REIVINDICACIONES:
1. Un método para tratar o prevenir una convulsion, o una epilepsia o un sindrome relacionado con la
epilepsia en un sujeto, el método comprende administrar al sujeto un compuesto que tiene la Férmula

5 | o la Formula Il, o una sal farmacéuticamente aceptable de este:

B, B,
5 3 ~
2““\1‘/ 1~1[)1 R3D““«-_:( H‘B D1
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| /;J/Bg Ra1 )\4/
a ") Bj
4
Foérmula | o Formula ll

en donde:

10 WesO,S, oNRy;
XesO,SoNRy
Ves O, S o NR3y;
Z es CHR,; 0 NRu3;
nes0,1,2, 304;
15 Y, e Y, son independientemente O, S, NRs, C=0, C=S 0 C=NRg;
Y;es O, S, CH,, 0 NR3y;
mesO0,1,203;
A;es O, S, NR;, C=0, o C=S;
A, y Az son independientemente CR,5 0 N;

A

20 B1 es un grupo arilo o heteroarilo opcionalmente sustituido, un carbociclo o OH
B,, B3 y B4 son independientemente CR35 0 N;
D, es H, OH, NH,, NO,, ciclo, grupo arilo opcionalmente sustituido, alcohol alquilico ramificado

o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi, haloalquilo,
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alquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo;

R, y R3 son independientemente H, alquilo C;-C¢ opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C;-
Ces opcionalmente sustituido, alcoxi C;-Cg opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido; o R, y Rs son juntos cicloalquilo
opcionalmente sustituido, o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido;

Ri1, R4, Rs, Re, R7, Rag, Ra1, Raz, Ras, Ras, Rag, Y Ra3 Son independientemente H, OH, NH,, alquilo
C:-Cs opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C;-C¢ opcionalmente sustituido, alcoxi C;-Cg
opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente
sustituido;

R0 es independientemente H, CN, CF3, alquilo C;-C4 opcionalmente sustituido, hidroxialquilo
C,-Cs opcionalmente sustituido, alcoxi C;-Cg opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido o haloalquilo opcionalmente sustituido; y

R4, es independientemente Br, Cl, F, alquilo C;-Cg¢ opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C;-
Ce¢ opcionalmente sustituido, alcoxi C;-Cg opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente

sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido.

Zy— 2
/4 »\
Dy
El método de la reivindicacién 1, en donde D; y B; tienen una formula de: Z3 ,
Z3— 27y 21— 273
ANy N
Z2 Dl, 0 Z2 Dl,
en donde:

Z1y Z, son independientemente N 0 CR3g;

Z3es O, S o NRyy;

R,7 ¥ Rag son independientemente H, alquilo C;-C¢ opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C;-
Ces opcionalmente sustituido, alcoxi C,-Cg opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente
sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido; y

D, es H, OH, NH,, NO,, ciclo, grupo arilo opcionalmente sustituido, alcohol alquilico ramificado

o0 no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi, haloalquilo,
alquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo.
El método de la reivindicacion 2, en donde uno de Z; y Z, es N.
El método de la reivindicacion 2, tanto Z, como Z, son N.

El método de la reivindicacién 2, en donde Z; es O.
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El método de la reivindicacion 1, en donde D; y B; tienen una formula de:

7, Ri1o
T g

Z;

R20

en donde:

Z,es 0O, S o NRyg;

Zs es N o CH,

Ri9 ¥ Ry son cada uno independientemente H, OH, NH,, NO,, ciclo, arilo, alcohol alquilico
ramificado o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi, alquiltio,
haloalquilo, alquilsulfonilo, nitrito, o alquilsulfanilo; o dos de Rig Y Ry juntos forman un arilo o ciclo
gue esta unido a uno o mas de los atomos de By;

R,s es H, alquilo C;-Cg opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C;-Cg opcionalmente sustituido,
alcoxi C;-Cg opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido o cicloheteroalquilo
opcionalmente sustituido, y

D, es H, OH, NH,, NO,, ciclo, grupo arilo opcionalmente sustituido, alcohol alquilico ramificado
o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi, haloalquilo,
alquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo.

El método de la reivindicacién 6, en donde Zs es N.

El método de la reivindicacién 6, en donde Z, es O.

El método de la reivindicaciéon 1, en donde D; es
en donde R,1, Ry, ¥ Ry3 son cada uno independientemente H, OH, NH,, NO,, ciclo, arilo, alcohol

alquilico ramificado o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi,

haloalquilo, alquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo; o dos de R,1, Rs,, ¥ Ry juntos forman un arilo o

ciclo que esta unido a uno o mas de los atomos de D,.

El método de la reivindicacion 9, en donde uno de R,;, R»y Rz €s H.

El método de la reivindicacion 9, en donde dos de R,1, Ry, ¥ Ryz son H.

