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REIVINDICACIONES
1. Un compuesto representado por la Formula (1) o Férmula (11):

AN
=N Y3\<W . N—"\{ & W
N Rel =
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X2 XL Y-yt X2 XL Y-yt
UL UL
m m
(R, (R,

Q) (1,

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo
A se selecciona del grupo integrado por carbociclilo de 3 a 10 miembros opcionalmente sustituido,
heterociclilo de 3 a 10 miembros opcionalmente sustituido, fenilo opcionalmente sustituido, vy
heteroarilo de 5 a 10 miembros opcionalmente sustituido;
L se selecciona del grupo integrado por un enlace, —O—, =S—, —S(0),—, —CH,—, —C(O)-, -N(H)—, y —
N(H)C(O0)-;
W se selecciona del grupo integrado por —O—, —S—, —S(0)—, —S(0),—, —N(H)—, y heterociclileno de 3
a 6 miembros opcionalmente sustituido;
Xles N o C(H);
X2 se selecciona del grupo integrado por —CH,—, —N(H)—, y —N(C_3 alquil)—;
Y?! se selecciona del grupo integrado por —C(H)=, —C(F)=, y —-N=;
Y? se selecciona del grupo integrado por —C(H)=, —C(F)=, y —-N=;
Y3 se selecciona del grupo integrado por —C(H)=, —C(F)=, y —-N=;
Y4 se selecciona del grupo integrado por —C(H)=, -C(F)=, y —N=;
Z se selecciona del grupo integrado por —C(H)=, —C(F)=, y —N=;
cada R? se selecciona de manera independiente del grupo integrado por halégeno, opcionalmente
sustituido C,—C; alifatico, heterociclilo de 5 a 7 miembros opcionalmente sustituido, heteroarilo de 5
a 7 miembros opcionalmente sustituido, y —-COOH,;
RP se selecciona del grupo integrado por —CN, opcionalmente sustituido C;—Cg alifatico,
opcionalmente sustituido C,—Cs haloalifatico, y heterociclilo de 3 a 7 miembros opcionalmente
sustituido;
Re! se selecciona del grupo integrado por hidrégeno, C,—Cs—alquilo, y Cs—Cs—cicloalquilo;
Re2 se selecciona del grupo integrado por hidrégeno, C,—Cs—alquilo, y Cs—Cs—cicloalquilo;

en donde Re! y R®?, junto con el &tomo al que estan unidos, se toman opcionalmente juntos para
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formar un anillo carbociclilo de 3 a 6 miembros opcionalmente sustituido;

mes 0-2;y

n es 0-5.

2. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde el compuesto esta representado por (I-a) o

(I-a)

(I-a) (ll-a)

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

El compuesto de las reivindicaciones 1 0 2, en donde W es —O—.
El compuesto de las reivindicaciones 1 0 2, en donde W es —S—.
El compuesto de las reivindicaciones 1 o 2, en donde W es —S(O)-.
El compuesto de las reivindicaciones 1 o 2, en donde W es —S(O),—.
El compuesto de las reivindicaciones 1 o 2, en donde W es —N(H)-.

© N o 0 b~ w

El compuesto de las reivindicaciones 1 o 2, en donde W es heterocicliieno de 3 a 6
miembros opcionalmente sustituido.
9. El compuesto de la reivindicacion 8, en donde W es heterociclilieno de 3 a 4 miembros

opcionalmente sustituido .

o
10. El compuesto de la reivindicacion 9, en donde W es e V’rr.

11. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en donde
Yl es —N=;

Y2 es —C(H)= 0 —C(F)=;

Y3 es —C(H)=;y

Y4 es —C(H)=.

12. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en donde
Y1 es —N=;

Y2 es —N=;

Y3 es —C(H)=;y
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Y4 es —C(H)=.

13. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en donde
Y1 es —C(H)=;

Y2 es —N=;

Y3es —-C(H)=;y

Y4 es —C(H)=.

14. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en donde
Y1 es —C(H)=;

Y2 es —C(H)= 0 —C(F)=;

Y3 es —C(H)=;y

Y4 es —C(H)= o0 —C(F)=.

15.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en donde

Yt es —-C(H)=;

Y2 es —C(H)= 0 —C(F)=;
Y3es—N=;y

Y4 es —C(H)= o0 —C(F)=.

16.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-15, en donde el compuesto esta

representado por Formula (I-al) o (I-a2)

17.

0 —N=.

18.
19.
20.
21.
22.

(0)

F
7 \ %F \;//\\);\/%F
" )0
" (.
\( N N\<4 Y? i
\Yl Y\Yl
L

o

(Ra>n (R?),

(I-al) (I-a2)

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

El compuesto de las reivindicaciones 2 o 16, en donde Y! es —C(H)= 0 —-N=,y Y? es —C(H)=

El compuesto de las reivindicaciones 2 o0 16, en donde Y! es —C(H)=y Y2 es —C(H)=.
El compuesto de las reivindicaciones 2 o 16, en donde Y! es -N=y Y? es —C(H)=.

El compuesto de las reivindicaciones 2 o 16, en donde Y! es —C(H)=y Y? es —N=.

