10

587

REIVINDICACIONES

1. Un compuesto representado por la Formula (1), o un derivado

deuterado estable de este, o0 un estereoisémero de este, o una sal

farmacéuticamente aceptable de este, un solvato de este, 0 un

profarmaco de este:
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Ws es fenilo, heteroarilo de 5 o 6 miembros, o
heterociclilo de 5 o 6 miembros; 1 o 2 atomos del anillo del
heteroarilo de 5 o 6 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitréogeno, oxigeno, y azufre; 1 o 2 atomos del anillo del

5 heterociclilo de 5 o 6 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitrogeno, oxigeno, y azufre; el heterociclilo de 5 o 6 miembros
es heterociclilo completamente saturado o heterociclilo
parcialmente no saturado; o en donde, W, es CH, C, o N; W, es CH,

C, o N; W3 es CRi3, O, S, N, o NH; W; es CR;3, O, S, N, o NH; Ws

e
10 esta ausente, es O, o CRy; ™ indica un sitio de enlace a la
entidad de la izquierda;
We se selecciona de CR;3 y N;
Raa
N
R4a 7 \ R4a
_ N
\/\’(1 \ D

15
Y; es N o CH, en donde N puede oxidarse (N*-0-);

Y, es N o CH, en donde N puede oxidarse (N*-0-);
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R42 es hidrégeno, haldogeno, o alquilo C,_g sustituido o no
sustituido; R4z es hidrégeno, haldgeno, o alquilo C,_g sustituido
0 no sustituido; o

Rs2 ¥ R4z, junto con el atomo de carbono al que se unen, forman
cicloalquilo Cz 4 sustituido o no sustituido o heterociclilo de 3
a 8 miembros sustituido o no sustituido;

R4 €s hidrégeno, haldégeno, o alquilo C;¢ sustituido o no
sustituido; R4 es hidrégeno, haldogeno, o alquilo C;_g sustituido
0 no sustituido; o

Rs Y Rs1 se enlazan para formar -CH,- o -CH,CH,-, en donde el -
CH,- o -CH,CH,- se sustituye opcionalmente con uno o mas grupos
seleccionados entre deuterio, haldégeno, alquilo C,¢, haloalquilo

Ci6, y alquilo C,_¢ deuterado;

W

N—We
cuando el anillo A es L3 , L1 es -N(Rgo)C(=0)-, -
N(Rgo)C(=0)-0-, -alquilo C;_4-N(Rgo)C(=0)-, -C(=0)N(Rgo)-alquilo C,_
4—, —alquilo C; 4-N(Rpo)C(=S)-, -alquilo C; ¢-O-sustituido o no
sustituido, -alquenilo C, -O-sustituido o no sustituido,
cicloalquilo Cs; ¢ sustituido o no sustituido, heterociclilo de 3 a
8 miembros sustituido o no sustituido, arilo Cg_19 sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido

0 no sustituido, heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros
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sustituido o no sustituido, -L,-arilo Cg 10 sustituido o no
sustituido, -L,-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros
sustituido o no sustituido, -L,-heteroarilo biciclico de 8 o 10
miembros sustituido o no sustituido, o -L,-heterociclilo de 3 a 8
miembros sustituido o no sustituido;

L, es cicloalquilo Cs;5, heterociclilo de 3 a 8 miembros, -0-, -
alquilo Ci4—, -N(Roo)-, -C(=0)-, -CRpo=CR1p-, -N(Roo)C(=0)-, o0 -

N(Roo)C(=S)-;

cuando el anillo A es ,

cuando al menos uno de W;, Wy, W3, W4, Y W5 es un heteroatomo
seleccionado de O, S, N, y NH, L; es -N(Rpo)C(=0)-, -N(Rgpo)C(=0)-
0-, -alquilo C;_4-N(Rpo)C(=0)-, -C(=0)N(Rpo)-alquilo C;4-, -alquilo
C1-4-N(Ro0)C(=S)-, -alquilo C; ¢-O-sustituido o no sustituido,
alquenilo C, ¢-O-sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cz
sustituido o no sustituido, heterociclilo de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido, arilo Cg 1o sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido
0 no sustituido, heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros
sustituido o no sustituido, -L,- arilo Cg.19 sustituido o no

sustituido, -L,-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros
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sustituido o no sustituido, o -L,-heterociclilo de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

L, es -0-, -alquilo C;4-, -N(Rgo)-, -C(=0)-, -CRp9o=CRi0-, -
N(Roo)C(=0)-, 0 -N(Roo)C(=S)-;

o,

cuando W; y W, son ambos C, y W3, W4, Y W5 son todos CH, L; es -
N(Roo)C(=0)-0-, -alquilo C;_4—-N(Ro0)C(=0)-, -N(Roo)C(=0)-alquilo C;_
4—, —alquilo C;_4-N(Rpo)C(=S)-, -alquilo C; ¢-Osustituido o no
sustituido -, o -alquenilo C,_¢-O-sustituido o no sustituido;

Roo €s hidrégeno o alquilo Ci;

R, es hidrogeno, deuterio, halogeno, hidroxi, alquilo Ci 4, O
heteroalquilo C,; ¢ sustituido o no sustituido;

R, es hidrégeno, deuterio, haldégeno, alquilo Ci;s, 0 heteroalquilo
Ci.6 sustituido o no sustituido;

Rza €s alquilo C; ¢ o alquilo C;_s deuterado;

Rsa €s alquilo C;¢ sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cgg
sustituido o no sustituido, o heterociclilo de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Rs es hidrégeno, -NRopiRg2, -C(Ros)RoszRos, —alquilo C;_4—NRoiRo2, -
alquilo C;_4-C(Ros)RozRos, -alquilo C;_4~C(=0)-NRoiRg2, —-alquilo Ci_4-
C(=0)-C(Ros5)Ro3R0s, -alquilo C;_4-C(=0)-alquilo C;_4—NRp1Rq2, -alquilo
Ci1-a-C(=0)-alquilo C;_4—~C(Ros)Ro3Roa, —alquilo Ci_, -N(Rgs)C(=0)-
NRo1Ro2, —alquilo C;_4-N(Roe)C(=0)-C(Ros)RozRos, —-alquilo C;4-

N(Roe)C(=0)-alquilo C;_4-NRpi;Ro2, —-alquilo C;_4—-N(Rps)C(=0)-alquilo
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Ci-4 —-C(Ros)Ro3Ros4, -O-alquilo C;_4-NRpiRo2, -O-alquilo -Cy4-
C(Ros)RozRos, -O-alquilo C;4-N(Ros)C(=0)-Roz, -0-C(Ros)RozRosa, -
alquilo C;_4-NRpiRpz, -alquilo C;_4-C(Ros)Ro3Rosa, —N(Roe)C(=0)-NRoiRoz,
-N(Ros)C(=0)-C(Ros5)Ro3R0s, -alquinilo C,_4-NRgiRp2, —alquinilo Co_4-
C(=0)-NRg1Rg>, —alquinilo C,_4-C(Ro5)Ro3R0s, -alquilo C;_4-alquinilo
Cs_4-NRo1Rg2, —alquilo Ci4-alquinilo C,_4-C(Ros)RozRos, —-alquinilo C,_
s—alquilo C;_4—NRp1Ro2, -alquinilo C, 4-alquilo C;_4—C(Ros)Ro3Ros4, -
alquilo C,;4-alquinilo C,4-alquilo C;_4-NRpiRo2, -CH=CRg1Ro2, -
alquenilo C,_4—NRgiRg2, -alquenilo C,_4~C(Ros5)Ro3Ros, -alquilo Cq_4-
alquenilo C,_4-NRpiRo2, -alquilo C;_4-alquenilo C,_4-C(Ros)RosRos, -
alquenilo C, 4-alquilo C;_4-NRgiRp2, —alquenilo C,_4-alquilo Ci4-
C(Ros)Ro3Ros, -alquilo Cy_4-alquenilo C,_4-alquilo Cy_4-NRopiRp2, -
C=CRo3Ro4, -O-alquilo C;_4-heterociclilo monociclico de 3 a 8
miembros sustituido o no sustituido, -O-alquilo C;_4-heterociclilo
triciclico de 5 a 15 miembros sustituido o no sustituido, -0O-
alquilo C,_4-heterociclilo biciclico de 7 a 12 miembros sustituido
0 no sustituido, -O-heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido, -O-heterociclilo triciclico de 5 a 15
miembros sustituido o no sustituido, -O-heterociclilo biciclico
de 7 a 12 miembros sustituido o no sustituido, -N=S(=0)(Ros) (-
alquilo C;_4-NRo1R02), -N(Ros)-S(=0) (-alquilo C;_4-NRopiRop2), -
S(=0) (Ros) (=N-Roe) , -S(=0)(-alquilo C;_4-NRoiR02) (=N-Ros) , -S(=0)2(-
alquilo C;_4—NRgiRp2), -S(=0)(-alquilo C;_4-NRpiR02), -S(=0).(-alquilo

