10

15

20

25

30

35

1
REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la férmula (1)

Formula (1)

un estereoisomero del mismo, una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, una
sal farmacéuticamente aceptable del esterecisémero, un profarmaco del mismo, una molécula
deuterada del mismo o una molécula PROTAC del mismo;

caracterizado porque,

X, se selecciona del grupo que consiste en un enlace, -C(Rx11)(Rx12)-, -NRx13-, -O-, -S-
, -S(=0)-y -S(=0)2-;

Rx11 0 Rx1» se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrégeno,
deuterio, haldgeno, -alquilo de C;.¢, haloalquilo de C;.¢, halo-alcoxi de Cy.¢, -alquenilo de Cog,
halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,., -N(Ra)2, -ORa, -SRa, -S(=0O)Rg,
-S(=0)2Re, -C(=O)Rs, -C(=0)ORg, -C(=O)N(Re)2, -S(=0)ORg, -S(=O)N(Rg)2, -S(=0).0Rs, -
S(=0);N(Rg)2, -P(=0)(Rg)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10
miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10
miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,.4, haloalquilo de C;.
6, halo-alcoxi de Cig, -alquenilo de C,, -alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros esta
independientemente insustituido o sustituido con uno 0 mas sustituyentes seleccionados del
grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;4, haloalquilo de C;¢, halo-alcoxi de
C1, -alquenilo de C,, -alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3, 0x0, -N(R¢)2, -OR¢, -SR¢, -S(=0)Rp,
-S(=0),;Rp, -C(=0)Rp, -C(=0)OR¢, -OC(=0)Rp, -C(=0O)N(Rc)2, -NRcC(=0O)Rp, -OC(=0)ORc, -
NRcC(=0)ORp, -OC(=0O)N(Rc)2, -NRcC(=O)N(Rc)2, -S(=0)ORc, -OS(=O)Rp, -S(=O)N(Rc)2, -
NRcS(=O)Rp, -S(=0)20Rc, -OS(=0):Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0)2Rp, -OS(=0).0Rc, -
NRcS(=0),0R¢, -OS(=0),NRc, -NRcS(=0)2N(Re)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)2, cicloalquilo de 3 a 10
miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo
de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, Rxi11 ¥ Rxi2 conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos
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A L %N‘O’Ra 0 . . .
estan unidos forman , , , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un

anillo heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o
anillo heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o mas
Rsxi;

Rx1s se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, -alquilo de Cig,
haloalquilo de Ci.¢, -alquenilo de C,4, -alquinilo de C,g, -S(=0)Rg, -S(=0),Rg, -C(=0)Rg, -
C(=0)ORg, -C(=O)N(Rg)2; -S(=O)ORs, -S(=O)N(Rg)2, -S(=0):0Rg, -S(=0)N(Re)2, -
P(=0)(Rg)>, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo
de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo
de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C.¢, haloalquilo de C;, -alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,4, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
o0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de Cy, halo-alcoxi de Cy¢, -alquenilo de C,., -alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3,
0x0, -N(Rc)2, -ORc, -SRc, -S(=O)Rp, -S(=0);Rp, -C(=O)Rp, -C(=0)OR¢, -OC(=O)Rp, -
C(EO)N(Rc)2,  -NRcC(=O)Rp, -OC(=0O)OR;,  -NRcC(=O)ORp, -OC(=O)N(Rc)2, -
NRcC(=O)N(Rc)2, -S(=O)ORc, -OS(=0)Rp, -S(=0)N(Rc)2, -NRcS(=0)Rp, -S(=0),0Rg, -
OS(=0);Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0);Rp, -OS(=0),0R¢, -NRcS(=0),0R¢, -OS(=0);NRc, -
NRcS(=0)2N(Re)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

X, se selecciona del grupo que consiste en Ny CRy;

R, se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de
C1.6, haloalquilo de C,, halo-alcoxi de C,., -alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,., -alquinilo
de C,6, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3z, 0x0, -N(R1a)2, -OR1a, -SR1a, -S(=O)Rypg, -
S(=0)2R18, -C(=O)Ris, -C(=O)OR1s, -OC(=O)Rig, -C(=O)N(R1a)2, -NRiaC(=O)Rig, -
OC(=0)OR1a, -NR1aAC(=0)ORi1a, -NR1anC(=S)ORi1a, -OC(=O)N(R1a)2, -NR1aC(=O)N(R1a)2, -
S(=0)ORi1a, -OS(=0)Rig, -S(=O)N(R1a)2: -NR1aS(=O)Rig, -S(=0);0Ria, -OS(=0):Rig, -
S(=0)2N(R1a)2,  -NR1aS(=0);R18, -OS(=0);0Ri1a, -NR1aS(=0);0R1a, -OS(=0)2N(R1a)2, -
NR1aS(=0):N(R14)2, -P(R14)2, -P(=0)(R1g), cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de
3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de
6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,., haloalquilo

de Cy6, halo-alcoxi de Cy, -alquenilo de C,4, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,4, halo-
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alquinilo de C,4, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C1.
6, haloalquilo de C,¢, halo-alcoxi de C;4, -alquenilo de C,¢, halo-alquenilo de C,, -alquinilo
de C,¢, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3, ox0, -N(Ric)2, -ORic, -SRic, -S(=0)R1p, -
S(=0):Rip, -C(=O)Rip, -C(=O0)ORip, -OC(=O)Rip, -C(=O)N(Ric)2, -NRicC(=O)Rip, -
OC(=0O)ORic, -NR1cC(=0)ORic, -NRicC(=S)ORyc, -OC(=O)N(Ric)2, -NR1cC(=O)N(Ric)2, -
S(=0)OR;c, -OS(=0)Rip, -S(=O)N(Ric)2, -NRicS(=O0)Rip, -S(=0),0R;ic, -OS(=0):Rip, -
S(=0)2N(Ric)2, -NR1cS(=0)2R1p, -0S(=0):0Ric, -NR;cS(=0),0Ric, -0OS(=0)2:N(Ric)2, -
NR1cS(=0)2N(R1c)2, -P(R1c)2, -P(=0)(R1p)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de
3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de
6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

nies0,1,2,3,4,5,06;

el anillo A es un anillo heterociclico de 3 a 20 miembros que comprende Unicamente el
atomo N unido al anillo de pirimidina; o

el anillo A es un anillo heterociclico de 3 a 20 miembros que comprende uno o mas
heteroatomos adicionales seleccionados del grupo que consiste en O, S, S=O y S (=0),
excepto el heterodtomo N unido al anillo de pirimidina;

Rs; en cada aparicién se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,¢, haloalquilo de C;¢, halo-alcoxi de Cig, -
alquenilo de C,., halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de Cs,., -CN, -NO,, -
N3, 0X0, -N(Rs1a)2, -ORsia, -SRsia, -S(=0)Rsis, -S(=0):Rs18, -C(=O)Rs1s, -C(=0)ORsi1a, -
OC(=O)Rs1g, -C(=O)N(Rs1a)2, -NsiaC(=O)Rsip, -OC(=O)ORsia, -NsiaC(=O)ORsia, -
NRs1aC(=S)Os1a, -OC(=O)N(Rs1a)2, -NRsiaC(=O)N(Rsi1a)2, -S(=O)ORsia, -OS(=O)Rsis, -
S(=O)N(Rs1a)2, -NRsiaS(=O)Rsis, -S(=0)20Rs1a, -OS(=0)2Rsis,  -S(=0)2N(Rsip)2, -
NRs14S(=0)2Rs1s, -0S(=0),0Rs;4, -NRs14S(=0)20Rs1a, -OS(=0)2N(Rs14)2, -
NRs1aS(=0)2N(Rs1a)2, -P(Rs1a)2, -P(=0)(Rs18)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo
de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo
de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de Cig,
haloalquilo de C,, halo-alcoxi de Cy.¢, -alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de
C,., halo-alquinilo de Co, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
o0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.