El compuesto de las reivindicaciones 2 o 16, en donde Y! es —-N=y Y2 es —N=.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-15, en donde X! es C.
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23. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-15, en donde X! es N.

24, El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-23, en donde L es —-O-.

25. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-23, en donde L es —N(H)-.

26. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-23, en donde L es —N(H)C(O)-.

27. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-23, en donde L se selecciona del
grupo integrado por —S(0),—, —CH,—, y —C(O)-.

28. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-23, en donde L es —CH,—.

29. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-28, en donde A se selecciona del
grupo integrado por carbociclilo de 5 a 8 miembros opcionalmente sustituido, heterociclilo de 5 a 7
miembros opcionalmente sustituido, y fenilo opcionalmente sustituido.

30. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-28, en donde A se selecciona del
grupo integrado por Ciclohexilo opcionalmente sustituido , biciclo[1.1.1]pentilo opcionalmente
sustituido, biciclo[2.2.2]octilo opcionalmente sustituido, piperidinilo opcionalmente sustituido, y
fenilo opcionalmente sustituido.

31. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-28, en donde A se selecciona del

grupo integrado por

(VaVaVaVy (VaVaVaVy (VaVaVaVy (VaVaVavy (VaVaVaV (VaVaVavy
[VaVaAVa V)
N
Ra
a a a a a Ea a
R , R , R , R , R , R , R y
(VaVaVaVp,
Ra
32. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-31, en donde cada R? se selecciona

de manera independiente del grupo integrado por metilo y —COOH.

33. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-32, en donde n es 1-5 y al menos un
caso de R2es —COOH.

34. El compuesto de la reivindicacion 31, en donde R# es —COOH.
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35. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-31, en donde n es 1 y R® es

heterociclilo de 5 a 6 miembros opcionalmente sustituido.

Na\Vavs

HN™ SN

\

o}
36. El compuesto de la reivindicacion 31 o 35, en donde R2 es O,
37. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-36, en donde R” es —CN.
38. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-36, en donde RP es C,—C;
haloalifatico.
39. El compuesto de la reivindicacion 38, en donde R es —CF.
40. El compuesto de la reivindicacion 38, en donde RP es —CH,CFs.
41. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-36, en donde R es C,—C; alifatico
opcionalmente sustituido.
42. El compuesto de la reivindicacion 41, en donde RP es iso—propilo.

43. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-36, en donde R es heterociclilo 3-5

opcionalmente sustituido.

44, El compuesto de la reivindicacion 43, en donde RP es oxetanilo opcionalmente sustituido.

45, El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-44, en donde Z es —C(H)=.

46. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-44, en donde Z es —N=.

47. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-44, en donde Z es —C(F)=.

48. Un compuesto que se selecciona del grupo integrado por

Ej. No. Estructura Nombre IUPAC
e Acido 3—[[1-[6—[(1R)-1—(2,2—difluoro—
=N N0 . -
L - Oﬁox [1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—
1 - A ‘ il)etoxi]piridazin—4—il]-3—(trifluorometil)—

5,6—dihidro—4H—pirazolo[3,4—b]piridin—7—

illmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

Acido 3-[[1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
[1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—
il)etoxi]piridazin—4—il]-3—(trifluorometil)—
5,6—dihidro—4H—pirazolo[3,4-b]piridin—7—

iljmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




Acido 4-[[1-[6-[(1R)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]piridazin—4—il]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—

pirazolo[3,4—-b]piridin—7—illmetillbenzoico

Acido 4-[[1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]piridazin—4—il]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—

pirazolo[3,4—b]piridin—7—ilJmetiljbenzoico

Acido 3-[[1-[6-[(1R)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]piridazin—4—il]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H-
pirazolo[3,4—b]piridin—7—
iljmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

F.C 0

Acido 3-[[1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]piridazin—4—il]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4-b]piridin—7—

iljmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

Acido trans—4—[[1-[2—[(1S)-1-(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—
piridil]-3—(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—b]piridina—7-

illmetil]ciclohexanocarboxilico

Acido 4-[[1-[2—-[(1S)-1-(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—-b]piridina—7—iljmetil]benzoico




Acido 4-[[1-[2—-[(1S)-1-(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—-b]piridina—7—

iljmetil]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico

10

Acido 3—[[1-[3-[1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—b]piridina—7-

illmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

11

Acido 3-[[1-[3-[(1S)-1-(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H-
pirazolo[3,4—b]piridina—7—
iljmetil]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

12

Acido 4-[1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—

pirazolo[3,4—-b]piridina—7—illmetiljbenzoico

13

Acido trans—4—[[1-[5-[(1S)-1-(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—
piridil]-3—(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—b]piridina—7-

illmetil]ciclohexanocarboxilico

14

Acido 4-[[1-[5-[(1S)-1-(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
pirazolo[3,4—-b]piridina—7—
iljmetil]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico




Acido  4-[1-[3-[(1S)-1-(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—

15 /:©/
gg pirazolo[3,4—b]piridina—7—carbonillbenzoico
Acido  4-[1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
é\\N\N _ O\/@(ZX benzodioxol-5-il)etoxi]-3—piridil]-3—
16 o d (trifluorometil)-5,6—dihidro—4H—
g ; pirazolo[3,4—b]piridina—7—carbonillbenzoico
Acido trans—4—-[1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
[ \/©[O>< 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
. %f T (trifluorometil)—5, 6—dihidro—4H—
O pirazolo[3,4—b]piridina—7—
OAOH carbonil]ciclohexanocarboxilico
o Acido  1-[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
) trifl til)-5,6—dihidro—4H-
18 N#O | ) (.rl uorometil) 6 ihidro
C?N'N/ : 0 < pirazolo[3,4—b]piridina—7—
carbonil]piperidina—4—carboxilico
" Acido 4—[[1-[3-[1—(2,2—difluoro—1,3—
Q! o T/C[OX benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
19 o \©/ (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
ilJloxilbenzoico
e Acido 4-[[1-[3-[(2,2—difluoro—1,3—
S < benzodioxol-5—il)metoxi]fenil|-3—
20 o \©/ (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




21

Acido 4-[[1-[2—[(1R)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico

22

Acido 4-[[1-[2-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJloxilbenzoico

23

Acido 4-[[(7TR)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

ilJloxi]lbenzoico

24

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)-4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico

25

Acido 4-[[(7S)-1-[3—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxifenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJloxilbenzoico

26

Acido 4—[[(7R)-1-[3—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxiJfenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




27

Acido 4-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico

28

Acido 4-[[1-[3—-[(1R)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJloxilbenzoico

29

Acido 4-[[1-[3-[(1S)-1—-(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

ilJloxi]lbenzoico

30

Acido 4—[1-[3-[(1R)-1—(2,2—difluoro—
[1,3]dioxolo[4,5—c]piridina—6—il)etoxi]fenil]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—

7—ilJoxi]lbenzoico

31

Acido 4—[[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
[1,3]dioxolo[4,5—c]piridina—6—il)etoxi]fenil]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—

7—illoxi]benzoico

32

HOOC

Acido  4-[[1-[3-[(1R)-1—(2,2,6-trifluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxiJfenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




33

HoOC

Acido  4-[[1-[3-[(1S)-1—(2,2,6-trifluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxiJfenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico

34

Acido 2—metil-4—[[1-[3-[(1R)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—

7—illoxi]benzoico

35

Acido 2—metil-4—[[1-[3-[(1S)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3—benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol—

7—illoxi]benzoico

36

HOOC

Acido 4-[[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]benzoico

36a

Acido 4-[(7S)-1-[2—[(1S)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—4—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico

36b

Acido 4-[[(7S)-1-[4—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-2—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




Acido 4-[[(7S)-1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-2—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

36¢ P
? illoxi]benzoico
o Acido 4—[[(7S)-1-[6—fluoro-5-[(1S)-1—
Qi _ :>< (2,2,6-trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
36d Ny Sy | il)etoxi]-3—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
g; tetrahidroindazol-7—ilJoxilbenzoico
e Acido 4—[(7S)-1-[5-[(1S)-1-(2,2,6—
Ch o < trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—
36e o | N piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
?7 tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico
e Acido 4-[[(7S)-1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
S Z>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-5—fluoro—2—
36f o - piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
p tetrahidroindazol-7—ilJoxiJbenzoico
o Acido 4-[(7S)-1-[3—[(1S)-1-(2,2,6—
o 0 Z>< trifluoro—1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]—
369 > \©/ 3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—
p 7—ilJoxilbenzoico
o Acido 4-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
Q! 0>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]pyridazin—3—il]—
36h U 3—(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol—

7—ilJoxi]lbenzoico




36i

F,C

%

ere

Acido 4-[[(7S)-1-[4-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-5—fluoro—2—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]benzoico

36

Acido 4—[[(7S)-1-[4—fluoro—3—[(1S)-1—
(2,2,6-trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
il)etoxi]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxilbenzoico

36k

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)propoxi]—4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

ilJloxi]lbenzoico

36l

Acido 4-[(7S)-1-[6-[(1S)-1—(2,2,6—
trifluoro—1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-2—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]benzoico

36m

Acido 4—[[(7S)-1-[5—fluoro—6—-[(1S)-1—
(2,2,6-trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
il)etoxi]—2—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico

37

Acido  4-[[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico




38

Acido 4-[[1-[3-[(1R)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

39

Acido 3-[[1-[2-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico

40

Acido 3-[[1-[2-[(1R)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]—4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico

41

Acido 3—[[1-[3—[(1R)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

42

Acido 3—[[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

43

Acido trans—4—[[1-[2-[(1R)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—4—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico




44

Acido trans—4—[1-[2-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

45

Acido 3—[[1-[2-[(1S)-1-(2,2—difluoro—
[1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—il)etoxi]-4—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

46

Acido 3-[[1-[2-[(1R)-1—(2,2—difluoro—
[1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—il)etoxi]-4—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

47

Acido trans—4—[[1-[2-[(1R)-1—(2,2—
difluoro—[1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—
il)etoxi]-4—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

48

Acido trans—4—[[1-[2—[(1S)-1-(2,2—
difluoro—[1,3]dioxolo[4,5—c]piridin—6—
il)etoxi]—4—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

