclico es
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo o ciclohexilo;

y / 0, cuando L es C3-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos R3, el C3-Cy cicloalquilo es C3-Cyg

<O
cicloalquilo puenteado; el C3-C,q cicloalquilo puenteado es D 0 ;

y / 0, cuando R?1y R??2 son independientemente C;-C- alquilo, el C;-C- alquilo es metilo, etilo, n-
propilo o isopropilo;

y /0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo, el Cs-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-Cy4 heterocicloalquilo



| |
A% Ya's I B

' |
| [V Y,V V3 N
|
SEISRS
monociclico; el C3-Cy4 heterocicloalquilo monociclico es o , H o H :

y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo, el Cs-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-Cy4 heterocicloalquilo

Ir=

HN N—$— N N
espiro; el C3-Cy4 heterocicloalquilo espiro es i><> § H H NH o

puede ser también OCN_E_ .

y /0, cuando L es independientemente C3-Cy4 heterocicloalquilo, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es C3-Cyy
H

HNCI:;N%—

heterocicloalquilo fusionado; el C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado es H

y /0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo, el Cs-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-Cy4 heterocicloalquilo

puenteado; el C5-Cy4 heterocicloalquilo puenteadoes H

y / 0, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R?, el C3-Cy4 heterocicloalquilo

[ ] "
es Cs-Cy4 heterocicloalquilo monociclico; el Cs-Cy4 heterocicloalquilo monociclico es o Q
|

v
V.7

g

y / 0, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*, el C3-Cy4 heterocicloalquilo

v,

|
N

. I . Lo AN >On-3= N
es Cz-Cy4 heterocicloalquilo espiro; el C3-Cy4 heterocicloalquilo espiro es % H



: ; OCn
H NH o H | puede ser también <

y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R?, el Cs-Cy4 heterocicloalquilo
H

es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado; el C5-Cy4 heterocicloalquilo fusionado es H ;

y / 0, cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R?, el C3-Cy4 heterocicloalquilo

es C3-Cy4 heterocicloalquilo puenteado; el C5-Cy4 heterocicloalquilo puenteadoes H

y /0, cuando R* es C;-C7 alquilo opcionalmente sustituido con un R%?, el C;-C; alquilo es metilo, etilo,
n-propilo o isopropilo;

y / 0, cuando R* es C3-Cy4 cicloalquilo, el C5-Cy4 cicloalquilo es Cs-C- cicloalquilo monociclico, por
ejemplo ciclobutilo;

y / 0, cuando R* es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R%9, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es Cs-

C; heterocicloalquilo monociclico, por ejemplo azetidinilo, por ejemplo H ;

y / 0, cuando R%? es independientemente C3-Cy4 cicloalquilo, el Cs-Cy4 cicloalquilo es ciclopropilo;

y / 0, cuando R*%2 y R?9-% son independientemente C;-C; alquilo, el C;-C; alquilo es metilo, etilo, n-
propilo o isopropilo;

y / o, cuando R?3 es independientemente C3-Cy4 heterocicloalquilo, el C3-Cy4 heterocicloalquilo es

y / o, cuando R? es C3-Cyy heterocicloalquilo opcionalmente sustituido con un R2?®, el Cs-Cyy4
|

s
)
N
heterocicloalquilo monociclicoes H

y / 0, cuando R?? es independientemente C;-C- alquilo, el C;-C; alquilo es metilo, etilo, n-propilo o

isopropilo.

4. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula | segun la



reivindicacion 3, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde, cuando L es C3-Cyq cicloalquilo sustituido por un R3, R3
|

v

es -NR%1R%2; e| “C3-Cyq cicloalquilo sustituido por un R3" es NS ;

y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R4, R* es C;-C5 alquilo opcionalmente
|

W

| |

M N o

)

L0 N

N k N

sustituido con un R%9, el “C5-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*" es | , , | ,
| |

. o YO O
I | | | I N N
N N s N N
g N .
N
N —N N-§—
% N ! N N N :
, Y | , | , , | 0 H , Y también puede
e N
N
H H
N
) )W
ser ) 0 ;

y / o, cuando L es C;-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R?% R* es C3-Cyy cicloalquilo

e

N

H H

N
opcionalmente sustituido con un R%9, el “C5-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*" es é :

y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R%4, R* es Cs-Cy4 heterocicloalquilo