6, haloalquilo de C,¢, halo-alcoxi de C;4, -alquenilo de C,¢, halo-alquenilo de C,,, -alquinilo
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de C,4, halo-alquinilo de Co4, -CN, -NO;, -N3, 0x0, -N(Rsic)2, -ORsic, -SRsic, -S(=O)Rs1p, -
S(=0)2Rs1p, -C(=O)Rsip, -C(=0)ORsic, -OC(=0O)Rsip, -C(=O)N(Rsic)2, -NRsicC(=O)Rsip, -
OC(=O)ORsic, -NRs1cC(=0)ORs;c, -NRs1cC(=S)ORsic, -OC(=O)N(Rs1c)2, -
NRsicC(=O)N(Rsic)2, -S(=O)ORsic, -OS(=O)Rsip, -S(=O)N(Rsic)2, -NRsicS(=O)Rsip, -
S(=0)20Rs1c, -OS(=0)2Rsip,  -S(=0)2N(Rsic)2s  -NRs1cS(=0)2Rs1p,  -OS(=0)20Rsic, -
NRs1cS(=0)20Rsic, -OS(=0)2N(Rsic)2, -NRsicS(=0)2N(Rsic)2,  -P(Rsic)2,  -P(=O)(Rsuip)a,
cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10
miembros;

opcionalmente, dos Rs; conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

N\ /R-b @)
unidos forman % E? 0 , % , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo
heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno 0 mas Rs;s;

opcionalmente, dos Rs; adyacentes, conjuntamente con los atomos a los cuales estan

unidos respectivamente forman X%\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros, un anillo
heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo heteroarilo de
5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos esta independientemente insustituido o
sustituido con uno o mas Rg12;

opcionalmente, dos Rs; no adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los atomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno en
cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esta independientemente insustituido o
sustituido con Rg13;

m; se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4,5,6,7,8y 9;

Rs> en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C;¢, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Cig, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,.¢, -CN, -NO,, -
N3, 0x0, -N(Rs2a)2, -ORs2a, -SRs2a, -S(=O)Rszs, -S(=0)2Rs28, -C(=O)Rs2, -C(=0)ORs2a, -
OC(=O)Rszs, -C(=O)N(Rsza)2, -NRs2aC(=O)Rszs, -OC(=0)ORsza, -NRs2aC(=O)ORs2p, -
NRs24C(=S)ORs2a, -OC(=O)N(Rs2a)2, -NRs2aC(=O)N(Rs24)2, -S(=0)ORs2a, -OS(=O)Rszs, -
S(=O)N(Rsz2a)2, -NRs2aS(=O)Rszs,  -S(=0)20Rs2a, -OS(=0)2Rs28, -S(=0)2N(Rs2a)2, -
NRs24S(=0)2Rsz8, -0S(=0)20Rs2a, -NRs24S(=0)20Rs24, -OS(=0)2N(Rs24)2, -
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NRs2aS(=0)2N(Rs2a)2, -P(Rs24)2, -P(=0)(Rs2g)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo
de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo
de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de Ci,
haloalquilo de C;, halo-alcoxi de C,g, -alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de
C,.6, halo-alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
o0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de C1.¢, halo-alcoxi de Cy., -alquenilo de C,.¢,halo-alquenilo de C,.¢, -alquinilo de
C,6, halo-alquinilo de C,g, -CN, -NO,, -N3, 0x0, -N(Rs2c)2, -ORsoc, -SRsoc, -S(=0O)Rsop, -
S(=0);Rs2p, -C(=O)Rszp, -C(=0)ORszp, -OC(=0)Rszp, -C(=O)N(Rs2c)2, -NRs2cC(=O)Rs2p, -
OC(=0O)ORszc, -NRs2cC(=0)ORszc, -NRs2cC(=S)ORszc, -OC(=O)N(Rszc)2, -
NRs2cC(=O)N(Rszc)2, -S(=O)ORszc, -OS(=O)Rszp, -S(=O)N(Rsac)2, -NRs2cS(=O)Rszp, -
S(=0)20Rs2c, -OS(=0)2Rs2p,  -S(=0)2N(Rszc)2s -NRs2cS(=0)2Rs2p,  -OS(=0)20Rszc, -
NRs2cS(=0)20Rsz2c, -OS(=0)2N(Rszc)2,  -NRs2cS(=0)2N(Rszc)2,  -P(Rszc)2,  -P(=0)(Rszp)2,
cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10
miembros;

opcionalmente, dos Rs, conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

0
unidos forman % % , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo heterociclico

de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo heterociclico
de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rs»1;

opcionalmente, dos Rs, adyacentes, conjuntamente con los atomos a los cuales estan

unidos respectivamente forman \% un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros, un anillo
heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo heteroarilo de
5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos esta independientemente insustituido o
sustituido con uno o0 mas Rgao;

opcionalmente, dos Rs, no adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los 4tomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrogeno
en cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esta independientemente insustituido o
sustituido con Rgos3;

m, se selecciona del grupo que consiste en 0, 1, 2, 3,4y 5;
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Y, se selecciona del grupo que consiste en un enlace, O, S, S (=0), S(=0), ¥ NRy13;

Ry11 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, -alquilo de Cyg,
haloalquilo de Cj.¢, -alquenilo de C,4, -alquinilo de C,¢, -S(=0O)Rg, -S(=0);Rg, -C(=O)Rg, -
C(=O)ORs, -C(=O)N(Rg)2, -S(=O)ORs, -S(=O)N(Re)2, -S(=0):0Rg, -S(=0):N(Re)2, -
P(=0)(Rg)>, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo
de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo
de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de Cj.¢, haloalquilo de C;6, -alquenilo de C,, -
alquinilo de C,s, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de Cy¢, halo-alcoxi de Cy.¢, -alquenilo de C,, -alquinilo de C,., -CN, -NO, -N3,
0x0, -N(Rc)2, -ORc, -SRc, -S(=O)Rp, -S(=0);Rp, -C(=O)Rp, -C(=0)ORc, -OC(=O)Rp, -
C(EO)N(Rc)2,  -NRcC(=O)Rp, -OC(=0)OR¢, -NRcC(=0)ORp, -OC(=O)N(Rc)2, -
NRcC(=O)N(Rc)2, -S(=O)ORc, -OS(=O)Rp, -S(=O)N(Rc)2, -NRcS(=O)Rp, -S(=0):0Rc, -
OS(=0),Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0)2Rp, -OS(=0),0R¢, -NRcS(=0),0R¢, -OS(=0),NRg, -
NRcS(=0),2N(Re)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)», cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a

10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

Rsi Ry Rg32)m
o /B (Rsst)ms R3aRyy “R3sRy4
N 3 N4
. . c R3;
R3 se selecciona del grupo que consiste en , ,
Rig Ry
R
G ¢ Sss)ma R310 Rapy
g (Rs315)my,
(Rs39)m,

y ,
cada uno de Rs1, Rs, Rss, Ras, Ras, Rss, Rss, Ras, Rsio Y Rsin se selecciona

independientemente del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de Cyg,
haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de C, -alquenilo de C,g, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de
C.,., halo-alquinilo de Co, -N(Ra)2, -ORa, -SRa, -S(=0)Rg, -S(=0)2Rg, -C(=0)Rg, -C(=0)ORA4, -
C(=O)N(Ra)2, -S(=0)OR4, -S(=O)N(Ra)2, -S(=0),0R,, -S(=0)2N(Ra)2, -P(=0)(Rs)2, cicloalquilo
de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;
en donde dicho -alquilo de Cy4, haloalquilo de Ci, halo-alcoxi de Cy¢, -alquenilo de C,s, -

alquinilo de C,4, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
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cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
o0 heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de C,, halo-alcoxi de Cy¢, -alquenilo de C,., -alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3,
0x0, -N(Rc)2, -ORc, -SRc, -S(=O)Rp, -S(=0);Rp, -C(=O)Rp, -C(=0)OR¢, -OC(=O)Rp, -
C(EO)N(Rc)2,  -NRcC(=O)Rp, -OC(=0O)OR;,  -NRcC(=O)ORp, -OC(=O)N(Rc)2, -
NRcC(=O)N(Rc)2, -S(=O)ORc, -OS(=0)Rp, -S(=0)N(Rc)2, -NRcS(=0)Rp, -S(=0),0Rg, -
OS(=0)2Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0)2Rp, -OS(=0),0R¢, -NRcS(=0)20Rc, -OS(=0):NRc, -
NRcS(=0)2N(Re)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, Rs; ¥ Rz, conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan
N. _R,
% % 0 ‘afo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo

unidos forman , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o0 mas Rsz3;
opcionalmente, Rz3 ¥ Rz4 conjuntamente con el &tomo de carbono al cual ambos estan
N. _R
W o g0

unidos forman , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho E{ anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo
heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o0 mas Rszy;

opcionalmente, Rss ¥ Rz conjuntamente con el &tomo de carbono al cual ambos estan
N. _R,
A I