49

nnnnnnnnnnnnn

Acido 4-[[1-[5-[rac—(1R)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




Acido 4-[[1-[5-[rac—(1S)-1—(2,2—difluoro—

=N o 1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
NN 0 o
50 ) P (trifluorometil)-4,5,6,7—tetrahidroindazol—-7-
p ilfoxi]benzoico
e Acido 3—[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
N 0 . . . T
G o O>< 1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
51 N, S W (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
? ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico
HO \\O
o Acido 3—[[(7R)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
N 0 . . . AT
Q! o O>< 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
52 N Wi (trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—
? ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico
HO \\O
Acido  trans—4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—-(2,2—
&”\ ~ W@[X difluoro—1,3-benzodioxol—5-il)etoxi]—4—
53 N M ) piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
O tetrahidroindazol-7—
OJ\OH ilJoxi]ciclohexanocarboxilico
e Acido  trans—4-[[(7R)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—
\//Z\\ 1 A~ o\i/©io>< difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-4—
54 5 M ’ piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
O tetrahidroindazol-7—
O%OH ilJoxi]ciclohexanocarboxilico
o Acido  trans—4—{[(7S)-1-[6—-[(1S)-1—(2,2—
&N\N ~ o\i)©io>< difluoro—1,3-benzodioxol-5—
55 o W ) il)etoxi]piridazin—4—il]-3—(trifluorometil)—

4 5,6, 7-tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico




56
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Acido  trans—4—[[(7R)-1-[6-[(1S)-1—(2,2—
difluoro-1,3-benzodioxol-5—
il)etoxi]piridazin—4—il]-3—(trifluorometil)—
4,5,6,7—tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

57

o
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Acido 4-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico

58
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Acido 4-[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico

59

o
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Acido 4-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-6—fluoro—3—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico

60

o
o
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Acido 4-[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-6—fluoro—3—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico

61
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Acido 4-[[(7S)-1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]piridazin—4—il]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol—
7—ilJoxi]lbenzoico




F,C

Acido 3-[[(7S)—1—[6-[(1S)—1—(2,2—difluoro—

S \ o O>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]piridazin—4—il]—
62 S, \N/‘N 3—(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol—
? 7—ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico
HO \\O
e Acido 3-[[(7R)-1-[6—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
N 0 . . . .. . .
G o O>< 1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]piridazin—4—il]-
RN A 3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—
63 0
? 7—ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico
HO \\O
e Acido 4-[[(7S)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&W O o>< 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—-4—piridil]-3—
i
64 NS T (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico
. Acido 4—[[(7TR)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
§N\ 2 Q\E/C[OX 1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
65 ST (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
? iloxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico
o Acido  trans—4—[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
\\WN _ 0\/©[o>< difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—
66 Yo S b piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
Q tetrahidroindazol-7—
O%OH ilJoxi]ciclohexanocarboxilico
e Acido  trans—4—[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
Q! _ O>< difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—
67 o S | piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
Q tetrahidroindazol—7—
o ilJoxi]ciclohexanocarboxilico




68

Acido 4-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-6—fluoro—3—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]benzoico

69

F.C

Acido 4-[[1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]-3—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

illamino]benzoico

70

Acido 4-[[1-[3-[(1S)-1—-(2,2—difluoro-1,3—
benzodioxol-5-il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

il]sulfanil]lbenzoico

71

Acido 4-[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

il]sulfonil]lbenzoico

72

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

il]sulfanil]lbenzoico

73

Acido 4-[[(7TR)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
il]sulfanillbenzoico




74 (P1)

F.C

Acido 3-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2,6—
trifluoro—1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]—3—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

74 (P2)

F.C

Acido 3-[[(TR)-1—-[5-[(1S)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—-3—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

75 (P1)

F,C

Acido 3-[[(7S)-1-[6—fluoro-5-[(1S)-1—
(2,2,6—trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
il)etoxi]—-3—piridil[-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

75 (P2)

F.C

Acido 3-[[(7R)-1-[6—fluoro-5-[(1S)-1—
(2,2,6—trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
il)etoxi]-3—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

76 (P1)

Acido 3—[[(7S)-1-[3—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

76 (P2)

Acido 3—[[(7R)-1-[3—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-
ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




77 (P1)

F.C

Acido 3-[[(7S)-1-[6-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-2—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

77 (P2)

F.C

Acido 3-[[(7R)-1-[6—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-2—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico

78 (P1)

Acido 2—[3-[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etoxi]—4—
fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—ilJoxi]-1—

biciclo[1.1.1]pentanil]lacético

78 (P2)

Acido 2—[3-[[(7TR)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—
fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol—7—iljoxi]-1—

biciclo[1.1.1]pentanil]lacético

79 (P1)

F.C

Acido  trans—4—[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-6—

fluoro—3—piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico

79 (P2)

F.C

Acido  trans—4—[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-6—

fluoro—3—piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]ciclohexanocarboxilico




Acido  trans—4—[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-6—
fluoro—4—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

