REIVINDICACIONES
LO QUE SE REIVINDICA:

1. Un conjugado de la Formula (A) o una sal o esterecisomero farmacéuticamente aceptable del mismo:

Ot

Férmula (A);

TL,

TL,

en donde:
TL, representa una 12 fraccion dirigida que se une a la anhidrasa carbénica IX;
TL, representa una 22 fraccion dirigida que se une a la anhidrasa carbénica IX;
LA representa un enlazador;
sesO0o1;
El anillo A es un cicloalquilo opcionalmente sustituido, heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido, arilo opcionalmente sustituido o heteroarilo opcionalmente sustituido; y
CL representa un quelante de metal.
2. Un conjugado de la Formula (A’) o una sal o estereoisémero farmacéuticamente aceptable del

mismo:
N
TL,
TL,
Férmula (A");
en donde:

cada TL, representa independientemente una 12 fraccion dirigida que se une a la anhidrasa

carbonica 1X;

cada TL, representa independientemente una 22 fraccion dirigida que se une a la anhidrasa

carbdnica 1X;

LB representa un enlazador; y

cada anillo A es independientemente un cicloalquilo opcionalmente sustituido, heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido, arilo opcionalmente sustituido o heteroarilo opcionalmente
sustituido; y

CL representa un quelante de metal.
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3. El conjugado de la reivindicacion 1 o 2, en donde:

El anillo A es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos con uno 0 mas R; y

cada R es independientemente halégeno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C,-Cs, -S(=0),alquilo C;-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-C5), -S(=0),N(alquilo C;-C5),, -NH,, -NH(alquilo C;-C5), -
N(alquilo C;-Cs),, -C(=0)alquilo C,;-Cs, -C(=0)OH, -C(=0)O(alquilo C;-C3), -C(=O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0O)N(alquilo C;-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C;-Cs, haloalquilo C,-Cs,
haloalcoxi C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cs, aminoalquilo C,-Cs, heteroalquilo C;-Cs, cicloalquilo Cs-Cg,

4. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en donde ™ s

X% K%k
i rer< N *k*k }%
*k%k * N *
b =Dy Ty A
K/ * }Jf** *%

N\;*

0 heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo atomo forman un oxo.

, 0
5. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en donde ™ s
KKk ‘\’f"\ * f‘;\N
Cr |
N
\;’;** 0 *k

6. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en donde TL, es de la Férmula (1A):

E_Wl_X]_A]_Tl_Bl Sl Yl @7(R12)n

Férmula (1A);

en donde:

W1 estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR*!-, -C(=0)-, -C(=0O)NR-, -NR!C(=0)-, -
S(=0),NR**-, 0 -NR*S(=0),;

X! es alquileno C;-Cyo opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde uno, dos, tres o cuatro
atomos de carbono del alquileno C;-Cy, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -
O-, 0 -NR*-;

Al esta ausente, es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el cicloalquilo,

heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos por uno 0 més R;
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T* esta ausente o es alquileno C,;-C; opcionalmente sustituido con uno 0 méas R y en donde un dtomo de
carbono del alquileno C;-C; esta opcionalmente sustituido con -C(=0)-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -O-,
0 -NR1L-;

B! esta ausente, es alquileno C;-Cyy, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el
alquileno, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estdn opcionalmente sustituidos con
uno 0 més R, y en donde uno, dos, tres o cuatro &tomos de carbono en el alquileno C;-Cy, estan
opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0) ; -, -O-, -NR!-;

St estd ausente o es alquileno C;-C5 opcionalmente sustituido con uno 0 méas R y en donde uno o dos
atomos de carbono del alquileno C;-C; estan opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -
O-, 0 -NR*-;

Y1 estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR*!-, -C(=0)-, -C(=0)NR-, -NR*C(=0)-, -
S(=0),NR-, 0 -NR1S(=0),;

R% es hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo C* es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R*? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R¢?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?®, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno 0 més R;

nes0,1,2,3,4,5,06;

cada R es independientemente alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-
Ce, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-heterocicloalquilo, -L-
arilo o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno o més R;

cada R" es independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cs,
aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cs, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
0 Mas R;

R°y Rd son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C,-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-
Ce, aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estd opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
omas R;
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0 R°y R se juntan con el atomo al que estan unidos para formar un heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido con uno 0 mas R;

L esta ausente o es alquileno C,-C; opcionalmente sustituido con uno o mas R; y

cada R es independientemente halégeno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C,-Cs, -S(=0),alquilo C;-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-C5), -S(=0),N(alquilo C;-C5),, -NH,, -NH(alquilo C;-C5), -
N(alquilo C;-Cs),, -C(=0)alquilo C,;-Cs, -C(=0)OH, -C(=0)O(alquilo C;-C3), -C(=O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0O)N(alquilo C;-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C;-Cs, haloalquilo C,-Cs,
haloalcoxi C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cs, aminoalquilo C;-Cs, heteroalquilo C;-Cj, cicloalquilo Cs-Cg 0
heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo &tomo forman un oxo;

0 dos R en el mismo o diferentes atomos se juntan para formar un cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o

heteroarilo.
7. El conjugado de la reivindicacion 6, en donde W?* esta ausente, es -C(=0)-, 0 -C(=O)NR*?-,
8. El conjugado de la reivindicacién 6 o 7, en donde X* es alquileno C;-C,.