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo

unidos forman , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno 0 mas Rsas;
opcionalmente, Rag ¥ R3g conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

15( %N\O/Rf gfo
unidos forman , , , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

A ¢

heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o0 mas Rs3io;

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho , anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo

opcionalmente, Rs1p Yy Ra11 conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos

N. _R 0
, . ~O7 . L .
estan unidos forman % ’% , % , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un
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anillo heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o
anillo heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o mas
Rsazs;

n, se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4,5Yy 6;

Nz se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4, 5y 6;

n,4 se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4, 5y 6;

ns se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4, 5y 6;

Ne €s se selecciona del grupo que consiste en, 1, 2, 3, 4,5y 6;

el anillo B es un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros que contiene opcionalmente
de forma adicional 1, 2, o 3 heterodtomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S,
S(=0)y S(=0)z;

el anillo C es un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros que contiene opcionalmente
de forma adicional 1, 2, o 3 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S,
S(=0)y S(=0)z;

el anillo D es un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo heterociclico de 3 a
10 miembros;

el anillo 1 es un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo heterociclico de 3 a
10 miembros que contiene 1, 2, o 3 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N,
O, S, S(=0) y S(=0);

el anillo J es un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo heterociclico de 3 a
10 miembros que contiene 1, 2, o 3 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N,
O, S, S(=0) y S(=0)5;

el anillo K es anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo heterociclico de 3 a 10
miembros que contiene 1, 2, o 3 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O,
S, S(=0) y S(=0)z;

Rs31 en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,¢, haloalquilo de C;¢, halo-alcoxi de Cis, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,., -CN, -NO,, -
N3, 0X0, -N(Rs31a)2, -ORs31a, -SRs314, -S(=0)Rsa1s, -S(=0)2Rsa18, -C(=0)Rsa1s, -C(=0)ORs314,
-OC(=O)Rsa1g, -C(=O)N(Rs3z1a)2, -NRs31AC(=O)Rs318, -OC(=0)ORs314, -NRs31AC(=0)ORs314a, -
NRs314C(=S)ORs314, -OC(=0O)N(Rs314)2, “NRs31AC(=O)N(Rs314)2, -S(=0)ORs314, -OS(=O)Rs318,
-S(=O)N(Rsz1a)2; -NRs31aS(=O)Rs31g, -S(=0)20Rs31a, -OS(=0)2Rsz18, -S(=0)2N(Rsz14)2, -
NRs31aS(=0)2Rs318,  -OS(=0)20Rs31a,  -NRs31aS(=0)20Rs318,  -OS(=0)2N(Rss14)2, -
NRs31aS(=0)2N(Rsz1a)2,  -P(Rsz1a)2, -P(=O0)(Rsa1g)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,

cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
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miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo
de Ci6, haloalquilo de C,, halo-alcoxi de Ci6, -alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,., halo-alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio,
halégeno, -alquilo de C;¢, haloalquilo de Ci¢, halo-alcoxi de Ci¢, -alquenilo de C,s, halo-
alquenilo de C,g, -alquinilo de C,¢, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3, 0xo, -N(Rsz1c)2, -
ORsaic, -SRszic, -S(=O)Rszip, -S(=0)2Rsz1p, -C(=0)Rszip, -C(=0)ORszic, -OC(=O)Rs3z1p, -
C(=O)N(Rss31c)2, -NRs31cC(=0)Rsa1p, -OC(=0)ORszic, -NRs31cC(=0)ORsaic, -
NRss1cC(=S)ORssic,  -OC(=O)N(Rssic)s,  -NRssicC(=O)N(Rsaic)e,  -S(=0)ORssic, -
OS(=O)Rszip,  -S(=O)N(Rssic)2, -NRs31cS(=O)Rszip,  -S(=0)20Rszic, -OS(=0)2Rszip, -
S(=0)2N(Rsz1c)2, -NRs31cS(=0)2Rs31p, -0S(=0).0Rs31c, -NRs31cS(=0)20Rsz1c, -
OS(=0)2N(Rs3ic)2, “NRs31cS(=0)2N(Rss1c)2: -P(Rssic)2, -P(=0)(Rsz1ip)2, cicloalquilo de 3 a 10
miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo
de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, dos Rs3; conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan
N R 0
. b o . . . .
unidos forman , , , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10 miembros; en donde, dicho Hﬁ( anillo carbociclico de 3 a 10
miembros o anillo heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido
con uno 0 Mas Rsz11;

opcionalmente, dos Rss; adyacentes, conjuntamente con los atomos de carbono a los

cuales estan unidos respectivamente forman \%\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros,
un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo
heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos estd independientemente
insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rs312;

opcionalmente, dos Rs3; no adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los atomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno
en cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esta independientemente insustituido o
sustituido con Rsz13;

m3 se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4,5,6,7,8,9, 10,11,y 12;
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Rs3»> en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C;¢, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Cig, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,.¢, -CN, -NO,, -
N3, 0x0, -N(Rs324)2, -ORs324, ~SRs324, -S(=0)Rs328, -S(=0)2Rs328, -C(=0)Rs328, -C(=0)ORs324,
-OC(=0O)Rs3z8, -C(=O)N(Rs324)2, “NRs324C(=0O)Rs328, -OC(=0)ORs324, -“NRs324C(=0)ORs324, -
NRs322C(=S)ORs32a, -OC(=0)N(Rs324)2, “NRs324C(=0)N(Rs324)2, -S(=0)ORs324, -OS(=0)Rs328,
-S(=O)N(Rsz2n)2,  -NRs324aS(=0)Rs3z8, -S(=0)20Rs32, -OS(=0)2Rs3z8, -S(=0)2N(Rssza)2, -
NRs324S(=0)2Rs328,  -OS(=0)20Rs32a,  -NRs324S(=0)20Rs320,  -OS(=0)2N(Rs32a)2, -
NRs3220S(=0)2N(Rsa2n)2, -P(Rsz2a)2,  -P(=O)(Rsazzs)., cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo
de Ci6, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Ci¢, -alquenilo de C,g, halo-alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,.6, halo-alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros estd independientemente insustituido o
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio,
hal6geno, -alquilo de C,4, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de C,g, -alquenilo de C,¢, halo-
alquenilo de C,g, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,6, -CN, -NO;, -N3, 0x0, -N(Rs32¢c)2, -
ORszzc, -SRsaoc, -S(=O)Rsazzc, -S(=0)2Rsa2p, -C(=0)Rsz2p, -C(=0)ORs32¢, -OC(=0)Rs3zp, -
C(=O)N(Rs3z2c)2, -NRs32cC(=0)Rs320, -OC(=0)ORs3zc, -NRs32cC(=0)ORs3zc, -
NRs32cC(=S)ORsaze,  -OC(EO)N(Rszzc)2,  -NRszocC(=O)N(Rszac)2,  -S(EO)ORszoc, -
OS(=O)Rszzc,  -S(=O)N(Rs3zzc)2,  -NRs32cS(=0)Rszzp,  -S(=0)20Rszzc,  -OS(=0)2Rssop, -
S(=0)2N(Rs32c)2,  -NRs32cS(=0)2Rszp,  -OS(=0)20Rsz2c,  -NRs32cS(=0)20Rsz2c, -
OS(=0)2N(Rs32c)2, “NRs32cS(=0)2N(Rss2c)2, -P(Rsszc)2, -P(=0)(Rszz2p)2, cicloalquilo de 3 a 10
miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo
de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, dos Rs3, conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