80 (P1) 3
Q tetrahidroindazol-7—-
O%OH ilJoxi]ciclohexanocarboxilico
o Acido  trans—4-[[(7R)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—
&N\N _ O\)@[OX difluoro—1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-6—
|
80 (P2) "o Y N fluoro—4—piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
Q tetrahidroindazol-7—-
O4OH ilJoxi]ciclohexanocarboxilico
o Acido 4-[[(7S)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&N\N . % 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-6—fluoro—4—
|
81 (P1) Y Y piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
? tetrahidroindazol—7—
o=\, ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico
o Acido 4-[[(7R)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&N\N __o < 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-6—fluoro—4—
I
81 (P2) o ooy piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
? tetrahidroindazol—7—
o=, ilJoxi]biciclo[2.2.2]octano—1—carboxilico
o Acido  trans—4—[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
&T, _ O\QZX difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—6—
Il - . .
N X —3—| — 3 — —
82 (P1) /0 N fluoro—3—piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7
) tetrahidroindazol-7—
zﬁo“ ilJloximetil]ciclohexanocarboxilico
o Acido  trans—4—[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—
S O\QZX difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-6—
82 (P2) /o fluoro—3—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—

ilJoximetil]ciclohexanocarboxilico




83 (P1)

Acido trans—3-[[(7S)-1-[6-[(1S)-1—-(2,2,6—
trifluoro—1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-2—
piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]ciclobutanocarboxilico

83 (P2)

Acido trans—3—[[(7R)-1-[6—[(1S)-1—(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—2—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]ciclobutanocarboxilico

84 (P1)

Acido trans—3-[[(7S)-1-[5—fluoro—6—[(1S)-
1—(2,2,6—trifluoro—1,3—benzodioxol-5—
il)etoxi]—2—piridil][-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]ciclobutanocarboxilico

84 (P2)

Acido trans—3—[[(7R)—1-[5—fluoro—6—[(1S)-
1-(2,2,6—trifluoro—1,3—benzodioxol-5—
il)etoxi]-2—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]ciclobutanocarboxilico

85 (P1)

3—[3-[[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—iljJoxi]-1—
biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—0xadiazol-

5-ona

85 (P2)

3—[3-[[(7TR)-1-[3—[(1S)-1-(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—iljoxi]-1—
biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—oxadiazol—

5—-ona




3—[3-[[(7S)-1—-[4—fluoro—3—[(1S)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]—
3—(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol—

86 (P1)
7—ilJoxi]-1-biciclo[1.1.1]pentanil]|-2H—
° \ON 1,2,4—oxadiazol-5-ona
o 3—[3-[[(7TR)-1-[4—fluoro—-3—[(1S)-1—(2,2,6—
\\N\Nﬁo : < trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]—
86 (P2) ? 3—(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol—
. 7—illoxi]-1-biciclo[1.1.1]pentanil]-2H—
° \ON 1,2,4—oxadiazol-5—-ona
e Acido 4-[[(7S)-1-[2-[[(1S)-1—(2,2—
S | o O>< difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etillamino]—
87 N AN 4—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
9 tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico
Acido 4-[(7S)-1-[2-[[(1S)-1—(2,2—
Q! A Z>< difluoro—1,3—benzodioxol-5—
88 N IS il)propillamino]-4—piridil]-3—(trifluorometil)—
Q 4,5,6,7—tetrahidroindazol-7-ilJoxilbenzoico
= OH
" Acido 4-[[(7S)-1-[2-[[(1S)-1—(2,2—
N A \E/C[OX difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)-2—metil—
89 , SN A propillamino]-4—piridil]-3—(trifluorometil)—
?) 4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico
= OH
e Acido 4-[[(7S)-1-[2—{[(S)—ciclopropil—(2,2—
Q! A :>< difluoro—1,3—benzodioxol-5—
90 o L A il)metillamino]—4—piridil]-3—(trifluorometil)—

4.5,6,7—tetrahidroindazol-7—ilJoxilbenzoico




91

Acido 4-[[(7S)-1-[6-[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
2—piridil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—ilJoxi]benzoico

92

Acido 4-[(7S)-1-[6-[[(1S)-1-(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
5—fluoro—2—piridil]-3—(trifluorometil)—

4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—ilJoxilbenzoico

93

F.C

Acido 4-[[(7S)-1-[2-[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etillamino]—
4—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—iljJamino]benzoico

94 (P1)

Acido 3-[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
4—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

illamino]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

94 (P2)

Acido 3-[[(TR)-1—-[3-[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etilJamino]-
4—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

illamino]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

95 (P1)

Acido 3-[[(7S)-1-[3—-[[(1S)-1-(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etiljlamino]—
4—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-
ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




95 (P2)

Acido 3—[(7TR)-1-[3—[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
4—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

96 (P1)

Acido 3-[[(7S)-1-[4—fluoro—3—[[(1S)-1-
(2,2,6-trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—

i) etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

96 (P2)

Acido 3-[[(7TR)-1—[4—fluoro—3—[[(1S)-1-
(2,2,6—trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—

i) etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

97 (P1)

F.C

Acido 3-[[(7S)-1-[3-[[(1S)-1—(2,2,6—
trifluoro—1,3—benzodioxol-5-
il)etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

97 (P2)

F,.C

Acido 3-[[(7TR)-1-[3-[[(1S)-1—(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—

i) etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

98 (P1)