Iz(}zqzjz%

opcionalmente sustituido con un R%9, el “C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*" es



y / 0, cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R* R* es -NRZ!R2ZZ; e| "C3-Cyy

R
| N
) S

heterocicloalquilo sustituido por un R*" es AN o N\

5. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segin la
reivindicacion 1, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde, R es hidrégeno o metilo;

y/onesloz2;

y /0, Les-(CH,y)n-R? "Cs-Cy cicloalquilo sustituido por un R%", C5-Cy4 heterocicloalquilo 0 "Cs-Cyy4
heterocicloalquilo sustituido por un R*’; mes 1 0 2, y también puede ser 3;

y / o, R?, R® y R* son independientes -NR%!R?2, - (C = O) R*3® o0 "C;-C; alquilo 0 Cs-Cyy4
heterocicloalquilo” opcionalmente sustituido con un R%?; R21 y R2-2 son independientemente C;-C- alquilo;
R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo; R2° es independiente -NR2-9-2R%9-3 C,-C; alquilo o
Cs-Cy4 cicloalquilo; R%9%-2 y RZ9-3 son independientemente C4-C- alquilo;

y / 0 los compuestos de pirimidina fusionada con pirazolona representados por la formula | no son

10



6. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segin la
reivindicacion 5, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde L es “C3-Cy cicloalquilo sustituido por un R3", C3-Cy4
heterocicloalquilo o "C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*”;

y / 0, R® y R* son independientemente -NR?1R?-2 o "C;-C; alquilo opcionalmente sustituido con un
RZ9”; RZ1 y R%2 son independientemente C;-C; alquilo; R%? es independiente -NR%9%-2R2-9-3 o C5-Cyy
cicloalquilo; R?%-2 y R?-%-3 son independientemente C,-C; alquilo ™.

7. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segln la
reivindicacion 2, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde L es - (CH,)-R2, "C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado
sustituido con uno o dos R*" 0 "Cs-Cy4 heterocicloalquilo espiro sustituido con uno o dos R*”;

cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado, el C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado es Cs-Cyq
heterocicloalquilo fusionado;

cuando L es C;-Cys heterocicloalquilo espiro, el Cs;-Cy4 heterocicloalquilo espiro es Cs-Cyq
heterocicloalquilo espiro.

8. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segin la
reivindicacion 7, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde, R? es -NR*1R%?;

y /0, R*es -NR%1RZ2 g "C,-C; alquilo, C5-Cy4 cicloalquilo o C5-Cy4 heterocicloalquilo” opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R??;

y / 0, R¥1y RZ2 son independientemente C,-C- alquilo;

y I 0, R?? es independientemente C;-C- alquilo o0 C3-Cy4 heterocicloalquilo.

9. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula | segln la

reivindicacion 8, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal

e
d

P OCwt ]

N
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde L es / , , ,

11
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N
H

10. EI compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula | segln la
reivindicacion 1, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona
representado por la formula | es cualquiera de los siguientes esquemas:

Esquema 1):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es - (CHy)m-R2, C3-Cy cicloalquilo, "C3-Cyqy cicloalquilo sustituido con uno o dos R3", C3-Cy4
heterocicloalquilo o "C3-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*”;

mesl, 2 304

R?, R® y R* son independientemente -CN, -NR?1R?-2, - (C = O) R%3, - (C = NR*4) R%5, -S (= 0),R?5,
-OR?7 o "C;-C5 alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo o C;-C- heteroarilo” opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R%?;

RZ1y R22 son independientemente hidrégeno, C,-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

R2-3 es independiente -NR2-3-1R2-3-2 -.OR23-3| C,-C; alquilo o C5-Cy4 heterocicloalquilo;

R231y R2-32 son independientemente C;-C; alquilo;

R2-3-3 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R es independientemente hidrégeno, -CN o -ORZ41;

R2-4-1 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR251R%5-2 g C,-C; cicloalquilo;

RZ51y R252 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R26 es independiente -NR?6-1R6-2;

RZ61 y R262 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o C3-Cyy4
heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR2-9-2R2%-3 haldgeno, ciano, - (C = O) R%%5, -S (= 0),R%%¢, C,-C; alquilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R2-%5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 .QR29-5-3 g C;-C5 alquilo;