El método de la reivindicacion 11, en donde R,; es Me, OH, NH2, Cl, NHSO,Me, SO,NH,, NH(CO)Me

0 (CO)NHs,.
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15.
16.
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18.

19.
20.
1521.

22.
23.

2024.
25.
26.

27.

4
El método de la reivindicacion 1, en donde D, es arilo opcionalmente sustituido o heteroarilo

opcionalmente sustituido.

R2a4 R2a4 R2a4

= = =
R R R
N 25 25 N 25
. . ., N
El método de la reivindicacion 1, en donde D; es ~ Res . Ros .o Ros

en donde R4, Ras, Y Ry SON cada uno independientemente H, OH, NH,, NO,, ciclo, arilo, alcohol
alquilico ramificado o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi,
haloalquilo, aquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo; o dos de R4, Ras, ¥ Ry juntos forman un arilo o
ciclo que esté unido a uno o mas de los &tomos de D;.
El método de la reivindicacion 14, en donde uno de R4, Rz, ¥ Ry €S H.
El método de la reivindicacion 14, en donde dos de Ra4, Ras, Y Rag SON H.
El método de la reivindicacion 16, en donde Ry es H, Me, OH, CF;u OMe.

w

nl liﬁ
X7 | |
y las variables son como se definen

R2
El método de la reivindicaciéon 1, en donde AA es Rs
en la reivindicacion 1.
El método de la reivindicacion 18, en donde W es O.
El método de la reivindicacion 19, en donde X es O.
El método de la reivindicacion 20, en donde R, y Rz son independientemente H, alquilo C;-Cg
opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C,-Cg opcionalmente sustituido, alcoxi C;-Cg opcionalmente
sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido.
El método de la reivindicacion 21, en donde tanto R, como R; son iguales.

El método de la reivindicaciéon 22, en donde tanto R, como R; son Et.

El método de la reivindicacién 19, en donde D, es Rae
El método de la reivindicacion 24, en donde uno de R4, Ras, ¥ Rog €5 H.

El método de la reivindicacion 24, en donde dos de Ra4, Ras, Y Rag SON H.

El método de la reivindicacién 26, en donde D; es



28.
29.
30.

31.
532.

33.
34.
35.

36.

1037.

38.
39.
40.
41.
1542,
43.

44,

El método de la reivindicaciéon 27, en donde D; es
El método de la reivindicacion 27, en donde R,, es H.

El método de la reivindicacion 27, en donde R,, es OH.

A

NS
Ryy” N

El método de la reivindicacién 27, en donde D, es

El método de la reivindicacién 31, en donde R, es OMe.

El método de la reivindicacién 19, en donde D, es Ros
El método de la reivindicacion 33, en donde uno de R4, Ras, ¥ Rog €5 H.

El método de la reivindicacion 33, en donde dos de R.4, Rys, ¥ Rag sON H.

Ro4

‘%@N

El método de la reivindicacion 35, en donde D; es .

e;/|

N
Ro4

§/|R24
x~_N

El método de la reivindicacién 36, en donde R,, es halido.

El método de la reivindicacién 36, en donde D; es

El método de la reivindicacién 36, en donde D, es

El método de la reivindicacién 39, en donde R, es F.
El método de la reivindicacién 36, en donde R,, es Me.
El método de la reivindicacién 36, en donde R,, es OMe.

El método de la reivindicacién 36, en donde R, es OH.

El método de la reivindicacién 1, en donde R, y R; son juntos : SS <:>§

X%
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46.

547.
48.

49.
50.
1051.
52.
53.
54.
55.

1556.

57.
58.
59.
2060.
61.
62.
63.
64.
2565.

66.

O, 4%

El método de la reivindicacion 44, en donde n es 1.

Y - 1

S
, R Yoy 3 |L|\3; .

El método de la reivindicacion 1, en donde AA es 1 y las variables son como

se definen en la reivindicacion 1.

El método de la reivindicacién 46, en donde Y; es NRs.

El método de la reivindicacién 47, en donde Rs es H.

El método de la reivindicacion 46, en donde Y, es C=NRg.
El método de la reivindicacién 49, en donde Rg es H.
El método de la reivindicacion 46, en donde Y, es C=0.
El método de la reivindicacién 46, en donde Y5 es O.
El método de la reivindicacién 46, en donde Y3 es CH,.
El método de la reivindicacion 46, en donde m es O.
El método de la reivindicacion 46, en donde m es 1.
A?f j‘ Aa’*if
El método de la reivindicacion 1, en donde AA es & h A S0 A3 ;\, y las variables son
como se definen en la reivindicacion 1.
El método de la reivindicacion 56, en donde A; es O.
El método de la reivindicacién 56, en donde A; es S.
El método de la reivindicacién 56, en donde A, es N.
El método de la reivindicacién 56, en donde A; es N.
El método de la reivindicacién 56, en donde Az es CRyq.
El método de la reivindicacién 61, en donde R, es H.
El método de la reivindicacién 56, en donde A, es CRyq.
El método de la reivindicacién 63, en donde R,g es H.

