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[REIVINDICACIONES]

[Reivindicacion 1]

Un compuesto representado por la siguiente Férmula Quimica 1, un isémero éptico del
compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del compuesto o el isomero 6ptico:

[Formula Quimica 1]

Rp

A X —
\o—< W,
\ 7

W3 — W,

donde:

R; es -C(=0)R,, donde R, es -OH u -O-(alquilo C;-C,);

Y es -CH- 0 -N-;

R, es uno que se selecciona del grupo que consiste en arilo Cg a Cy, sustituido o
insustituido, heteroarilo Cs a Cy, sustituido o insustituido, heterocicloalquilo C; a Cg sustituido
0 insustituido, alquilo C; a C,4 sustituido o insustituido, y cicloalquilo C; a Cg sustituido o
insustituido, donde el arilo, heteroarilo, heterocicloalquilo, alquilo, y cicloalquilo sustituido
incluyen al menos una sustitucion con -OH, -(alquilo C;-Cy), halégeno, o -CN;

Ry, es hidrégeno o -(alquilo C;-Cy);
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Jes-CH-0-N-;

X es -CR¢- 0 -N-, donde R, es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
hal6geno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

W, es-CRy-, donde Ry es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H, haldgeno,
-CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

W, es -CR¢- 0 -N-, donde R, es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
hal6geno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

W; es -CRg¢-, donde Ry es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H, haldgeno,

-CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy4; y

Ef o Z4
-|?-|3 - ie

Aes ,

donde:

Z; es -CRy- 0 -N-, donde Ry es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z, es -CRy- 0 -N-, donde Ry, es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z3 es -CRj- 0 -N-, donde R; es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z, es -CRj- 0 -N-, donde R; es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Zs es -CRy- 0 -N-, donde R es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy4; y

2
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Z, a Zs cumplen una de las siguientes condiciones i) y ii):
i) al menos uno de Z; a Zs es -N-; y

i) Z; es —CRy-, Z, s —CRy-, Z3 €s =CRj-, Z4, s —CRj-, y Z5 €s =CRy-, ¥y

7
X:VI<LL
3% a
Uy — W,
donde cuando Z; a Zs cumplen la condicion ii), es

[Reivindicacion 2]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la

reivindicacion 1, donde:

g,
VL{L N:&i
bES - Ry
< S
5 \ 7 N
Wiy —
cuando es B , Ry es -(alquilo C;-Cy);
e s
VL{'L,
_(—E 3 -
3 A
Wy — Wy . Ry 2,
cuando es yJes-CH-, Y es-N-;y
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x=< -g Ry
54\ Vs
Wy—W, . R 2,
cuando es y Jes—N-, R, es cicloalquilo Cs a

Cs sustituido o insustituido.
[Reivindicacion 3]

El compuesto, el isomero oOptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 1, donde solo uno de Z; a Zs es -N-.

[Reivindicacion 4]

El compuesto, el isomero oOptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 3, donde cuando J es -N-; X es =N-; y W, es -CRe-.
[Reivindicacion 5]

El compuesto, el isébmero 6ptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 1, donde R, representa uno que se selecciona del grupo que consiste en oxazol
sustituido o insustituido, oxaciclobutano sustituido o insustituido que contiene un carbono
central quiral, imidazol sustituido o insustituido, alquilo C;-C,4 sustituido o insustituido, y
cicloalquilo Cs-Cs sustituido o insustituido, donde el oxazol, oxaciclobutano, imidazol, alquilo,

y cicloalquilo sustituido incluyen al menos una sustitucion con -OH, -(alquilo C;-Cj), halégeno,

0 -CN.

[Reivindicacion 6]

El compuesto, el isébmero optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
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reivindicacion 5, donde R, es \ sustituido o insustituido, \ sustituido o
=
N
o\/ o <L
I o
insustituido, o \ sustituido o insustituido, donde \ : \, y

=

0 —-CN.

sustituido incluyen al menos una sustitucion con -OH, -(alquilo C;-Cy), halégeno,

[Reivindicacion 7]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la

reivindicacién 1, donde Y es -CH-.