R2:9-5-1 RZ9-5-2 y R2-9-5-3 50 independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R2-%8 gs independiente -NR2-9-8-1R2-9-8-2;

R29-81 y R2982 gson independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cyy4

heterocicloalquilo;

12



esquema (2):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es - (CH,)n-R?, "C3-Cy cicloalquilo sustituido por un R3", C3-Cy4 heterocicloalquilo o0 "C3-Cyy
heterocicloalquilo sustituido por un R*’; mes 1 0 2, y también puede ser 3;

R?, R® y R* son independientemente -NR21R2?2, - (C = O) R?3 o "C;-C; alquilo 0 C3-Cy
heterocicloalquilo™ opcionalmente sustituido con un R%?;

RZ1y R22 son independientemente C,-C- alquilo;

R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR%9-2RZ9-3 C,-C; alquilo 0 C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R%9-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (3):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es "C5-Cyg cicloalquilo sustituido por un R3", C5-Cy4 heterocicloalquilo o "C3-Cy4 heterocicloalquilo
sustituido por un R*;

R3 y R4 son independientemente -NRZ!R2-2 o "C,-C- alquilo opcionalmente sustituido con un RZ9";

RZ1y R?2 son independientemente C;-C; alquilo;

R2-9 es independiente -NR?-%-2R2-%-3 g C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (4):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es - (CHy)m-R?, "Cs-Cy4 heterocicloalquilo fusionado sustituido con uno o dos R*” 0 " C3-Cyy4
heterocicloalquilo espiro sustituido con uno o dos R*”;

cuando L es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado, el C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado es Cs-Cyy
heterocicloalquilo fusionado;

cuando L es C3-Cy heterocicloalquilo espiro, el Cs;-Cy4 heterocicloalquilo espiro es Cs-Cyy
heterocicloalquilo espiro;

R2 es -NR#1R%2;

R* es -NR%1R22 g "C;-C; alquilo, C5-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cy4 heterocicloalquilo™ opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R>?;

esquema (5):

R es hidrégeno;

nesi,

L es - (CHy)n-R2, "C;-Cy4 heterocicloalquilo fusionado sustituido con uno o dos R*” 0 " C3-Cy4
heterocicloalquilo espiro sustituido con uno o dos R*”;

cuando L es Cs-Cy4 heterocicloalquilo fusionado, el C3-C,4 heterocicloalquilo fusionado es Cs-Cyq4
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heterocicloalquilo fusionado;

cuando L es C3-Cyy heterocicloalquilo espiro, el Cs;-Cy4 heterocicloalquilo espiro es Cs-Cyy
heterocicloalquilo espiro; RZ es -NR%1R%2;

R4 es -NR?1R%2 g "C;-C; alquilo, C5-Cy4 cicloalquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo” opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R%?;

R21y R%2 son independientemente C;-C; alquilo;

R29 es independientemente C;-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

esquema (6):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es - (CH,)m-R?, "C5-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos R o " Cs-Cy4 heterocicloalquilo
sustituido con uno o dos R*”;

mesl, 2 304

R2, R%y R* son independientes -NRZ1R%2;

R2?1y R2%2 son independientemente hidrégeno, C;-C- alquilo, o C3-Cy4 cicloalquilo;

esquema (7):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es - (CH,)n-R?, "C3-Cy cicloalquilo sustituido por un R3", "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por
un R*’; mes 1 0 2 y también puede ser 3;

R2, R%y R* son independientes -NRZ1R2Z;

R%1y R?2 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (8):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es "Cs-Cy cicloalquilo sustituido por un R3" o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R

R3y R* son independientes -NRZ1R22;

R2?1y R%2 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (9):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es C3-Cy cicloalquilo 0 "C3-Cy cicloalquilo sustituido con uno o dos R3”;

R3 es independientemente -CN, -NR%1R22, - (C = O) R%3, - (C = NR%*%) R%5, -S (= 0),R?6, -OR?%7 0
"C4-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, C5-Cy4 heterocicloalquilo o C;-C; heteroarilo” opcionalmente sustituido
con uno, dos o tres R%?;

RZ1y R%2 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, o C3-Cy4 cicloalquilo;

