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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un compuesto de formula (1):

{\}

como un estereoisomero individual, enantiomero o tautobmero del mismo, o

U):O

/
; —NH 0)

o

una mezcla del mismo; o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable

del mismo, en donde:

(R

(R,
7\ / \
o+

cadanesl1o?2;

R1 es arilo opcionalmente sustituido por uno o mas sustituyentes seleccionados
de alquilo, halo, haloalquilo, -R8-N(R%)R'°, y N-heterociclilalquilo;
en donde el N-heterociclilalquilo esta opcionalmente sustituido en la
parte N-heterociclilo con uno o mas sustituyentes seleccionados entre

alquilo y halo;

R2 es un N-heteroarilo de 5 miembros opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre alquilo y halo; o

R2 es un N-heteroarilo de 6 miembros opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados entre alquilo, halo, y haloalquilo;

R3 y R4 son cada uno independientemente hidrégeno o alquilo;

cada R® es independientemente alquilo, halo, haloalquilo, cicloalquilo, ciano o —
OR7;

R” es hidrégeno, alquilo o haloalquilo;

R® es un enlace directo o una cadena alquileno lineal o ramificada; y

R® y R0 son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo, haloalquilo,
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cicloalquilo, cicloalquiloalquilo, heterociclilo, o heterociclilalquilo; en
donde:

arilo se refiere a un radical del sistema de anillo de hidrocarburo que
comprende hidrégeno, de 6 a 18 atomos de carbono y al menos un
anillo aromatico;

cicloalquilo se refiere a un radical hidrocarburo monociclico o policiclico no
aromatico estable que contiene atomos de carbono e hidrégeno, que
puede incluir sistemas de anillos fusionados o puenteados, que tienen de
tres a quince a4tomos de carbono; y

heteroarilo se refiere a un radical de sistema de anillo de 5 a 14 miembros que
comprende atomos de hidrégeno, uno a trece atomos de carbono, uno a
seis heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en nitrégeno,
oxigeno y azufre, y al menos un anillo aromatico;
en donde:

cada alquilo comprende de uno a doce atomos de carbono;

cada haloalquilo comprende de uno a doce atomos de carbono sustituidos por
uno o mas radicales halo;

cada cicloalquilo es un hidrocarburo monociclico o policiclico, que puede
comprender sistemas de anillos condensados o con puentes, que
comprenden de tres a quince atomos de carbono;

cada alquileno comprende de uno a doce atomos de carbono;

cada heterociclilo es un radical anular no aromatico estable de 3 a 18
miembros que consta de dos a doce atomos de carbono y de uno a seis
heteroatomos seleccionados del grupo formado por nitrégeno, oxigeno y
azufre;

cada arilo comprende de 6 a 18 4tomos de carbono y al menos un anillo
aromatico;

cada cicloalquilalquilo tiene la férmula -R,R4, en la que R, es una cadena de
alquileno que comprende de uno a doce atomos de carbono, y Ry es un
cicloalquilo, que puede ser un hidrocarburo monociclico o policiclico, que
puede comprender sistemas de anillos condensados o con puentes, que

comprenden de tres a quince atomos de carbono;
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cada heteroarilo es un sistema de anillos de 5 a 14 miembros que comprende
atomos de hidrégeno, de uno a trece atomos de carbono, de uno a seis
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en nitrégeno,
oxigeno y azufre, y al menos un anillo aromatico;

cada N-heteroarilo es un sistema de anillos de 5 a 14 miembros que
comprende atomos de hidrégeno, de uno a trece atomos de carbono, de
uno a seis heterodtomos seleccionados del grupo que consiste en
nitrédgeno, oxigeno y azufre, y al menos un anillo aromatico, en el que al

menos un heteroatomo es nitrégeno.

2. El compuesto de la Reivindicacion 1, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautdmero del mismo, o una mezcla del mismo; o
una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

R?! es fenilo opcionalmente sustituido por uno o mas sustituyentes
seleccionados de halo, -R8-N(R?)R*® o N-heterociclilalquilo;
en donde el N-heterociclilalquilo esta opcionalmente sustituido en la parte N-

heterociclilo con uno o mas sustituyentes seleccionados entre alquilo y

halo;

R8 es una cadena de alquileno lineal o ramificada;
R® es hidrégeno o alquilo; y

R10 es hidrégeno o alquilo.

3. El compuesto de la Reivindicacion 2, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautdmero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (1d):
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(RS)n

Rs?"\'ﬂf } (ld)'

4. El compuesto de la Reivindicacion 2, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautdmero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

(R

/" \

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (le):

(R5)n

R%—N{j—s NH o)

5. El compuesto de la Reivindicacion 3 o0 4, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautomero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

R? es un N-heteroarilo de 5 miembros opcionalmente sustituido con uno

0 mas sustituyentes seleccionados entre alquilo y halo.