[Reivindicacion 8]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 1, donde el compuesto representado por la Formula Quimica 1 es uno que se
selecciona de un grupo que consiste en:

acido 1-(oxazol-2-ilmetil)-2-((4-(6-(piridin-4-ilmetoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-
1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido 1-(oxazol-2-ilmetil)-2-((4-(6-(piridin-2-ilmetoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-
1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cloro-3-fluoropiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-
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il)metil)-1-(oxetan-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cloro-3-fluoropiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperidin-1-
il)metil)-1-(oxetan-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperidin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido 1-(oxazol-2-ilmetil)-2-((4-(6-(piridin-3-ilmetoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-
1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido  (S)-2-((4-(3-((5-cloro-3-fluoropiridin-2-il)metoxi)fenil)piperidin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido  (S)-2-((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)pirazin-2-il)piperazin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(3-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)fenil)piperazin-1-il)metil)-1-(oxetan-2-
ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-3-
(oxetano-2-ilmetil)-3H-imidazo[4,5-b]piridin-5-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(3-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)fenil)piperazin-1-il)metil)-3-(oxetan-2-
ilmetil)-3H-imidazo[4,5-b]piridina-5-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(6-((5-cloropiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido 2-(((S)-4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)-2-metilpiperazin-1-
il)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido 2-(((S)-4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)-2-metilpiperazin-1-

il)metil)-3-(((S)-oxetan-2-il)metil)-3H-imidazo[4,5-b]piridin-5-carboxilico;
6
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acido (S)-2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperidin-1-il)metil)-3-(oxetan-
2-ilmetil)-3H-imidazo[4,5-b]piridina-5-carboxilico;

acido 2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperazin-1-il)metil)-1-((1-
fluorociclopropil)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico; y

acido 2-(((S)-4-(6-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)pirazin-2-il)-2-metilpiperazin-1-

i)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico.

[Reivindicacion 9]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 8, donde el compuesto representado por la Formula Quimica 1 es uno que se
selecciona de un grupo que consiste en:

acido (S)-2-((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-1-
(oxetano-2-ilmetil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido 2-(((S)-4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)-2-metilpiperazin-1-
il)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico;

acido (S)-2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperidin-1-il)metil)-3-(oxetan-
2-ilmetil)-3H-imidazo[4,5-b]piridina-5-carboxilico;

acido 2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperazin-1-il)metil)-1-((1-
fluorociclopropil)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico; y

acido 2-(((S)-4-(6-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)pirazin-2-il)-2-metilpiperazin-1-

il)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico.

[Reivindicacion 10]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 9, donde el compuesto representado por la Férmula Quimica 1 es acido (S)-2-

((4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)piperazin-1-il)metil)-1-(oxetan-2-ilmetil)-1H-
7
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benzo[d]imidazol-6-carboxilico o acido 2-(((S)-4-(6-((5-cianopiridin-2-il)metoxi)piridin-2-il)-

2-metilpiperazin-1-il)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico.

[Reivindicacion 11]

El compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente aceptable de la
reivindicacion 9, donde el compuesto representado por la Formula Quimica 1 es uno que se
selecciona de un grupo que consiste en:

acido (S)-2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperidin-1-il)metil)-3-(oxetan-
2-ilmetil)-3H-imidazo[4,5-b]piridina-5-carboxilico;

acido 2-((4-(3-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)fenil)piperazin-1-il)metil)-1-((1-
fluorociclopropil)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico; y

acido 2-(((S)-4-(6-((4-ciano-2-fluorobencil)oxi)pirazin-2-il)-2-metilpiperazin-1-

il)metil)-1-(((S)-oxetan-2-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol-6-carboxilico.
[Reivindicacion 12]
Un compuesto representado por la siguiente Férmula Quimica 1, un isémero éptico del

compuesto, o una sal farmacéuticamente aceptable del compuesto o el isomero 6ptico:

[Formula Quimica 1]
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A X=—=
\o—< W,
\ 7/

W3 — W,
donde:

R; es -C(=0)R,, donde R, es -OH u -O-(alquilo C;-C,);

Y es -CH- 0 -N-;

R, es uno que se selecciona del grupo que consiste en arilo Cg a Cy, sustituido o
insustituido, heteroarilo Cs a Cy, sustituido o insustituido, heterocicloalquilo C; a Cg sustituido
0 insustituido, alquilo C; a C,4 sustituido o insustituido, y cicloalquilo C; a Cg sustituido o
insustituido, donde el arilo, heteroarilo, heterocicloalquilo, alquilo, y cicloalquilo sustituido
incluyen al menos una sustitucion con -OH, -(alquilo C;-Cy), haldgeno, o -CN;

Ry, es hidrégeno o -(alquilo C;1-Cy);

Jes-CH-0-N-;

X es -CR¢- 0 =N-, donde R es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halgeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

W; es-CRy-, donde Rq es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H, haldgeno,
-CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

W, es -CR¢- 0 -N-, donde R, es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,
halogeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

9



W; es -CRg-, donde Ry es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H, haldgeno,

-CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-C4; y

Aes )

donde:

5 Z; es -CRy- 0 -N-, donde Ry es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,

halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z, es -CRy- 0 -N-, donde Ry, es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,

halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z3 es -CRj- 0 -N-, donde R; es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,

10  halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH,, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Z, es -CRj- 0 -N-, donde R; es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,

halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy;

Zs es -CRy- 0 —N-, donde R es uno que se selecciona del grupo que consiste en -H,

halégeno, -CN, -OH, -O-(alquilo C;-C,), -NH;, -NO,, y haloalquilo -C;-Cy4; y
15 Z, a Zs cumplen una de las siguientes condiciones i) y ii):
i) al menos uno de Z; a Zs es -N-; y

i) Z; es —CRy-, Z, s —CRy-, Z3 €s —CRj-, Z4 es —CRj-, Zs es —CRy-,

=
g

donde cuando Z; a Zs cumplen la condicién ii),

10

€s



N
R R,
o Yy
donde:
w,
V.L'{-L, |
P -
4 U o
- W, N
v
cuando _ es Ri , Ry es -(alquilo C;-Cy);
Rz ""’L‘:L
v,
L—— -
{ Ty YT
W;—'.l"f =3 R,
cuando es yJes-CH-, Yes-N-;y
R uL{L
v,
L -
S Ye
- \ x;fwl
Wy — Wy . Ry &,
5 cuando es y J es -N-, R, es

cicloalquilo C3 a Cg sustituido o insustituido.

[Reivindicacion 13]
Una composicion farmacéutica que comprende el compuesto, el isomero éptico, o la
10  sal farmacéuticamente aceptable de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12.

[Reivindicacion 14]

11
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La composicion farmacéutica de la reivindicacion 13 que comprende ademas un

portador farmacéuticamente aceptable.
[Reivindicacion 15]
El compuesto, el isomero dptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12 para usar en el tratamiento y/o prevencion de

enfermedades metabolicas.
[Reivindicacion 16]
Un método para tratar una enfermedad metabdlica, donde el método comprende

administrarle a un sujeto que lo necesita el compuesto, el isémero Optico, o la sal

farmacéuticamente aceptable de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12.
[Reivindicacion 17]
Uso del compuesto, el isomero 6ptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de acuerdo

con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12 para el tratamiento y/o prevencion de

enfermedades metabolicas.
[Reivindicacion 18]
Uso del compuesto, el isomero 6ptico, o la sal farmacéuticamente aceptable de acuerdo

con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12 para la preparacion de un medicamento para tratar

y/o prevenir enfermedades metabolicas.
[Reivindicacion 19]
Una composicion farmacéutica para prevenir o tratar enfermedades metabélicas, donde

la composicion comprende el compuesto, el isomero Optico, o la sal farmacéuticamente

aceptable de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12.

12



[Reivindicacion 20]

Un agonista de GLP-1R que comprende el compuesto, el isomero éptico, o la sal

farmacéuticamente aceptable de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12.
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