R23 es independiente -NR?31R%3-2 -QR?3-3| C;-C; alquilo 0 C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R231y R232 son independientemente C;-C; alquilo;
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R23-3 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R?4 es independientemente hidrégeno, -CN o -OR241;

R2Z%1 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR2-5-1R2-5-2 o C,-C; cicloalquilo;

R2Z51y R252 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

RZ6 es independiente -NR26-1RZ6-2;

RZ61 y R2?62 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cyy4
heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR?-9-2R2-%-3 haldgeno, ciano, - (C = 0) R#%5, -S (= 0),R?%8, C;-C; alquilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo 0 C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R29-2 y R%9-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R29-5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 . QOR%9-53 o C;-C; alquilo;

R2:9-5-1 R29-52 y R?-9-5-3 5on independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R29-8 gs independiente -NR%9-8-1R2-9-8-2;

R2-981 y R2982 gon independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o C3-Cyy
heterocicloalquilo;

esquema (10):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?;

L es C3-Cy cicloalquilo sustituido por un R3;

R3 es independiente -NR%1R%Z2 - (C = Q) R?3 o "C;-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo”
opcionalmente sustituido con un R%?;

RZ1y R22 son independientemente C,-C- alquilo;

R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR%9-2RZ9-3 C,-C; alquilo 0 C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R%9-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (11):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es C3-Cy cicloalquilo sustituido por un R3;

R3 es independiente -NR2-1R2-2 o "C;-C; alquilo opcionalmente sustituido con un R%9”;

R2?1y R%2 son independientemente C;-C; alquilo;

R29 es independiente -NR2-%-2R%9-3 g C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (12):

R es hidrogeno o metilo;

neslo?z,

L es C3-Cy4 heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*”; el Cs-Cyy
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heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo espiro;

R* es independientemente -CN, -NR%1R?2, - (C = O) R%3, - (C = NR*%) R%5, -S (= 0),R?*6, -OR*7 0
"C4-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo, C5-Cyy4 heterocicloalquilo o C;-C5 heteroarilo” opcionalmente sustituido
con uno, dos o tres R>?;

RZ1y R?2 son independientemente hidrégeno, C;-C- alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

R23 es independiente -NR%31R%3-2 .QR23-3| C,-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R2-3-1y R2-3-2 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R23-3 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R4 es independientemente hidrégeno, -CN o -OR%*1;

RZ41 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR?51R%5-2 g C;-C; cicloalquilo;

R2Z51y R252 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R26 es independiente -NR?61R26-2;

RZ61 y R262 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o C3-Cyy4
heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR2-9-2R2%-3 haldgeno, ciano, - (C = 0O) R%%5, -S (= 0),R%%8, C;-C; alquilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo 0 C5-Cy4 heterocicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R2-%5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 .QR29-5-3 g C;-C5 alquilo;

R2:9-5-1 RZ9-5-2 y R2-9-5-3 50 independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R29-8 gs independiente -NR%9-8-1R2-9-8-2;

R29-81 y R2982 gson independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cyy
heterocicloalquilo;

esquema (13):

R es hidrogeno o metilo;

neslo?,

L es C3-Cy heterocicloalquilo o "C;-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*’; el Ci3-Cyy
heterocicloalquilo es Cs-Cy4 heterocicloalquilo espiro;

R* es independiente -NR%!R%2, - (C = O) R?% o "C;-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo”
opcionalmente sustituido con un R%?;

RZ1y R?2 son independientemente C;-C; alquilo;

R?-3 es independientemente C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR29%-2R%9-3 C,-C; alquilo 0 C3-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (14):

R es hidrogeno o metilo;

neslo?z,

L es Cs-Cyy heterocicloalquilo o "Cz-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*”; el Cs-Cy
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heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo espiro;

R4 es independiente -NR?1R%2 o "C,-C; alquilo opcionalmente sustituido con un R%9";

RZ1y R?2 son independientemente C;-C5 alquilo;

R2-9 es independiente -NR2-%-2R2-9-3 g C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (15):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es C;-Cy4 heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*”; el C5-Cyy4
heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado;

R* es independientemente -CN, -NR%1R?2, - (C = O) R%3, - (C = NR¥%) R%5, -S (= 0),R?6, -OR?7 0
"C4-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo, Cs-Cyy4 heterocicloalquilo o C;-C- heteroarilo” opcionalmente sustituido
con uno, dos o tres R>?;