C1-4-C(Ro5)R03R04) , -S(=0) (-alquilo C; 4-C(Ros)Ro3Ros), —alquinilo Cy_4-
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heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no
sustituido, -alquinilo C, 4-heteroarilo biciclico de 8 a 10
miembros sustituido o no sustituido, -alquinilo C,_4-heterociclilo
fusionado a heteroarilo de 6 a 12 miembros sustituido o no
sustituido, arilo Cg.10 sustituido o no sustituido, heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no sustituido,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros sustituido o no
sustituido, arilo Cg. 1o sustituido o no sustituido-heterociclilo
monociclico de 3 a 8 miembros sustituido o no sustituido,
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no
sustituido-heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros sustituido
0 no sustituido, arilo Cg_ 19 sustituido o no sustituido-alquilo Cq_
s—heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido
0 no sustituido-alquilo C;_4-heterociclilo monociclico de 3 a 8
miembros sustituido o no sustituido, arilo Cg. 1o sustituido o no
sustituido-heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros sustituido
0 no sustituido fusionado, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido-heterociclilo monociclico de
3 a 8 miembros sustituido o no sustituido fusionado, arilo Cg_qg
sustituido o no sustituido-alquilo C;_4-NRp;Ro2, O heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no sustituido-alquilo

C1-4-NRo1Roz2;
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Ro1 ¥ Ro2> se seleccionan cada uno independientemente de hidrogeno,
alquilo C,; ¢ sustituido o no sustituido, alcoxi C; sustituido o
no sustituido, cicloalquilo C3 ¢ sustituido o no sustituido,
alquenilo C,¢ sustituido o no sustituido, y alquinilo C,¢
sustituido o no sustituido; o

Ro1 ¥ Ro2, junto con el atomo de nitrégeno al que se unen, forman
heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros sustituido o no
sustituido, heterociclilo biciclico de 7 a 12 miembros sustituido
0 no sustituido, o heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Roz ¥ Ros se seleccionan cada uno independientemente de hidrogeno,
alquilo C,; ¢ sustituido o no sustituido, alcoxi C;¢ sustituido o
no sustituido, alquenilo C, ¢ sustituido o no sustituido, y
alquinilo C,¢ sustituido o no sustituido, en donde 2 atomos de
hidrogeno en el mismo atomo de carbono del alquilo C; ¢ o alcoxi
Ci-6 ambos se sustituyen opcionalmente con -(CHy);- para formar
cicloalquilo, en donde j es 2, 3, 4, 5, 0 6; O

Roz ¥ Ros, junto con el atomo de carbono al que se unen, forman
heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros sustituido o no
sustituido sustituido o no sustituido, heterociclilo biciclico de
7 a 12 miembros, heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 a 6
miembros sustituido o no sustituido, o heteroarilo biciclico de 8

a 10 miembros sustituido o no sustituido;
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Ros es hidrégeno, deuterio, haldgeno, alquilo C, ¢ deuterado, o
alquilo C,6;

Ros €s hidrégeno, deuterio, o alquilo Cy¢;

Ys; es -C(=0)Re, -C(=S)Rs, -S(=0)(Ro7) (=N-Rog), -S(=0)(Ro7)(Ros), -
S(=0)2(Ro7) (Ros) 5 -P(=0)(Ro7) (Ros) , -C(=0)-alquilo C;_4-NRe-
S(=0) (Ro7) (=N-Rog) , -C(=0)-alquilo C; 4-N=S(=0)(Ro7)(Rog), O Rii; R
es hidrogeno, alquilo C;4, 0 alquilo C;¢ deuterado; o,

Yz Y Rz, junto con el atomo de nitrégeno al que se unen, forman
heterociclilo de 3 a 8 miembros que contiene nitrdégeno sustituido
0 no sustituido; en el heterociclilo de 3 a 8 miembros que
contiene nitrogeno, un atomo del anillo es un &tomo de nitrogeno,
y opcionalmente uno o mas (p- ej., 1, 2, o 3) atomos del anillo
son heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
foésforo;

Re es alquilo C;_¢ sustituido o no sustituido, heteroalquilo C; ¢
sustituido o no sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no
sustituido, heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no
sustituido, arilo Cg 19 sustituido o no sustituido, heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no sustituido, o
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros sustituido o no
sustituido;

Ri1 es heterociclilo de 3 a 10 miembros sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido

0 no sustituido, heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros
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sustituido o no sustituido, cicloalquilo fusionado al heteroarilo
de 6 a 12 miembros sustituido o no sustituido, heterociclilo
fusionado a heteroarilo de 6 a 12 miembros sustituido o no
sustituido, heterociclilo biciclico de 7 a 12 miembros sustituido
0 no sustituido, o heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros
sustituido o no sustituido;

Ro; €s hidrégeno, deuterio, alquilo C;¢ sustituido o no
sustituido, o cicloalquilo C3 ¢ sustituido o no sustituido; las
sustituciones se refieren a sustituciones con uno o mas (p- €j-,
1, 2, 3, o 4) grupos seleccionados del siguiente grupo que
consiste en: deuterio, alquilo C; 4, heteroalquilo C;4, Yy
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros;

Rog €s hidrégeno, deuterio, alquilo C,_¢ sustituido o no
sustituido, o cicloalquilo C3 ¢ sustituido o no sustituido; las
sustituciones se refieren a sustituciones con uno o mas (p- €ej-,
1, 2, 3, o0 4) grupos seleccionados del siguiente grupo que
consiste en: deuterio, alquilo C; 4, heteroalquilo C; 4, Yy
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros;

Ros €s hidrégeno, deuterio, haldégeno, o alquilo C; ¢ sustituido o
no sustituido; la sustitucidén se refiere a la sustitucién con uno
o mas (p- ej-, 1, 2, 3, o 4) grupos seleccionados del siguiente
grupo que consiste en: deuterio y haldgeno;

Rio es hidrégeno, deuterio, halégeno, o alquilo C;¢ sustituido o

no sustituido; la sustitucion se refiere a la sustitucidén con uno
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o mas (p- ej-, 1, 2, 3, 0 4) grupos seleccionados del siguiente
grupo que consiste en: deuterio y halégeno;

Ys es O 0 S;

Y, es O 0 S;

Rz es hidroégeno, alquilo C;_s sustituido o no sustituido,
heteroalquilo C; g sustituido o no sustituido, alquenilo C,_¢
sustituido o no sustituido, alquinilo C, ¢ sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no sustituido,
heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no sustituido, arilo
Ce-10 sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido, o heteroarilo biciclico de 8
a 10 miembros sustituido o no sustituido;

