REIVINDICACIONES
Se reivindica lo siguiente:

1. Un compuesto de Formula (1):

Rl RNl

0)

0 una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R! es H, alquilo C,.6, -OR!2, -NR!PR¢, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros,
o heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros, en donde el alquilo C,¢ el carbociclilo
monociclico de 3 a 7 miembros y el heterocicliio monaociclico de 4 a 7 miembros
representado por R! estan cada uno opcionalmente sustituidos con uno o mas R4,

cada uno de R'a, R y RI¢ es independientemente H, alquilo C,, 0
carbociclilo monociclico de 3 a 4 miembros;

cada R!? es independientemente halo, oxo, —CN, -OR!a, -NRPR¢ alquilo
C.1., haloalquilo C, 4, fenilo, heteroarilo de 5 a 6 miembros, carbociclilo monociclico de
3 a 7 miembros o heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros;

R? se selecciona de H, halo, alquilo Cy4, cicloalquilo Cz7, -OR?%3, -N(R?),,
heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 11 miembros que tiene de 1 a 4 heterodtomos
seleccionados independientemente de nitrébgeno, oxigeno y azufre, y heteroarilo
monociclico de 5 a 6 miembros que tiene de 1 a 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de nitrdgeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C.4, el
cicloalquilo Cs7, el heterocicliio monociclico o biciclico de 5 a 11 miembros y el
heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros representado por R? estan opcionalmente
sustituidos con 1 a 3 R?;

R22 se selecciona de H, alquilo C,, cicloalquilo C5 7, heteroarilo de 5 0 6
miembros, y heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros que tiene de 1 a 4
heteroatomos seleccionados independientemente de nitrdgeno, oxigeno y azufre, en
donde el alquilo C., cicloalquilo Cs7, heteroarilo de 5 o 6 miembros, y heterociclilo
monociclico de 4 a 7 miembros representado por R?2 estan opcionalmente sustituidos
con 1 a 3 R2%;

cada R? es independientemente H, alquilo C,4, alquilo C,3-alcoxi Cy_3,

alcoxi C,.4 0 heterociclilo monociclico de 4 a 6 miembros;



R20, para cada aparicion, se selecciona independientemente de halo, -
CN, alquilo Cy.4, haloalquilo C;.4, -OR%¢-C(O)R2%, -C(O)N(R?°?),, -N(R?%),, -SO,R2%, -
P(O)(alquilo C;-3)2, fenilo, cicloalquilo Cs7, carbociclo biciclico de 5 a 10 miembros,
heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros con 1 a 4 heteroatomos
seleccionados independientemente de nitrdgeno, oxigeno y azufre, y heteroarilo
monociclico de 5 a 6 miembros con 1 a 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C;-4 el fenilo, el
cicloalquilo C3_+, el carbociclo biciclico de 5 a 10 miembros, el heterociclilo monociclico
0 biciclico de 4 a 10 miembros y el heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros
representados por R?° estan cada uno opcionalmente sustituidos con 1 a 3 R2%;

cada R?% es independientemente H, alquilo C,,0 alcoxi C;_4;

R2%¢ es H, alquilo C,4, haloalquilo C,.4, cicloalquilo Cs¢, 0 heterociclo
monociclico de 4 a 6 miembros, en donde el alquilo C,., esta opcionalmente sustituido
por alcoxi Cy.s;

R2%° para cada aparicion, se selecciona independientemente de halo, -CN,
alquilo Cy4, alquilo C4_s-alcoxi C,.3, haloalquilo Cy_4, -OH, -N(R?%),, alcoxi C,_3, haloalcoxi
C13, cicloalquilo Cs;; y heterociclilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros
opcionalmente sustituido con 1 a 3 alquilo C; 30 alcoxi Cy.3; el anillo B es fenilo,
heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros, carbociclilo monociclico de 3 a
7 miembros o heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros, cada uno de los cuales esta
opcionalmente sustituido con uno o mas RE;

cada RB se selecciona independientemente de halo, -CN, -ORBa, -
N(RB),, -C(O)RE¢, -C(O)ORB2, -SO,RE¢, alquilo C,, alquenilo C,, fenilo, carbociclilo
monociclico de 3 a 7 miembros, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 7 miembros
que tiene de 1 a 4 heteroatomos seleccionados independientemente de nitrogeno,
oxigeno y azufre, y heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros que tiene de
1 a 3 heteroatomos seleccionados independientemente de nitrdgeno, oxigeno y azufre,
en donde el alquilo Cy, el alquenilo C,, el fenilo, el carbociclilo monociclico de 3 a 7
miembros, el heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros y el heteroarilo monaociclico o
biciclico de 5 a 10 miembros representados por RB estan opcionalmente sustituidos con
uno o mas RB1;

cada RP! se selecciona independientemente de halo, oxo, -CN, -ORB2, -
N(RBP),, alquilo C,.4, alquilo C;4-R®4, haloalquilo C,_4, -C(O)OR®3, fenilo, heteroarilo de 5
a 6 miembros, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros y heterociclilo monociclico de
4 a 8 miembros;

RB2 es independientemente H, alquilo C,_4, cicloalquilo Cs;, 0 heterociclilo
monociclico o biciclico de 4 a 8 miembros, en donde el alquilo Cy4, el cicloalquilo C3 7y



el heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 8 miembros representados por RB2 estan
opcionalmente sustituidos con 1 0 2 RE?;

cada R®° es independientemente halo, -CN, -OH, alquilo C;4 0 alcoxi Cy_4;

cada R®® es independientemente H, alquilo C,.4, alcoxi C,.4 0 cicloalquilo
Csr;

RB¢ es alquilo C,4 0 cicloalquilo Cz 7;

RBd es —C(O)ORE®a, -N(RB"),, -ORB2, carbociclilo monociclico de 3 a 7
miembros, o heteraciclilo monociclico de 4 a 8 miembros; y

RN1y RN2 son cada uno independientemente H o alquilo Cy_,.