RZ1y R22 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, o C5-Cy4 cicloalquilo;

R2-3 es independiente -NR2-3-1R2-3-2 -.OR23-3| C;-C; alquilo o C5-Cy4 heterocicloalquilo;

R23-1y R2-32 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R2-3-3 gs independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R4 es independientemente hidrégeno, -CN o -ORZ41;

R2-4-1 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR%51R%5-2 g C,-C; cicloalquilo;

R2Z51y R252 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R26 es independiente -NR26-1R26-2;

RZ61 y R262 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o C3-Cyy4
heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR2-9-2R29-3 haldgeno, ciano, - (C = O) R%%5, -S (= 0),R%%¢, C,-C; alquilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R2-%5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 .QR29-5-3 g C;-C5 alquilo;

R2:9-5-1 RZ9-5-2 y R2-9-5-3 5o independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R2-%8 gs independiente -NR2-9-8-1R2-9-8-2;

R29-81 y R2982 gson independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cyy4
heterocicloalquilo;

esquema (16):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?z,

L es Cs-Cy heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*”; el Cs-Cy
heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado;

R* es independiente -NR%1R%Z2 - (C = O) R2?3 o "C;-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo”
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opcionalmente sustituido con un R%?;

R?1y R%2 son independientemente C4-C; alquilo;

R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo;

R2-9 es independiente -NR2-%-2R2-%-3, C,-C7 alquilo 0 C3-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (17):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2;

L es C3-Cyy heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*’; el Cs-Cyy4
heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo fusionado;

R* es independiente -NR?1R?-2 o "C;-C; alquilo opcionalmente sustituido con un R%9”;

RZ1y R22 son independientemente C,-C- alquilo;

R?9 es independiente -NR?9-2R%9-3 g C5-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (18):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es C;-Cy4 heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido con uno o dos R*”; el C5-Cyy4
heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo puenteado;

R* es independientemente -CN, -NR%1R22, - (C = Q) R%3, - (C = NR%*4) RS, -S (= 0),R?6, -OR%7 0
"C,-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo, C5-Cy4 heterocicloalquilo o C;-C- heteroarilo” opcionalmente sustituido
con uno, dos o tres R>?;

RZ1y R22 son independientemente hidrégeno, C,-C5 alquilo, o C5-Cy4 cicloalquilo;

R23 es independiente -NR231R%3-2 -QR?3-3| C;-C; alquilo 0 C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R231y R23-2 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R23-3 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R4 es independientemente hidrégeno, -CN o -ORZ41;

R2-4-1 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR%51R%5-2 g C,-C; cicloalquilo;

R2-5-1y RZ52 son independientemente hidrégeno o C;-C- alquilo;

RZ6 es independiente -NR26-1RZ6-2;

R%6-1 y R26-2 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo o0 C3-Cyy
heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR2-9-2R29-3 haldgeno, ciano, - (C = O) R%%5, -S (= 0),R%%¢, C,-C; alquilo, Cs-
Cy4 cicloalquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

RZ9-2 y R2-9-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R29-5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 .QR?9-53 9 C4-C; alquilo;

R29-5-1 RZ9-52 y R2-9-5-3 50 independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;
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R29-8 gs independiente -NR%9-8-1R2-9-8-2;

R2-981 y R2982 gon independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o C3-Cyy
heterocicloalquilo;

esquema (19):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?;

L es C3-Cyy heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*’; el Ci-Cyy
heterocicloalquilo es C5-Cy4 heterocicloalquilo puenteado;

R* es independiente -NR*R%2, - (C = O) R?3 o "C;-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo”
opcionalmente sustituido con un R%?;

R%1y R?2 son independientemente C;-C; alquilo;

R23 es independientemente C;-Cy4 heterocicloalquilo;

R?9 es independiente -NR?%-2R%9-3 C;-C5 alquilo o C3-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (20):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es C3-Cyy heterocicloalquilo o "Cs-Cy4 heterocicloalquilo sustituido por un R*’; el Ci-Cyy
heterocicloalquilo es C3-Cy4 heterocicloalquilo puenteado;

R* es independiente -NR?1R?-2 o "C;-C; alquilo opcionalmente sustituido con un R%9”;