El método de la reivindicacién 56, en donde A; es NR;.

El método de la reivindicacion 65, en donde R, es MYMNG M't MFY_\ M§7 M%
o X
< g O
J\,\,\N"‘
P e S S e
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67. El método de la reivindicacion 56, en donde D; es Ra3 y uno de R, Rz, ¥ Ros €s H.

:ﬁ:{ R21

e

568. El método de la reivindicacién 56, en donde D; es Ros y dos de Ry1, Ry, ¥ Ryz son H.
R21
e’; - |

X

69. El método de la reivindicacion 68, en donde D; es
70. El método de la reivindicacion 69, en donde R,; es alquilo C;-Cg opcionalmente sustituido.
71. El método de la reivindicacion 70, en donde R,; es Me.

£

72. El método de la reivindicacion 71, en donde D; es

R35 R35
Zg.
8/\27 6/\,27
\ ’I\Rss \ 'ZI Ras
1073. El método de la reivindicacion 1, en donde D; es Z9 , o , O
R3s
Z;.
5 /S Rz,
\N\ | R
- d 36
75 %
En donde:
Zs es O, S, NR4() (0] CHR37,
Z7, Zg, Zo Y Z1o SON independientemente N 0 CRy;;
15 Ras, Rss, Rs7, Rag, Y R41 son cada uno independientemente H, OH, NH,, ciclo, arilo, alcohol

alquilico ramificado o no ramificado, halo, alquilo ramificado o no ramificado, amida, ciano, alcoxi,
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75.
576.
77.
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1081.

82.

83.
84.
1585.

86.
87.
2088.
89.

90.
91.

2592.
93.
94.

8
haloalquilo, alquilsulfonilo, nitrito o alquilsulfanilo; 0 Rss ¥ Rz juntos forman un arilo o ciclo que se

une a uno o mas de los atomos de D;.
El método de la reivindicacion 73, en donde uno de R3s y R3g €s H.
El método de la reivindicacion 73, en donde ambos de Rss y Rss son H.
El método de la reivindicacién 75, en donde Zg es NH.
El método de la reivindicacion 76, en donde uno de Z;, Zgy Zg es N.
El método de la reivindicacion 76, en donde Z; es N.
El método de la reivindicacion 78, en donde Zg es CH.
El método de la reivindicacion 78, en donde Zy es CH.
El método de la reivindicacion 78, en donde ambos de Zgy Zy son CH.
w
Y
Ra—7y | o
El método de la reivindicacion 73, en donde AAes  Rs y las variables son como se definen
en la reivindicacion 1.
El método de la reivindicacion 82, en donde W es O.
El método de la reivindicacion 83, en donde X es O.
El método de la reivindicacién 84, en donde R, y Rz son independientemente H, alquilo C;-Cg
opcionalmente sustituido, hidroxialquilo C,-Cg opcionalmente sustituido, alcoxi C,-Cg opcionalmente
sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido o cicloheteroalquilo opcionalmente sustituido.
El método de la reivindicacion 85, en donde tanto R, como R; son iguales.
El método de la reivindicacién 86, en donde tanto R, como R; son Et.
El método de la reivindicacién 87, en donde n es 1.

El método de la reivindicacion 88, en donde D; es pirazolilo.
§~C’/\'
\ NH

El método de la reivindicacién 89, en donde D; es
El método de la reivindicacibn 90, en donde la férmula | tiene una férmula de

o 7541 SN
NS
Et
(@)

El método de la reivindicacién 91, en donde Z, es N.
El método de la reivindicacién 91, en donde Z; es N.

El método de la reivindicacién 91, en donde Z; es O.



9
95. El método de la reivindicacion 91, en donde la formula | tiene una férmula de

N
i O\>\C',\'
S
Et
e ©

96. EI método de la reivindicacion 1 que tiene la Formula Il, en donde D; y B; juntos son
Z _Z 21_23

A, aﬁ %Dl R

5 definen en la reivindicacion 2.

, ¥ las variables son como se

97. El método de la reivindicaciéon 96, en donde Z; es O.
98. El método de la reivindicaciéon 96, en donde Z; es N.

99. El método de la reivindicaciéon 96, en donde Z, es N.

R31~
100. El método de la reivindicacion 99, en donde la Férmula Il es ,
N-N o-N
\ \
R3OD/II\O>\D1 R3OD/‘\ >\Dl
R31\ R31\ . .
10 \ , 0 \% , ¥ las variables son como se definen en la

reivindicacion 1.
101. El método de la reivindicacion 100, en donde Rz, es CN.
102. El método de la reivindicacion 100, en donde V es NH.
103. El método de la reivindicacion 102, en donde Rz, es CN.