E_Wl_x]_§
9. El conjugado de la reivindicacion 6, en donde es w
O
N N
\(\/\)\, \ej\)\ N | H 5 | HW o

O COOH
N
H
0]
| o Fwixi— oy
10. El conjugado de la reivindicacion 6 0 9, en donde es H :
N
Soe
11. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 10, en donde Al es R,
_N =N
N= , N="
N A=
0 R"  endonde R’ es hidrégeno o R.
12. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 11, en donde T* esté ausente o es

alquileno C;-Cas.
13. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 12, en donde B! es alquileno C;-Cs.
14. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 12, en donde B! es cicloalquilo

opcionalmente sustituido con uno o mas R.
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15.

16.

17.
18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 12, en donde B! es un cicloalquilo
biciclico opcionalmente sustituido con uno o mas R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 12, en donde B! es biciclo[1.1.1]pentanilo.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 16, en donde S* esta ausente.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 12 a 17, en donde

e O O F L
58 T A

AN

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 12 a 18, en donde

oot & T

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 12 a 19, en donde

$

é Tl B1 S1 é

§(ES

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 20, en donde Y* est4 ausente, es -O-, -S-, -
S(=0),-, -C(=0)NR*!-, 0 -NRC(=0)-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde el Anillo C* es heteroarilo o
fenilo.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde el Anillo C* es heteroarilo
monociclico.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde el Anillo C! es heteroarilo

biciclico.
| | o H(c)—wm,
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde es

\\//
1
le'Z\ Q\S/, |j "NRCRY /ﬁjiz\ P
\X\Z2 NRCRd AF 72 NRORY

R o R

’

en donde cada Z! es independientemente -N- 0 -CR?'-:
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Z?es -0O-, -S-, 0 -NR%¥?"-;

cada R es independientemente hidrégeno, halégeno, -CN, -OH, -OR?, -NR°¢R¢, alquilo C;-Csg,
haloalquilo C,-Cg, cicloalquilo o heterocicloalquilo; y

R1% es hidrégeno, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo

C,-Cs, haloalquilo C;-Cg, cicloalquilo o heterocicloalquilo.

. . L §—( : —(R"),
26. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde es

n-N O, 0

e
\(‘\S NH,

27. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde

N O o
N \ 7,
s

S NH,

¢

(R*),
es

R12 n
28. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 6 a 21, en donde % C & es
7 N/N\ O\\S’/O
i_(N\7J\S \NH2.
29. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 28, en donde TL, es de la Formula (I1A):
E—WZ—XZ—YZ—AZ—SZ—TZ—BZ
Férmula (11A);
en donde:

W? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?-, -NR?'C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0)5;

X? esta ausente o es alquileno C,-C,, opcionalmente sustituido con uno 0 mas R, y en donde uno, dos,
tres o cuatro &tomos de carbono del alquileno C;-Cy, estdn opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(=0)-, -S(=0) ,-, -O-, 0 -NR?!-;

Y? estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?-, -NR?'C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0),;

AZ esta ausente, es alquileno C;-Cyy, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el
alquileno, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos con
uno o mas R?%;

Cada R?% es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0)NR°RY, -SFs, -SH, -SR#, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢?, -NRC(=0O)NR°RY, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,

alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
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alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente

sustituido con uno 0 mas R;

S? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0).-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=O)NR?-, -NR?!C(=0)-, -

S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0)5,;

T2 esta ausente o es alquileno C;-C,, opcionalmente sustituido con uno o0 mas R, y en donde uno, dos,

tres o cuatro &tomos de carbono del alquileno C;-Cy, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(=0)-, -S(=0),-, -O-, 0 -NR?*-;

R?% es hidrdgeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0

heteroalquilo C;-Cs;

(i) B? esté ausente;

0

(ii) B2 es -N(R?3),;

cada R% es independientemente hidrdgeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cs,

0

aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estd opcional e independientemente sustituido con uno 0 mas
R;

(iii) B2 es -CF3;

0

(iv) B2 es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo,

arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas R?*;

Cada R?# es independientemente haldégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -

OC(=O)NRCRY, -SFs, -SH, -SRe, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Ce,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente

sustituido con uno o mas R;

(R®)m

R26

(V) B%es ;

El anillo C? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;
Cada R# es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -

OC(=O)NRCRY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR¢RY, -NR¢R?, -NRC(=O)NRCR?, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=O)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NRCR?, alquilo C;-Cs,
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haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno 0 més R;

mesO0,1,2, 304;

R?6 es hidrdgeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo D? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R?" es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0O)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R¢?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)ORP, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o0 més R;

pes0,1,2 304

cada R? es independientemente alquilo C,-Cs, haloalquilo C4-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C;-
Cs, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-heterocicloalquilo, -L-
arilo o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno o0 més R;

cada R® es independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C,-Cg, hidroxialquilo C;-Cg,
aminoalquilo C,-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
0méas R;