RZ1y R22 son independientemente C,-C- alquilo;

R29 es independiente -NR29-2R%9-3 g C3-Cy4 cicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

esquema (21):

R es hidrogeno o metilo;

neslo?,

L es (CHy)m-R%;

mesl, 2 304

R?, R® y R* son independientemente -CN, -NR?1R2?-2, - (C = O) R%3, - (C = NR%%) R%5, -S (= 0),R?56,
-ORZ%7 g "C;-C5 alquilo, C3-Cyy cicloalquilo, C3-Cy4 heterocicloalquilo o C4-C; heteroarilo” opcionalmente
sustituido con uno, dos o tres R%?;

R?1y R%2 son independientemente hidrégeno, C,-C- alquilo o C5-Cy4 cicloalquilo;

R23 es independiente -NR%31R%3-2 -QR23-3| C,-C; alquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R23-1y R23-2 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R23-3 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R4 es independientemente hidrégeno, -CN o -ORZ41;

R%41 es independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R25 es independiente -NR%51R%5-2 g C,-C; cicloalquilo;
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R%51y R252 son independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;
R?¢ es independiente -NR?6-1R>6-2;

RZ61 y R2?62 son independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, Cs-Cy4 cicloalquilo o Ci-Cyy4

heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR2-9-2R2-%-3 haldgeno, ciano, - (C = 0) R%%5, -S (= 0),R%%8, C;-C; alquilo, Cs-

Cy4 cicloalquilo o C3-Cy4 heterocicloalquilo;

R29-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo;

R29-5 es independientemente hidrégeno, -NR%9-5-1R2-9-5-2 . QR%9-53 o C,-C; alquilo;
R2:9-5-1 RZ9-5-2 y R2-9-5-3 5o independientemente hidrégeno o C;-C; alquilo;

R29-8 gs independiente -NR%9-8-1R2-9-8-2;

R29-81 y R2982 gson independientemente hidrégeno, C;-C; alquilo, C3-Cy4 cicloalquilo o Cs-Cyy4

heterocicloalquilo;

esquema (22):

R es hidrégeno o metilo;

neslo?2,

L es (CHy)m-R% mes 1 0 2, y también puede ser 3.

R? es independiente -NR%1R?2, - (C = O) R?3 o "C;-C; alquilo o Cs-Cy4 heterocicloalquilo”

opcionalmente sustituido con un R%?;

R2?1y R%2 son independientemente C;-C; alquilo;

R23 es independientemente Cs-Cy4 heterocicloalquilo;

R29 es independiente -NR%9%-2R%9-3 C,-C; alquilo 0 C5-Cy4 cicloalquilo;
R2-9-2 y R29-3 son independientemente C;-C; alquilo.

11. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula | segln la

reivindicacion 1, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona

representado por la férmula | es cualquiera de las siguientes estructuras:
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12. El compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula | segin la

reivindicacion 1, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato del mismo o el solvato de la sal
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farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona

representado por la formula I es cualquiera de los siguientes compuestos:
(6]
N —
jonsa
HN” N7 N
OH
N

N (1-30-1) con un tiempo de retencion de 9,66 min en las siguientes condiciones:
Cromatdgrafo de liquidos de alto rendimiento Agilent 1260; fase mdvil A: agua (acido férmico al 0,1%),
fase mavil B: acetonitrilo; tiempo de columna: 15 minutos; tipo de columna: Xselect de Waters, 5 um, 4,6

x 250 mm; elucién en gradiente, 5% de fase mévil B — 50% de fase mévil B;

O
Beete
O

N

N (1-30-2) con un tiempo de retencion de 10,04 min en las siguientes condiciones:
Cromatografo de liquidos de alto rendimiento Agilent 1260; fase mévil A: agua (acido formico al 0,1%),
fase movil B: acetonitrilo; tiempo de columna: 15 minutos; tipo de columna: Xselect de Waters, 5 um, 4,6

x 250 mm; elucién en gradiente, 5% de fase mévil B — 50% de fase movil B;

o]
N e

HNJ\/N\//ﬁ’\(‘IN

@ %

N
\ OH

—

e

AN (1-36-1) con un tiempo de retencion de 7,80 min en las siguientes condiciones:
Cromatografo de liquidos de alto rendimiento Agilent 1260; fase mévil A: agua (acido férmico al 0,1%),
fase movil B: acetonitrilo; tiempo de columna: 15 minutos; tipo de columna: Xselect de Waters, 5 um, 4,6

x 250 mm; elucién en gradiente, 5% de fase mévil B — 95% de fase movil B;
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xﬂf