6. El compuesto de la Reivindicacion 3, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautémero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

N\
R? es %_<\/z
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en donde el compuesto tiene la siguiente formula (1d1):
N
(RO N P
RU 4 “— D )J
3 —NH
RR>4 '\'T{}ﬁ (1d1)

o

7. El compuesto de la Reivindicacion 4, como un estereoisbmero
individual, enantiomero o tautdmero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

1
R? es \ S ,en donde el compuesto tiene la siguiente férmula (lel):

(R N
<, )

0
|
3 _
RR>—4 N—4 N/ (|S|)NH (lel)

8. El compuesto de la Reivindicacion 4, como un estereoisdmero
individual, enantiomero o tautémero del mismo, o una mezcla del mismo; o

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

N~

%—<//S
R2 is ==

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (l1e2):

S

(R Ny
R H i
R3>4—N \ /TN (e
R N 0]
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9. El compuesto de la Reivindicacion 4, como un estereoisémero
individual, enantiomero o tautdmero del mismo, o una mezcla del mismo; o

una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:
+
\
R2 is N/O,

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (1e3):

R9), C P

RU K D "
R3>—N )—S—NH le3
R* \ N ("3 (te3)

10. El compuesto de la Reivindicacion 3 o Reivindicaciéon 4, en donde:
R2 es un N-heteroarilo de 6 miembros opcionalmente sustituido con

uno o mas sustituyentes seleccionados entre alquilo, halo y haloalquilo.

11. El compuesto de la Reivindicacion 3, en donde:

\rf N\F
|

R2 es 7 ,

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (1d2):

=
(TS)n '
RY == o o
H |
R?—n&{ ;/>—(|S|)—NH (1d2)

12. El compuesto de la Reivindicacion 4, como un estereoisémero
individual, enantidmero o tautémero del mismo, o una mezcla del mismo; o

una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:
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H A

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (le4):

=
/
(R%)n N
Rl
RSN S \H
£ \_/ I (le4)

13. El compuesto de la Reivindicacion 1, en donde:

R es un heteroarilo biciclico opcionalmente sustituido por uno o mas
sustituyentes seleccionados de alquilo, halo, haloalquilo, -R8-N(R%)R*C y

N-heterociclilalquilo;

en donde el N-heterociclilalquilo esta opcionalmente sustituido en la
parte N-heterociclilo con uno o mas sustituyentes seleccionados entre alquilo y

halo.

14. El compuesto de la Reivindicacién 1, en donde:

R! es isoquinolinilo opcionalmente sustituido por uno o mas

sustituyentes seleccionados de halo, -R8-N(R?)R1° o N-heterociclilalquilo;

en donde el N-heterociclilalquilo esta opcionalmente sustituido en la
parte N-heterociclilo con uno o0 més sustituyentes seleccionados entre alquilo y

halo;
R® es una cadena alquileno lineal o ramificada opcionalmente;
R® es hidrégeno o alquilo; y

R10 es hidrogeno o alquilo.
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15. El compuesto de la Reivindicacion 14, en donde:

(R%),

oS

en donde el compuesto tiene la siguiente formula (le):

(R%),

16. El compuesto de la Reivindicacién 15, en donde:
R? es un N-heteroarilo de 5 miembros opcionalmente sustituido con

uno o mas sustituyentes seleccionados entre alquilo y halo.

17. El compuesto de la Reivindicaciéon 15, en donde:

N\
R? es %_&75

en donde el compuesto tiene la siguiente féormula (lel):

(R®), N
< 0 )7
R3>—N \ N/ STNH a1y

R4

18. El compuesto de la Reivindicacion 1, seleccionado de:

(S)-5-cloro-6-((1-(5-cloro-2-fluorofenil)etil)amino)-N-(tiazol-4-il) piridina-3-
sulfonamida;

(S)-5-cloro-6-((1-(2-fluorofenil)etil)amino)-N-(tiazol-4-il)piridina-3-
sulfonamida;