R¢y Rd son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-
Ce, aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cs, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
omas R;

0 Ry R9se juntan con el atomo al que estan unidos para formar un heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido con uno o0 mas R;

L esta ausente o es alquileno C;-C; opcionalmente sustituido con uno o mas R; y

cada R es independientemente halégeno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C,-Cs, -S(=0),alquilo C;-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-C5), -S(=0),N(alquilo C;-C5),, -NH,, -NH(alquilo C;-C), -
N(alquilo C4-Cs),, -C(=0)alquilo C;-C;, -C(=0)OH, -C(=0)0O(alquilo C;-C3), -C(=0O)NH,, -
C(=0O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0)N(alquilo C4-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C-Cs, haloalquilo C;-Cs,
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haloalcoxi C,-Cs, hidroxialquilo C;-C;, aminoalquilo C;-Cs, heteroalquilo C;-C, cicloalquilo C5-Cg 0
heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo 4tomo forman un oxo;

o dos R en el mismo o diferentes &tomos se juntan para formar un cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o
heteroarilo.

30. El conjugado de la reivindicacion 29, en donde W? est4 ausente, es -C(=0)-, 0 -NR?C(=0)-.

31. El conjugado de la reivindicacion 29 o 30, en donde X? es alquileno C;-C, opcionalmente

sustituido con uno o més R.

32. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 31, en donde X? es -CH-.

33. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 32, en donde Y? esta ausente, es -NR?!-,
0 -NR2C(=0)-.

34. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 33, en donde Y?2 es -NR?'C(=0)-.

§—W2—x2—Y2—§ /W(\
35. El conjugado de la reivindicacién 29, en donde es O

COOH CONH,
COOH

flﬁ/\NH fig/:lf O HN f fiﬂ/\T/
FA 0y T wectyty &

o
(o) H HN._O
N COOH
H X
N R N 0 HNWKE i
Hooc” N o 4i>; HoOC N)Kf
H o , 0 , H 0

H
’15{ NmCOOH
O .
fiw/\NH

§_W2_X2_Y2_§ O o
36. El conjugado de la reivindicacion 29, en donde es

)
COOH

0 HNWHK 0
HoOC N)k/
0] 0 H

37. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A2 es alquileno C;-Cg
opcionalmente sustituido con uno o mas R?,
38. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A2 es heterocicloalquilo

opcionalmente sustituido con uno o mas R?2,
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39.

40.

41.

42,
43.

44,

45.

46.

47,

48.

49,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A? es pirrolidinilo,
piperidinilo, piperazinilo o morfolinilo, cada uno opcionalmente sustituido con uno o mas R%.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A? es piperidinilo

opcionalmente sustituido con uno 0 mas R%.

N
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A2 es \*’;

opcionalmente sustituido con uno o mas R,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 36, en donde A? es N\; .

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 42, en donde cada R? es
independientemente -C(=0)ORP o0 -C(=O)NR°R¢,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 43, en donde cada R? es independiente -
C(=O)NR°R¢.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 44, en donde S? esta ausente, es -NR?!-, -
C(=0)-, 0 -NR?C(=0)-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 45, en donde T? esta ausente 0 es

alquileno C,-C¢ opcionalmente sustituido con uno o mas R.

H
N

El conjugado de la reivindicacion 45 o 46, en donde E_SZ_TZ_g es \/ \[OR\,

‘(HW ‘{HE/\)\ ‘»{H@/\/\f; 1{“70(\/\)\ /\g)\

N T T AT A Ay

f\H/\}a ;\HW f\H/\/\)a

g SZ—T2—§
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 45 a 47, en donde es

H
XA Ay
o o ©O :
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 48, en donde B2 es cicloalquilo,

heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y

heteroarilo estdn opcionalmente sustituidos con uno o0 mas R,
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50. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 49, en donde cada R# es
independientemente halégeno, -OH, alquilo C;-Cs, 0 haloalquilo C;-Cs.

51. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29 a 48, en donde B2 es
(R*®)m

R26

El anillo C? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R# es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,

haloalquilo C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C,-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cs,

en donde;:

alquinilo C,-Cq, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno 0 més R;

mes0,1,2,304;

R?¢ es hidrdgeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cs;

El anillo D? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

cada R? es independientemente haldgeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY®, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)ORP, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o méas R; y

pes0,1,2,304.