N_ R (o)
. o ! . . . .
unidos forman % E? , % , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo
heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno 0 mas Rszs;

opcionalmente, dos Rss, adyacentes, conjuntamente con los &tomos de carbono a los

cuales estan unidos respectivamente forman \2\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros,
un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo

heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos esta independientemente
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insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rs3»»;

opcionalmente, dos Rs3; no adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 &tomos de carbono, en donde, cada uno de los &tomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno
en cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esta independientemente insustituido o
sustituido con Rszo3;

m, se selecciona del grupo que consiste en 0, 1, 2, 3, 4,5y 6;

R3; se selecciona del grupo que consiste en -N(Rs7a). ¥ heterociclilo de 3 a 10
miembros, en donde dicho heterociclilo de 3 a 10 miembros esta independientemente
sustituido de forma opcional con uno 0 mas Rsa7;

Rs3g en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C;¢, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Cig, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,., -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,.¢, -CN, -NO,, -
Nz, 0x0, -N(Rs3s8a)2, -ORsaga, -SRs3s8a, ~S(=0)Rsags, -S(=0)2Rs38s, -C(=O)Rs3ss, -C(=0)ORszga,
-OC(=0O)Rszss, -C(=O)N(Rs38a)2, “NRs38AC(=0O)Rs3ss, -OC(=0)ORs38a, -“NRs33aC(=0)ORs3sa, -
NRs384C(=S)ORs3ga, -OC(=0O)N(Rs38a)2, “NRs3saC(=O)N(Rs384)2; -S(=O)ORs38a, -OS(=O)Rs388,
-S(=O)N(Rs3sn)2, -NRs3saS(=O)Rszgs, -S(=0)20Rs3sn, -OS(=0)2Rs3ss, -S(=0)2N(Rszsn)2, -
NRs38aS(=0)2Rs38s,  -OS(=0)20Rs38a,  -NRs38aS(=0)20Rs38a,  -OS(=0)2N(Rs3ga)2, -
NRs38aS(=0)2N(Rs3sa)2;  -P(Rs3sa)2, -P(=O)(Rsssg)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo
de Ci6, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Ci¢, -alquenilo de C,g, halo-alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,., halo-alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros estd independientemente insustituido o
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio,
halégeno, -alquilo de Cy¢, haloalquilo de Ci¢, halo-alcoxi de Ci¢, -alquenilo de C,;, halo-
alquenilo de C,, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3, 0x0, -N(Rs3gc)2, -
ORs3sc, -SRszsc, -S(=O)Rs3zgp, -S(=0)2Rs38p, -C(=0)Rszgp, -C(=0)ORs3sc, -OC(=0)Rszep, -
C(=O)N(Rs3sc)2, -NRs35cC(=O)Rs3sp, -OC(=0)ORs3zsc, -NRs35cC(=0)ORs3sc, -
NRs3scC(=S)ORssgc,  -OC(=O)N(Rszsc)2s  -NRszscC(=O)N(Rsssc)2,  -S(=O)ORsssc, -
OS(=O)Rssgp,  -S(=O)N(Rsssc)2,  -NRs3zscS(=O)Rszsp,  -S(=0)20Rszsc, -OS(=0)2Rszep, -
S(=0)2N(Rs3sc)2,  -NRs3scS(=0)2Rszsp,  -OS(=0)20Rszsc,  -NRs3zscS(=0)20Rs3zsc, -
OS(=0)2N(Rs3zsc)2, “NRs3scS(=0)2N(Rsssc)2 -P(Rsssc)2, -P(=0)(Rsasp)2, cicloalquilo de 3 a 10

miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo
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de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, dos Rszg conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

¥ o e
unidos forman , , , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10 miembros; en donde, dicho % anillo carbociclico de 3 a 10 miembros
o anillo heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mMas Rsszga;

opcionalmente, dos Rszg adyacentes, conjuntamente con los &tomos de carbono a los

cuales estan unidos respectivamente forman \%\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros,
un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo
heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos est4 independientemente
insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rsasy;

opcionalmente, dos Rs3s Nno adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los atomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno
en cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esté independientemente insustituido o
sustituido con Rgags;

mg se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4,5,6,7,8,9, 10,11,y 12;

Rszg en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, haldégeno, -alquilo de C,¢, haloalquilo de C;¢, halo-alcoxi de Cis, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,_¢, halo-alquinilo de C,6, -CN, -NO,, -
N3, 0x0, -N(Rs30a)2, “ORs39a, ~“SRs39a, ~S(=0)Rs398, -S(=0)2Rs308, -C(=0)Rs308, -C(=0)ORs39a,
-OC(=0O)Rs39e, -C(=O)N(Rs39a)2, “NRs39AC(=0O)Rs308, -OC(=0)ORs30a, -NRs30AC(=0)ORs30a, -
NRs39AC(=S)ORs39a, -OC(=0O)N(Rs394)2, “NRs39AC(=O)N(Rs394)2, ~S(=0)ORs39a, -OS(=O)Rs398,
-S(=O)N(Rsz9n)2;  -NRs30aS(=O)Rs30e, -S(=0)20Rs39a, -OS(=0)2Rs398, -S(=0)2N(Rs30a)2, -
NRs30aS(=0)2Rs398,  -OS(=0)20Rs39a;,  -NRs30aS(=0)20Rs30a,  -OS(=0)2N(Rs30n)2, -
NRs39aS(=0)2N(Rs30a)2, -P(Rszon)2, -P(=O)(Rsses)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo
de Ci6, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Ci6, -alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,., halo-alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o

sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio,
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hal6geno, -alquilo de C;4, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de Ci4, -alquenilo de C,¢, halo

alquenilo de C,, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO;, -N3, 0x0, -N(Rs39c)2, -
ORs3oc, -SRssoc, -S(=O)Rszoc, -S(=0)2Rs30p, -C(=0O)Rszep, -C(=0)ORs3oc, -OC(=O)Rszop, -
C(=O)N(Rssz9c)2, -NRs30cC(=0)Rs39p, -OC(=0)ORs3qc, -NRs30cC(=0)ORs3gc, -
NRs3ocC(=S)ORszoc,  -OC(=O)N(Rsszoc)2,  -NRs3zocC(=O)N(Rszoc)2,  -S(=O)ORsszoc, -
OS(=O)Rssoc, -S(=O)N(Rs3sc)2, -NRszocS(=O)Rszop,  -S(=0)20Rs3zac, -OS(=0)zRs3zop, -
S(=0)2N(Rs3oc)2,  -NRs3ocS(=0)2Rszop,  -OS(=0)20Rs3ec,  -NRs3zocS(=0)20Rs30c, -
OS(=0)2N(Rs39c)2, -“NRs39cS(=0)2N(Rs3zac)2, -P(Rszsc)2, -P(=0)(Rssop)2, cicloalquilo de 3 a 10
miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo
de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, dos Rszg conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

N\ ,Rk O
. (@] . . . .
unidos forman % H% , % , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho %, anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo
heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o0 mas Rszg1;

opcionalmente, dos Rszg adyacentes, conjuntamente con los &tomos de carbono a los

cuales estan unidos respectivamente forman \%\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros,
un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo
heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos esta independientemente
insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rs3gy;

opcionalmente, dos Rs39 No adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los atomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno
en cada uno de los atomos de carbono o atomos de N esta independientemente insustituido o
sustituido con Rgzgz;

mg se selecciona del grupo que consiste en 0, 1, 2, 3,4, 5y 6;