N
4 \

PN (1-36-2) con un tiempo de retencion de 7,97 min en las siguientes condiciones:
Cromatdgrafo de liquidos de alto rendimiento Agilent 1260; fase mdvil A: agua (acido férmico al 0,1%),
fase movil B: acetonitrilo; tiempo de columna: 15 minutos; tipo de columna: Xselect de Waters, 5 um, 4,6

x 250 mm; elucién en gradiente, 5% de fase mévil B — 95% de fase mévil B;

en donde, significa que la conformacidn cis-trans es incierta.

13. Un método de preparacion del compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por
la férmula I seglin al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, el método comprende los siguientes pasos:
paso |, se lleva a cabo una reaccion de acoplamiento de C-N entre el compuesto 1Ay el compuesto 1B para
obtener el compuesto 1C; paso Il, se forma un intermediario sulféxido con mayor actividad por el compuesto
1C bajo la accion de un oxidante, y luego se lleva a cabo una reaccién de sustitucion entre el intermediario

sulfoxido con el compuesto 1D para obtener el compuesto I;

N jﬁu_r e
.l i IV =
L Cw H e M O jﬁ”
-
~N
F&‘”” Paso | :_\}l{]ll Paso i CTJ '-/ |'_I,[]H
o
1A hdon Ir had N

14. Un compuesto representado por la férmula 1C:

@)
NS -
o™
g NT TN

7\ R
OH

n
1C

en donde, R es hidrogeno o metilo; nes 1 0 2;

preferiblemente cualquiera de las siguientes estructuras:
Ve f Nir“ Ve
/I( W . )\&/ﬁ S)\\N/ N,N

C/h\' 7N ?\:z E {/S%OH

15. Una aplicacion de la sustancia. X en la preparacion de inhibidores de quinasas 0 medicamentos;
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la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

16. Una aplicacion de la sustancia X en la preparacion de un medicamento; el medicamento se usa para
tratar y / o prevenir enfermedades relacionadas con la quinasa WEEL, o el medicamento se usa para tratar y
/ o prevenir el cancer;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

17. Una composicion farmacéutica que comprende la sustancia X y excipientes farmacéuticos;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

18. Una combinacion que comprende la sustancia X y un medicamento contra el cancer,

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

19. Una aplicacion de la combinacidn segun la reivindicacion 18 en la preparacion de un medicamento
para prevenir y / o tratar el cancer.

20. Una aplicacion de la sustancia X en la preparacion de un medicamento, el medicamento en
combinacién con un farmaco contra el cancer utilizado para prevenir y / o tratar el cancer;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

21. Una aplicacion de un farmaco contra el cancer en la preparacion de un medicamento, el
medicamento en combinacién con la sustancia X utilizado para prevenir y / o tratar el cancer;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

22. Una composicion farmacéutica que comprende la combinacion de acuerdo con la reivindicacion 18
y excipientes farmacéuticos.

23. Un kit de combinacion de farmacos que comprende una composicion farmacéutica A y una
composicion farmacéutica B;

la composicion farmacéutica A comprende la sustancia X y excipientes farmacéuticos;

la composicion farmacéutica B comprende los farmacos contra el cancer y los excipientes farmacéuticos;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la formula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1 a 12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato

del mismo o el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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24. Un método para tratar y / o prevenir enfermedades que comprende administrar una cantidad
terapéuticamente eficaz de sustancia X a un paciente; la enfermedad es una enfermedad o cancer relacionado
con la quinasa WEEZ;

la substancia X es el compuesto de pirimidina fusionada con pirazolona representado por la férmula |
segun al menos una de las reivindicaciones 1-12, la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el solvato
del mismo, el solvato de la sal farmacéuticamente aceptable del mismo, el metabolito del mismo o el
profarmaco del mismo.

25. Un método para tratar y / o prevenir el cancer que comprende administrar una cantidad

terapéuticamente eficaz de la combinacién seguln la reivindicacién 18 a un paciente.
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