Riz es hidrégeno, haldégeno, alquilo C,_¢ sustituido o no
sustituido, o alcoxi Ci_g sustituido o no sustituido; Ry, es
hidrogeno, haldégeno, o alquilo C;¢ sustituido o no sustituido; o
en Wy y Ws, Riz ¥ Ry, junto con el a&tomo de carbono al que se
unen, forman cicloalquilo C3 ¢ sustituido o no sustituido, arilo
Ce-10 sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido, o heterociclilo de 3 a 8
miembros sustituido o no sustituido; o

en Ws, R4 Y Rz, junto con el atomo al que se unen, forman
heterociclilo monociclico de 4 a 8 miembros que contiene
nitrogeno sustituido o no sustituido; en el heterociclilo

monociclico de 4 a 8 miembros que contiene nitrégeno, un atomo
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del anillo es un atomo de nitrégeno y, opcionalmente, uno o mas
(p- ej-, 1, 2, o 3) atomos del anillo son heteroatomos
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y fosforo;

en Ws, Riz3 ¥ R3z, junto con el atomo al que se unen, forman
heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros que contiene
nitrégeno sustituido o no sustituido o heteroarilo monociclico de
5 o 6 miembros sustituido o no sustituido; en el heterociclilo
monociclico de 3 a 8 miembros que contiene nitrogeno, un atomo de
anillo es un atomo de nitrégeno, y opcionalmente uno o mas (p.-
ej., 1, 2, o 3) atomos del anillo son heteroatomos seleccionados
de nitrogeno, oxigeno, azufre, y foésforo;

en los grupos descritos anteriormente, cada una de las
sustituciones se refiere independientemente a que cada uno de los
grupos descritos anteriormente se sustituye independientemente
con 1, 2, 3, 4, 5, o 6 grupos seleccionados del grupo S1; los
grupos del grupo S1 se seleccionan cada uno Independientemente
del siguiente grupo que consiste en: -SFs, deuterio, oxo (=0),
tio (=S), =CReRf, =NR¢, halégeno, ciano, hidroxi, carboxilo,
nitro, alquilo C,¢, alquenilo C,s, alquinilo C,¢, alcoxi Cyig,
cicloalquilo C3z_ 55, heterociclilo de 3 a 20 miembros, arilo Cg_14,
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, heteroarilo biciclico
de 8 a 10 miembros, -O-cicloalquilo C3 59, -O-heterociclilo de 3 a
20 miembros, -O-arilo Cg.14, -O-heteroarilo monociclico de 5 o 6

miembros, -O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -Cc=C-
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cicloalquilo C3_ 3, -C=C-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C=C-
arilo Cg_14, -C=C-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -C=C-alquilo Cy_4-
cicloalquilo Cz 53, -C=C-alquilo C;4-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -C=C-alquilo Ci4-arilo Cg.14, -C=C-alquilo Cyi_4-
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-alquilo Cq_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C;4-hidroxi, -
alquilo C, 4-ciano, -alquilo C; 4-alquilo C; 4, -alquilo C;_4-alcoxi
Ci.6, —alquilo C,4-cicloalquilo Csz_59, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo
Cz-20, —alquilo C;_4-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C;_
4-0-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo Cy4-arilo Cg.14, -
alquilo C,; 4-0O-arilo Cg 14, -alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de
5 o 6 miembros, -alquilo C;_4-O-heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros, -alquilo C;_4-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros,
-alquilo C;_4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -0-
alquilo C;_4-hidroxi, -O-alquilo C,_4-ciano, -O-alquilo C;_4-alquilo
Ci6, -O-alquilo C;_4-alcoxi C;g, -O-alquilo C;_4—cicloalquilo C3 5o,
-0O-alquilo Cy_4-O-cicloalquilo Cz 5, -O-alquilo C;_4-heterociclilo
de 3 a 20 miembros, -O-alquilo C;_4-O-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -O-alquilo Ci;4-arilo Cg 14, -O-alquilo Cy_4-O-arilo Cg_q4,
-O-alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -0-
alquilo C;_4-0O-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -0-
alquilo C, 4-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -O-alquilo

C1-4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -S(=0),-alquilo
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Ci6, -S(=0),-cicloalquilo Cz 5y, -S(=0),-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -C(=0)O-alquilo C;, -C(=0)O-cicloalquilo C3z 5, -C(=0)-
alquilo Ci;s, -C(=0)-cicloalquilo C3 5, -C(=0)-arilo Cg 14, -NRaIRbPL,
-C(=0)-NRa1Rb1 = _C(=0)-NR¥-alquilo C;4-R¢l, -ORcl, -alquilo C;_4-
S(=0),-alquilo C,_ ¢4, -alquilo C;_4-S(=0),-cicloalquilo C3 5y, -
alquilo C,;_4-S(=0),-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C,_4
-C(=0)0-alquilo C; ¢, -alquilo C; 4-C(=0)O-cicloalquilo C3 5, -
alquilo C,; 4-C(=0)-alquilo C; 4, -alquilo C;_4-C(=0)-cicloalquilo
Cs20, —alquilo C;4-C(=0)-arilo Cg14, -C(=0)-heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, -C(=0)-heteroarilo biciclico de 8
a 10 miembros, -C(=0)-alquilo C, ¢-cicloalquilo C3z 55, -C(=0)-
alquilo C, ¢-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C(=0)-alquilo C; -
arilo Ce_14, -C(=0)-alquilo C;_¢-heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros, -C(=0)-alquilo C; ¢-heteroarilo biciclico de 8 a 10
miembros, -alquilo C;4-NR231RP1 _alquilo C;_4-C(=0)-NRaRb1 =~ -c=C-
C(=0)-NRaIRb | —c=C-alquilo C;-4~C(=0)-NRa1RPl, -alquilo C;_4—-ORcl, -
alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo C;6)2, -P(=0)-(alquilo C;4),, -alquilo
C1.4-NR¥-C(=0)-R¢t, -alquilo C;_4~NR¥-C(=0)-NRaRb1 = —alquilo C;_4-
NR41-S(=0),-Rc1, -alquilo C;_4-S(=0),-NRalRb1 _alquilo Ci_4-NRYI-
S(=0),-NRa1RbL | —NRI1-C(=0)-Rc!, -NRI-C(=0)-alquilo C;_4—Rc!, -NRI1-
C(=0)-NRalRb1, —NRI1-S(=0),-Rc!, -S(=0),-NRalRbP1  —NRI1-S(=0),-NRalRP?,
y -P(=0)-(alquilo C;4),; en donde, el alquilo C; ¢, el alcoxi Cyg,
el alquenilo C, 4, y el alquinilo C,s se sustituyen cada uno

independiente y opcionalmente 1, 2, o 3 grupos seleccionados de
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halégeno, deuterio, ciano, e hidroxi; el cicloalquilo Cz 5, el
heterociclilo de 3 a 20 miembros, el arilo Cgs.14, el heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, y el heteroarilo biciclico de 8 a
10 miembros se sustituyen cada uno independiente y opcionalmente
1, 2, 3, o 4 grupos seleccionados del grupo S2;

en los grupos descritos anteriormente, cada R2 y RP! son cada uno
independientemente H, alquilo C;s, haloalquilo C,; ¢, alquilo C; ¢
deuterado, -alquilo C;_4-hidroxi, -alquilo C;_4-ciano, -alquilo Cy_
s—haloalquilo C, 4, -alquilo C;4-alquilo C;_¢ deuterado, -alquilo
Ci4-alcoxi Cl1-6, -alquilo C,;4-haloalcoxi C;¢, -alquilo C;_4-alcoxi
C:.s deuterado, cicloalquilo C3z¢ monociclico, -alquilo Cy_4-
cicloalquilo Cs;_g monociclico, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo Cz¢
monociclico, heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -
alquilo C;_4-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo
C1-4-0O-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenilo, -
alquilo C, 4-fenilo, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -
alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C;_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -S(=0),-alquilo C;¢, -
S(=0),-cicloalquilo C3;_ monociclico, -S(=0),-heterociclilo
monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo C;_4-S(=0),-alquilo C;¢, -
alquilo C; 4-S(=0),-cicloalquilo Cz;_ monociclico, -alquilo Cy;_4-
S(=0),-heterociclilo de 3 a 6 miembros, -C(=0)-alquilo C;4, -

C(=0)-cicloalquilo Cz;.¢ monociclico, o -C(=0)-heterociclilo



10

15

20

602

monociclico de 3 a 6 miembros, en donde el cicloalquilo Cz¢
monociclico, el heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el
fenilo, el heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, el
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo
que consiste en: haldégeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
6, haloalquilo C; 5, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C;s, haloalcoxi
Ci6, alcoxi C;¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C;s, -N(alquilo C._
6)2, —alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo Ci6)2, ¥ -P(=0)-(alquilo C;6)2; O
cada Ral y RP1 junto con el atomo de nitrégeno al que se unen,
forman heterociclilo de 3 a 20 miembros; en donde cada
heterociclilo de 3 a 20 miembros se sustituye independiente y
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo
gue consiste en: haldgeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
6» haloalquilo C; s, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C;¢, haloalcoxi
Ci:.6, alcoxi C,_¢ deuterado, -NH2, -NHalquilo C,, -N(alquilo C,_
6)2, —alquilo C;4-P(=0)-(alquilo Ci¢)2, Yy -P(=0)-(alquilo Ci)2;
en los grupos descritos anteriormente, cada RYl es
independientemente H, alquilo C, 4, 0 alquilo C;_s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, cada R°! es
independientemente H, alquilo C; ¢, -alquilo C;_4-hidroxi, -alquilo
C1-4-NR21Rb1 ~ haloalquilo C,, alquilo C,_¢ deuterado, alcoxi Ci_g,
haloalcoxi C;_s, alcoxi C;_g deuterado, -alquilo C;_s-haloalquilo