Rsais €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,¢, haloalquilo de C;¢, halo-alcoxi de Cis, -
alquenilo de C,, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,., -CN, -NO,, -
N3, 0x0, -N(Rssisa)2, -ORsazisa, -SRszisa, -S(=O)Rssise, -S(=0)2Rszise, -C(=O)Rszise, -
C(=0O)ORs315n, -OC(=0O)Rsz158, -C(=0)N(Rs3154)2, -NRs315AC(=0)Rs3158, -OC(=0)ORs315n, -
NRs315AC(=0)ORs3154, -NRs3154C(=S)ORs3158, -OC(=0)N(Rs3154)2, -“NRs315AC(=O)N(Rs3154)2, -
S(=0)ORs3154, -OS(=O)Rsa1ze, -S(=O)N(Rsz15a)2: -NRs315aS(=0)Rs3158, -S(=0)20Rs3154, -
OS(=0)2Rs31s8, -S(=0)2N(Rs3z154)2, -NRs3154S(=0)2Rs3158, -0S(=0)20Rs315a, -
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NRs3154S(=0)20Rs315n,  -OS(=0)2N(Rss15n)2,  -NRs315aS(=0)2N(Rsz154)2,  -P(Rszisa)2, -
P(=0)(Rs3158)2, cCicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y
heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,4, haloalquilo de C,¢, halo-
alcoxi de Cy4, -alquenilo de C,., halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,.
6, Cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroarilo de 5 a 10
miembros estd independientemente insustituido o sustituido con uno o mas sustituyentes
seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de Cy, haloalquilo de
Cis, halo-alcoxi de Cyg, -alquenilo de C,g, halo-alquenilo de C,g, -alquinilo de C,4, halo-
alquinilo de C,g, -CN, -NOj, -Nz, 0x0, -N(Rszisc)2, -ORszisc, -SRsaisc, -S(=O)Rszisc, -
S(=0)2Rs315p,  -C(=O)Rszisp,  -C(=0)ORszisc,  -OC(=O)Rszisp,  -C(=O)N(Rszisc)2, -
NRs315cC(=0)Rs315p, -OC(=0)ORsz15c,  -NRs315cC(=0)ORs315¢,  -NRs315cC(=S)ORs315¢, -
OC(=O)N(Rs31sc)2; -NRs315cC(=O)N(Rs315¢c)2, -S(=0)ORss3isc, -OS(=0)Rss3isc, -
S(=0)N(Rs3z15¢c)2, “NRs315¢S(=0)Rs315p, -S(=0)20Rs315¢, -OS(=0)2Rs3150, -S(=0)2N(Rs315¢)2, -
NRs315cS(=0)2Rs3150,  -OS(=0)20Rs315¢,  -NRs315¢S(=0)20Rs315¢,  -OS(=0)2N(Rss15c)2, -
NRs315cS(=0)2N(Rs315c)2, -P(Rs315c)2, -P(=O)(Rs3z15p)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, dos Rsz15 conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

N\ /R] Q
unidos forman E( %% 0 , ‘% , un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o un anillo

heterociclico de 3 a 10; en donde, dicho i( anillo carbociclico de 3 a 10 miembros o anillo
heterociclico de 3 a 10 esta independientemente insustituido o sustituido con uno o mas

Rsa1s1;

opcionalmente, dos Rs3;5 adyacentes, conjuntamente con los atomos de carbono a los

cuales estan unidos respectivamente forman \%\ un anillo carbociclico de 3 a 10 miembros,
un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros, un anillo arilo de 6 a 10 miembros o un anillo
heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, cada uno de los anillos esta independientemente
insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rsz1s2;

opcionalmente, dos Rssis N0 adyacentes, se conectan conjuntamente para formar un
puente que contiene 0, 1, 2, 3, 4, 5 0 6 atomos de carbono, en donde, cada uno de los atomos
de carbono puenteados esta independientemente no reemplazado o reemplazado por 1 o 2
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, S, S=0 y S(=0),; el hidrégeno

en cada uno de los atomos de carbono o 4&tomos de N esta independientemente insustituido o
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sustituido con Rs31s3;
myo se selecciona del grupo que consiste en 0, 1, 2, 3,4, 5y 6;

R4 se selecciona del grupo que consiste en arilo de 6 a 10 miembros, heteroarilo de 5

a 10 miembros, , en donde dicho arilo de 6 a 10 miembros,

heteroarilo de 5 a 10 miembros, z 2

, esta independientemente
insustituido o sustituido con uno 0 mas Rsg;

Z en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en C y
N;

el anillo E en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste
en un anillo arilo de 6 miembros y un anillo heteroarilo de 5 a 6 miembros y el anillo F en cada
aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en un anillo carbociclico
de 3 a 10 miembros y un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros donde Z es C;

el anillo E en cada aparicion es independientemente un anillo heteroarilo de 5 a 6
miembros y el anillo F en cada aparicion es independientemente un anillo heterociclico de 3 a
10 miembros donde Z es N;

Rss4 en cada aparicién se selecciona independientemente del grupo que consiste en
deuterio, halégeno, -alquilo de C, haloalquilo de Cy.¢, halo-alcoxi de Cy.¢, -alquenilo de Cy,
halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,, halo-alquinilo de C,, -CN, -NO,, -N3, 0x0, -N(Rssa)2, -
ORsaa,  -SRsaa, -S(=O)Rssp, -S(=0)2Rsss, -C(=O)Rssp, -C(=O)ORssa, -OC(=O)Rssg, -
C(=O)N(Rssa)2; -NRssaC(=O)Rssp, -OC(=0)ORs4a, -NRssaC(=0)ORssa, -NRssaC(=S)ORsaa, -
OC(=O)N(Rssp)2,  -NRssaC(=O)N(Rsan)2, -S(=O)ORssp, -OS(=O)Rsss, -S(=O)N(Rssa)2,
NRs4aS(=O)Rsss,  -S(=0)20Rssp, -OS(=0)2Rsss,  -S(=0)2N(Rssa)2,  -NRsaaS(=0)2Rss, -
OS(=0)20Rs4a; -NRsaaS(=0)20Rs4p, -OS(=0)2N(Rsan)2, -NRsaaS(=0)2N(Rsan)2, -P(Rsan)2, -
P(=0)(Rssg)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y
heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,, haloalquilo de C;¢, halo-
alcoxi de Cy6, -alquenilo de C,.4, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,.¢, halo-alquinilo de C,.
6, Cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroarilo de 5 a 10
miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o mas sustituyentes
seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de Ci4, haloalquilo de
Cis, halo-alcoxi de Cy, -alquenilo de C,;, halo-alquenilo de C,g, -alquinilo de C,4, halo-
alquinilo de C,4, -CN, -NO;, -N3, 0x0, -N(Rsac)2, -ORsac, -SRsac, -S(=O)Rssp, -S(=0)2Rs4p, -
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C(=O)Rs4p, -C(=0)ORs4p, -OC(=0)Rs4p, -C(=O)N(Rsac)2, -NRsscC(=0)Rssp, -OC(=0)ORs4c, -
NRs4cC(=0)ORsyc, -NRs4cC(=S)ORsac, -OC(=O)N(Rsac)2, -NRs4cC(=O)N(Rsac)2, -
S(=0)ORsac, -OS(=0)Rsap, -S(=O)N(Rsac)2, -“NRsscS(=0)Rssp, -S(=0)20Rs4c, -OS(=0)2Rsa4p, -
S(=0)2N(Rsac)2, “NRsscS(=0)2Rs4p, -OS(=0)20Rs4c, -NRsacS(=0),0Rs4c, -OS(=0)2N(Rsac)2, -
NRs4cS(=0)2N(Rsac)2, -P(Rsac)2, -P(=0)(Rsap)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo
de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembraos, arilo
de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

Rs se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de
C1.6, haloalquilo de C,., halo-alcoxi de Cy.4, -alquenilo de C,., halo-alquenilo de C,., -alquinilo
de C,4, halo-alquinilo de C,4, -CN, -NO,, -N3z, 0x0, -N(Rsa)2, -ORsa, -SRsa, -S(=O)Rsg, -
S(=0)2Rss, -C(=O)Rsg, -C(=O)ORsp, -OC(=O)Rsp, -C(=O)N(Rsa)2, -NRsaC(=O)Rsg, -
OC(=0)ORsa, -NRspC(=0)ORsa, -NRspC(=S)ORsa, -OC(=O)N(Rsp)2, -NRsaC(=O)N(Rsp)2, -
S(=0)ORsp, -OS(=0)Rsg, -S(=O)N(Rsa)2, -NRsaS(=0O)Rsg, -S(=0),0Rsa, -OS(=0);:Rsg, -
S(=0)2N(Rsa)2,  -NRsaS(=0)2Rsg,  -OS(=0),0Rsp, -NRspS(=0)20Rsa,  -OS(=0)2N(Rsa)2, -
NR5aS(=0)2N(Rsa)2, -P(Rsa)2, -P(=0)(Rsg),, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de
3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de
6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,.¢, haloalquilo
de Cy6, halo-alcoxi de Cy, -alquenilo de C,4, halo-alquenilo de C,, -alquinilo de C,4, halo-
alquinilo de C,s, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros
o heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de C,¢, halo-alcoxi de C;4, -alquenilo de C,¢, halo-alquenilo de C,, -alquinilo
de C,6, halo-alquinilo de C,g, -CN, -NO;, -N3, 0x0, -N(Rsc)2, -ORsc, -SRsc, -S(=0)Rsp, -
S(=0)2Rsp, -C(=O)Rsp, -C(=0)ORsp, -OC(=O)Rsp, -C(=O)N(Rsc)2, -NRscC(=O)Rsp, -
OC(=0)ORs¢, -NRs5cC(=0)ORsc, -NRscC(=S)ORsc, -OC(=O)N(Rsc)2, -NRscC(=O)N(Rsc)2, -
S(=0)ORsc, -OS(=0O)Rsp, -S(=O)N(Rsc)2, -NRscS(=O)Rsp, -S(=0)20Rsc, -OS(=0):Rsp, -
S(=0)2N(Rsc)2,  -NRscS(=0)2Rsp, -OS(=0)20Rsc, -NRscS(=0)20Rsc, -OS(=0)2N(Rsc)2, -
NRscS(=0)2N(Rsc)2, -P(Rsc)2, -P(=0)(Rsp)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de
3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de
6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

