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REIVINDICACIONES

Un compuesto de Férmula (1):

RE—Q—R" ()
0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque:
R7 es un péptido que comprende la secuencia de al menos una de las siguientes secuencias:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1; Pvl);
AEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADECG (SEQ ID NO: 2; Pv2);
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWDADECG (SEQ ID NO: 3; Pv3);
Ac-AAEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADEGTKCG (SEQ ID NO: 4; Pv4); y
AAEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADEGTC (SEQ ID No. 5; Pv5);
Y en donde R7 esta unido a Q a través de una cisteina de R7;

R8 es:

(AR

/ OH O .
Q se selecciona a partir del grupo que consiste en

R1 R2
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Arilo o
Heteroarilo

R12

R10 R11

R%, R?, R® R4 R, R19 R, y R!? son cada uno seleccionados independientemente a partir
de H, alquilo Cy.4, alquenilo C,4, arilo Ce.1, cicloalquilo Cs.19, heteroarilo de 5-10 miembros,
heterocicloalquilo de 4-10 miembros, halo, CN, NO,, OR?!l, SRal, C(O)RP:, C(O)NRIRd,
C(O)OR2, OC(O)RPL, OC(O)NRSIRY, NRC¢IRd:  NRCIC(O)RPL, NRCIC(O)OR2:, 'y
NRCIC(O)NRCIRY, en donde dicho alquilo C;.4, alquenilo C;.4, arilo Ce.1o, cicloalquilo Cs.1,
heteroarilo de 5-10 miembros, y heterocicloalquilo de 4-10 miembros, son cada uno
opcionalmente sustituidos con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a
partir de halo, CN, NO,, OR2a, SRal C(O)RP!, C(O)NR¢RY, C(O)ORal, OC(O)Rb?,
OC(O)NR¢IRY NR¢IR4:, NRCIC(O)RPL, NRCIC(O)OR?!, y NRIC(O)NRIR;

o Ry R? junto con el &tomo de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs.14
o grupo heterocicloalquilo de 4-14 miembros, cada uno opcionalmente sustituido con 1, 2, 0
3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de alquilo C;.4, halo, CN, NO,,
ORal, SRal C(O)RbL, C(O)NRSRY, C(O)OR2, OC(O)RP:, OC(O)NRCIRIl, NRSIRIL
NRCIC(O)RPL, NRSIC(O)OR?aL, y NRIC(O)NRCIRL;

o R'y R3 junto con los &tomos de carbono a los cuales se unen forman un grupo cicloalquilo
Cs.14 0 grupo heterocicloalquilo de 4-14 miembros, cada uno opcionalmente sustituido con
1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de alquilo C,4, halo, CN,
NO,, OR3l, SR, C(O)Rb!, C(O)NRSIRY, C(O)OR?, OC(O)RPL, OC(O)NRSIRY, NRCIRI,
NRc1C(O)RPL, NRCLC(O)ORa?, y NRIC(O)NRCIRL;

0 R?2y R3 junto con los atomos de carbono a los cuales se unen forman un grupo cicloalquilo
Cs.14 0 grupo heterocicloalquilo de 4-14 miembros, cada uno opcionalmente sustituido con
1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de alquilo C, 4, halo, CN,
NO,, OR2l, SRal, C(O)RP, C(O)NRIR%, C(O)OR2:, OC(O)RP:, OC(O)NRCIRY, NRCIRY,
NRSIC(O)RP1, NRCIC(O)ORa!, y NRCIC(O)NRSIRIL;

o0 R%y R*junto con el &tomo de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs.14

o grupo heterocicloalquilo de 4-14 miembros, cada uno opcionalmente sustituido con 1, 2, 0
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3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de alquilo Cy.4, halo, CN, NO,,
ORal, SRal C(O)RPL, C(O)NRSRY, C(O)OR2, OC(O)RP:, OC(O)NRCIRdl, NRSIRIL
NRCIC(O)RPL, NRSIC(O)OR?aL, y NRIC(O)NRSIRL;

Ral, Rb1 Rel y Rdl son cada uno seleccionados independientemente a partir de H, alquilo
C1.6, alquenilo C,, alquinilo C,., haloalquilo C;4, OH, CN, NO,, y CO,CHz;; en donde dicho
alquilo Cy4 y alquenilo C,¢ son cada uno opcionalmente sustituidos con OH, CN, NO,, o
CO,CHjg;