Ci6, —alquilo Cy_4-alquilo C, ¢ deuterado, -alquilo C,; 4-alcoxi C,g,
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-alquilo Cy_4-haloalcoxi C;, -alquilo C; 4-alcoxi C,_¢ deuterado,
cicloalquilo Cs;_g monociclico, -alquilo C; 4-cicloalquilo
monociclico Cz ¢, -alquilo C;_ 4-O-cicloalquilo Cz;_¢ monociclico,
heterociclilo monociclico de 3- a 6 miembros, -alquilo Cy_4-
heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo C;_4-0-
heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenilo, -alquilo C;.
4—~Fenilo, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -alquilo C;_
s-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros, o -alquilo C;_4-heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros; el cicloalquilo C3; monociclico, el
heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el fenilo, el
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, o el heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye opcionalmente con 1 o 2
grupos seleccionados del siguiente grupo que consiste en:
halégeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C, ¢, cicloalquilo
Cs_s monociclico, haloalquilo C,4, alquilo C;_s deuterado, alcoxi
Ci-6, haloalcoxi C;4, alcoxi C,;¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C;¢,
-N(alquilo Cy6)2, —alquilo C;4-P(=0)-(alquilo Ci6)2, ¥ -P(=0)-
(alquilo Ci6)2;

en los grupos descritos anteriormente, los grupos del grupo S2 se
seleccionan cada uno independientemente del siguiente grupo que
consiste en: deuterio, oxo (=0), tio (=S), =CReRf, =NRe¢, halégeno,
hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C;s, haloalquilo C,, alquilo

C,.¢ deuterado, alcoxi Ci_, haloalcoxi C;_¢, alcoxi C;_¢ deuterado,
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-NH,, -NHalquilo C;s, -N(alquilo C;6),, -(C=0)-NHalquilo C;¢, -
(C=0)-N(alquilo C;5),, -alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo C;¢),, -P(=0)-
(alquilo C;4),, -(C=0)alquilo C; ¢, -SFs, y-alquilo C;_4-hidroxi;
en los grupos descritos anteriormente, el -alquilo C;_4 no esta
sustituido; o 1, 2, 3, o 4 atomos de hidrogeno en el -alquilo C,_
4— cada uno se sustituye independientemente con un grupo
seleccionado de halégeno, ciano, hidroxi, alquilo Cy g,
haloalquilo C,¢, alquilo C, ¢ deuterado, -CH,-hidroxi, -CH,-ciano,
fenilo, y cicloalquilo C3;.¢ monociclico; o 2 atomos de hidrégeno
en el mismo atomo de carbono del alquilo C;, ambos se sustituyen
con -(CHy);- para formar cicloalquilo, en donde j es 2, 3, 4, 5,
0 6; o 2 atomos de hidrogeno en el mismo atomo de carbono del
alquilo C;_, ambos se sustituyen con =CReRf;

en los grupos descritos anteriormente, cada R® es
independientemente H, haldégeno, alquilo C;¢, haloalquilo C;4, O
alquilo C, ¢ deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, cada Rf es
independientemente H, haldégeno, alquilo C;¢, haloalquilo C; 4, O
alquilo C;_s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 8 miembros,
heterociclilo de 3 a 10 miembros o heterociclilo monociclico de 3
a 8 miembros son heteroatomos seleccionados de nitrogeno,

oxigeno, azufre y fésforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, 0 4)
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atomos del anillo del heteroalquilo C; ¢ son heteroatomos
seleccionados de nitrogeno, oxigeno, azufre, y fésforo; uno o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4 o 5) atomos del anillo del heterociclilo
biciclico de 7 a 12 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitrogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 4, o 5) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 20 miembros
son heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, o 4) atomos del anillo del
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros son heteroatomos
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y fosforo uno; o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo del heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitréogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo monociclico de 3 a 6
miembros son heteroatomos seleccionados de nitrogeno, oxigeno,
azufre, y fosforo; uno o mas (p-. ej-., 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del
anillo del heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros son
heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo; uno o mas (p- ej.-., 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo
del cicloalquilo fusionado al heteroarilo de 6 a 12 miembros son
heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo; uno o mas (p- ej-., 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo

del heterociclilo fusionado a heteroarilo de 6 a 12 miembros son
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heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo;

en donde, cuando el &tomo del anillo es un &tomo de azufre, el
atomo de azufre se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos
seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente;
en donde, cuando el &tomo del anillo es un &tomo de fosforo, el
atomo de fésforo se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos

seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente.

2. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de

este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con

/ "\;WZ
X ‘\ /'l
~W1 = Wy
|
la reivindicaciéon 1, caracterizado porque, Rs se
w—</
|
selecciona del siguiente grupo que consiste en: Rs .
X X — N/z‘
X /| XAJ/.\/'[j/\ XAQ/.\'}—‘ X /|
N 0 N N/N N
l | l l
R3 R3 R3 R3
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| |
Rs Y/ Rs ; en donde X es como se definid
anteriormente;

Rz es hidrogeno, alquilo C;¢ sustituido o no sustituido,
heteroalquilo C; s sustituido o no sustituido, alquenilo C,¢
sustituido o no sustituido, alquinilo C, ¢ sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no sustituido,
heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no sustituido, arilo
Ce-10 sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido, o heteroarilo biciclico de 8

a 10 miembros sustituido o no sustituido.

3. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el

estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de

este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con

la reivindicacién 1, caracterizado porque, Rs se
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x— | x— k
e
selecciona de Rs y Rs , en donde X es como se

definidé anteriormente;

Rz es hidrogeno, alquilo C;¢ sustituido o no sustituido,
heteroalquilo C; s sustituido o no sustituido, alquenilo C,¢
sustituido o no sustituido, alquinilo C, ¢ sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3;.¢ monociclico sustituido o no
sustituido, heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido, arilo Cg_19 sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido
0 no sustituido, o heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros
sustituido o no sustituido; Ri;3 es hidrégeno, haldégeno, alcoxi Ci_
s sustituido o no sustituido, o alquilo C; ¢ sustituido o no
sustituido; o,

Riz ¥ Rz, junto con el atomo al que se unen, forman heterociclilo
monociclico de 3 a 8 miembros que contiene nitrdégeno sustituido o
no sustituido o heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros
sustituido o no sustituido; en el heterociclilo monociclico de 3
a 8 miembros que contiene nitrégeno, un atomo de anillo es un
atomo de nitrégeno, y opcionalmente uno o mas (p. ej., 1, 2, o 3)
atomos del anillo son heteroatomos seleccionados de nitrégeno,

oxigeno, azufre, y fosforo.
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4. ElI compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
la reivindicacion 1, caracterizado porque el compuesto de la
Férmula (1) se representa con la Férmula (Al), Féormula (A2),
Formula (A3), Férmula (A4), Férmula (A5), Férmula (A6), Formula

(B1), Formula (B2), Formula (B3), o Formula (B4):

3 (A3)

: (A4D)
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4
|
Rs (A5) Rs3 (A6)
° 0]
i O
NJ\RS NJ\RG
" H
SO (B2)
° @)
i O
N)J\RG N)J\RG
" H
(B3) 5

en donde,
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Rz es hidroéogeno, alquilo C;¢ sustituido o no sustituido,
heteroalquilo C; s sustituido o no sustituido, alquenilo C,¢
sustituido o no sustituido, alquinilo C, ¢ sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no sustituido,
heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no sustituido, arilo
Ce-10 sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido, o heteroarilo biciclico de
8- a 10- miembros sustituido o no sustituido;

Riz es hidrégeno, haldégeno, alquilo C,_¢ sustituido o no
sustituido, o alcoxi Ci_g sustituido o no sustituido; o

Riz ¥ Rz, junto con el atomo al que se unen, forman heterociclilo
monociclico de 3 a 8 miembros que contiene nitrogeno sustituido o
no sustituido;

Rs2 e€s hidrégeno, haldégeno, o alquilo C;¢ sustituido o no
sustituido; R4z es hidrégeno, haldogeno, o alquilo C;_g sustituido
0 no sustituido; o