OH

O OH

53. Un conjugado de la Férmula (B) o una sal o estereoisdémero farmacéuticamente aceptable del mismo:

52. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 29-48, en donde B2 es
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9e-X

Férmula (B);

en donde:

LA representa un enlazador;

ses0o01;

CL representa un quelante de metal,
X es N, CH opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido, heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido, arilo opcionalmente sustituido o heteroarilo opcionalmente sustituido;
TL, es de la Férmula (1B):

%_Wl_xil_A]_Tl_B1 S1 Y‘I @7(R12)n

Férmula (1B);

en donde:

W1 esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR*!-, -C(=0)-, -C(=0)NR-, -NR*C(=0)-, -
S(=0),NR*-, 0 -NRS(=0);;

X! es alquileno C;-Cyo opcionalmente sustituido con uno o0 mas R y en donde uno, dos, tres o cuatro
atomos de carbono del alquileno C;-Cy estan opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -
O-, 0 -NR**-;

Al esta ausente, es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos por uno o més R;

T estd ausente o es alquileno C,;-C; opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde un atomo de
carbono del alquileno C;-C; esta opcionalmente sustituido con -C(=0)-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -O-, -
NRL-:

B! es cicloalquilo, heterocicloalquilo o arilo, en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo y arilo estan
opcionalmente sustituidos con una 0 mas R; o

B* es heteroarilo sustituido con uno o mas R;

St estd ausente o es alquileno C;-C; opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde uno o dos
atomos de carbono del alquileno C;-C; estan opcionalmente sustituidos con -C(=0)-, -S-, -S(=0)-, -
S(=0),-, -O-, 0 -NR*-;

Y! estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR!-, -C(=0)-, -C(=0O)NR*!-, -NR*C(=0)-, -
S(=0),NR*-, 0 -NRS(=0);;

R es hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C4-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C,-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo C* es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;
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Cada R*? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?®, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C,-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cs,
alquinilo C»-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno 0 més R;

nes0,1,2,3,4,5 06;

TL, es de la Formula (11B):

E—WZ—XZ—YZ—AZ—SZ—TZ—BZ

Formula (11B);

en donde:

W? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?-, -NR?'C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NRZS(=0),;

X2 esta ausente o es alquileno C,-C,, opcionalmente sustituido con uno o mas R, y en donde uno, dos,
tres 0 cuatro &tomos de carbono del alquileno C;-C,, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(=0)-, -S(=0) ,-, -O-, 0 -NR?-;

Y2 esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NRZ-, -NRZC(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0)5;

AZ esta ausente, es alquileno C;-C,y, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el
alquileno, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estdn opcionalmente sustituidos con
uno o mas R?%;

Cada R?? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)ORP, -C(=0)NR°R¢, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o mas R;

$? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?!-, -NR?C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NRZS(=0),;

T2 esté ausente o es alquileno C,-C,, opcionalmente sustituido con uno o0 méas R, y en donde uno, dos,
tres 0 cuatro tomos de carbono del alquileno C,-C,, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(=0)-, -S(=0),-, -O-, 0 -NR%-;

R?! es hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

(i) B2 esta ausente;
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0

(ii) B2 es -N(R?%),;

cada R? es independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C4-Cs,
aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C»-Cg, alquinilo C,-Cg, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente sustituido con uno o0 mas
R;

0

(iii) B2 es -CF3;

0

(iv) B2 es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos con uno o0 mas R%;

Cada R?* es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0O)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente

sustituido con uno 0 mas R;

(R*)m

R26

27
(v) B%es (R )p ;

El anillo C? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R% es independientemente halgeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR®, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR#, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o0 més R;

mes0,1,2,304;

R?6 es hidrdgeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo D? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R? es independientemente halgeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
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NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)OR?®, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C»-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno 0 més R;

pes0,1,2 304

cada R es independientemente alquilo C,;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-
Cs, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-heterocicloalquilo, -L-
arilo o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno o més R;

cada RP es independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cs,
aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
0méasR;

R°y Rd son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-
Ce, aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
omas R;

0 Rey R se juntan con el a&tomo al que estan unidos para formar un heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido con uno 0 més R;

L esta ausente o es alquileno C,-C; opcionalmente sustituido con uno o mas R; y

cada R es independientemente haldégeno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C;-Cs, -S(=0),alquilo Cy-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-Cj3), -S(=0),N(alquilo C;-Cs),, -NH,, -NH(alquilo C;-Cy), -
N(alquilo C;-Cs),, -C(=0)alquilo C,;-Cs, -C(=0)OH, -C(=0)O(alquilo C;-C3), -C(=0O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0O)N(alquilo C;-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C;-Cs, haloalquilo C,-Cs,
haloalcoxi C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cs, aminoalquilo C;-Cs, heteroalquilo C;-Cj, cicloalquilo Cs-Cg 0
heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo atomo forman un o0xo;

0 dos R en el mismo o diferentes atomos se juntan para formar un cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o

heteroarilo.
54. El conjugado de la reivindicacion 53, en donde T* esta ausente o es alquileno C;-Cs.
55. El conjugado de la reivindicacion 53 o 54, en donde B! es cicloalquilo opcionalmente sustituido

con uno o mas R.
56. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 55, en donde B! es

biciclo[1.1.1]pentanilo, biciclo[2.2.1]heptanilo, biciclo[2.2.2]octanilo, o biciclo[2.1.1]hexanilo.
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57.

58.

60.

61.
62.

63.

64.

65.

66.

67.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 55, en donde B* es
biciclo[1.1.1]pentanilo.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 57, en donde S? esta ausente.