cada uno de Ria, Ric, Rsia, Rsic, Rs2a, Rsoc, Rssia, Rssic, Rsaza, Rsaac, Raza, Rsssa,
Rsssc, Rszoa, Rsaoc, Rsaisa, Rssisc, Rsaa, Rsac, Rsa, Rsc, Ras Ro, Re, Ra, Re, Riy Rgy Riy Riy R, Ry
y R, se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrégeno, deuterio, -alquilo
de Ci6, haloalquilo de C,4, -alquenilo de C,g, -alquinilo de C,;, -S(=O)Rg, -S(=0):Rs, -
C(=O)Rs, -C(=0)ORg, -C(=O)N(Rg)2, -S(=0)ORs, -S(=O)N(Rs)2, -S(=0)20Rs, -S(=0)2N(Rg)2, -
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P(=0)(Rg)>, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo
de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroarilo
de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C.¢, haloalquilo de C;4, -alquenilo de C,g, -
alquinilo de C,4, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y
heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.
6, haloalquilo de Cy¢, halo-alcoxi de Cy., -alquenilo de C,, -alquinilo de C,, -CN, -NO,, -N3,
0x0, -N(Rc)2, -ORc, -SRc, -S(=O)Rp, -S(=0);Rp, -C(=O)Rp, -C(=0)OR¢, -OC(=O)Rp, -
C(EO)N(Rc)2,  -NRcC(=O)Rp, -OC(=0O)OR;, -NRcC(=O)ORp, -OC(=O)N(Rc)2, -
NRcC(=O)N(Rc)2, -S(=O)ORc, -OS(=O)Rp, -S(=O)N(Rc)2, -NRcS(=O)Rp, -S(=0):0Rc, -
OS(=0),Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0)2Rp, -OS(=0),0R¢, -NRcS(=0),0R¢, -OS(=0):NRg, -
NRcS(=0)2N(Rc)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

opcionalmente, (dos Rja, dos Ric, dos Rsia, dos Rsic, d0S Rsoa, dOS Rsyc, d0S Rsaia,
dos Rs3ic, dos Rsaopa, doS Rsazoc, dos Riza, dOS Rsaga, doS Rsage, dos Rgzgn, d0S Rgage, dos
Rs315a, d0S Rs315c, d0S Rsya, d0S Rssc, dos Rsa 0 dos Rsc) conjuntamente con el &tomo de
nitrégeno al cual estan unidos forman un anillo heterociclico de 3 a 10 miembros o un anillo
heteroarilo de 5 a 10 miembros, en donde, dicho anillo heterociclico de 3 a 10 miembros o
anillo heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido con
uno o mas Rsg;

cada uno de Rig, Rip, Rsis, Rsip, Rs2s, Rs2p, Rszis, Rs3ip, Rsaze, Rssz2p, Rszss, Rszsp,
Rs3gs, Rs3158, Rs315p, Rs3op, Rsas, Rsap, Rsg Y Rsp se selecciona independientemente del grupo
que consiste en hidrogeno, deuterio, -alquilo de C;¢, haloalquilo de Cy., halo-alcoxi de Cyg, -
alquenilo de C,;, halo-alquenilo de C,g, -alquinilo de C,, halo-alquinilo de C,g, -N(Ra)2, -
OR,, -SRy, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo
de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo
de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C;., haloalquilo de C,.4, halo-alcoxi de Cyg, -
alquenilo de C,, -alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10
miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10

miembros o heteroarilo de 5 a 10 miembros esta independientemente insustituido o sustituido

con uno o0 mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno,
alquilo de Cy, haloalquilo de C,4, halo-alcoxi de C,4, -alquenilo de C,¢, -alquinilo de Cyg, -
CN, -NOj, -N3, oxo, -N(Rc)2, -ORc, -SR¢, -S(=0)Rp, -S(=0);Rp, -C(=0)Rp, -C(=0O)ORc,
OC(=O)Rp, -C(=O)N(Rc)2, -NRcC(=O)Rp, -OC(=0)ORc, -NRcC(=0)ORp, -OC(=O)N(Rc)2, -
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NRcC(=O)N(Rc)z, -S(=0)ORc, -OS(=O)Rp, -S(=O)N(Rc)2, -NRcS(=O)Rp, -S(=0):0Rc, -
OS(=0)2Rp, -S(=0)2N(Rc)2, -NRcS(=0)2Rp, -OS(=0).0Rc, -NRcS(=0).0Rc, -OS(=0):NRc, -
NRcS(=0)2N(Re)2, -P(Rc)2, -P(=0)(Rp)2, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a
10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a
10 miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros;

cada uno de (R o, R B, R ¢ Yy Rp) se selecciona independientemente del grupo que
consiste en hidrégeno, deuterio, -alquilo de Ci¢, haloalquilo de Cy, halo-alcoxi de Cig, -
alquenilo de C,, -alquinilo de C,., cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10
miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10
miembros y heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde dicho -alquilo de C,., haloalquilo de C;.
6, halo-alcoxi de Cy., -alquenilo de C,4, -alquinilo de C,, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroariio de 5 a 10 miembros esta
independientemente insustituido o sustituido con uno 0 Mas Rga;

cada uno de Rsxi, Rsi1, Rsi2, Rsi3, Rs21, Rs22, Rs23, Rszs, Rsaa, Rsss, Rsaz, Rsaio, Rsaies
Rs311, Rs312, Rsz13, Rs321, Rszzz, Rss23, Rsssi, Rsss2, Rsasss Rszor, Rszo2, Rszes, Rssis1, Rsaise,
Rss153, Rss ¥ Rsa se selecciona independientemente del grupo que consiste en deuterio,
hal6geno, -alquilo de C;.¢, haloalquilo de Cy.4, halo-alcoxi de C,, -alquenilo de C,, -alquinilo
de Co, -CN, -NO,, -N3, ox0, -NH,, -NH(alquilo de C15), -N(alquilo de C1.),, -OH, -O(alquilo de
Ci6), -SH, -S(alquilo de Cy4), -S(=0)(alquilo de Ci), -S(=0),(alquilo de Ci.¢), -C(=O)(alquilo
de Cig), -C(=0)OH, -C(=0)(O-alquilo de C;g), -OC(=0O)(alquilo de Cig), -C(=O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo de Ci.¢), -C(=O)N(alquilo de C;.),, -NHC(=O)(alquilo de C,5), -N(alquilo de
C1.6)C(=0O)(alquilo de C,4), -OC(=0)O(alquilo de C,g), -NHC(=0)(O-alquilo de C;,), -N(alquilo
de C16)C(=0)(O-alquilo de Cy5), -OC(=O)NH(alquilo de Cig), -OC(=0O)N(alquilo de Cig)2, -
NHC(=O)NH,, -NHC(=O)NH(alquilo de C¢), -NHC(=0O)N(alquilo de Ci),, -N(alquilo de C;.
6)C(=O)NH,, -N(alquilo de C,.5)C(=0O)NH(alquilo de Ci.), -N(alquilo de C;.6)C(=0O)N(alquilo de
Ci16)2, -S(=0)(0O-alquilo de Cy.¢), -OS(=0)(alquilo de C,5), -S(=O)NH,, -S(=O)NH(alquilo de C;.
6), -S(=O)N(alquilo de Ci.4)2, -NHS(=O)(alquilo de Cy.), -N(alquilo de C;.6)S(=0)(alquilo de C;.
6), -S(=0),(0-alquilo de Cy), -OS(=0),(alquilo de Cy.), -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo de C;.
6), -S(=0),N(alquilo de Cy¢),, -NHS(=0),(alquilo de C,¢), -N(alquilo de C;.6)S(=0),(alquilo de
Cie), -0OS(=0),0O(alquilo de Cig), -NHS(=0),O(alquilo de Cig), -N(alquilo de Cj.
6)S(=0),0(alquilo de Cy¢), -OS(=0),NH,, -OS(=0),NH(alquilo de Cig), -OS(=0),N(alquilo de
Ci16)2, -NHS(=0),NH;, -NHS(=0),NH(alquilo de C,), -NHS(=0),N(alquilo de Ci.)2, -N(alquilo
de C14)S(=0),NH,, -N(alquilo de C;4)S(=0),NH(alquilo de Cig), -N(alquilo de Ci.
6)S(=0),N(alquilo de C1.6),, -PH(alquilo de C1.¢), -P(alquilo de C1.6),, -P(=O)H(alquilo de Cy.), -