2. Un compuesto de la reivindicacién 1 o una sal farmacéuticamente aceptable de este,
en donde:

R! es H, alquilo C,¢, -OR, -NRR1¢, carbociclilo monociclico de 3 a 7
miembros, o heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros, en donde el alquilo C., el
carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros y el heterociclilo monociclico de 4 a 7
miembros representados por R! estdn cada uno opcionalmente sustituido por uno 0 mas
R1d:

R1a R y RI¢ son cada uno independientemente H, alquilo C;4 o carbociclilo
monociclico de 3 a 4 miembros;

cada R es independientemente halo, oxo, -CN, -OR!?, -NRR¢, alquilo C,
haloalquilo Cy4, fenilo, heteroarilo de 5 a 6 miembros, carbociclilo monociclico de 3a 7
miembros o heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros;

RZ?se selecciona de H, alquilo C,, cicloalquilo C;.7, -OR?%2, -N(R?°)?, heterociclilo
monociclico o biciclico de 4 a 11 miembros con 1 a 4 heteroatomos seleccionados
independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, y heteroarilo monociclico de 5 a
6 miembros con 1 a 3 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrdgeno
oxigeno y azufre, en donde el alquilo C_, el cicloalquilo C5 7, el heterociclilo monociclico
0 biciclico de 5 a 11 miembros y el heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros
representados por R? estan cada uno opcionalmente sustituido por 1 a 3 R%;

R?2 se selecciona de H, alquilo C,, cicloalquilo Cs 7, y heterociclilo monociclico
de 4 a 7 miembros con 1 a 4 heteroatomos seleccionados independientemente de
nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C., el cicloalquilo C3_, el heterociclilo
monociclico de 4 a 7 miembros representados por R?2 estan opcionalmente sustituidos
por 1 a 3 R?;

cada R? es independientemente H, alquilo C;4 0 alcoxi Cy4;

R2°, para cada ocurrencia, se selecciona independientemente de halo, -CN,
alquilo C,4, haloalquilo Cy4, alcoxi Cy.4, -N(R?%)2, fenilo, cicloalquilo Cs;, heterociclilo

monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros con 1 a 4 heteroatomos seleccionados



independientemente de nitrégeno, oxigeno y azufre, y heteroarilo monociclico de 5 a 6
miembros con 1 a 3 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno,
oxigeno y azufre, en donde el fenilo, el cicloalquilo C3 7, el heterociclilo monociclico o
biciclico de 4 a 10 miembros y el heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros
representados por R?0 estan cada uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 R2%;

cada R?® es independientemente H, alquilo C,40 alcoxi C,.4;

R2%0 para cada ocurrencia, se selecciona independientemente de halo, -CN,
alquilo C,_4, haloalquilo C,4, alcoxi C,.3Y cicloalquilo Cs_-.

El anillo B es fenilo, heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros,
carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros o heterocicliilo monociclico de 4 a 7
miembros, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido por uno o mas RE;

cada RB se selecciona independientemente entre halo, -CN, -ORBa, N(RBb)2, -
C(O)RBe, -C(O)OREBa, -SO2REBe, alquilo Cy¢, fenilo, carbociclilo monociclico de 3 a 7
miembros, heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros con 1 a 4 heteroatomos
seleccionados independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, y heteroarilo
monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros con 1 a 3 heteroatomos seleccionados
independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C,, fenilo,
carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros, heterociclilo monociclico de 4 a 7 miembros
y heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros representados por R® estan
cada uno opcionalmente sustituido por uno o mas R8?;

cada RB! se selecciona independientemente entre halo, oxo, -CN, -ORBa
N(RB)?, alquilo C1-4, alquilo C;.4-RB9, haloalquilo C1-4, -C(O)OR®a, fenilo, heteroarilo de
5 a 6 miembros, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros y heterociclilo monociclico
de 4 a 8 miembros;

RB2 es independientemente H, alquilo C1-4, o cicloalquilo , , en donde el alquilo
Cl-4y el cicloalquilo Cs; representados por RB2 estan opcionalmente sustituidos con 1
0 2 RBO;

cada RB%es independientemente halo, -CN, -OH, alquilo C;.40 alcoxi C;.4;

cada RPB® es independientemente H, alquilo C1-4, alcoxi C,_40 cicloalquilo Cs-7;

RBc es alquilo Cy.¢ 0 cicloalquilo Cs-7;

RBd es -C(O)OREB2, -N(RB?)2, -ORB2, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros,
o0 heterociclilo monociclico de 4 a 8 miembros; y

RN!'y RN2 son cada uno independientemente H o alquilo C1-4.

3. El compuesto de la reivindicacion 1 o 2, o una sal farmacéuticamente aceptable
de este, en donde el Anillo B se selecciona de fenilo, piridinilo, pirimidinilo y tiazolilo,
cada uno de los cuales esta sustituido con uno a tres RE.

4. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-3, o una sal



farmacéuticamente aceptable de este, en donde RN y RN2 son cada uno
independientemente H 0 —CHs.
5. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en donde el compuesto

esta representado por la Formula (11), (1I') o (111):
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(),
o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

Ales N o CR® A?es N o CR¢, y A3es N o CR?, siempre que no mas de uno de
Al, A2y A3 sea N;

R3 se selecciona de H, halo, -OR?32, -N(R3),, alquilo C,., haloalquilo C,.4, alquilo
Ci.s-alcoxi Cy.3, alquenilo C,, cicloalquilo Cs., fenilo y heteroarilo monociclico o biciclico
de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 3 heterodtomos seleccionados independientemente
de nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el fenilo y el heteroarilo monociclico o biciclico
de 5 a 10 miembros estan cada uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 R®¢;

R32 es H, alquilo C,4, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 8
miembros o cicloalquilo C3, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido por
102 R3;

cada R?®® es independientemente halo, -CN, —OH, alquilo C;., 0 alcoxi Cy.4;

cada R®" es independientemente H, alquilo C,.4, alcoxi C4., 0 cicloalquilo Cs.7;

cada R3¢ se selecciona independientemente de halo, oxo, -CN, -OR?3?, -
N(R?30),, alquilo C1.4, alquilo C;4-R3¢, haloalquilo C,.4, -C(O)OR?32, fenilo, heteroarilo de 5

a 6 miembros, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros y heterociclilo monociclico de



4 a 8 miembros;

R3d es —C(O)OR32, -N(R?®),, -OR32, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros,
o heterociclilo monociclico de 4 a 8 miembros;