El conjugado de la reivindicacion 53, en donde es

R
&5

El conjugado de la reivindicacién 53, en donde es

&5

E—T]—B]— Sl_g
El conjugado de la reivindicacion 53, en donde es

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 61, en donde A2 es alquileno C;-Cg
opcionalmente sustituido con uno o mas R?.,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 61, en donde A? es heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno o mas R?2,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 61, en donde A? es pirrolidinilo,
piperidinilo, piperazinilo o morfolinilo, cada uno opcionalmente sustituido con uno o mas R?.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 61, en donde A? es piperidinilo

o,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 66, en donde cada R% es
independientemente -C(=0)OR® 0 -C(=O)NR°Rd.

opcionalmente sustituido con uno o mas R,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 61, en donde A2 es

opcionalmente sustituido con uno o mas R?2,
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68. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 67, en donde cada R? es independiente -
C(=O)NR°R¢.
69. Un conjugado de la Férmula (C), o una sal o esterecisomero farmacéuticamente aceptable del
mismo:
TL,

LA

TL,

Férmula (C);

en donde:

LA representa un enlazador;

ses0o01;

CL representa un quelante de metal;
X es N, CH opcionalmente sustituido, cicloalquilo opcionalmente sustituido, heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido, arilo opcionalmente sustituido o heteroarilo opcionalmente sustituido;
TL, es de la Férmula (IC):

%—Wl—Xl—AJ—Tl—Bl gl_y1 @(Rlz)n

Férmula (1C);

en donde:

W1 estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR*!-, -C(=0)-, -C(=O)NR*-, -NR!C(=0)-, -
S(=0),NR-, 0 -NRS(=0),;

X! es alquileno C;-Cyo opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde uno, dos, tres o cuatro
atomos de carbono del alquileno C;-Cy estan opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -
O-, 0 -NR*-;

Al esta ausente, es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos por uno 0 més R;

T esta ausente o es alquileno C,-C; opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde un atomo de
carbono del alquileno C;-C; esta opcionalmente sustituido con -C(=0)-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -O-, -
NR11-:

B! esta ausente, es alquileno C;-Cy, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el
alquileno, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estdn opcionalmente sustituidos con
uno o méas R, y en donde uno, dos, tres o cuatro &tomos de carbono en el alquileno C,-C4, estan
opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0), -, -O-, -NR*!-;

St estd ausente o es alquileno C,-C; opcionalmente sustituido con uno 0 mas R y en donde uno o dos
atomos de carbono del alquileno C,-C; estan opcionalmente sustituidos con -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -
O-, 0 -NR%-;
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Y! estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR!-, -C(=0)-, -C(=0O)NR*!-, -NR*C(=0)-, -
S(=0),NR*-, 0 -NRS(=0);;

R es hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C4-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C,-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo C* es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R*? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?®, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°R¢, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Ce,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o mas R;

nes0,1,23,4,5,06;

TL, es de la Férmula (11C):

E—WZ—XZ—YZ—Az—Sz—TZ—BZ

Férmula (11C);

en donde:

W? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?Z-, -NR?'C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0)5;

X2 esta ausente o es alquileno C,-C,, opcionalmente sustituido con uno o mas R, y en donde uno, dos,
tres o cuatro tomos de carbono del alquileno C;-C,, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(=0)-, -S(=0) ,-, -O-, 0 -NR?-;

Y? estd ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?-, -NR?'C(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0)5,;

A? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo, en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos con uno o0 méas R?;

Cada R?? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR?, -
OC(=0O)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R¢?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o0 més R;

$? esta ausente, es -O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -NR?!-, -C(=0)-, -C(=0)NR?!-, -NRZC(=0)-, -
S(=0),NR?!-, 0 -NR?!S(=0);
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T2 esté ausente o es alquileno C,-C,, opcionalmente sustituido con uno o mas R, y en donde uno, dos,

tres 0 cuatro tomos de carbono del alquileno C;-C,, estan opcionalmente sustituidos con -S-, -
S(:O)_’ _S(:O)Z_’ _O_v 0 _NR21_;

R es hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C4-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C,-Cg 0

heteroalquilo C;-Cg;

(i) B? estd ausente;

0]

(i) B? es -N(R%),;
cada R% es independientemente hidrdgeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cs,

0

aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente sustituido con uno o mas
R;

(iii) B2 es -CF3;

0

(iv) B2 es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo,

arilo y heteroarilo estan opcionalmente sustituidos con uno o0 mas R?;

Cada R? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -

OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR®, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cs,
alquinilo C»-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente

sustituido con uno o mas R;

R®)m

R26

(v) B%es ;

El anillo C? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;
Cada R% es independientemente hal6geno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)OR®, -

OC(=0O)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R¢?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cq,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente

sustituido con uno 0 mas R;
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mesO0,1,2, 304;

R?6 es hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C,-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cg;

El anillo D? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R? es independientemente haldégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0O)R?, -NRPC(=0)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0O)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°R¢, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Ce,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o0 mas R;

pes0,1,2 304

cada R? es independientemente alquilo C,-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-
Cs, heteroalquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-heterocicloalquilo, -L-
arilo o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo,
arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno o més R;

cada R" es independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cs, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cs,
aminoalquilo C4-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
omas R;