Acido 3-[[(7S)-1-[2—fluoro-5—[[(1S)-1—
(2,2,6—trifluoro—1,3—-benzodioxol-5—
il)etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-
ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




F.C

Acido  3-[[(7R)-1-[2—fluoro-5-[[(1S)-1-

9! " < (2,2,6-trifluoro—1,3-benzodioxol-5—
98 (P2) o ]@/ iletilJamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-
o=, ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico
e Acido 3-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1-(2,2—
N 0 . . . . .
! H O>< difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
99 (P1) N, ]@/ : 2—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)-4,5,6,7—
? tetrahidroindazol-7—-
o=, ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico
- Acido 3-[[(TR)-1—-[5-[[(1S)-1—(2,2—
0]
S N\N H O>< difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etillamino]—
99 (P2) " ]@/ 5 2—fluoro—fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
% tetrahidroindazol-7—
o=\, ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico
Acido 3-[[(7S)-1-[6-[[(1S)-1—(2,2—
S, < difluoro—1,3—benzodioxol-5—ilyetillamino]—
100 L Lo 2—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P1) ? tetrahidroindazol-7—-
o=, ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico
- Acido 3-[[(TR)-1-[6-[[(1S)-1—(2,2—
N 0 . . . . .
S O>< difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etillamino]—
100 e o 2—piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P2) ? tetrahidroindazol-7-
o=, ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico
Fe Acido 3-[[(7S)-1-[6-[[(1S)-1-(2,2—
f\\\N\N W v@[ix difluoro—1,3-benzodioxol-5-iletilJamino]-
101 (oL 5—fluoro—2—piridil]-3—(trifluorometil)—
o]
(P1) ¢ 4,5,6,7—tetrahidroindazol—7—

HOOC

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




Acido 3-[[(7TR)-1-[6-[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—

101 P 5-fluoro—2-piridil]-3—(trifluorometil)-
(P2) 4,5,6,7—-tetrahidroindazol-7-
oo ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico
. 3—[3-[[(7S)-1-[3-[[(1S)-1-(2,2—difluoro—
J N " :x 1,3-benzodioxol-5-il)etilJamino]-4—fluoro—
102 ReE fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P1) ? tetrahidroindazol-7—iljJoxi]-1—
B! \ biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—oxadiazol—
O 5-ona
. 3-[3-[[(7TR)-1—-[3-[[(1S)-1—(2,2—difluoro—
3 9! " \/@[Zx 1,3-benzodioxol-5—il)etilJamino]-4—fluoro—
102 o fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P2) ? tetrahidroindazol-7—iljoxi]-1—
HT‘%\” biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—-oxadiazol-
O 5-ona
N 3—[3-[[(7S)-1-[4—fluoro—-3—[[(1S)-1—(2,2,6—
e < trifluoro—1,3-benzodioxol-5—
103 A \@ il)etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P1) ? tetrahidroindazol-7—il]oxi]-1—
1 :N biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—oxadiazol—
O 5-ona
~ 3-[3-[[(7TR)-1-[4—fluoro—-3—[[(1S)-1—(2,2,6—
3 S < trifluoro—1,3—-benzodioxol-5-
103 ks @ i) etillamino]fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
(P2) ? tetrahidroindazol—-7—ilJoxi]-1—

biciclo[1.1.1]pentanil]-2H-1,2,4—0xadiazol-

5-ona




104

HoOC

Acido 4-[[(7S)-3—ciano—1—[3—[(1S)-1—
(2,2—difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etoxi]—
4—fluoro—fenil]-4,5,6,7-tetrahidroindazol—

7—ilJoxi]benzoico

105
(P1)

HOOC

Acido 3-[[(7S)-3—ciano—1-[3—-[(1S)-1-
(2,2—difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etoxi]—
4—fluoro—fenil]-4,5,6,7-tetrahidroindazol—

7—ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

105
(P2)

HOOC

Acido 3-[[(7R)-3—ciano—1—[3-[(1S)-1—
(2,2—difluoro—1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—
4—fluoro—fenil]-4,5,6,7—tetrahidroindazol—

7—ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—-carboxilico

106
(P1)

HOOC

Acido 3-[[(7S)-3—ciano—1—-[3—[[(1S)-1-
(2,2—difluoro-1,3—-benzodioxol-5-
il)etillamino]-4—fluoro—fenil]-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

106
(P2)

HOOC

Acido 3-[[(7R)-3—ciano—1—[3-[[(1S)-1-
(2,2—difluoro—1,3—-benzodioxol-5-

i) etillamino]-4—fluoro—fenil]-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

107
(P1)

HOOC

Acido 3-[[(7S)-3—ciano—1-[4—[[(1S)-1-
(2,2—difluoro-1,3—-benzodioxol-5—
il)etillamino]-5—fluoro—2—piridil]-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-
ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico




107
(P2)

HOOC

Acido 3-[[(7R)-3—ciano—1-[4—[(1S)-1-
(2,2—difluoro—-1,3—-benzodioxol-5-
il)etillamino]-5—fluoro—2—piridil]-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

108
(P1)

HOOC

Acido 3-[(7S)-3—ciano—1-[6-[[(1S)-1—
(2,2—difluoro—1,3—-benzodioxol-5-

i) etillamino]-5—-fluoro—2—piridil]-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—-