R* se selecciona de H, alquilo C,., haloalquilo C,, alcoxi C,_4, alcoxi C;.s-alcoxi
C..3, haloalcoxi C,_3, haloalquenilo C,, -SO,R“2, heterociclilo monociclico o biciclico de 4
a 8 miembros que tiene 1 a 2 heteroatomos seleccionados de nitrégeno y oxigeno y
cicloalquilo Cs., en donde el heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 8 miembros y el
cicloalquilo Cz;¢ estdn cada uno de ellos opcionalmente sustituidos con 1 a 3
sustituyentes independientemente seleccionados de halo, alquilo C;4 haloalquilo C,.3, y
alquilo C,z-alcoxi Cy.3;

R4 es alquilo Cy;

R5 es H, halo, alquilo C_3, haloalquilo C,.; 0 heteroarilo de 5 a 6 miembros que
tiene de 1 a 3 heteroatomos seleccionados independientemente de nitrégeno, oxigeno
y azufre, en donde el heteroarilo de 5 a 6 miembros representado por R® esta
opcionalmente sustituido por 1 a 3 R; y

R®C, para cada aparicion, es independientemente halo, alquilo C,.4 0 haloalquilo
Ciay

R® y R”son cada uno, independientemente, H, halo, alquilo C,_3, haloalquilo C; 3
0 alcoxi Cy4.

6.El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en donde el compuesto esta
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0 una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:



Ales N o CR® A?es N o CRS, y A3 es N o CR3, siempre que no mas de uno de At, A%y
A3 sea N;
R3 se selecciona de H, -OR32, -N(R®")2, alquilo C,, haloalquilo C1-4, cicloalquilo Cs-7,
fenilo y heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros con 1 a 3 heteroatomos
seleccionados independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el fenilo
y el heteroarilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros estan cada uno
opcionalmente sustituido por 1 a 3 R%;
R32 es H, alquilo C1-4, o cicloalquilo Cs-7, cada uno de los cuales esta opcionalmente
sustituido por 1 o0 2 R3°;
cada R* es independientemente halo, -CN, -OH, alquilo C;_, 0 alcoxi Cy_4;
cada R®" es independientemente H, alquilo C1-4, alcoxi C,4 o cicloalquilo Cz-7;
cada R3¢ se selecciona independientemente entre halo, oxo, -CN, -OR32, -N(R3")2, alquilo
C1.4, alquilo C1.4-R34, haloalquilo C,.4, -C(O)OR?2, fenilo, heteroarilo de 5 a 6 miembros,
carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros y heterociclilo monociclico de 4 a 8
miembros;
R3d es -C(O)OR?®2, -N(R%)?, -OR32, carbociclilo monociclico de 3 a 7 miembros, o
heterociclilo monociclico de 4 a 8 miembros;
R* se selecciona de H, alquilo Cy, haloalquilo Cy, alcoxi C,4, -SO?R*3, heterociclilo
monociclico de 4 a 6 miembros con 1 a 2 heteroatomos seleccionados entre nitrégeno
y oxigeno y cicloalquilo Cs-; opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes
independientemente halo o alquilo C,4;

R4 es alquilo Cyg;
R5 es H, halo, alquilo C,.3, haloalquilo C;.3 0 heteroarilo de 5 a 6 miembros con 1 a 3
heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, en
donde el heteroarilo de 5 a 6 miembros representado por R> esta opcionalmente
sustituido por 1 a 3 R%; y
R%0, para cada ocurrencia, es independientemente halo, alquilo C;_, 0 haloalquilo C,4; y
R6 es H, halo, alquilo C,.3, haloalquilo C,.; 0 alcoxi C;4.

7. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en donde el

compuesto esta representado por la Férmula (1V), (V), (VI), (VII), (VIII) o (IX):
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0 una sal farmacéuticamente aceptable de este.

8. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en donde el

compuesto esta representado por la Férmula (1V), (V), (V1) o (VII):
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o una sal farmacéuticamente aceptable de este.

9. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R! es H, alquilo C1-4, -OR2, -NR'bR?c, o cicloalquilo Cs¢, en donde el alquilo C;., esta
opcionalmente sustituido con alcoxi Cy.3;

R12 es alquilo Cy.3;

Ry RI¢ son cada uno, independientemente, H o alquilo C.s.

10. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? es alquilo C,_4 0 cicloalquilo Cs, €n
donde el alquilo C,_, esta opcionalmente sustituido con alcoxi Cy.s.

11. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? se selecciona de H, -CHj;, -CH,CHs,
-CH,OCHg3;, -CH,CH,OCHs;, -OCHjs, -NH,, -NHCH, y ciclopropilo.

12. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R1 se selecciona de -CHj;, -CH,CHa, -
CH,OCHs;, -CH,CH,OCHj3 y ciclopropilo.

13. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R? se selecciona de H, halo, alquilo C,4, -OR?2 y -N(R?"),, en donde el alquilo
C,.4 representado por R? esta opcionalmente sustituido con 1 a 3 R?;

R?2 es H, alquilo C;4, cicloalquilo Cs, heteroarilo de 5 o 6 miembros o
heterociclilo monociclico de 4 a 6 miembros con 1 a 4 heteroatomos seleccionados
independientemente de nitrdgeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C;4, el
cicloalquilo Cs, el heteroarilo de 5 0 6 miembros y el heterociclilo monociclico de 4 a 6
miembros representados por R?2, esta cada uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 R%;

R20 se selecciona independientemente entre halo, alquilo C,4, alcoxi Ciy4, -
C(O)R?%, -C(O)N(R?%), -N(R2%),, fenilo, cicloalquilo Cs, carbociclo biciclico de 5 a 10

miembros, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros con 1 a 4



heteroatomos seleccionados independientemente de nitrégeno, oxigeno y azufre, y
heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros con 1 a 4 heterodtomos seleccionados
independientemente de nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el alquilo C,4, el fenilo,
el cicloalquilo Cz¢, €l heteroarilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros y el
heteroarilo de 5 a 6 miembros estan cada uno opcionalmente sustituidos con 1 a 3 R2%;

R2 para cada aparicion, es independientemente H o alquilo C,.3;

R2% para cada aparicién, es independientemente H o alquilo C,.3; y

R20%° para cada aparicion, se selecciona independientemente de halo, alquilo C,.
4, alquilo C,.3-alcoxi Cy.4, haloalquilo C,_4, alcoxi C,., y cicloalquilo Cs.

14. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R? se selecciona de H, alquilo C1-4, -OR?%2, y -N(R?*)2, en donde el alquilo
Ci.4representado por R? esta opcionalmente sustituido con 1 a 3 R?%;

R?2es H, alquilo C,.4, cicloalquilo Cz¢0 heterociclilo monociclico de 4 a 6
miembros con 1 a 4 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno,
oxigeno y azufre, en donde el alquilo C1-4, el cicloalquilo Cz¢ y el heterociclilo
monociclico de 4 a 6 miembros representados por R?2 estan opcionalmente sustituidos
con 1 a 3 R%;

R20 se selecciona independientemente entre halo, alquilo C,3, alcoxi Cy3, -
N(R?°)2, fenilo, cicloalquilo Cs¢, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros
con 1 a 4 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrdgeno, oxigeno y
azufre, y heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros con 1 a 4 heteroatomos
seleccionados independientemente entre nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el
fenilo, cicloalquilo Cs¢, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros y
heteroarilo de 5 a 6 miembros estan opcionalmente sustituidos con 1 a 3 R2%;

R2 en cada caso, es independientemente H o alquilo Cy.3;

R2% en cada caso, es independientemente H o alquilo Cy.5; y

R2%° en cada caso, se selecciona independientemente entre halo, alquilo C1-4,
haloalquilo C;4 alcoxi Cy.,y cicloalquilo Czs.

15. El compuesto de la reivindicacion 13 o 14, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde:

R2 es H, alquilo C1-4, -OR?% o -N(R?")2, en donde el alquilo Cy,
representado por R? estd opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes
seleccionados independientemente de halo, alcoxi C;.3 y -N(R?%°)?; y

R? es H o alquilo C;, opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes
seleccionados independientemente entre halo, alcoxi Cy.3 y -N(R?%°)2.

16. El compuesto de la reivindicacion 13, o una sal farmacéuticamente



aceptable de este, en donde:

R? es -OR?3;

R?2 es cicloalquilo Cs, heteroarilo de 5 o 6 miembros, o heterociclilo
monociclico de 4 a 6 miembros con 1 a 2 heterodtomos seleccionados
independientemente entre nitrdgeno y oxigeno, en donde el cicloalquilo Cs¢, heteroarilo
de 5 o 6 miembros, y heterociclilo monociclico de 4 a 6 miembros representados por R?2
estdn cada uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados
independientemente entre halo, alquilo C,.3y alcoxi Cy.s.

17. El compuesto de la reivindicacion 14, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde:

R2 es -OR?2;

R?2es cicloalquilo Cs¢ 0 heterociclilo monociclico de 4 a 6 miembros que
tiene de 1 a 2 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno y
oxigeno, en donde el cicloalquilo C;.60 heterociclilo monociclico de 4 a 6 miembros
representado por R?® esta cada uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes
seleccionados independientemente entre halo, alquilo C, 3y alcoxi Cy..

18. El compuesto de la reivindicacion 16, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde R? es ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, oxetanilo,
azetidinilo, tetrahidrofuranoilpirrolidinilo, pirazinilo, piridazinilo o pirazoilo, cada uno de
los cuales estd opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados
independientemente de halo, alquilo C,_3y alcoxi Cj.a.

19. El compuesto de la reivindicacion 17, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde R? es ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, oxetanilo,
azetidinilo, tetrahidrofuranoilo o pirrolidinilo, cada uno de los cuales esta opcionalmente
sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados independientemente de halo, alquilo
Ciay alcoxi Cys.

20. El compuesto de la reivindicacion 16, o una sal farmacéuticamente

aceptable de este, en donde R?2 esta representado por lo siguiente:

s Z
§_<_‘Rz°’p ’z/Q\(RZ% \O_“‘”)p VC\(R”»

N—N
4 \

> VA e
(RZO) (R2°> (R?) DZ(RZO)
P, ~N en donde p

es0,1,203;ycadaR*es independientemente halo, alquilo C,.3 y alcoxi Cy.3.

21. El compuesto de la reivindicacion 17, o una sal farmacéuticamente



aceptable de este, en donde R?2 esté representado por lo siguiente:

s 2
§_<_(R2°)p VO\(RZ% \Q_‘RZ% ‘(C\(RZ%

>

20
RZO)P, (R )”, en donde p es 0, 1, 2 0 3; y cada R® es

independientemente halo, alquilo C,3 y alcoxi C.a.

22. El compuesto de la reivindicacion 20, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este, en donde R? esta representado por lo S|gwente§ :] :

%UO\VQ *G \/Q M% o,

23. El compuesto de la reivindicacion 21, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este, en donde R?2 esta representado por lo siguiente:

1 O Yy «Q

El compuesto de la reivindicacion 13, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde:
R? es -OR?2y R?2 es alquilo C, 4 sustituido con un R?%; y

R20 es fenilo, cicloalquilo Csg, carbociclo biciclico de 5 a 10 miembros,
heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 2 heteroatomos
seleccionados independientemente de nitrégeno y oxigeno, y heteroarilo monociclico de
5 a 6 miembros con 1 a 3 heterodtomos seleccionados independientemente entre
nitrégeno, oxigeno y azufre, en donde el fenilo, el cicloalquilo Cs, el carbociclo biciclico
de 5 a 10 miembros, el heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros vy el
heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros estdn cada uno opcionalmente sustituidos
con 1la 3 R0,
25. El compuesto de la reivindicacion 14, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este, en donde:



R2? es -OR?2y R?2 es alquilo C,_4 sustituido con un R?; y

R20 es fenilo, cicloalquilo Csg, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10
miembros con 1 a 2 heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno y
oxigeno, y heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros con 1 a 3 heteroatomos
seleccionados independientemente entre nitrogeno oxigeno y azufre, en los que el
fenilo, el cicloalquilo Cs, el heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 10 miembros y el
heteroarilo monociclico de 5 a 6 miembros estan opcionalmente sustituidos con 1 a 3
RZOO.
26. El compuesto de la reivindicacion 24, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R? se selecciona independientemente de azetindinilo,
benzo[d][1,3]dioxolilo, ciclobutilo, ciclopropilo, espiro[2.2]pentanilo,
biciclo[1.1.1]pentanilo,  2-oxabiciclo[2.1.1]hexanilo,  5-oxaspiro[2.4]heptanilo, 6-
oxaspiro[3.4]octanilo, dihidrofururanonilo, 1,3-dioxolanilo, morfolinilo, piperazinilo, 1,4-
dioxanilo, 5,8-dioxaspiro[3.5]nonanilo, tetrahidropiranilo, 3-oxabiciclo[3.1.1]heptanilo, 2-
oxabiciclo[2.2.2]octanilo, 7-oxabiciclo[2.2.1]heptanilo, imidazolilo, isoxazolilo,
morfolinilo, oxabiciclo[2.2.1]hexanilo, oxadiazolilo, oxetanilo, oxazolilo, fenilo, furanilo,
tiazoyilo, isotiazolilo, tiadiazolilo, triazoyilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, pirazinilo,
pirrolidinilo y tetrahidrofuranoilo, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido
con 1 a3 R0,
27. El compuesto de la reivindicacion 25, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R? se selecciona independientemente de azetindinilo,
benzo[d][1,3]dioxolilo, ciclobutilo, ciclopropilo, dihidrofuranoonilo, imidazolilo,
isoxazolilo, morfolinilo, oxabiciclo[2.2.1]hexanilo, oxadiazolilo, oxetanilo, oxazolilo,
fenilo, pirazolilo, piridinilo, pirrolidinilo y tetrahidrofuranoilo, cada uno de los cuales esta
opcionalmente sustituido con 1 a 3 R2%,
28. El compuesto de la reivindicacion 24, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este, en donde R?° se selecciona independientemente de:
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, y , en donde m es 0,

1 0 2 como permisos de valencia.
29. El compuesto de la reivindicacion 25, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este, en donde R?° se selecciona independientemente de:
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1 0 2 como permisos de valencia.

30. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? se selecciona de H, -F, -CHg, -
CH,CH;,  -CH,CH,CH;,  -CF,CH,CHj3,  -CH,CH,CH,OCHj;,  -CH(CH3),, -



CH;CH,CH>N(CHs),, -CF- ciclopropilo, ciclopropilo, -CH,OCHjs, -OH, -OCHa;, -OCDs3, -
OCHF;, -OCH,CHs, -OCD,CHj;, -OCD,CDs;, -OCH,CH;F, -OCH,;CHF;, -OCH,CF3, -
OCH,CH,CH,F, -OCH,CH,CH(CH3)F, -OCH(CHz)., -OCH,CF(CHy), -
OCH2CH,CH,CHs;, -OCH,CHFCH(CHjs),;, -OCH,CHF-ciclobutilo, -OCH,CH,OH, -
OCH,CH(OCHj;)CH;CHj;, -OCH,CH,OCHj;, -OCH,CH,OCF;H, -OCH,CH,OCH,CHj, -
OCH,CH,CH,0CHj, -OCH,CH(CH;3)OCHj, -OCH,CH(CH;)CH,OCHj, -
OCH(CH3)CH,OCHs,  -OCH,CH(CH3)OC(CHs);,  -OCH,CH,CH(CH3)OCHs;, -
OCH,C(CHj3),0CHjs, -OCH,CH,0CH,CHs, -OCH,CH,OCH(CHjs),, -OCH,CH,OC(CHj3)s,
-OCH,CH,0O-ciclopropilo, -OCH,CH,N(CHs),, -OCH,C(O)NHCHj, —OCHZC(O)N(CHg)g, -
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31. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R?se selecciona de H, -CHj;, -CH,CHs,
-CH,CH,CH3;, -CH,CH,CH,0OCHj;, -CH(CHa;),, -CH,CH,CH,N(CHzs),, ciclopropilo, -
CH,OCHs;, OH, -OCHs; -OCD;, -OCHF,, -OCH,CHj; -OCD,CH; -OCD,CDj, -
OCH,CHF,, -OCH,CF;, -OCH(CH3);, -OCH,CH,OCH;, -OCH,CH,OCF;H,

OCH,CH,CH,0CHj3;, -OCH,CH(CH3)OCHjs, -OCH(CH3)CH,0OCHj;, -OCH,C(CHj3),0CHSs,
-OCH,CH,0OCH,CH3;, -OCH,CH,OCH(CHj3);, -OCH,CH3;N(CHs),, -NH,, -N(CHjs),,






N RZOO N
= = Z N

AN rn NN 'yz/" ~
32. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-31, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R2?%®, para cada ocurrencia, se
selecciona independientemente de F, -CN, --CHj;, -CH,F, -CF3, -CH,CHg, -CH(CHjs),, -
CH,0OCHg3;, -OCHj5, ciclobutilo y ciclopropilo.

33. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-31, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R2?®, para cada aparicion, se
selecciona independientemente de F, -CN, -CHs;, -CF3, -CH,CHs;, -CH(CH3),, -OCH3 y
ciclopropilo.

34. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? es cicloalquilo Cs, heterociclilo
monociclico de 4 a 6 miembros, heterociclilo biciclico de 7 a 10 miembros o heteroarilo
monociclico de 5 a 6 miembros, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido
conla2R?,

35. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? se selecciona de azetidinilo,
ciclopropilo, tetrahidropiranilo, dioxino[2,3-d]piridinilo, piridazinonilo, pirimidinonilo,
pirazinonilo, isoxazolilo, isotiazolilo, morfolinilo, oxaazabiciclo[3.1.1]heptanilo, oxazolilo,
piradazinilo, pirazolilo, piridinilo, pirazinilo, piridazinilo, triazinilo, pirimidinilo, triazoioilo,
imidazolilo, oxazoilo, isoxazoilo, oxadiazoioilo, pirrolidinilo, tiadiazolilo, tiazolilo, 6,7-
dihidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirazin-8(5H)-onilo, 6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-
c][1,4]oxazinilo, 5,6-dihidro-8H-imidazo[2,1-c][1,4]oxazinilo, 6,7-dihidro-5H-pirazolo[5,1-
b][1,3]oxazinilo, 4,5,6,7-tetrahidro-3H-imidazo[4,5-c]piridinilo, 3,4,6,7-
tetrahidropirano[3,4-d]imidazolil,  5,6,7,8-tetrahidroimidazo[1,2-a]pirazinil,  4,5,6,7-
tetrahidropirazolo[1,5-a]pirimidinil, 4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]pirazinilo, 5,6,7,8-
tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirazina, 5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-
c][1,4]oxazinilo, 5,6-dihidro-8H-imidazo[2,1-c][1,4]oxazinilo, imidazo[1,2-a]pirimidinilo,
[1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazinilo, pirazolo[1,5-a]pirimidinilo, [1,2,4]triazolo[1,5-
a]pirimidinilo, imidazol[1,2-b]piridazinilo, 6,7-dihidro-5H-ciclopenta[b]piridin-5-onil,
fluoro[3,4-d]pirimidin-5(7H)-onil, 5,7-dihidro[3,4-d]pirimidinil, 7,8-dihidro-5H-pirano[4,3-
b]piridinil, 2,3-dihidro-[1,4]dioxino[2,3-b]piridinil, 5, 6-dihidro-4H-pirrolo[3,4-d]tiazolilo,
5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazolilo y 2,3-dihidroimidazo[2,1-bJoxazolilo, cada uno de
los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 a 2 R?°,

36. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? se selecciona de azetidinilo,



ciclopropilo, dioxino[2,3-d]piridinilo, isoxazolilo, isotiazolilo, morfolinilo,
oxaazabiciclo[3.1.1]heptanilo, oxazolilo, piradazinilo, pirazolilo, piridinilo, pirazinilo,
pirimidinilo, triazoioilo, oxazoilo, isoxazoilo, oxadiazoioilo, pirrolidinilo, tiadiazolilo y
tiazolilo, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 a 2 R%.

37. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R? se selecciona de
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38. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12 y 34-37, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R29, para cada ocurrencia, es independientemente halo, -CN, alquilo C;_4, haloalquilo C;.
4, OR2%¢, -N(R2?®)2, -C(O)alquilo C,.3, haloalquilo-SOsalquilo C,.3, P(O)(alquilo C;.3)2,
cicloalquilo Cz¢, 0 heterociclilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros,

donde el alquilo C;_4representado por R?° esta opcionalmente sustituido por -CN, OH, -
N(R2%)2 alcoxi C;.3, haloalcoxi C,_3, cicloalquilo Cs, y heterociclo monociclico o biciclico
de 5 a 10 miembros opcionalmente sustituido por alquilo C;_4,

R20c es H, Alquilo C1-4, haloalquilo C,.4, 0 heterociclo monociclico de 4 miembros, en
donde el alquilo C,4 estd opcionalmente sustituido por alcoxi C,.s;

donde el heterociclilo monociclico o biciclico de 5 a 10 miembros representado por R?°
esta opcionalmente sustituido por alquilo C;., 0 alcoxi Cy.3;

cada R?% es, independientemente, H o alquilo C,_, opcionalmente sustituido por alcoxi
Cia.

39. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1-12 y 34-37, o una sal



farmacéuticamente aceptable de este, en donde R?°, para cada ocurrencia, es
independientemente halo, -CN, alquilo C;-3, haloalquilo C4_4, alcoxi C;.3 0 cicloalquilo Cs.
6

40. El compuesto de la reivindicacion 38, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R, para cada ocurrencia, se selecciona independientemente de -F, -Cl,
-Br, -CN, -OH, -OCHjs, -OCHF,, -OCH,CHg3, -OCH(CHj),, -OCH,CH,0OCHj;, —CHj3, -CDs,
-CHF,, -CH,CHg3, -CH(CHy3),, -CF(CHy3),, -C(CHj3)3, -CF,CHs, -CHFCHj3, -CH,CH,CHg, -
CH(CH3)OH, -CH(CH3)OCHgs, -CH,CN, -CH,;N(CH3),, -CH(CH3)N(CHy),, -CH,CH,OCHS,
-CH,0OCHj, -CH,OCHF,, -CH,N(CHj3);, -CH,C(OH)(CHs),, -CH,C(OCH3)(CHs),, -
CH,CH,0OCH,CH3;, -C(CH3),0OH, -C(CHs3),0OCHs;, -C(CHs3),CN, -C(CHz),N(CHs),, -
NHCHs;, -N(CHs),, -NHCH(CHa3),, -NHCH,CH,OCHs;, -CH,N(CH3)CH,CH,OCHjs, -
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, , , ciclopropilo y, ciclobutilo, tetrahidrofuranoilo, tetrahidropiranilo,

azetidinilo, pirrolidinilo, N-metilpiperazinilo, N-metilmorfolinilo y morfolinilo.

41. El compuesto de la reivindicacion 39, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R, para cada aparicion, se selecciona independientemente de F, -CN,
-OCHjs, -CHjs, -CHF, ciclopropilo y ciclobutilo.

42. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-41, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

R? se selecciona de H, halo, alquilo C,_4, haloalquilo C,_3, cicloalquilo Cs, alquenilo C..
4, alguilo Cy.s-alcoxi Cy.3, -OR32, N(R®0)2, fenilo, piridinilo, pirimidinilo, pirazoilo, tiazilo,
indazoilo, [1,2,4]triazolo[1,5-a]piridinilo, imidazo[l,2-a]piridinilo, o imidazo[1,2-
b]piridazinilo, en donde fenilo, piridinilo, pirimidinilo, pirazoilo, tiazoyoilo, indazoilo,

[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridinilo, imidazo[1,2-a]piridinilo o imidazo[1,2-b]piridazinilo estan



opcionalmente sustituidos por 1 0 2 R3¢

R32 es H, alquilo C;.3, heterociclilo monociclico o biciclico de 4 a 8 miembros, o
cicloalquilo Cs, en donde el alquilo C,.3y el cicloalquilo Cs¢ representados por R32 estan
cada uno opcionalmente sustituido con uno o dos sustituyentes seleccionados
independientemente de halo, -CN, alquilo C,.,, -OH y alcoxi C,.,;

cada R®", para cada ocurrencia, es independientemente H, alquilo C,.3, o cicloalquilo Cs.
5,

cada R% se selecciona independientemente entre halo, oxo, -CN, -OR32, N(R®P)2, alquilo
Ci4, alquilo C,,4-R3, haloalquilo C,, -C(O)OR32, fenilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
oxetanilo o morfolinilo;

R3d es -C(O)OR?32, -N(R3")2, -OR?2, ciclopropilo o morfolinilo.

43. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-41, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde :

R3 se selecciona de H, Alquilo C1-4, haloalquilo Cy.3, cicloalquilo Csg, -OR32, N(R30)2,
fenilo, piridinilo, pirimidinilo, pirazoilo, tiazilo, indazoilo, [1,2,4]triazolo[1,5-a]piridinilo,
imidazo[1,2-a]piridinilo, o imidazo[l , 2-b]piridazinilo, en donde fenilo, piridinilo,
pirimidinilo, pirazoilo, tiazoyoilo, indazoilo, [1,2,4]triazolo[1,5-a]piridinilo, imidazo[1,2-
a]piridinilo o imidazo[1,2-b]piridazinilo estan opcionalmente sustituidos por 1 0 2 R%;
R32 es H, alquilo C,.3, 0 cicloalquilo Cs4, en donde el alquilo C,3 y el cicloalquilo Cs
representados por R32 estdn cada uno opcionalmente sustituido con uno o dos
sustituyentes seleccionados independientemente entre halo, -CN, alquilo C;,, -OH y
alcoxi Cy.5;

cada R%", para cada ocurrencia, es independientemente H, alquilo C,.3, o cicloalquilo Cs.
5,

cada R*¢ se selecciona independientemente entre halo, oxo, -CN, -OR32, N(R?)2, alquilo
Cy4, alquilo C,4-R3, haloalquilo C,4, -C(O)ORS3a, fenilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
oxetanilo o morfolinilo;

R3d es -C(O)OR?32, -N(R3M)?2, -OR?2, ciclopropilo o morfolinilo.

44, El compuesto de la reivindicacion 42, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R3se selecciona de H, -F, -Cl, -CHj3, -CH,CHg;, -CF,CHs, -CF3, -CH(CHs,)5,
ciclopropilo, -CH=CH,, -CH,OCHjs;, -OCH3, -OCH,CH3;, -OCH(CHj3),, -OCH,CH,OCHj, -

OCH,CH,CH,OCHj;, -NHCHs;, &(O\V, H{O\Q, {O\OiH,
On X e
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45, El compuesto de la reivindicacion 43, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R3se selecciona de H, -CH3, -CH,CH3, -CF,CHs, -CH(CH5),, ciclopropilo,

-OCHgs;, -OCH,CH,0OCH3;, -NHCHj3, LL(OW, E{O\Q, E{O\Oi"',
OL VY e
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46. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-45, o una sal

,endondenesO,1,02.

farmacéuticamente aceptable de este, en donde cada R3¢ se selecciona individualmente
de 'CN, -F, 'Cl, 'OCH3, 'CH3, 'CHchg,
-CH(CHj3),, -CH,CH(CHy3),, -CHF;, -CH,CFs3, -CF3, -CD3, -CH,CH,OCHj,



-CH,-ciclopropilo, -CH,CH,-morfolinilo, ciclopropilo, ciclobutilo, -CH,C(O)OH,
-C(O)OC(CHs3)s, -CH,CH,N(CH3),, oxetanilo y morfolinilo.

47. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 6-45, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde cada R3¢ se selecciona individualmente
entre -CN, F, -OCHgs, -CHg, -CH,CHjs, -CH(CHy), -CH,CH(CHj3),, -CHF,, -CH,CFs3, -CFs,
-CD3, -CH,CH,OCHjs, -CH,-ciclopropilo, -CH,CH»-morfolinilo, ciclopropilo, ciclobutilo, -
CH,C(O)OH, -C(0O)OC(CHp3)s, -CH,CH,N(CH5),, y morfolinilo.

48. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-47, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R* se selecciona de haloalquilo C;4,
alcoxi Cy3, alcoxi C,s-alcoxi Cy.3, haloalcoxi C,3, alquenilo C,.,, haloalquenilo C,.4,
heterociclilo monociclico o biciclico de 5 a 7 miembros, y cicloalquilo Cs¢, en donde el
heterociclilo monaciclico o biciclico de 5 a 7 miembros, y el cicloalquilo Cs estan cada
uno opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados
independientemente entre halo, haloalquilo C,.3, alquilo C,.s-alcoxi C,.3, y alquilo C1.3.
49. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-47, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R*se selecciona de haloalquilo C; 4y
cicloalquilo C; opcionalmente sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados
independientemente de halo y alquilo Cy.s.

50. El compuesto de la reivindicacion 48, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R*se selecciona de entre -CF,CHs, -CF,CFH,, -CFHCFH,, -CF(CHs),, -
CF(CH3)CFH,, -CH(CH3)CFH,, -CF,CH,CH;, -CF(CHs),, -OCHj;, -OCHF,, -

AN e
D,

El compuesto de la reivindicacion 49, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R* se selecciona de -CF,CH;, -CF,CFH,, -CFHCFH,, -CF,CH,CHs, -

CHs
’VCHg
CF(CH3),, y )

52. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-51, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde R®es H o heteroarilo de 5 miembros

que tiene de 1 a 3 heterodtomos seleccionados independientemente entre nitrogeno,



oxigeno y azufre, en donde el heteroarilo de 5 miembros representado por R®

esta opcionalmente sustituido por 1 a 3 R.

53. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 6-51, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R® es H o pirazolilo opcional sustituido
por 1 a 3 R%.

54, El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-53, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde Rées H, halo, alcoxi Cy_3.

55. El compuesto de la reivindicacion 54, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R® es H, -F, u -OCHs.

56. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 55, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R’ es H.

57. El compuesto de la reivindicacién 1, en donde el compuesto esta representado
por la Férmula (IV-1) o (V-1):

R4

R4

R! H >/—N R! /H /
>/~—N/ N \ RS >/~—N N \ R3
o} — — o} — —

N N

\ 7/ \

R2

(IV-1) 0 (V-1) ,

0 una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
R es alquilo C,3;
R2es -OR?2 o heteroarilo monociclico de 5 miembros opcionalmente sustituido con
alquilo Cy.3;

R22 es alquilo C;_, opcionalmente sustituido con R?;

R20 es alcoxi C;.3 0 cicloalquilo Cz¢ opcionalmente sustituido con alcoxi Cy.3;
R3 se selecciona de H, -OR?®, alquilo C,.3, cicloalquilo Cs¢ y pirazoilo, en donde el
pirazoilo esta opcionalmente sustituido por 1 o0 2 R3¢,
R32 es alquilo C,.; opcionalmente sustituido con alcoxi C;3 0 cicloalquilo Csg
opcionalmente sustituido con 1 o 2 sustituyentes seleccionados independientemente
entre alcoxi C,.3, alquilo C,3y -OH;
R3¢ es alquilo C13; y
R# es haloalquilo Cy.5.
58. El compuesto de la reivindicacion 57, o una sal farmacéuticamente aceptable de



este, en donde R? es -CHjs.
59. El compuesto de la reivindicaciébn 57 o 58, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde R? se selecciona de —OCHj;, -OCD3;, —OCH,CHjs, -

OCchHg, 'OCchDg, 'OCH2CH20CH3, ‘S( y 2/ Yy

N

60. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 57-59, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R?® se selecciona de H, —CHj3, -CH,CHs,

(o} o}
. : L“( \v H‘( OCHjg
ciclopropilo, -OCH;, —OCH,CH,OCHs;, ,

El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 57-60, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R3¢ es -CHs;; y R* es -CF,CH;, -
CF,CFH,, -CFHCFH,, -CF,CH,CH3,

-CF(CHy),.

62. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en donde el

compuesto esta representado por la Férmula (l11):

Rl RNl

(1)
o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
R! es Alquilo Cy¢
R? es alcoxi Cy4
R3 es H o alquilo Cy;
R* es haloalquilo C;4 0 heterociclo monociclico de 4 a 6 miembros con 1 a 2

heteroatomos seleccionados independientemente entre nitrégeno y oxigeno; y



RN1y RN? son cada uno independientemente H o alquilo Cy_s.

63. El compuesto de la reivindicacion 62, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde R! es -CHs.

64. El compuesto de la reivindicacion 62 o 63, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde R? es -OCH2CH; u -OCH,CH,OCHs.

65. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 62-64, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R2es H o -CHs.

66. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 62-65, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R* es haloalquilo C;3 o
tetrahidrofuranoilo.

67. El compuesto de la reivindicacion 66, o una sal farmacéuticamente aceptable de

este,

en donde R* es -CF,CH3 0 §_<j‘o .

68. El compuesto de la reivindicacién 1, en donde el compuesto esta representado

por la formula (X):

R3
AY” |
N\
R4J\N NH
2
O N R
PP
N~ °N
H X
0 una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
Ales N o CH;

R? es -OR??, heteroarilo monociclico de 5 0 6 miembros, o heterociclilo biciclico de 7 a
10 miembros, en donde el heteroarilo monociclico de 5 0 6 miembros o el heterociclilo
biciclico de 7 a 10 miembros estan opcionalmente sustituidos con uno o dos R?;

R22 es alquilo C;.; opcionalmente sustituido con alcoxi C;.s;
R20 es alquilo C4.; opcionalmente sustituido por -N(alquilo C;.3)2;
R3 es H, alquilo C1.3, 0 -OR33;
R32 es cicloalquilo Cz-4;
R# es haloalquilo C,_4 0 heterociclilo biciclico de 5 a 7 miembros.
69. El compuesto de la reivindicacion 68, o una sal farmacéuticamente aceptable de
este, en donde Al es N.
70. El compuesto de la reivindicacibn 68 o 69, o una sal farmacéuticamente
aceptable de este, en donde R? es -OCHj, -OCH2CHj3, u -OCH,CH,OCHs.



71. El compuesto de la reivindicaciéon 68 o 69, o una sal farmacéuticamente

aceptable de este, en donde R? es pirazoilpiridinilo, pirimidinilo, o 4,5,6,7-

tetrahidropirazolo[1,5-a]pirazinilo, cada uno de los cuales esta opcionalmente sustituido

por uno o dos R?°,

72. El compuesto de la reivindicacion 71, o una sal farmacéuticamente aceptable de
N

N
/N\NH 7 \ / \N (RZO)n
este, en donde R? es (Rzo)n, (Rzo)n, (R*%), , = NH , en donde

nes0,102.

73. El compuesto de la reivindicacion 72, o una sal farmacéuticamente aceptable de

20
N R20 /N\NfR N N
este, en donde R? es = , R — , —/ , 0
N~
NN
= N
\RZO_

74. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 68, 69, o 71-73, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde cada R?° es, independientemente, -
CHS3, -CH2CHgs, 0 -CH,N(CHjy),.

75. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 68-74, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, en donde R3 es H, -CH;, -CH,CHj;, u -O-
ciclopropilo.

76. El compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 68-75, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, en donde R* es -CF,CH; 0 ﬁ@o.

77. El compuesto de la reivindicacion 1, seleccionado de un compuesto de
cualquiera de los Ejemplos 1-923 o una sal farmacéuticamente aceptable de este.

78. Una composicion farmacéutica que comprende un compuesto o una sal
farmacéuticamente aceptable de este de cualquiera de las reivindicaciones 1-77 y un
portador farmacéuticamente aceptable.

79. Un método de inhibicién de la actividad tirosina quinasa 2 (TYK2) en un sujeto
que lo necesita que comprende administrar al sujeto una cantidad eficaz de un
compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1-77 o una sal farmacéuticamente
aceptable de este 0 una composicion farmacéutica segun la reivindicacion 78.

80. Un método para tratar una enfermedad o trastorno que responde a la inhibicion

de la tirosina quinasa 2 (TYK2) en un sujeto que comprende administrar al sujeto una



cantidad eficaz de un compuesto segun cualquiera de las reivindicaciones 1-77 o una
sal farmacéuticamente aceptable de este o una composiciéon farmacéutica segun la
reivindicacién 78.

81. El método de la reivindicacién 80, en donde la enfermedad o trastorno es
inflamacién, enfermedad autoinmune, neuroinflamacion, artritis, artritis reumatoide,
espondiloartropatias, lupus eritematoso sistémico, nefritis lGpica, artritis, osteoartritis,
artritis  gotosa, dolor, fiebre, sarcoisosis pulmonar, silicosis, enfermedades
cardiovasculares, aterosclerosis, infarto de miocardio , trombosis, insuficiencia cardiaca
congestiva y lesion cardiaca por reperfusion, cardiomiopatia, accidente cerebrovascular,
isquemia, lesibn por reperfusion, edema cerebral, traumatismo cerebral,
neurodegeneracion, enfermedad hepatica, enfermedad inflamatoria intestinal,
enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, nefritis, retinitis, retinopatia, degeneracion
macular , glaucoma, diabetes (tipo 1 y tipo 2), neuropatia diabética, infeccion viral y
bacteriana, mialgia, shock endotéxico, sindrome de shock téxico, enfermedad
autoinmune, osteoporosis, esclerosis multiple, endometriosis, dolores menstruales,
vaginitis, candidiasis, céncer, fibrosis, obesidad, distrofia muscular, polimiositis,
dermatomiositis, hepatitis autoinmune, cirrosis biliar primaria, colangitis esclerosante
primaria, vitiligo, alopecia, enfermedad de Alzheimer, enrojecimiento de la piel, eczema,

psoriasis, dermatitis atopica y quemaduras solares.