Arilo o

Heteroarilo

es arilo Cg.19 0 heteroarilo de 5-10 miembros; en donde el heteroarilo de 5-10
miembros tiene al menos un atomo de carbono formador de anilloy 1, 2, 3, 0 4 heteroatomos

formadores de anillo seleccionados independientemente a partirde N, O, y S;

El Anillo G es un grupo cicloalquilo Cz.14 0 grupo heterocicloalquilo de 4-14 miembros, cada
uno opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente
a partir de alquilo C.,, halo, CN, NO,, ORa!, SRal, C(O)RP, C(O)NR¢IRd:, C(O)OR?2:,
OC(O)RPL, OC(O)NRCIRA, NReIRI, NRCIC(O)RPL, NRIC(O)OR?a?, y NRELC(O)NRCIRY,

[C, N, O] es CR*RY, NH, u O;y
cada R*y RY se seleccionan independientemente a partir de H y alquilo Cy4.

El compuesto de conformidad con la reivindicaciéon 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque:

R7 es un péptido que comprende la secuencia de al menos una de las siguientes secuencias:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1; Pv1);
AEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADECG (SEQ ID NO: 2; Pv2);
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWDADECG (SEQ ID NO: 3; Pv3);
Ac-AAEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADEGTKCG (SEQ ID NO: 4; Pv4); y
AAEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADEGTC (SEQ ID No. 5; Pv5);

Y en donde R” esta unido a Q a través de una cisteina de R7;

Ré8 es:
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"
/ OH O |
Q se selecciona a partir del grupo que consiste en

R1 R2

R2 ¢

Py
H
~N

o S
O
R3
R4
O
Avrilo 0
R 9/ Heteroarilo R12
R10 R11
5
R1, R?, R3 R4 R® R0 R y R son cada uno seleccionados independientemente a partir
de H, alquilo C;.4, alquenilo Cy4, arilo Cg.19, heteroarilo de 5-10 miembros, halo, CN, NO,,
ORal, SRal, C(O)Rb1, C(O)NR°¢IRY, C(O)ORa:, OC(O)RPL, OC(O)NRC¢IRY, NRCIRdL
NRCIC(O)RPL, NRCIC(O)OR?L, y NRIC(O)NRCIR, en donde dicho alquilo C;.4, alquenilo Cy.
10 4, arilo Cg.1, Y heteroarilo de 5-10 miembros son cada uno opcionalmente sustituidos con 1,

2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a partir de halo, CN, NO,, ORaL,
SRal, C(O)RP1, C(O)NRS!RY, C(O)ORa!, OC(O)RPL, OC(O)NRCIRM, NRCIRI, NRC(O)R®?,
NRSIC(O)ORa!, y NRC(O)NRIRY,
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o R!' y R? junto con el &tomo de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs-;
opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a
partir de halo, CN, NO,, OR?3, SR3a, C(O)R", C(O)NRCRY, C(O)ORa, OC(O)R:,
OC(O)NR®IR4:, NR¢IR41, NR¢IC(O)RPL, NRCIC(O)OR?!, y NRCIC(O)NRCIRY;

o R'y R3 junto con los atomos de carbono a los cuales se unen forman un grupo cicloalquilo
Cs-7 opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente
a partir de halo, CN, NO,, ORa!, SRal, C(O)RP!, C(O)NRCIRY, C(O)OR2l, OC(O)R®,
OC(O)NRCIR?, NReIR4, NRELC(O)RP?, NRCIC(O)OR?L, y NRCIC(O)NRCIRYL;

0 R?2y R3 junto con los atomos de carbono a los cuales se unen forman un grupo cicloalquilo
Cs-7 opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente
a partir de halo, CN, NO,, OR?a, SR, C(O)RP!, C(O)NR¢RY, C(O)OR2, OC(O)Rb?,
OC(O)NR®IR4:, NR¢IR41, NR¢IC(O)RPL, NRIC(O)OR?!, y NRCIC(O)NRCIRY;

o0 Ry R*junto con el atomo de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs-;
opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a
partir de halo, CN, NO,, ORa!, SRal C(O)RP!, C(O)NR¢IRY, C(O)OR2a!, OC(O)RM,
OC(O)NRCIR?, NReIR4, NRELC(O)RP?, NRCIC(0O)OR?L, y NRCIC(O)NRCIRYL;