R¢y RY son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-
Cs, aminoalquilo C,-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, -L-cicloalquilo, -L-
heterocicloalquilo, -L-arilo, o -L-heteroarilo, en donde cada alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo estd opcionalmente sustituido de forma independiente con uno
omas R;

0 Ry RYse juntan con el atomo al que estan unidos para formar un heterocicloalquilo opcionalmente
sustituido con uno 0 més R;

L esta ausente o es alquileno C;-C; opcionalmente sustituido con uno o mas R; y

cada R es independientemente halégeno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C;-Cs, -S(=0),alquilo C;-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-C5), -S(=0),N(alquilo C;-C5),, -NH,, -NH(alquilo C;-Cy), -
N(alquilo C4-Cs),, -C(=0)alquilo C;-Cs, -C(=0)0OH, -C(=0)0O(alquilo C;-Cs), -C(=0O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0)N(alquilo C;-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C-Cs, haloalquilo C;-Cs,
haloalcoxi C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cs, aminoalquilo C;-Cs, heteroalquilo C;-C, cicloalquilo Cs-Cg 0
heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo 4&tomo forman un oxo;

o dos R en el mismo o diferentes &tomos se juntan para formar un cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o

heteroarilo.
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70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77,

78.

79.

80.
81.

82.

El conjugado de la reivindicacion 69, en donde T? esté ausente.

El conjugado de la reivindicacion 69 o 70, en donde B? es alquileno C,-Ce.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 71, en donde B* es cicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno o mas R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 71, en donde B* es un cicloalquilo
monociclico opcionalmente sustituido con uno 0 mas R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 71, en donde B* es un cicloalquilo
biciclico opcionalmente sustituido con uno 0 mas R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 71, en donde B! es
biciclo[1.1.1]pentanilo, biciclo[2.2.1]heptanilo, biciclo[2.2.2]octanilo, o biciclo[2.1.1]hexanilo.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 71, en donde B! es
biciclo[1.1.1]pentanilo.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 76, en donde S* esta ausente.

Tl—B]_Sl_g
El conjugado de la reivindicacion 69, en donde

FEBETE
ﬁ”,ﬁ,mw,ﬁowﬂ.

§_T1_BJ_ Sl_g
El conjugado de la reivindicacion 69, en donde es

&

El conjugado de la reivindicacion 69, en donde es

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 80, en donde A? es heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido con uno 0 mas R%.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 80, en donde A? es pirrolidinilo,

piperidinilo, piperazinilo o morfolinilo, cada uno opcionalmente sustituido con uno o mas R?.
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83.

84.

85.
86.

87.

88.
89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 80, en donde A? es piperidinilo

opcionalmente sustituido con uno o mas R%.,

N
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 80, en donde A2 es \*’;

opcionalmente sustituido con uno o mas R?%,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 80, en donde A? es N\; .

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 85, en donde cada R% es
independientemente -C(=0)ORP o0 -C(=O)NR°R¢,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 69 a 86, en donde cada R? es independiente -
C(=O)NR°R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 87, en donde X es CH.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 87, en donde X es heterocicloalquilo
opcionalmente sustituido.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 89, en donde W* esté ausente, es -
C(=0)-, 0 -C(=O)NR*?-,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 90, en donde X! es alquileno C;-C,.

g— —XJ—§
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 91, en donde es
COOH

\%W

g— —XJ—§
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 92, en donde es

A

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 93, en donde Al es heteroarilo
opcionalmente sustituido con uno o mas R.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 93, en donde Al es triazolil

opcionalmente sustituido con uno o mas R.
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96. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 92, en donde Al es R"
N/
z“ e \8\(

en donde R’ es hidrdgeno o R.
97. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 96, en donde T* est4 ausente o es

alquileno C;-Cas.

98. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 97, en donde Y? esta ausente, es -O-, -S-,
-S(=0),-, -C(=O)NR-, 0 -NRM™C(=0)-.

99. El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde el Anillo C! es heteroarilo o
fenilo.

100.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde el Anillo C? es heteroarilo
monociclico.
101.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde el Anillo C es heteroarilo

biciclico.

. . o §—< : —(R™),
102.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde es

&:): \\ //
RCRd

12
(R™)n-1

\\ //
WiNe)
774 \\S\// | j "NRCRY
\8\22 NRCRd R12)

en donde cada Z! es independientemente -N- 0 -CR?'-;
Z%es-0O-, -S-, 0 -NR*¥?"-;
cada R'? es independientemente hidrégeno, halégeno, -CN, -OH, -OR?, -NR°RY, alquilo C;-Cs,

haloalquilo C;-Cg, cicloalquilo o heterocicloalquilo; y
R?" es hidrégeno, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -C(=0)R?, -C(=0)OR®, -C(=0)NR°R¢Y, alquilo

C1-Cs, haloalquilo C4-Cs, cicloalquilo o heterocicloalquilo.

RlZ n
103.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde % C &9 es

N-N

W\ /,O

B
\(‘\S NH,

RlZ n
104.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde % C "D es

N O o
N e
S

S NH,
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105.

106.

107.

108.
1009.