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1-carboxilico

108
(P2)

HOOC

Acido 3-[[(7R)-3—ciano—1—-[6-[[(1S)-1—
(2,2—difluoro—1,3-benzodioxol-5—

i) etillamino]-5—fluoro—2—piridil}-4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]biciclo[1.1.1]pentano—1—carboxilico

109

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)-4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

illamino]benzoico

110

Acido 4-[(7S)-1-[2—[(1S)-1-(2,2,6—
trifluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—4—
piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—

tetrahidroindazol-7—illJamino]benzoico

111

3—[4-[[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—fluoro—
fenil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
tetrahidroindazol-7—iljoxiJfenil]-2H-1,2,4—

oxadiazol-5-ona




112

3—-[4-[[(7S)-1-[2—[(1S)-1—-(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]fenil]-2H-1,2,4—oxadiazol-5-ona

113

Acido 3-[[(7R)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
illcarbamoil]biciclo[1.1.1]pentano—1—

carboxilico

114

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—

illcarbamoil]benzoico

115
(P1)

Acido 4-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-5—
metil-3—(trifluorometil)—6, 7—dihidro—4H—

pirazolo[4,3—c]piridin—7—ilJoxi]benzoico

115
(P2)

Acido 4-[[(7TR)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—-benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-5—
metil-3—(trifluorometil)-6,7—dihidro—4H-—

pirazolo[4,3—c]piridin—7—il]Joxi]benzoico

116

Acido 4-[[1-[3-[1—(2,2—difluoro—-1,3—
benzodioxol-5—il)etilsulfanillfenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

ilJoxi]benzoico




Acido 4—[[1-[3-[1—(2,2—difluoro-1,3—-
benzodioxol-5-il)etilsulfinil]fenil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

117 P
?7 ilJoxi]benzoico
e Acido 4—[[1-[3-[1—(2,2—difluoro—1,3—
Q! N :>< benzodioxol-5-il)etilsulfonil]fenil]-3—
118 o (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
ilJloxilbenzoico
e Acido  4-[[1-[2-[3-[1-(2,2—difluoro-1,3—
&N\N - i :>< benzodioxol-5-il)etilJoxetan—3—il]-4—
119 5 Lo piridil]-3—(trifluorometil)—4,5,6,7—
P tetrahidroindazol-7—ilJoxi]lbenzoico
e Acido 1-[(7S)-1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&“& 0 \/©[:>< 1,3—benzodioxol-5—il)etoxifenil]-3—
120 \fo\©/ (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P1) §/N) carbonil]piperidina—4—carboxilico
e Acido 1-[(7R)-1-[3—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&“\N < 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]fenil]-3—
120 Fo\@ (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P2) 9 carbonil]piperidina—4—carboxilico
e Acido 1-[(7S)-1-[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&1 o Z>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—4—piridil]-3—
121 Neo o (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P1) carbonil]piperidina—4—carboxilico




Acido 1-(7R)—1—[2—[(1S)-1—(2,2—difluoro—

Q! o O>< 1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
121 LS (trifluorometil)—4,5,6, 7—tetrahidroindazol—7—
(P2) p carbonil]piperidina—4—carboxilico
e Acido 1-[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
Q! o Z>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]—-3—piridil]-3—
122 N=o | N (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P1) §/N; carbonil]piperidina—4—carboxilico
o Acido 1-[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
Q! O Z>< 1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
122 "o/éo | N (trifluorometil)—4,5,6,7-tetrahidroindazol-7—
(P2) ' carbonil]piperidina—4—carboxilico
e Acido 1-[[1-[3-[(1S)-1—(2,2—difluoro—1,3—
S < benzodioxol-5-il)etoxilfenil]-3-
123 \ /\/o\©/ (trifluorometil)-4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
o Q il]sulfonil]piperidina—4—carboxilico
) oH
e Acido 1-[[(7R)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
§N\N o Z>< 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]-3—piridil]-3—
124 ) S ) (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P1) gb illmetil]piperidina—4—carboxilico
o Acido 1-[[(7S)-1-[5-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
! 0 Z>< 1,3-benzodioxol-5-il)etoxi]-3—piridil]-3—
124 ' Sy | (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P2)

iljmetil]piperidina—4—carboxilico




By T
125 \ n

Acido 1-[[(7R)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
1,3—benzodioxol-5—il)etoxi]-4—piridil]-3—
(trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—