P(=0)(alquilo de C,4),, cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros,
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cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y
heteroarilo de 5 a 10 miembros; en donde, dicho -alquilo de C,4, haloalquilo de C,4, halo-
alcoxi de Ci4, -alquenilo de C,g, -alquinilo de C,;, cicloalquilo de 3 a 10 miembros,
cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 10
miembros, arilo de 6 a 10 miembros o heteroariio de 5 a 10 miembros esta
independientemente insustituido o sustituido con uno 0 mas sustituyentes seleccionados del
grupo que consiste en deuterio, halégeno, -alquilo de C;.3, haloalquilo de C;.3, halo-alcoxi de
Ci3, -alquenilo de C,.3, -alquinilo de C,3, -CN, -NO,, -N3, oxo, -NH,, -NH(alquilo de C,.5), -
N(alquilo de C,.3),, -OH, -O(alquilo de C;.3), -SH, -S(alquilo de C;.3), -S(=0)(alquilo de C;.3), -
S(=0),(alquilo de C;3), -C(=O)(alquilo de C;3), -C(=0)OH, -C(=0)(O-alquilo de Ci3), -
OC(=0)(alquilo de C;.3), -C(=O)NH,, -C(=O)NH(alquilo de C;.3), -C(=O)N(alquilo de Cj;.3),, -
NHC(=0)(alquilo de C;.3), -N(alquilo de C,.3)C(=0)(alquilo de C;.3), -OC(=0)O(alquilo de C;.3),
-NHC(=0)(O-alquilo de C;.3), -N(alquilo de C;3)C(=0)(0O-alquilo de C;.3), -OC(=0O)NH(alquilo
de Ci3), -OC(=O)N(alquilo de C;j3),, -NHC(=O)NH,, -NHC(=O)NH(alquilo de Cj3), -
NHC(=O)N(alquilo de C;.3),, -N(alquilo de C;.3)C(=0O)NH;, -N(alquilo de C,.3)C(=O)NH(alquilo
de C,.3), -N(alquilo de C;.3)C(=O)N(alquilo de C;.3),, -S(=0)(0O-alquilo de C;.3), -OS(=0)(alquilo
de Cy.3), -S(=0)NH,, -S(=O)NH(alquilo de C;.3), -S(=0O)N(alquilo de C;.3),, -NHS(=0)(alquilo de
Ci1.3), -N(alquilo de C;.3)S(=0)(alquilo de C;.3), -S(=0),(O-alquilo de C;.3), -OS(=0),(alquilo de
C1.3), -S(=0)2NH,, -S(=0),NH(alquilo de C;.3), -S(=0),N(alquilo de C1.3),, -NHS(=0),(alquilo de
Ci13), -N(alquilo de C;.3)S(=0),(alquilo de C.3), -0OS(=0),O(alquilo de Ci3), -
NHS(=0),0(alquilo de Ci3), -N(alquilo de C;3)S(=0),0O(alquilo de C;3), -OS(=0),NH,, -
OS(=0O);NH(alquilo de Cj3), -0OS(=O);N(alquilo de Ci3);, -NHS(=O);NH,, -
NHS(=0),NH(alquilo de C;.3), -NHS(=0),N(alquilo de C;.3),, -N(alquilo de C;.3)S(=0),NH,, -
N(alquilo de C;.3)S(=0),NH(alquilo de C;3), -N(alquilo de C;.3)S(=0),N(alquilo de Ci.3), -
PH(alquilo de Ci3), -P(alquilo de C;3),, -P(=0O)H(alquilo de Ci.3), -P(=O)(alquilo de C;.3),
cicloalquilo de 3 a 10 miembros, cicloalquenilo de 3 a 10 miembros, cicloalquinilo de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 3 a 10 miembros, arilo de 6 a 10 miembros y heteroarilo de 5 a 10
miembros;

cada uno de heterociclilo o heterociclico en cada aparicibn contiene
independientemente 1, 2, 3 0 4 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O,
S, S(=0) y S(=0);

cada uno de heteroarilo en cada apariciéon contiene independientemente 1, 2, 3 0 4
heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en N, O, y S.

2. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque,
Rs; es deuterio, halégeno, -alquilo de Cy, -alquenilo de C,, -alquinilo de C,¢, haloalquilo de
Ci6, halo-alcoxi de Cy4, -CN, -NH,, -NH(alquilo de C.¢), -N(alquilo de C,4),, -OH, -O-alquilo
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de Cy¢ 0 cicloalquilo de 3 a 6 miembros; en donde dicho -alquilo de C,., -alquenilo de C,, -
alquinilo de C,¢ o cicloalquilo de 3 a 6 miembros estd independientemente insustituido o
sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio,
hal6geno, haloalquilo de C,¢, halo-alcoxi de C14, -CN, -NH,, -NH(alquilo de C.5), -N(alquilo de
C16)2, -OH y -O-alquilo de Cyg;
opcionalmente, dos Rs; conjuntamente con el atomo de carbono al cual ambos estan

A S -

, , 0 un anillo carbociclico de 3 a 6 miembros; en

insustituido o sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en

unidos forman

donde, dicho , anillo carbociclico de 3 a 6 miembros estd independientemente

deuterio, halégeno, haloalquilo de Cy4, halo-alcoxi de C,4, -CN, -NH,, -NH(alquilo de Cyg), -
N(alquilo de C1.¢)2, -OH y -O-alquilo de Cy¢; R , es -alquilo de Cy;

opcionalmente, dos Rs; adyacentes, conjuntamente con los atomos a los cuales estan

e

dicho anillo carbociclico de 3 a 6 miembros esta independientemente insustituido o sustituido

unidos respectivamente forman , un anillo carbociclico de 3 a 6 miembros; en donde,
con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno,
haloalquilo de C,¢, halo-alcoxi de C,, -CN, -NH,, -NH(alquilo de C,), -N(alquilo de C,.),, -
OH y -O-alquilo de Cy..

3. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 2, caracterizado porque,
Rs; es -F, -OH, -OCHg, -CN, -CH,F, -CF3, -CH,OCHgs, -CH,CN, -CHF;, -CD3, -NH, 0 -CHj3; 0

dos Rs; conjuntamente con el &tomo de carbono al cual ambos estan unidos forman %

N._ .~
H’{ © , %O, o un anillo de ciclopropilo; o dos Rs; adyacentes, conjuntamente con los
atomos a los cuales estan unidos respectivamente forman un anillo de ciclopropilo.
4, El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque el
compuesto se selecciona del grupo que consiste en cualquiera de las siguientes formulas en
la Tabla A:

Tabla A
(R51\)mb (R51\)mb (R51\)mb (R51\)mb (R51\)mb
) () A0 D HE)
X1 X/l N X1 1 1 N
Ry An R, Ry An Ry . R, N

5 5 5

\N N
pZ R3 /)\{ R3 /)\( R3 = R3 /)\V R3
Ry N 1 R/ N 1 R4 N 1 Ry N 1 Ry N 1
1 S 1 5
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6. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque,
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N<
25 Rsag1
(R839)m9 : : (Rs39)m,
se selecciona del grupo que consiste en ,
- (Rsza)mg, /(RS38)ms1 /(RS38)'"81 (Rs3g)my,
11, 1L
Rsag1 Rsssl “H Rsssl Rsag1
(Rs39)m, (Rsssa)mQ (Rsag)mQ (Rsao)m, (Rsas)m,
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B (Rs31)m;, > ~(Rs31)m,
se selecciona del grupo que consiste en

(Rs31)mg
,(Rs3a1)m, s
y .

’

R5381 es hidl’égeno [0} ngg;

mg; se selecciona del grupo que consisteen 0, 1, 2, 3,4, 5,6, 7y 8;

(Rs315)myq f{@/ (Rs315)m,,
. _ N
se selecciona del grupo que consisteen H

(Rss15)mm
e’{(j/(Rssﬁ)mw % Q/(RS315)mlo NI;P( $315)m,, ;’\(o/(ngls)mm ;{Q;(Rsm)mm
N
HN , , HNJ HN

;{&/)/ (RS315)m10
HN

y ;
en donde, el anillo L es un anillo heterociclico de 4 a 6 miembros que opcionalmente
contiene ademas 1 o 2 heteroatomos seleccionados del grupo que consiste en Ny O.

7. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque,

/R3 . .
K\W se selecciona del grupo que consiste en:

Wﬁ I
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F
F
R F o o=
T [ j N N
f{o o]
1 k) 1
8. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque R4
R
(Rsa)m7RS4b (R S4)m7RS4b ( 54)"‘7Rs4b
RsAd\ﬁj\c Rs4d\$?; \*j:
se selecciona del grupo que consiste en: Rsta | Rsaa Rsaa |
(R54)m7Rs4b (R54)"‘7Rs4b (Rs4)m7R34b (R54)m7 (RS4)m7 (R54)m7
R54d Rsac RSAd Rsac RS4d Rsuc Rs4d \ sac RS4d \ S4c RS4d \ Rsac
=4
\ | %/\ \Ré/\
N
Rsia | Rsta | Rsaa Rs4a Rs4a Rssa |
Rsse Rsse
Rsa, R R
Rsat Reu € Rsa Saf saf Rear
Rsag Rsai Reyg Rssi Rsag Rssi Rsag Rsai Rsag R34, Rsag Rsai
Rsan Rsan Sah S4h Rsan
Reui Rs4i Reu Rsy R Rsy
4 N= S4j S4 Rsao N Rsuo San Rsao N
HN HN HN
Rot R o N /R
// Rsyj 4 sS4
Rsa Rsam Rsax Rsam Rsax Rsam S ! S\< S i
Rsal , Rsal , Rsal , Rsas Rear | Rsas

S4o
Rsap Rsap Rsap
/
RS4J

Rs4f , Rsaf RSAf :
m; se selecciona del grupo que consiste en 0, 1,2y 3;
Rssa €N cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en -
OH y -NHy;
Rsap €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en

hidrégeno, deuterio, y halégeno;
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Rs4c €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, -alquilo de C;.3, -alquenilo de C,.3 y -alquinilo de C,.3;

Rssq €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio y haldgeno;

Rsse €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,.3 y haloalquilo de Cy_3;

Rsss €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en -
OH y -NHj;

Rsag €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,.3 y haloalquilo de C_3;

Rs4nh €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,.3 y haloalquilo de C_3;

Rs4i €n cada aparicién se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,.3 y haloalquilo de C;_3;

Rs4 en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, -alquilo de C,.3, haloalquilo de C;.3 y -Ohaloalquilo de C;_3;

Rss en cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, -alquilo de C,.3, haloalquilo de C;.3 y -Ohaloalquilo de C;.3;

Rs4 en cada aparicién se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, -alquilo de C;.3, haloalquilo de C;.3 y -Ohaloalquilo de C.3;

Rssm €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -CN, -alquilo de C;.3, haloalquilo de C;.3 y -Ohaloalquilo de C.3;

Rssn €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C,_3 y haloalquilo de Cy.3;

Rs40 €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C, 3 y haloalquilo de Cy.3;

Rsap €n cada aparicion se selecciona independientemente del grupo que consiste en
hidrégeno, deuterio, halégeno, -alquilo de C, 3 y haloalquilo de Cy.3.

9. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 8, caracterizado porque, Ry

se selecciona del grupo que consiste en:

F F F F F F F

F F — — > 3 F P = =
i‘ . *ﬁ . *ﬁ B gﬁ A *‘ ;\/ *‘ N %‘é *‘// F F T
OH , OH , OH , NH = NH NHz OH | OH OH | NH; NHy
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=
F = CN CN
N= N=
O HaN( N ‘ HaN_N HaN N HaN N ‘ P HN N HaN N N o
O ~ 9 L < z oz L =z
i OCF,Cl OCF,Cl
2 1 b 1 1 F 1 F 1 F 1 1
" CN N CN N CN " CN F E F E
HN HN HN HN H,N HaN HoN HaN
OCF,Cl OCF,H OCF,H OCF,H CF3 CF3 CF3 |

) L) ) F L) F ) F L) CF3! CF31
HoN (N CN N F N F CN CN
L s s T s« s s s 54 \i;g\i;g\
CF3, NH, , NHZ1 NH, s NHz, NH2, NH, s NH; , NHZ’ HN-N s HN-N ,
F F CF3
Cl
CN ;: CN - ; CN i
v s S%/N s S“/<N ] S%/N Y L S%/N @ Y Y 55/ -
HN—-N , NH; , NHz, NH, , NHZ’ NHz, NH, s NH, , NHz, HN-N ,HN\N , HN—-N s NH
F F Cl CF3
S elae soliiss @ soiseh e e’y (tg
sJ<N 54 N sJ<N sJ<N 54 s s\/(N p ) )
NH | NHe NHZ, NH2, NH, s NH, , NH21 HN—-N , HN—N y HN-N |
10. El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizado porque, Rs
es -F.
11. El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1, caracterizado porque el

compuesto se selecciona del grupo que consiste en cualquiera de los compuestos en la Tabla
C:
Tabla C
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12. Una composiciéon farmacéutica, caracterizada porque comprende una cantidad
terapéuticamente efectiva del compuesto de formula (1), un estereocisémero del mismo, una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, una sal farmacéuticamente aceptable del
estereoisdmero, un profarmaco del mismo, una molécula deuterada del mismo o una molécula
PROTAC del mismo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, y un excipiente
farmacéuticamente aceptable.

13. El compuesto de formula (I), un estereocisomero del mismo, una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, una sal farmacéuticamente aceptable del
estereoisdmero, un profarmaco del mismo, una molécula deuterada del mismo o una molécula

PROTAC del mismo de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, o la
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composicion farmacéutica de conformidad con la reivindicacibn 12 para uso como
medicamento.

14. El compuesto de formula (I), un estereocisomero del mismo, una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, una sal farmacéuticamente aceptable del
estereoisdmero, un profarmaco del mismo, una molécula deuterada del mismo o una molécula
PROTAC del mismo de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, o la
composicion farmacéutica de conformidad con la reivindicacion 12 para uso en el tratamiento
de cancer, el cancer es carcinoma pancreético, carcinoma colorrectal, cancer de pulmén de
células no pequefias, carcinoma de mama, carcinoma de intestino grueso, carcinoma de
estbmago, carcinoma endometrial, carcinoma esofagico o carcinoma de unién
gastroesofagica, el cancer se asocia con al menos uno de entre K-Ras G12C, K-Ras G12D, K-
Ras G12V, K-Ras G13D, K-Ras G12R, K-Ras G12S, K-Ras G12A, mutacién K-Ras Q61H y/o
amplificacion tipo silvestre de K-Ras.

15. Un compuesto intermedio seleccionado del grupo que consiste en cualquiera
de los compuestos intermedios en la Tabla D:

Tabla D
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