110.
111.

112.

113.

114.

115.

_ _ o — : —(R*?)
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 98, en donde "es
-N O\\ O
Y
NT S  NH,

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 105, en donde W? esta ausente, es -
C(=0)-, 0 -NR?C(=0)-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 106, en donde X2 es alquileno C;-C,
opcionalmente sustituido con uno o mas R.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 107, en donde X2 es -CH,-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 108, en donde Y?2 esta ausente, es -NR?!-,
0 -NR?C(=0)-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 109, en donde Y2 es -NR?'C(=0)-.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 110, en donde

COOH
ey _§es/jf ij Ik m)‘ AE

HOOC N

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 111, en donde S? esta ausente, es -NR?!-,
-C(=0)-, 0 -NR?'C(=0)-.
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 112, en donde T2 est4 ausente o es

alquileno C;-Cg opcionalmente sustituido con uno o més R.

g—s —T2—§
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 113, en donde es

‘w* ‘rw %W %M “{WV\

e N

g 82—T2—§
El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 114, en donde es

A Ay
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116.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 115, en donde B2 es cicloalquilo,
heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde el cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y
heteroarilo estdn opcionalmente sustituidos con uno o mas R,

117.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 116, en donde cada R? es
independientemente halégeno, -OH, alquilo C;-Cs, 0 haloalquilo C;-Cs.

118.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 115, en donde B2 es
(R®)m

R26

El anillo C? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

Cada R# es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)R?, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°RY, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°R¢, -NR°R¢, -NRC(=O)NR°RY, -
NRPC(=0)R?, -NRPC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?, -C(=0)NR°R¢Y, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C;-Cg, alquenilo C,-Ce,

en donde:

alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o0 mas R;

mes0, 1,2 304

R?6 es hidrdgeno, alquilo C;-Cg, haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg 0
heteroalquilo C;-Cs;

El anillo D? es cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

cada R? es independientemente halégeno, -CN, -NO,, -OH, -OR?, -OC(=0)Rg, -OC(=0)ORY?, -
OC(=0O)NR°R¢, -SFs, -SH, -SR?, -S(=0)R?, -S(=0),R?, -S(=0),NR°RY, -NR°R¢?, -NR’C(=O)NR°R¢, -
NRPC(=0)R?, -NRC(=0O)OR?, -NRPS(=0),R?, -C(=0)R?, -C(=0)OR?®, -C(=0)NR°RY, alquilo C;-Cs,
haloalquilo C;-Cg, hidroxialquilo C;-Cg, aminoalquilo C;-Cg, heteroalquilo C,-Cg, alquenilo C,-Cg,
alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo; en donde cada alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo esta opcional e independientemente
sustituido con uno o mas R; y

pes0,1,2,304.

O OH

119.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 53 a 115, en donde B? es

120.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 119, en donde s es 0.
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121.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 119, en donde s es 1.

122.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 119 0 121, en donde el enlazador LA tiene

iy

Formula (L-1),

una estructura de la Férmula (L-1)

en donde:

cada LO es independientemente -O-, -NR%-, -N(RY),*-, -OP(=0)(ORY)O-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, =CH-, -
C(=0)-, -C(=0)0-, -OC(=0)-, -OC(=0)0-, -C(=O)NR"-, -NR-C(=0)-, -OC(=O)NR"-, -
NRLC(=0)0-, -NRLC(=O)NRE-, -NRLC(=S)NR"-, -CR=N-, -N=CR%, -NRtS(=0),-, -S(=0),NR"-, -
C(=0)NR'S(=0),-, -S(=0),NR-C(=0)-, cicloalquileno, heterocicloalquileno, arileno, heteroarileno,
alquileno C;-Csy, alquenileno C,-Csg, alquinileno C,-Csg, heteroalquileno C;-Cay, -(alquileno C;-Cag)-
O-, -O-(alquileno C;-Cs)-, -(alquileno C;-Cs)-NRE-, -NRE-(alquileno C;-Csp)-, -(alquileno C;-Csp)-
N(RY),*-, 0 -N(RbY),*-(alquileno C4-Cz)-; en donde cada cicloalquileno, heterocicloalquileno, arileno,
heteroarileno, alquileno, alquenileno, alquinileno y heteroalquileno esta opcional e
independientemente sustituido con uno 0 mas R;

cada Rt es independientemente hidrogeno, alquilo C,-C,, haloalquilo C,-C4, heteroalquilo C;-C,,
alguenilo C,-Cg, alquinilo C,-Cg, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo o heteroarilo;

k es 1-20;y

cada R es independientemente hal6geno, -CN, -OH, -SFs, -SH, -S(=0)alquilo C;-C3, -S(=0),alquilo C;-
Cs, -S(=0),NH,, -S(=0),NH(alquilo C;-Cs), -S(=0),N(alquilo C;-C3),, -NH,, -NH(alquilo C;-Cy), -
N(alquilo C;-Cs),, -C(=0)alquilo C,;-Cs, -C(=0)OH, -C(=0)O(alquilo C;-C3), -C(=0O)NH,, -
C(=O)NH(alquilo C;-C3), -C(=0O)N(alquilo C;-Cs),, alquilo C4-Cs, alcoxi C;-Cs, haloalquilo C-Cs,
haloalcoxi C;-Cs, hidroxialquilo C;-Cs, aminoalquilo C,-Cs, heteroalquilo C;-Cs, cicloalquilo Cs-Cg,
o0 heterocicloalquilo de 3 a 6 miembros;

0 dos R en el mismo 4tomo forman un oxo.