(P1) 9 illmetil]piperidina—4—carboxilico
e Acido 1-[[(7S)-1-[2—-[(1S)-1—(2,2—difluoro—
&N\N e X 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—4—piridil-3—
125 ¥ L (trifluorometil)—4,5,6,7—tetrahidroindazol-7—
(P2) ’ illmetil]piperidina—4—carboxilico
5 Acido 4-[[(4S)-3-[6—[(1S)-1—(2,2—difluoro—
:\\N N o\/©::>< 1,3-benzodioxol-5—il)etoxi]—-2—piridil]-1—
126 L ¢ (2,2,2—trifluoroetil)—4,5,6,7—
p tetrahidroindazol—4—ilJoxilbenzoico
HO \O
. Acido 4-[[(4S)-3-[2-[[(1S)-1—(2,2—
. % difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etillamino]—
\ N .
127 L 4—piridil]-1—(oxetan—3-il)-4,5,6,7—

tetrahidroindazol—4—ilJoxi]benzoico

128 0

Acido 4-{[(4S)-3-[2-[[(1S)-1-(2,2—
difluoro—1,3-benzodioxol-5—il)etilJamino]-
4—piridil]-1-isopropil-4,5,6,7—

tetrahidroindazol—4—ilJoxilbenzoico

129 SN

Acido 4-[[(4S)-3-[2-[[(1S)-1—(2,2—
difluoro—1,3—-benzodioxol-5-il)etiljlamino]—
4—piridil]-1-(2,2,2—trifluoroetil)-4,5,6,7—
tetrahidroindazol—4—ilJoxi]benzoico

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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49. Una composicion farmacéutica que comprende un compuesto de cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 48 y un adyuvante farmacéuticamente aceptable.

50. Un método para tratar una enfermedad o trastorno mediada por CFTR que comprende
administrar a un paciente que lo necesita un compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a
48 o una composicion farmacéutica de la reivindicacion 49.

51. El método de la reivindicacion 50, en donde la enfermedad o afeccién se selecciona
de de fibrosis quistica, asma, EPOC inducida por humo, bronquitis crénica, rinosinusitis,
estrefiimiento, pancreatitis, insuficiencia pancreatica, infertilidad masculina causada por ausencia
bilateral congénita de los conductos deferentes (CBAVD), enfermedad pulmonar leve, pancreatitis
idiopética, aspergilosis broncopulmonar alérgica (ABPA), enfermedad hepética, enfisema
hereditario, hemocromatosis hereditaria, deficiencias de la coagulacion y fibrindlisis, deficiencia de
la proteina C, angioedema hereditario tipo 1, deficiencias en el procesamiento de lipidos,
hipercolesterolemia familiar, quilomicronemia tipo 1, abetalipoproteinemia, enfermedades de
almacenamiento lisosomal, enfermedad de células I/pseudo—Hurler, mucopolisacaridosis,
Sandhof/Tay—Sachs, Crigler—Najjar tipo Il, poliendocrinopatia/hiperinsulemia, diabetes mellitus,
enanismo de Laron, deficiencia de mieloperoxidasa, hipoparatiroidismo primario, melanoma,
glicanosis CDG tipo 1, hipertiroidismo congénito, osteogénesis imperfecta, hipofibrinogenemia
hereditaria, deficiencia de ACT, diabetes insipida (DI), DI neurofisiolégica, DI nefrogénica,
sindrome de Charcot—Marie Tooth, enfermedad de Perlizaeus—Merzbacher, enfermedades
neurodegenerativas, enfermedad de Alzheimer, enfermedad de Parkinson, esclerosis lateral
amiotrofica, paralisis supranuclear progresiva, enfermedad de Pick, varios trastornos neurolégicos
de poliglutamina, enfermedad de Huntington, ataxia espinocerebelosa tipo |, atrofia muscular
espinal y bulbar, enfermedad dentatorubral—pallidoluysian, distrofia miotonica, encefalopatias
espongiformes, enfermedad de Creutzfeldt—Jakob hereditaria, enfermedad de Fabry, sindrome de
Straussler—Scheinker, EPOC, enfermedad del ojo seco, enfermedad de Sjogren, osteoporosis,
osteopenia, curacion y crecimiento 6seo, reparacién 0sea, regeneracién 0sea, reduccién de la
resorcion 0sea, aumento de la deposicién Gsea, sindrome de Gorham, canalopatias de cloruro,
miotonia congénita, sindrome de Bartter tipo lll, enfermedad de Dent, hiperekplexia, epilepsia,
hiperekplexia, enfermedad de almacenamiento lisosomal, sindrome de Angelman, disquinesia ciliar
primaria (PCD), PCD con situs inversus, PCD sin situs inversus y aplasia ciliar.

52. El método de la reivindicacién 50 o 51, en donde la enfermedad o afeccion se selecciona de
fibrosis quistica, ausencia bilateral congénita de los conductos deferentes (CBAVD), pancreatitis
aguda, recurrente o cronica, bronquiectasia diseminada, asma, aspergilosis pulmonar alérgica,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), sinusitis crénica, enfermedad del ojo seco,

deficiencia de proteina C, abetalipoproteinemia, enfermedad de almacenamiento lisosomal,
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quilomicronemia tipo 1, enfermedad pulmonar leve, deficiencias en el procesamiento de lipidos,
angioedema hereditario tipo 1, coagulacién—fibrindlisis, hemocromatosis hereditaria, sindrome
metabdlico relacionado con CFTR, bronquitis crénica, estrefiimiento, insuficiencia pancreatica,
enfisema hereditario y sindrome de Sjogren.

53. El método de cualquiera de las reivindicaciones 50-52, en donde la enfermedad o afeccién
es fibrosis quistica.

54, Un método para tratar la fibrosis quistica en un sujeto, que comprende administrar al sujeto
una cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a
47 o una composicidn farmacéutica de la reivindicacion 48.

55. El método de la reivindicacion 54, en donde el sujeto es un humano.
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