Rs2 Y Rsz, junto con el &tomo de carbono al que se unen, forman
cicloalquilo C34 sustituido o no sustituido o heterociclilo de 3
a 8 miembros sustituido o no sustituido;

L1 es -N(Roo)C(=0)-, -N(Ro0)C(=0)-0-, -alquilo C; 4-N(Roo)C(=0)-, -
C(=O)N(Ropo)-alquilo Cy_4—, -alquilo C;_4-N(Rgo)C(=S)-, alquilo C;
sustituido o no sustituido, -alquilo C; ¢-0-,sustituido o no
sustituido alquenilo C,_¢-O-sustituido o no sustituido -

cicloalquilo C3 ¢ sustituido o no sustituido, heterociclilo de 3 a
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8 miembros sustituido o no sustituido, arilo Cg.19 sustituido o no
sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros sustituido
0 no sustituido, heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros
sustituido o no sustituido, -L,-arilo Cg 10 sustituido o no
sustituido, -L,-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros
sustituido o no sustituido, o -L,-heterociclilo de 3 a 8 miembros
monociclico sustituido o no sustituido;

L, es -0-, -alquilo C;4-, -N(Rgo)-, -C(=0)-, -CR@e=CRio-, -
N(Roo)C(=0)-, 0 -N(Roo)C(=S)-;

Roo €s hidrégeno o alquilo Ci;

R, es hidrogeno, deuterio, halogeno, hidroxi, alquilo Ci 4, O
heteroalquilo C,; ¢ sustituido o no sustituido;

R, es hidrégeno, deuterio, haldégeno, alquilo Ci;s, 0 heteroalquilo
Ci.6 sustituido o no sustituido;

Rsa €s alquilo C; ¢ sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cz
sustituido o no sustituido, o heterociclilo de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Rs es -NRpiRg2 0 -alquinilo C, 4-alquilo C;_4—NRo1Ro2;

Ro1 ¥ Ro2> se seleccionan cada uno independientemente de hidroégeno,
alquilo C,;¢ sustituido o no sustituido, alcoxi C;¢ sustituido o
no sustituido, cicloalquilo C3¢ monociclico sustituido o no
sustituido, alquenilo C,s sustituido o no sustituido, y alquinilo

C,_g sustituido o no sustituido; o,
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Ro1 ¥ Ro2, junto con el atomo de nitrégeno al que se unen, forman
heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros sustituido o no
sustituido, heterociclilo biciclico de 7 a 12 miembros sustituido
0 no sustituido, o heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Ros €s hidrégeno, deuterio, halégeno, o alquilo C,¢ sustituido o
no sustituido; la sustitucidon se refiere a la sustitucién con uno
o mas (p- ej-, 1, 2, 3, 0 4) grupos seleccionados del siguiente
grupo que consiste en: deuterio y haldégeno;

Rio €s hidrégeno, deuterio, haldégeno, o alquilo C; ¢ sustituido o
no sustituido; la sustitucion se refiere a la sustitucién con uno
o mas (p- ej.-., 1, 2, 3, 0 4) grupos seleccionados del siguiente
grupo que consiste en: deuterio y halégeno;

Re es alquilo C;¢ sustituido o no sustituido, heteroalquilo C; ¢
sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cz¢ sustituido o no
sustituido, heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no
sustituido, arilo Cg 19 sustituido o no sustituido, heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no sustituido, o
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros sustituido o no
sustituido;

en los grupos descritos anteriormente, cada una de las
sustituciones se refiere independientemente a que cada uno de los
grupos descritos anteriormente se sustituye iIndependientemente

con 1, 2, 3, 4, 5, o 6 grupos seleccionados del grupo S1; los
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grupos del grupo S1 se seleccionan cada uno independientemente
del siguiente grupo que consiste en: -SFs, deuterio, oxo (=0),
tio (=S), =CReRf, =NR¢, halégeno, ciano, hidroxi, carboxilo,
nitro, alquilo C, 4, alquenilo C,5, alquinilo C, ¢, alcoxi Cig,
cicloalquilo Csz_ 55, heterociclilo de 3 a 20 miembros, arilo Cg 14,
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, heteroarilo biciclico
de 8 a 10 miembros, -O-cicloalquilo C; 59, -O-heterociclilo de 3 a
20 miembros, -O-arilo Cgz.14, -O-heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros, -O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -Cc=C-
cicloalquilo C3 53, -C=C-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C=C-
arilo Cg_14, -C=C-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -C=C-alquilo Cy4 -
cicloalquilo C3 5y, -C=C-alquilo C;_s-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -C=C-alquilo Cj4-arilo Cg.14, -C=C-alquilo Cy_4-

heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-alquilo Ci_4-

heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C,_4-hidroxi,
alquilo C; 4-ciano, -alquilo C;4-alquilo Cy6, alquilo-C;_4-alcoxi
Ci6, —alquilo Cy4-cicloalquilo Cz 59, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo
Cz_20, -Ci.4 -heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C;_4-0-
heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C,. -arilo Cg.14, -
alquilo C;4-0O-arilo Cg_14, -alquilo C;_4 -heteroarilo monociclico
de 5 o 6 miembros, -alquilo C; 4-O-heteroarilo monociclico de 5 o
6 miembros, -alquilo C,4-heteroarilo biciclico de 8 a 10

miembros, -alquilo C; 4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10
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miembros, -O-alquilo C,; 4-hidroxi, -O-alquilo C;4-ciano, -0-
alquilo C,_4-alquilo C;6, -O-alquilo C;4-alcoxi C;6, -O-alquilo
Ci4-cicloalquilo Cz 59, -O-alquilo C;_4-O-cicloalquilo C3 5, -0-
alquilo C;_4-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -O-alquilo C;_4-0-
heterociclilo de 3 a 20 miembros, -O-alquilo C,4-arilo Cg 14, -0-
alquilo C,; 4-0-arilo Cgs14, -O-alquilo C,_4-heteroarilo monociclico
de 5 o 6 miembros, -O-alquilo C;_4-O-heteroarilo monociclico de 5
o 6 miembros, -O-alquilo C, 4-heteroarilo biciclico de 8 a 10
miembros, -O-alquilo C,_4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10
miembros, -S(=0),-alquilo C;_s, -S(=0),-cicloalquilo C3 5, -S(=0),-
heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C(=0)0-C;¢ alquilo, -C(=0)0-
cicloalquilo Cz_55, -C(=0)-alquilo C;¢, -C(=0)-cicloalquilo Cs 5,
-C(=0)-arilo Cg 14, -NR3RPL -C(=0)-NR2RP1  -C(=0)-NR4-alquilo C;_
4-Ret, -ORcl, -alquilo C;_4-S(=0),-alquilo C;¢, -alquilo C;_4-S(=0),-
cicloalquilo Cz_ 5, -alquilo C;_4-S(=0),-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -alquilo C, 4-C(=0)0O-alquilo C,¢, -alquilo C;4-C(=0)0O-
cicloalquilo C3_ 5, -alquilo C;_4-C(=0)-alquilo C; 4, —-alquilo Cy4-
C(=0)-cicloalquilo C3 5y, -alquilo C;_4-C(=0)-arilo Ce.14, -C(=0)-
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C(=0)-heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros, -C(=0)-alquilo C; e-cicloalquilo Cs.
20, -C(=0)-alquilo C; s-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C(=0)-
alquilo C;¢-arilo Cg 14, -C(=0)-alquilo C;_g-heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, -C(=0)-alquilo C;_s-heteroarilo

biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C; 4-NR3RP1 —alquilo C;_4-
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C(=0)-NRalRb1 = —c=C-C (=0) -NR&IRP1  -C=C-alquilo C;_4~C(=0)-NRalRbl = _
alquilo C;4-ORcl, -alquilo Ci_4-P(=0)-(alquilo C;4),, -P(=0)-
(alquilo Cy),, -alquilo C;_4-NR¥-C(=0)-R¢t, -alquilo C;_4-NR9-
C(=0)-NRa1RP1 -—alquilo C;_4-NR¥1-S(=0),-R¢l, -alquilo C;_4-S(=0),-
NRaIRb1, —alquilo C;_4~NR9-S(=0),-NRalRPl  _NRII-C(=0)-Rcl, -NRII-
C(=0)-alquilo C;_4-Rc, -NRI-C(=0)-NRalRPl, -NRI1-S(=0),-Rel, -
S(=0),-NRa1Rb1 =~ —-NRI1-S(=0),-NRaIRP1, y -P(=0)-(alquilo C;i),; en
donde, el alquilo C;¢, el alcoxi C;4, el alquenilo C,4, vy el
alquinilo C, 4 se sustituyen cada uno independiente y
opcionalmente 1, 2, o 3 grupos seleccionados de haldgeno,
deuterio, ciano, e hidroxi; el cicloalquilo Cz_ 5, el
heterociclilo de 3 a 20 miembros, el arilo Cs_14, €l heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, y el heteroarilo biciclico de 8 a
10 miembros se sustituyen cada uno independiente y opcionalmente
1, 2, 3, o 4 grupos seleccionados del grupo S2;