15104. El método de la reivindicacion 103, en donde R3; es alquilo C;-Cs.

MS; J\,\N\\f"‘_<l
105. El método de la reivindicacién 104, en donde R3; es 0] .

106. El método de la reivindicacion 103, en donde Rz; es haloalquilo C;-Cs.
s R R
107. El método de la reivindicacion 106, en donde R3; es F o, F o Fo.
108. El método de la reivindicacion 1 que tiene la Formula Il, en donde Dy, By, y AA juntos son
RSOD/B]' D4
R31\V . . R .,
20 y las variables son como se definen en la reivindicacion 1.
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109. El método de la reivindicacion 108, en donde Rs, es CFs.

110. El método de la reivindicaciéon 108, en donde V es O u NH.

111. El método de la reivindicacién 110, en donde R3, es CFs.

NP Pt
PNy
% ON
112. El método de la reivindicacion 108, en donde B, y D, juntos son :
I
X N N
L A dg

114. El método de la reivindicacién 113, en donde R3; es MS;

115. Un método para tratar o prevenir una convulsiéon, una epilepsia o un sindrome relacionado con la

5113. El método de la reivindicacién 112, en donde D; es

epilepsia en un sujeto, el método comprende administrar al sujeto un compuesto o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde el compuesto es un compuesto como se describe
10 en el presente documento.
116. Un método para tratar o prevenir una convulsion, una epilepsia o un sindrome relacionado con la
epilepsia en un sujeto, el método comprende administrar al sujeto un compuesto que tiene la formula
de:

N-

,\ll/ 7 0 @) [\,|—O

HN / N Nj@/LN/ NH
15 O ,0 N

de este.

, 0 una sal farmacéuticamente aceptable

117. Un método para tratar o prevenir una convulsion o una epilepsia o un sindrome relacionado con la
epilepsia en un sujeto, el método comprende administrar al sujeto una composicion farmacéutica
gue comprende el compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-116, o una sal

20 farmacéuticamente aceptable de este.

118. El método de la reivindicacién 117, en donde la composicién farmacéutica comprende ademas un
portador farmacéuticamente aceptable.

119. Un método para tratar o prevenir una convulsion o una epilepsia o un sindrome relacionado con la

epilepsia en un sujeto, el método comprende administrar al sujeto un compuesto de cualquiera de
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las reivindicaciones 1-116, o una sal farmacéuticamente aceptable de este, o una composicion

farmacéutica de cualquiera de las reivindicaciones 117-118.
120. El método de la reivindicacion de cualquiera de las reivindicaciones 1-119, en donde la epilepsia
es una epilepsia resistente al tratamiento.
5121. El método de la reivindicacion 120, en donde la epilepsia resistente al tratamiento es epilepsia
relacionada con la localizacién, epilepsia generalizada o sindromes de esta.
122. ElI método de la reivindicacion 121, en donde la epilepsia relacionada con la localizacion es
epilepsia cortical o epilepsia del I6bulo temporal.
123. El método de la reivindicacién 122, en donde la epilepsia cortical es epilepsia del I6bulo frontal,
10 epilepsia del I6bulo parietal o epilepsia del I6bulo occipital.
124. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-119, en donde el sindrome relacionado con la
epilepsia es una crisis epiléptica.
125. ElI método de la reivindicacién 124, en donde la crisis epiléptica es una crisis de epilepsia
relacionada con la localizacion resistente al tratamiento, una crisis secundaria generalizada
15 resistente al tratamiento, una crisis parcial compleja resistente al tratamiento o un estado epiléptico
resistente al tratamiento.
126. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-125, en donde el método comprende ademas
administrar al menos un farmaco antiepiléptico distinto de un compuesto de Férmula | o Formula 1.
127. ElI método de cualquiera de las reivindicaciones 126, en donde el al menos un farmaco
20 antiepiléptico se selecciona del grupo que consiste en carbamazepina, clonazepam,
eslicarbazepina, etosuximida, felbamato, gabapentina lacosamida, lamotrigina, levetiracetam,
oxcarbazepina, fenobarbital, fenitoina, pregabalina, primidona, rufinamida, tiagabina, topiramato,
vigabatrina, valproato (acido valproico) y zonisamida.
128. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-127, en donde el sujeto es un sujeto que lo
25 necesita.
129. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-127, en donde se previene la condicion o sintoma
relacionado con la convulsion o la epilepsia.
130. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-129, en donde el compuesto tiene una formula
de:

30 o %OH A~



, 0 una sal farmacéuticamente aceptable
de este.

131. El método de cualquiera de las reivindicaciones 1-130, en donde el compuesto, la sal
farmacéuticamente aceptable de este o la composicién farmacéutica se administra en una cantidad

5 terapéuticamente eficaz.



