REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la Formula (1):
BA——RG—SP A, B CC+PAB$—PA
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0 una sal, tautomero, solvato, estereoisdmero, enantiomero, isotop6logo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este,

en donde BA es un agente aglutinante seleccionado de un anticuerpo humanizado,
guimérico o humano o un fragmento de union al antigeno de este;

RG es un residuo de grupo reactivo; SP es un residuo de grupo espaciador; cada uno de
A, By C es independientemente, en cada caso, un residuo de aminoécido; HG es un residuo
hidréfilo o hidrégeno; los subindices a, ¢ y p son independientemente, en cada caso, 0 0 1;
PA es un residuo de carga activa; el subindice x es de 1 a 15;y

PAB representa -NH-CH,-O-.

2. Un compuesto de la reivindicacion 1, en donde el compuesto es un compuesto de
la Formula (1a):
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0 una sal, tautbmero, solvato, estereoisbmero, enantibmero, isotopdlogo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este.

3. Un compuesto de la reivindicacion 1, en donde el compuesto es un compuesto de
la Formula (Ib):
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0 una sal, tautébmero, solvato, estereocisomero, enantiomero, isotopdlogo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este.

4, El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-3, en donde anticuerpo es
Ifinatamab, cofetuzumab, patritumab o trastuzumab, o el fragmento de unién al antigeno de
Ifinatamab, cofetuzumab, patritumab o trastuzumab.

5. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-3, en donde el anticuerpo
es un anticuerpo humanizado, quimérico o humano o el fragmento de union al antigeno de
este que se une a uno 0 mas receptores seleccionados del grupo que consiste en: HER2,
HER3, CD7, CD19, CD20, CD22, CD25, CD27, CD30, CD33, CD37, CD38, CD46, CD70,
CD71, CD74, CD79b, CD123, CD138, CD142, CD166, CD205, CD228, CCR2, CA6, p-
Cadherin, CEA, CEACAMS5, C4.4a, DLL3, EGFR, EGFRVIII, ENPP3, EphA2, EphrinA,
FLOR1, FGFR2, GCC, cKIT, LIV1, LYBE, MSLN, MUC16, NaPi2b, Nectin4, gpNMB, PSMA,
SLITRK6, STEAP1, TROP2, 5T4, SSEA4, GloboH, Gb5, STn, Tn, B7TH3, BCMA, MUC1,
cMet, ROR1 MSLN, FRa, CLDN18.2, CLDN6, PTK7 y Axl.

6. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-3, en donde el anticuerpo
es un anticuerpo humanizado, quimérico o humano o el fragmento de unién al antigeno de
este que se une a uno 0 mas receptores seleccionados del grupo que consiste en: B7H3,
MUC1, FGFR2b, CLL1, CCR7, GPC1y GPC3.

7. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-6, en donde RG es
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8. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-6, en donde RG es
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, en donde EWG es un grupo electrorretirado seleccionado de -CN,
halégeno, -CF3, -C(=0)OR!y -C(=0)R?, y R* es alquilo sustituido o no sustituido, cicloalquilo
sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido, heterocicloalquilo sustituido o no
sustituido o heteroarilo sustituido o no sustituido.

9. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-6, donde RG es

OH 0] 0] OH
O%j\« g‘\i:OH f:OH ) O)j\« )
HN-s- HN— HN\< ) { HN\<: >\ (
}1 (0] § O § @) ~ LSI @] ~

10. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-6, en donde RG es
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0 EWG 0 O EWG , en donde EWG es un grupo

electrorretirado seleccionado de -CN, halégeno, -CF3, -C(=0)OR?! y -C(=O)R?, y R! es
alquilo sustituido o no sustituido, cicloalquilo sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no
sustituido, heterocicloalquilo sustituido o no sustituido o heteroarilo sustituido o no
sustituido.

11. Un compuesto de la Férmula (11):

RG—SP As B—C, (PAB) PA
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0 una sal, tautbmero, solvato, estereoisomero, enantidmero, isotopdlogo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este,
en donde RG es un residuo de grupo reactivo; SP es un residuo de grupo espaciador; cada
uno de A, B y C es independientemente, en cada caso, un residuo de aminoacido; HG es
un residuo hidréfilo o hidrégeno; los subindices a, ¢ y p son independientemente, en cada
caso, 0 o 1; PA es un residuo de carga activa; y PAB representa -NH-CH,-O-.
12. Un compuesto de la reivindicacién 11, en donde el compuesto es un compuesto de

la Formula (ll1a):
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0 una sal, tautbmero, solvato, estereoisbmero, enantiomero, isotopdlogo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este.
13. Un compuesto de la reivindicacién 11, en donde el compuesto es un compuesto de

la Formula (lIb):
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0 una sal, tautébmero, solvato, estereocisomero, enantiomero, isotopélogo o profarmaco
farmacéuticamente aceptable de este.
14. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-13, en donde RG es
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15. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-13, en donde RG es
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gue consiste en -CN, halégeno, -CF3, -C(=0)OR!y -C(=0)R?, y R? es alquilo sustituido o no

, en donde EWG es un grupo electrorretirado seleccionado del grupo



sustituido, cicloalquilo sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido,
heterocicloalquilo sustituido o no sustituido o heteroarilo sustituido o no sustituido.

16. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-13, en donde RG es
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17. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-13, en donde RG es
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o EWG , en donde EWG es un grupo electrorretirado seleccionado de -
CN, halégeno, -CF;, -C(=0)OR! y -C(=O)R?, y R? es alquilo sustituido o no sustituido,
cicloalquilo sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido, heterocicloalquilo
sustituido o no sustituido o heteroarilo sustituido o no sustituido.
18. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-17, en donde SP es -
(CH2),-C(=0)-, -CH,-C(=0)-NH-(CH,),-C(=0)-, -(CH,CH,0),-CH,CH,-C(=0)-, -CHI-
(CH2),-COOH]-C(=0)-, -CH»-C(=0)-NH-(CH,),-C(=0)-NH-(CH,),-C(=0)-, o -C(=0)-
(CH,),-C(=0)-, en donde cada uno de n representa independientemente un nimero entero
delas8.
19. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-18, en donde SP es -
(CH),-C(=0)- o -CH,-C(=0)-NH-(CH,),-C(=0)-; y cada uno de n representa
independientemente un niumero entero de 5 o0 2.
20. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-7, en donde RG es
0]
-

O :SPes -(CH2),-C(=0)-; y n es un nimero entero de 1, 2, 3, 4 0 5; preferentemente
n es un nimero enterode 1 o 2.

21. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-14, en donde RG es

| N

O ; SP es -(CH,),-C(=0)-; y n es un nimero entero de 1, 2, 3, 4 0 5; preferentemente



n es un numero entero de 1 0 2.
22. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-21, en donde HG se
selecciona del grupo que consiste en un sacarido, éster de fosfato, éster de sulfato, un
fosfodiéster y un fosfonato.
23. El compuesto de la reivindicacion 22, en donde el sacarido se selecciona del grupo
que consiste en B-D-galactosa, N-acetil-P-D-galactosamina, N-acetil-a-D-galactosamina,
N-acetil-P-D-glucosamina, acido B-D-glucurénico, acido a-L-idurénico, a-D-galactosa, a-D-
glucosa, B-D-glucosa, a-D-manosa, B-D-manosa, a-L-fucosa, B-D-xilosa, un &cido
neuraminico o cualquier analogo o modificacién de este, o modificacion de sulfato, fosfato,
carboxilo, amino u O-acetilo de este; preferentemente (-D-galactosa y acido [-D-
glucurénico o un estereoisémero, enantibmero, isotopélogo o profarmaco de este.
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24. El compuesto de la reivindicacion 23, en donde HG es O OH )
Ann
o OH
HO
OH
OH 0 un estereoisbmero, enantiomero, isotopélogo o profarmaco de este.

25. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-24, en donde cada PA
representa independientemente un grupo funcional croméforo.

26. El compuesto de la reivindicacion 25, en donde cada grupo funcional cromdéforo es
independientemente un grupo funcional seleccionado de una clase o subclase de
xantoforos, eritréforos, iridéforos, leucoforos, melanéforos y cian6foros; una clase o
subclase de moléculas fluoréforas que son compuestos quimicos fluorescentes que
reemiten luz sobre luz; una clase o subclase de moléculas de fototransduccioén visual; una
clase o subclase de moléculas fotoforas; una clase o subclase de moléculas de
luminiscencia; y una clase o subclase de compuestos de luciferina.

27. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-24, en donde cada PA es
independientemente un agente citotoxico, en donde el agente citotdxico contiene al menos
un grupo hidroxilo.

28. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-24, en donde cada PA se
selecciona independientemente del grupo que consiste en inhibidor de la proteina del huso

kinesina (KSP) (KSPi), camptotecinas (tales como DXd, 7-etil-10-hidroxi-camptotecina (SN-



38) y otros analogos), Eribulina, PNU-159682, antraciclinas, inhibidores de la nicotinamida
fosforribosiltransferasa (NAMPTIi) y amatoxinas.
29. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-24, en donde cada PA

representa independientemente la formula (VI):

V1),
en donde cada uno de R? y R® es independientemente hidrogeno, halégeno o alquilo C;4
sustituido o no sustituido.

30. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-24, en donde cada PA

representa  independientemente




31. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-10 y 18-30, en donde el
compuesto se selecciona del grupo que consiste en los compuestos en la Tabla 1.
32. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 11-30, en donde el
compuesto se selecciona del grupo que consiste en los compuestos en la Tabla 2.
33. Un conjugado de ligando y farmaco o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable
de este, en donde el conjugado de ligando y farmaco comprende una estructura de la

formula (111):
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en donde

cada uno de R? y R? es, independientemente, hidrégeno, halégeno o alquilo.

34. Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de una cualquiera de
las reivindicaciones 1-10, 18-31 y 33, o una sal, tautbmero, solvato, estereocisémero,
enantibmero, isotopdlogo o profarmaco farmacéuticamente aceptable de este, y un
excipiente farmacéuticamente aceptable.

35. Un método para tratar una enfermedad proliferativa, una enfermedad metabdlica,
inflamacién o una enfermedad neurodegenerativa en un sujeto que comprende
administrarle al sujeto una cantidad de tratamiento eficaz de un compuesto de una
cualquiera de las reivindicaciones 1-10, 18-31 y 33, o una composicion farmacéutica de la

reivindicacion 34.