6-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-2-metil-N-(tiazol-

4-il)piridina-3-sulfonamida;
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6-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-5-metil-N-(tiazol-
4-il)piridina-3-sulfonamida;
6-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-5-cloro-N-(tiazol-
4-il)piridina-3-sulfonamida;
6-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-2-metil-N-(tiazol-4-il) piridina-
3-sulfonamida;
6-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-il)-2-
metilpiridina-3-sulfonamida;
5-cloro-6-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-
ipiridina-3-sulfonamida;
(S)-5-((1-(2-fluorofenil)etil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-
sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-
2-sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-4-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-
2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-
4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((2,2-dimetilazetidin-1-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-
4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-((isopropil(metil)amino)metil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-
iDpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-3-fluorobencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-
2-sulfonamida;
4-(difluorometil)-5-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(tiazol-4-
i piridina-2-sulfonamida;
6-(difluorometil)-5-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(tiazol-4-
ipiridina-2-sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-((3-metilazetidin-1-il)metil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-
i piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-

ipiridina-2-sulfonamida;
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5-((2-(azetidin-1-ilmetil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-
sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-
2-sulfonamida;
5-((2-(((ciclopropilmetil) (metil)amino) metil)-6-fluorobencil)amino)-6-metil-N-
(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-((3-fluoro-3-metilazetidin-1-il)metil)bencil)amino)-6-metil-N-
(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-3,6-difluorobencil)amino)-6-metil-N-
(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-N-(tiazol-4-il)-4-
(trifluorometil)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-(((1s,4s)-7-azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-6-
metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-(((1s,4s)-7-azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-3-
fluoro-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
3-fluoro-5-((2-fluoro-6-((isopropil(metil)amino)metil)bencil)amino)-6-metil-N-
(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-3-fluoro-6-metil-N-
(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-bromo-3,6-difluorobencil)amino)-3-fluoro-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-
2-sulfonamida;
5-((2-((7-azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-3-(trifluorometil)bencil)amino)-3-
fluoro-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((7-azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-N-(tiazol-4-
i)-6-(trifluorometil)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)bencil)amino)-3-fluoro-6-metil-N-(tiazol-
4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-6-ciclopropil-3-
fluoro-N-(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-N-(isotiazol-3-il)-4-
metilpiridina-2-sulfonamida;

10
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5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-N-(isotiazol-3-il)-6-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-N-(isotiazol-3-il)-6-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)bencil)amino)-3-fluoro-N-(isoxazol-3-il)-6-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-(azetidin-1-ilmetil)-6-fluorobencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-il)-4-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-il)-4-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-fluoro-6-(pirrolidin-1-ilmetil)bencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-il)-6-
metilpiridina-2-sulfonamida;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-
2-il)-6-metilpiridina-2-sulfonamida ;
5-((2-((terc-butil(metil)amino)metil)bencil)amino)-3-fluoro-N-(6-fluoropiridin-
2-i)-6-metilpiridina-2-sulfonamida;
3-fluoro-5-((2-fluoro-6-((isopropil(metil)amino)metil)bencil)amino)-N-(6-
fluoropiridin-2-il)-4-metilpiridina-2-sulfonamida; y
5-((isoquinolin-8-ilmetil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-2-sulfonamida;

0 una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo.

19. El compuesto de la Reivindicaciéon 1, que es 5-((2-((terc-
butil(metil)amino)metil)-6-fluorobencil)amino)-N-(6-fluoropiridin-2-il)-6-

metilpiridin-2-sulfonamida, representado por la formula:

_N SLN

I=

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

11
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20. El compuesto de la Reivindicacion 1, que es 5-((2-fluoro-6-
((isopropil(metil)-amino)metil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridin-2-

sulfonamida, representado por la formula:

YE)\AQ Y\s

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

21. El compuesto la Reivindicacion 1, que es 5-((2-
((azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-3-fluoro-6-metil-N-

(tiazol-4-il)piridin-2-sulfonamida, representado por la formula:

&N \\/’ £/>

\N

Iz

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

22. El compuesto de la Reivindicaciéon 1, que es 3-fluoro-5-((2-fluoro-
6-((isopropil(metil)-amino)metil)bencil)amino)-6-metil-N-(tiazol-4-il)piridina-

2-sulfonamida, representado por la férmula:

| " R
N
N N
H
F

12
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0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
23. El compuesto de la Reivindicaciéon 1, que es 5-((2-((7-

azabiciclo[2.2.1]heptan-7-il)metil)-6-fluorobencil)amino)-N-(tiazol-4-il)-6-

(trifluorometil)piridina-2-sulfonamida, representado por la férmula:

H
<i \ O\\,N N
N A \E\>
o ks
N X
CF
E 3

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

24. El compuesto de la Reivindicacion 1, que es 5-((2-((terc-
butil(metil)amino)-metil)-6-fluorobencil)amino)-3-fluoro-6-metil-N-(tiazol-4-

ipiridina-2-sulfonamida, representado por la formula:

| o K
N
N S%\
X \ S

\1/ | 0 N=/

N N

H

F

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

25. Una composiciéon farmacéutica que comprende un excipiente
farmacéuticamente aceptable y un compuesto de cualquiera de las
Reivindicaciones 1-24, o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del

mismo.
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