Ral, Rb1 Rel y Rdl son cada uno seleccionados independientemente a partir de H, alquilo
C1.6, alquenilo C,, alquinilo C,, haloalquilo C;, OH, CN, NO,, y CO,CHs;; en donde dicho
alquilo Cy y alquenilo C,.5 son cada uno opcionalmente sustituidos con OH, CN, NO,, o
CO,CH,;

Arilo 0

Heteroarilo

es arilo Cg.19 0 heteroarilo de 5-10 miembros; en donde el heteroarilo de 5-10
miembros tiene al menos un atomo de carbono formador de anilloy 1, 2, 3, 0 4 heterodtomos

formadores de anillo seleccionados independientemente a partirde N, O,y S;
[C, N, O] es CR*RY, NH,u O; y

cada RXy RY se seleccionan independientemente a partir de H y alquilo Cy 4.

El compuesto de conformidad con la reivindicaciéon 1 o 2, o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque R” es un péptido que comprende al menos una

de las siguientes secuencias:

ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1; Pvl),
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AEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADECG (SEQ ID NO: 2; Pv2),y
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWDADECG (SEQ ID NO: 3; Pv3),
Y en donde R7 se une a Q mediante un residuo cisteina de R”.

El compuesto de conformidad con la reivindicacion 1 o 2, o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque R es un péptido que comprende la secuencia:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1; Pv1).

El compuesto de conformidad con la reivindicaciéon 1 o 2, o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo, caracterizado porque R? es un péptido que comprende la secuencia:
AEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADECG (SEQ ID NO: 2; Pv2).

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-5, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque Q es:

R1 R2
S ’

S

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R, R?, R3 , R* son cada uno
seleccionados independientemente a partir de H, alquilo Cy4, alquenilo Cy4, arilo Cg1q,
heteroarilo de 5-10 miembros, halo, CN, NO,, ORa!, SRal, C(O)R", C(O)NR¢RY, C(O)OR!,
OC(O)RPL, OC(O)NRIRY:, NReIR4:, NRCIC(O)RPL, NRIC(O)OR2:, y NRIC(O)NREIRY!, en
donde dicho alquilo C;.4, alquenilo C,.4, arilo Cg.10, Y heteroarilo de 5-10 miembros son cada
uno opcionalmente sustituidos con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados
independientemente a partir de halo, CN, NO,, ORa!, SRal, C(O)R", C(O)NRcRY,
C(O)OR2, OC(O)RPL, OC(O)NRSIRI, NRCeIRd ~ NRCC(O)RP, NRCIC(O)OR¥, 'y
NRCIC(O)NRCIRYL,

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R?3 junto con los &tomos
de carbono a los cuales se unen forman un grupo cicloalquilo Cs.14 0 grupo heterocicloalquilo
de 4-14 miembros, cada uno opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes
seleccionados independientemente a partir de alquilo Ci4, halo, CN, NO,, OR3!, SRal,
C(O)RP1, C(O)NRCIRY, C(O)OR2, OC(O)RPL, OC(O)NRCIR4 NRCIR NRCC(O)Rb?,
NRCIC(O)OR?!, y NRSIC(O)NRCIRL,
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El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R3 junto con el atomo
de carbono al cual se unen forman un ciclopentilo, ciclohexilo, cicloheptilo, 1,2,3,4-

tetrahidronaftilo, tetrahidrofuranilo, o tetrahidropiranilo.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R3 junto con el atomo
de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs-;.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R? junto con el atomo
de carbono al cual se unen forman un grupo ciclohexilo.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque Q es:

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque Q es:

Arilo 0
Heteroarilo

R12

R10 R11

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-13, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R? son cada uno
seleccionados independientemente a partir de H y metilo.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-13, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R? son cada uno H.
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El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-13, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R? junto con el atomo
de carbono al cual se unen forman un grupo cicloalquilo Cs-7.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-13, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R! y R? junto con el atomo
de carbono al cual se unen forman un grupo ciclobutilo.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6 y 14-17, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R®,R* son cada uno H.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-6 y 14-17, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R? y R* son cada uno H.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-19, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R?, R1°, R, y R12 son cada
uno seleccionados independientemente a partir de H y metilo.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-19, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque R?, R0, Rl y R12 son cada
uno H.