123.  El conjugado de la reivindicacion 122, en donde el enlazador LA tiene una estructura de la

Férmula (L-1a),
%Ll_ L2_ L3_ L4%

Férmula (L-1a);
en donde:
Ltesta ausente, es -O-, -NR%-, -N(RY),*-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -C(=0)-, -C(=0)0-, -OC(=0)-, -
OC(=0)0-, -C(=0O)NR"-, -NRLC(=0)-, -OC(=0O)NR*:-, -NR-C(=0)0-, -NR-C(=O)NR"-, -
NRLS(=0),-, -S(=0),NR"-, -C(=O)NR-S(=0),-, 0 -S(=0),NR-C(=0)-;
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ey
L?es 18 | alquileno C;-C 14 0 heterocicloalquileno opcionalmente sustituido con uno o
mas R;
L3 esta ausente o es alquileno C;-Cyg; y
L*esta ausente, es -O-, -NR%-, -N(RY),*-, -S-, -S(=0)-, -S(=0),-, -C(=0)-, -C(=0)0-, -OC(=0)-, -
OC(=0)0-, -C(=0O)NR"-, -NRLC(=0)-, -OC(=0O)NR*:-, -NRLC(=0)0-, -NR-C(=O)NR"-, -
NRLS(=0),-, -S(=0),NR"-, -C(=0)NR-S(=0),-, 0 -S(=0),NR-C(=0)-.

124.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1-119 o 121-123, en donde el enlazador LA es

MTM @] (0] O
*4N\V/A\O/A\V/O\V/A\N/ﬂ\g’ fiN/A\V/O\V/A\O/ﬂtf fihr/\\/i)\“/A\N/uj;
H H

H H

O

H{N@QNJK/ ;’;\HLNJK/ ;K\HOJK/ f\u/\/owmjl/
H ) O OHN o) o) OHNj\/
%,,{N\/\O)S/, z{l\d\/AH)k/ H{N/?H | ;\HW

E:N\V/A\O/A\v/O\V/A\O/A\V/O\V/A\O/A\v/o\V/A\O/A\V/O\V/A\H/jﬁ

O o
0]
fiN/A\V/O\V/A\O/A\v/u:j
H .
%%_\ /_4?
/\
HO [N N] OH
N N OH
o) O
125.  El conjugado de la reivindicacion 124, en donde el quelante de metal es DOTA 0
3}_\ /_4?
/\
HO [N N] OH
OH
HO N\_/N\_<
le) (@)
:
(e}
DOTA-GA

126.  El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 125, en donde el conjugado se encuentra
en la tabla 1.
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127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.
138.
139.

El conjugado de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 126, que ademas comprende un
radiondclido unido al quelante de metal para formar un conjugado radiofarmacéutico.

El conjugado radiofarmacéutico de la reivindicacion 127, en donde el radiontclido es un
radiontclido emisor de particulas alfa.

El conjugado radiofarmacéutico de la reivindicacion 128, en donde el radionuclido emisor de
particulas alfa es Ac-225.

El conjugado radiofarmacéutico de la reivindicacion 127, en donde el radionuclido es un
radiondclido beta emisor de particulas.

El conjugado radiofarmacéutico de la reivindicacion 130, en donde el radionuclido emisor de
particulas beta es lutecio-177.

El conjugado radiofarmacéutico de la reivindicacion 127, en donde el radionuclido es un
radiondclido emisor de positrones.

Un conjugado que tiene una estructura de la Férmula (AC), (AC’), (BC), (BC’), (CC), o (CC?),
en donde cada una de las férmulas se describe en el presente documento.

Una composicion farmacéutica que comprende un conjugado radiofarmacéutico de cualquiera de
las reivindicaciones 128 a 133, y un excipiente o portador farmacéuticamente aceptable.

Un método de diagnostico u obtencidn de imégenes de una enfermedad o trastorno en un sujeto
gue lo necesite, método que comprende administrar al sujeto el conjugado radiofarmacéutico de
cualquiera de las reivindicaciones 128 a 133, o la composicion farmacéutica de la reivindicacion
134,

Un método para tratar una enfermedad o trastorno en un sujeto que lo necesite, método que
comprende administrar al sujeto el conjugado radiofarmacéutico de cualquiera de las
reivindicaciones 128 a 133 o la composicion farmacéutica de la reivindicacion 134.

El método de la reivindicacion 135 o 136, en donde la enfermedad o trastorno es un cancer.

El método de la reivindicacion 137, en donde el cancer es hipdxico.

El método de cualquiera de los de la reivindicacion 137 o 138, en donde el cancer es carcinoma
de células renales (ccRCC).
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