El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, que tiene la Formula (l1):

J]\ 7 1—r?,

S
~
S—R’ )

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque:

Anillo Z es un anillo cicloalquilo Cs; monociclico o un anillo heterocicloalquilo de 5-7

miembros monociclico;

cada R? se selecciona independientemente a partir de alquilo C;4, halo, CN, NO,, OR2L,
SRal, C(O)RPL, C(O)NRIRY, C(O)OR?!, OC(O)RPL, OC(O)NRIRY!, NR¢IRY, NRCIC(O)R®?,
NRCIC(O)OR?!, y NRSIC(O)NRCIRYL;

o dos RZ adyacentes junto con los atomos a los cuales se unen forman un anillo cicloalquilo
Cs.; monociclico fusionado, un anillo heterocicloalquilo de 5-7 miembros monociclico
fusionado, un anillo arilo Cg.1ofusionado, o un anillo heteroarilo de 6-10 miembros fusionado,
cada uno de los cuales es opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados
independientemente a partir de alquilo C;4, halo, CN, NO,, ORa, SRl C(O)Rb,
C(O)NR¢1IRYL, C(O)ORa1, OC(O)RPL, OC(O)NRCIRY NRCIRY NRCIC(O)RPL, NRSIC(O)OR?L,
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y NR¢1C(O)NR¢1RdL;

Ral, Rbl Rel y Rdl son cada uno seleccionados independientemente a partir de H, alquilo
C1.4, alquenilo C,4, alquinilo C,4, cada uno opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3

sustituyentes seleccionados independientemente a partir de halo, OH, CN, y NOy; y
nesO0,1,2,03.

El compuesto de la reivindicacién 22, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
caracterizado porque R7 se une al nlcleo via un residuo cisteina de R” en donde uno de los

atomos de azufre de la porcién de disulfuro en la Férmula 1l se deriva del residuo cisteina.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo cicloalquilo Cs.; monociclico.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo ciclopentilo.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo ciclohexilo.

El compuesto de la reivindicacién 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo cicloheptilo.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo heterocicloalquilo de 5-7 miembros

monociclico.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo heterocicloalquilo de 5 miembros.

El compuesto de la reivindicacién 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo heterocicloalquilo de 6 miembros.

El compuesto de la reivindicacion 22 o 23, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, caracterizado porque el Anillo Z es un anillo heterocicloalquilo de 7 miembros.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 22-31, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque dos RZ adyacentes junto con
los atomos a los cuales se unen forman un anillo cicloalquilo Cs.; monociclico fusionado, un
anillo heterocicloalquilo de 5-7 miembros monociclico fusionado, un anillo arilo Cg. 19
fusionado, o un anillo heteroarilo de 6-10 miembros fusionado, cada uno de los cuales es

opcionalmente sustituido con 1, 2, o 3 sustituyentes seleccionados independientemente a
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partir de alquilo Cy,4, halo, CN, NO,, OR2l, SRal C(O)RP!, C(O)NRCRY C(O)OR2,
OC(O)R", OC(O)NRIR, NReIR, NREIC(O)RPL, NRELC(O)OR3L, y NREIC(O)NRCIRAL,

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 22-31, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque n es 0.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 22-31, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque n es 1.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 22-32, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque n es 2.

El compuesto de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 22-32, o una sal

farmaceéuticamente aceptable del mismo, caracterizado porque n es 3.

El compuesto de conformidad con la reivindicacion 22, 23 y 32-36, caracterizado porque el

compuesto tiene la Férmula (1), Férmula (IV), o Férmula (V):

O
J]\ (R?)n
R 0
S
N
S—R’
O
J\ (R)n
R 0
S
\S_R7 (IV)
(R)n
O
R o)
S

S—R’ (v
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0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
38. El compuesto de conformidad con la reivindicaciébn 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque se selecciona a partir de:
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é\ _Pv2

en donde Pv2 es un péptido que comprende la secuencia:

AEQNPIYWARYADWLFTTPLLLLDLALLVDADECG (SEQ ID NO: 2).

El compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, caracterizado porque se selecciona a partir de:
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Nun

\S/P vi
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_Pvl

_Pvl
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en donde Pvl es un péptido que comprende la secuencia:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1).

El compuesto de la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, que

es:
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Pvl

en donde Pv1 es un péptido que comprende la secuencia:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1).

El compuesto de la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, que

es!

en donde Pv1 es un péptido que comprende la secuencia:
ADDQNPWRAYLDLLFPTDTLLLDLLWCG (SEQ ID NO: 1).

Una composicién farmacéutica, caracterizada porque comprende un compuesto de
conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 1-41, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo

Un compuesto, caracterizado porque tiene la estructura:
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o una sal del mismo.
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