en los grupos descritos anteriormente, cada Ral y RP! son cada uno
independientemente H, alquilo C; 4, haloalquilo C, ¢, alquilo C; ¢
deuterado, -alquilo C;_4-hidroxi, -alquilo C;4-ciano, -alquilo Cy_
s—haloalquilo C;_4, -alquilo C;_4-alquilo C;_¢ deuterado, -alquilo
Ci4—alcoxi Cy¢, -alquilo Cy_s-haloalcoxi C;s, —-alquilo C;_s-alcoxi
Ci.¢ deuterado, cicloalquilo Cz;.¢ monociclico, -alquilo C;_4-
cicloalquilo Cs;_g monociclico, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo Cz¢
monociclico, heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -

alquilo C;_s-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo
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Ci1.4-0O-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenil, -
alquilo C, 4-fenil, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -
alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C;_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -S(=0),-alquilo C;¢, -
S(=0),-cicloalquilo Cz.¢ monociclico, -S(=0),-heterociclilo
monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo C;_4-S(=0),-alquilo C;¢, -
alquilo C; 4-S(=0),-cicloalquilo Cz;_s monociclico, -alquilo Cy;_4-
S(=0),-heterociclilo de 3 a 6 miembros, -C(=0)-alquilo Cy¢4, -
C(=0)-cicloalquilo Cz;.¢ monociclico, o -C(=0)-heterociclilo
monociclico de 3 a 6 miembros, en donde el cicloalquilo Cz¢
monociclico, el heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el
fenilo, el heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, el
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo
que consiste en: haldégeno, hidroxi, carboxilo: nitro, alquilo C._
6, haloalquilo C; 5, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C;s, haloalcoxi
Ci6, alcoxi C;¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C;s, -N(alquilo C;_
6)2, —alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo Ci¢)2, ¥ -P(=0)-(alquilo Ci¢)2; 0O
cada Ral y RP1 junto con el atomo de nitrégeno al que se unen,
forman heterociclilo de 3 a 20 miembros; en donde cada
heterociclilo de 3 a 20 miembros se sustituye independiente y
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo

gque consiste en: haldgeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
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6» haloalquilo C; s, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C,;¢, haloalcoxi
Ci.6, alcoxi C,_¢ deuterado, -NH2, -NHalquilo C;, -N(Calquilo C,_
6)2>, —alquilo C;4-P(=0)-(alquilo Ci¢)2, Yy -P(=0)-(alquilo Ci)2;
en los grupos descritos anteriormente, cada RYl es
independientemente H, alquilo C, 4, 0 alquilo C;_s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, cada R°! es
independientemente H, alquilo C;s, haloalquilo C,; ¢, alquilo C; ¢
deuterado, alcoxi Ci_s, haloalcoxi C;_, alcoxi C;_¢ deuterado, -
alquilo C,4 -haloalquilo C; 4, -alquilo C,4-alquilo C,_s deuterado,
-alquilo C;_4 -alcoxi C;4, -alquilo C;_4-haloalcoxi C; ¢, -alquilo
Ci-4 —alcoxi C;_¢ deuterado, cicloalquilo Cs;.¢ monociclico, -alquilo
Ci4-cicloalquilo Cz¢ monociclico, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo Csg
monociclico, heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -
alquilo C;_4-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo
C1-4-0O-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenilo, -
alquilo C, 4-fenilo, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -
alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, o -alquilo C;_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros; el cicloalquilo Cz¢
monociclico, el heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el
fenilo, el heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, o el
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo

gque consiste en: haldgeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
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6» haloalquilo C; s, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C,;¢, haloalcoxi
Ci.6, alcoxi C,_¢ deuterado, -NH2, -NHalquilo C;, -N(Calquilo C,_
6)2,—-alquilo C;_4,-P(=0)-(alquilo C; )2, o -P(=0)-(alquilo Ci6)2;
en los grupos descritos anteriormente, los grupos del grupo S2 se
seleccionan cada uno independientemente del siguiente grupo que
consiste en: deuterio, oxo (=0), tio (=S), =CReRf, =NR®,
halégeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C; ¢, haloalquilo C;_
6, alquilo C,_¢ deuterado, alcoxi C;, haloalcoxi C;¢, alcoxi Ci_g
deuterado, -NH,, -NHalquilo C;, -N(alquilo C;¢),, -(C=0)-
NHalquilo C;5, -(C=0)-N(alquilo C;),, -alquilo C;_4-P(=0)-
(alquilo C;4),, -P(=0)-(alquilo C;6)2, -(C=0)alquilo C;4, y SFs;
en los grupos descritos anteriormente, el -alquilo C;_4 no esta
sustituido; o 1, 2, 3, o 4 atomos de hidrégeno en el -alquilo Cy4
cada uno se sustituye independientemente con un grupo
seleccionado de haldégeno, ciano, hidroxi, alquilo C,g,
haloalquilo C;4, alquilo C, ¢ deuterado, -CH,-hidroxi, -CH,-ciano,
y fenilo; o 2 4tomos de hidrégeno en el mismo atomo de carbono
del alquilo C;_, ambos se sustituyen con -(CHy);- para formar
cicloalquilo, en donde j es 2, 3, 4, 5, o0 6; 0o 2 atomos de
hidréogeno en el mismo atomo de carbono del alquilo C,_, ambos se
sustituyen con =CReRf;

en los grupos descritos anteriormente, cada R® es
independientemente H, halégeno, alquilo C,¢, haloalquilo C;4, O

alquilo C; s deuterado;
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en los grupos descritos anteriormente, cada Rf es
independientemente H, halégeno, alquilo C,¢, haloalquilo C;4, O
alquilo C;s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 8 miembros,
heterociclilo de 3 a 10 miembros o heterociclilo monociclico de 3
a 8 miembros son heteroatomos seleccionados de nitrogeno,
oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, 0 4)
atomos del anillo del heteroalquilo C;_ ¢ son heteroatomos
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo del heterociclilo
biciclico de 7 a 12 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitréogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 4, o 5) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 20 miembros
son heteroatomos seleccionados de nitrogeno, oxigeno, azufre, y
fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, o 4) atomos del anillo del
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros son heteroatomos
seleccionados de nitrogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo del heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros son heterodtomos seleccionados de
nitrégeno, oxigeno, azufre, y foésforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo monociclico de 3 a 6
miembros son heteroatomos seleccionados de nitroégeno, oxigeno,

azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) &atomos del
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anillo del heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros son
heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo;

en donde, cuando el atomo del anillo es un atomo de azufre, el
atomo de azufre se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos
seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente;
en donde, cuando el &tomo del anillo es un &tomo de fosforo, el
atomo de foésforo se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos

seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente.

5. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
la reivindicaciéon 1, caracterizado porque, el compuesto de la

Formula (1) se representa con la Férmula (Cl):

(C1)
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R42 es hidrégeno, haldogeno, o alquilo C,_g sustituido o no
sustituido; R4z es hidrégeno, haldgeno, o alquilo C,_g sustituido
0 no sustituido; o

Rs2 ¥ R4z, junto con el atomo de carbono al que se unen, forman
cicloalquilo Cz 4 sustituido o no sustituido o heterociclilo de 3
a 8 miembros sustituido o no sustituido;

L1 es -N(Roo)C(=0)-0-, -alquilo C;_4-N(Roo)C(=0)-, -C(=0)N(Roo)-
alquilo C; 4-, -alquilo C;_4-N(Rg)C(=S)-, -alquilo C;_4-0-
sustituido o no sustituido, o -alquenilo C, 4-0- sustituido o no
sustituido;

Roo es hidrégeno o alquilo Cyg;

R, es hidroégeno, deuterio, haldégeno, hidroxi, alquilo Ci 4, O
heteroalquilo C; s sustituido o no sustituido;

R, es hidrogeno, deuterio, halégeno, alquilo C;¢, 0 heteroalquilo
Ci.6 sustituido o no sustituido;

Rz es hidrégeno, alquilo C;_¢ sustituido o no sustituido,
heteroalquilo C; ¢ sustituido o no sustituido, alquenilo C,¢
sustituido o no sustituido, alquinilo C, ¢ sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no sustituido,
heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no sustituido, arilo
Ce-10 sustituido o no sustituido, heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros sustituido o no sustituido, o heteroarilo biciclico de 8

a 10 miembros sustituido o no sustituido;
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Rsa €s alquilo C; ¢ sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cz
sustituido o no sustituido, o heterociclilo de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Rs es -NRpiRg2 0 -alquinilo C, 4-alquilo C;_4—NRo1Ro2;

Ro1 Y Ro2> se seleccionan cada uno independientemente de hidroégeno,
alquilo C,; ¢ sustituido o no sustituido, alcoxi C;¢ sustituido o
no sustituido, cicloalquilo C3¢ monociclico sustituido o no
sustituido, alquenilo C,s sustituido o no sustituido, y alquinilo
C,_g sustituido o no sustituido; o,

Ror Y Ro2, junto con el &tomo de nitrégeno al que se unen, forman
heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros sustituido o no
sustituido, heterociclilo biciclico de 7 a 12 miembros sustituido
0 no sustituido, o heterociclilo monociclico de 3 a 8 miembros
sustituido o no sustituido;

Re es alquilo C;_¢ sustituido o no sustituido, heteroalquilo C; ¢
sustituido o no sustituido, cicloalquilo C3 4 sustituido o no
sustituido, heterociclilo de 3 a 8 miembros sustituido o no
sustituido, arilo Cg 19 sustituido o no sustituido, heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros sustituido o no sustituido, o
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros sustituido o no
sustituido;

en los grupos descritos anteriormente, cada una de las
sustituciones se refiere independientemente a que cada uno de los

grupos descritos anteriormente se sustituye independientemente
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con 1, 2, 3, 4, 5, o 6 grupos seleccionados del grupo S1; los
grupos del grupo S1 se seleccionan cada uno Independientemente
del siguiente grupo que consiste en: -SFs, deuterio, oxo (=0),
tio (=S), =CReRf, =NR¢, halégeno, ciano, hidroxi, carboxilo,
nitro, alquilo C,¢, alquenilo C,s, alquinilo C,¢, alcoxi Cyog,
cicloalquilo C3z_ 55, heterociclilo de 3 a 20 miembros, arilo Cg_14,
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, heteroarilo biciclico
de 8 a 10 miembros, -O-cicloalquilo C3 59, -O-heterociclilo de 3 a
20 miembros, -O-arilo Cg.14, -O-heteroarilo monociclico de 5 o 6
miembros, -O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -C=C-
cicloalquilo C3 53, -C=C-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C=C-
arilo Cs_14, -C=C-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -C=C-alquilo Cyi_4-
cicloalquilo C3 53, -C=C-alquilo C;_4 -heterociclilo de 3 a 20
miembros, -C=C-alquilo Ci4-arilo Cg.14, -C=C-alquilo Cy_4-
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -C=C-alquilo Cq_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C;4-hidroxi, -
alquilo C, 4-ciano, -alquilo C;4-alquilo C; 4, -alquilo C;_4-alcoxi
Ci6, —alquilo Cy4-cicloalquilo Cz 59, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo
Cs20, —alquilo C;_4 -heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C._
4-0-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo Cy4-arilo Cg.14, -
alquilo C; 4-0O-arilo Cg 14, -alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de
5 o 6 miembros, -alquilo C;_4-O-heteroarilo monociclico de 5 o 6

miembros, -alquilo C; 4-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros,
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-alquilo C;_4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -0-
alquilo C;_4-hidroxi, -O-alquilo C,_4-ciano, -O-alquilo C;_4-alquilo
Ci6, -O-alquilo C;_4-alcoxi C;g, -O-alquilo C;4—cicloalquilo C3 5o,
-0O-alquilo Cy_4-O-cicloalquilo C3 5, -O-alquilo C;_4-heterociclilo
de 3 a 20 miembros, -O-alquilo C;_4-O-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -O-alquilo C; 4-arilo Cg 14, -O-alquilo C;_4-O-arilo Cg 14,
-O-alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -0O-
alquilo C; 4-0O-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -0-
alquilo C,4 -heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -0O-alquilo
C1-4-O-heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -S(=0),-alquilo
Ci6, -S(=0),-cicloalquilo Cz 9, -S(=0),-heterociclilo de 3 a 20
miembros, -C(=0)0O-alquilo C;5, -C(=0)0O-cicloalquilo Cz 5y, -C(=0)-
alquilo C;¢, -C(=0)-cicloalquilo Cz 55, -C(=0)-arilo Ce_14, -NR3IRPL,
-C(=0)-NRa1Rb1 = _C(=0)-NR¥-alquilo C;_4-R¢l, -ORcl, -alquilo Ci;. -
S(=0),-alquilo C,_ 4, -alquilo C;_4-S(=0),-cicloalquilo C3 5y, -
alquilo C,_4-S(=0),-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -alquilo C,_
4-C(=0)0-alquilo C; ¢, -alquilo C;_4 -C(=0)O-cicloalquilo C3 5, -
alquilo C; 4-C(=0)-alquilo C;4, -alquilo C;_4 -C(=0)-cicloalquilo
Cz_20, —alquilo C; 4-C(=0)-arilo Cgs 14, -C(=0)-heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, -C(=0)-heteroarilo biciclico de 8
a 10 miembros, -C(=0)-alquilo C, ¢-cicloalquilo C3 59, -C(=0)-
alquilo C, ¢-heterociclilo de 3 a 20 miembros, -C(=0)-alquilo C; ¢-
arilo Ce_14, -C(=0)-alquilo C;_¢-heteroarilo monociclico de 5 o 6

miembros, -C(=0)-alquilo C, s-heteroarilo biciclico de 8 a 10
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miembros, -alquilo C;4-NR3RP1 _alquilo C;_4-C(=0)-NRaRbP1 =~ -c=C-
C(=0)-NRaIRb | —c=C-alquilo C;_-4~C(=0)-NRa1RPl, -alquilo C;_4—-ORcl, -
alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo C;6),, -P(=0)-(alquilo Ci4),, -alquilo
C1-4-NRI1-C(=0)-Rct, -alquilo C;_4-NRI1-C(=0)-NRalRb1 ~_alquilo Ci_4-
NRI1-S(=0),-Rc1, -alquilo C;_4-S(=0),-NRalRb1 _alquilo C;_4-NRYI-
S(=0),-NRalRb1 | _NRI1-C(=0)-Re!, -NRI-C(=0)-alquilo C;_,-R¢l, -NRd1-
C(=0)-NRalRb: _NRY1-S(=0),-R!, -S(=0),-NRalRb1, —NRI1-S(=0),-NRalRbL,
y -P(=0)-(alquilo C;4),; en donde, el alquilo C; ¢, el alcoxi Cyg,
el alquenilo C, 4, y el alquinilo C,s se sustituyen cada uno
independiente y opcionalmente 1, 2, o 3 grupos seleccionados de
haldégeno, deuterio, ciano, y hidroxi; el cicloalquilo Cz 9, el
heterociclilo de 3 a 20 miembros, el arilo Cs_14, €l heteroarilo
monociclico de 5 o 6 miembros, y el heteroarilo biciclico de 8 a
10 miembros se sustituyen cada uno independiente y opcionalmente
1, 2, 3, o 4 grupos seleccionados del grupo S2;

en los grupos descritos anteriormente, cada Ral y RP! son cada uno
independientemente H, alquilo C; 4, haloalquilo C, ¢, alquilo C; ¢
deuterado, -alquilo C;_4-hidroxi, -alquilo C;4-ciano, -alquilo Cy_
s—haloalquilo C;_4, -alquilo C;_4-alquilo C;_¢ deuterado, -alquilo
Ci4—alcoxi Cy¢, -alquilo Cy_s-haloalcoxi C;s, —-alquilo C;_s-alcoxi
Ci.¢ deuterado, cicloalquilo Cz;.¢ monociclico, -alquilo C;_4-
cicloalquilo Cs;_g monociclico, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo Cz¢
monociclico, heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -

alquilo C;_s-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo
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Ci1-4-0O-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenilo, -
alquilo C, 4-fenilo, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -
alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -alquilo C;_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, -S(=0),-alquilo C;¢, -
S(=0),-cicloalquilo Cz.¢ monociclico, -S(=0),-heterociclilo
monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo C;_4-S(=0),-alquilo C;¢, -
alquilo C; 4-S(=0),-cicloalquilo Cz;_s monociclico, -alquilo Cy;_4-
S(=0),-heterociclilo de 3 a 6 miembros, -C(=0)-alquilo Cy¢4, -
C(=0)-cicloalquilo Cz;.¢ monociclico, o -C(=0)-heterociclilo
monociclico de 3 a 6 miembros, en donde el cicloalquilo Cz¢
monociclico, el heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el
fenilo, el heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, el
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo
que consiste en: haldégeno, hidroxi, carboxilo: nitro, alquilo C._
6, haloalquilo C; 5, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C;s, haloalcoxi
Ci6, alcoxi C;¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C;s, -N(alquilo C;_
6)2, —alquilo C; 4-P(=0)-(alquilo Ci¢)2, ¥ -P(=0)-(alquilo Ci¢)2; 0O
cada Ral y RP1 junto con el atomo de nitrégeno al que se unen,
forman heterociclilo de 3 a 20 miembros; en donde cada
heterociclilo de 3 a 20 miembros se sustituye independiente y
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo

gque consiste en: haldgeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
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6» haloalquilo C; s, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C,;¢, haloalcoxi
Ci.6, alcoxi C,_¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C,s, -N(alquilo C,_
6)2>, —alquilo C;4-P(=0)-(alquilo Ci¢)2, Yy -P(=0)-(alquilo Ci)2;
en los grupos descritos anteriormente, cada RYl es
independientemente H, alquilo C, 4, 0 alquilo C;_s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, cada R°! es
independientemente H, alquilo C;s, haloalquilo C,; ¢, alquilo C; ¢
deuterado, alcoxi Ci_s, haloalcoxi C;_, alcoxi C;_¢ deuterado, -
alquilo C,_4-haloalquilo C, s, -alquilo C,4-alquilo C,¢ deuterado,
-alquilo Cy_4-alcoxi C;6, —alquilo C,;4-haloalcoxi C;¢, -alquilo
Ci4—-alcoxi C;_g deuterado, cicloalquilo Cs;¢ monociclico, -alquilo
Ci4-cicloalquilo Cz¢ monociclico, -alquilo C;_4-O-cicloalquilo Csg
monociclico, heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -
alquilo C;_4-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, -alquilo
C1-4-0O-heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, fenilo, -
alquilo C, 4-fenilo, heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, -
alquilo C;_4-heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros,
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, o -alquilo C;_4-
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros, el cicloalquilo Cz¢
monociclico, el heterociclilo monociclico de 3 a 6 miembros, el
fenilo, el heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros, o el
heteroarilo biciclico de 8 a 10 miembros se sustituye
opcionalmente con 1 o 2 grupos seleccionados del siguiente grupo

gque consiste en: haldgeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C._
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6» haloalquilo C; s, alquilo C, ¢ deuterado, alcoxi C,;¢, haloalcoxi
Ci.6, alcoxi C,_¢ deuterado, -NH,, -NHalquilo C,s, -N(alquilo C,_
6)2, —alquilo C;_4-P(=0)-(alquilo C;4),, 0 -P(=0)-(alquilo C;¢)2;
en los grupos descritos anteriormente, los grupos del grupo S2 se
seleccionan cada uno independientemente del siguiente grupo que
consiste en: deuterio, oxo (=0), tio (=S), =CReRf, =NR®,
halégeno, hidroxi, carboxilo, nitro, alquilo C; ¢, haloalquilo C;_
6, alquilo C,_¢ deuterado, alcoxi C;, haloalcoxi C;¢, alcoxi Ci_g
deuterado, -NH2, -NHalquilo C;4, -NCalquilo C;56),, -(C=0)-
NHalquilo C;5, -(C=0)-N(alquilo C;),, -alquilo C;_4-P(=0)-
(alquilo C;4),, -P(=0)-(alquilo C;6)2, -(C=0)alquilo C;4, y SFs;
en los grupos descritos anteriormente, el -alquilo C;_4 no esta
sustituido; o 1, 2, 3, o 4 atomos de hidrégeno en el -alquilo Cy4
cada uno se sustituye independientemente con un grupo
seleccionado de haldégeno, ciano, hidroxi, alquilo C,g,
haloalquilo C;4, alquilo C, ¢ deuterado, -CH,-hidroxi, -CH,-ciano,
y fenilo; o 2 4tomos de hidrégeno en el mismo atomo de carbono
del alquilo C;_, ambos se sustituyen con -(CHy);- para formar
cicloalquilo, en donde j es 2, 3, 4, 5, o0 6; 0o 2 atomos de
hidréogeno en el mismo atomo de carbono del alquilo C,_, ambos se
sustituyen con =CReRf;

en los grupos descritos anteriormente, cada R® es
independientemente H, halégeno, alquilo C,¢, haloalquilo C;4, O

alquilo C; s deuterado;
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en los grupos descritos anteriormente, cada Rf es
independientemente H, halégeno, alquilo C,¢, haloalquilo C;4, O
alquilo C;s deuterado;

en los grupos descritos anteriormente, uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 8 miembros,
heterociclilo de 3 a 10 miembros o heterociclilo monociclico de 3
a 8 miembros son heteroatomos seleccionados de nitrogeno,
oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, 0 4)
atomos del anillo del heteroalquilo C;_ ¢ son heteroatomos
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo del heterociclilo
biciclico de 7 a 12 miembros son heteroatomos seleccionados de
nitréogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 4, o 5) atomos del anillo del heterociclilo de 3 a 20 miembros
son heteroatomos seleccionados de nitrogeno, oxigeno, azufre, y
fosforo; uno o mas (p- ej., 1, 2, 3, o 4) atomos del anillo del
heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros son heteroatomos
seleccionados de nitrogeno, oxigeno, azufre, y fosforo; uno o mas
(p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) atomos del anillo del heteroarilo
biciclico de 8 a 10 miembros son heterodtomos seleccionados de
nitrégeno, oxigeno, azufre, y foésforo; uno o mas (p- ej., 1, 2,
3, 0 4) atomos del anillo del heterociclilo monociclico de 3 a 6
miembros son heteroatomos seleccionados de nitroégeno, oxigeno,

azufre, y fosforo; uno o mas (p- ej-, 1, 2, 3, 4, o 5) &atomos del
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anillo del heterociclilo triciclico de 5 a 15 miembros son
heteroatomos seleccionados de nitrégeno, oxigeno, azufre, y
fosforo;

en donde, cuando el atomo del anillo es un atomo de azufre, el
atomo de azufre se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos
seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente;
en donde, cuando el &tomo del anillo es un &tomo de fosforo, el
atomo de foésforo se sustituye opcionalmente con uno o dos grupos

seleccionados de oxo y =NR®; R® es como se definid anteriormente.

6. EI compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
la reivindicaciéon 1, caracterizado porque Ry, es -alquilo Ci g-

alcoxi Ci6.-

7. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con

la reivindicacion 1, caracterizado porque, Rs se selecciona de

D{{WD& (Jéﬁ&%)%

hidrogeno,



632









635

sl L LL LS

~ ‘7»»
(}N C}N Vi / / y



636



637

e >~
02
o N / D/
/\ /\ T /\
HN N 0 N N ( Y _ B B
F, NN \__/ _/

%

$ 153000088
KN : Re g O ‘?yﬂ/\ ¢ / N4
O’SN/\ Hstﬁ/\ /sﬁ f oy f Y f



'S N — N
/ y
E / / = F / / E F / / / / N /
NS F N N NN F / - "
/\
/ / 2 N V4 /
o/\N 2 o/\\N 2 —NQN &_I} : OCN
K/ o KJ o \ N— %

638



10

15

639

y /‘ /\ /
/\ /\ HN / -
! O o o
/ 7 HO\ f HO H2N\
WYY,

N L]
/:Ei?_q/)7% HO HO H,N
o_ N , NC N , Nc—{i:jh , NC N Ly

[

H,N
Nc—{C:jN

8. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
la reivindicacion 1, caracterizado porque Rz es hidrogeno,
alquilo C, 4, haloalquilo C; ¢, alquilo C; ¢ deuterado, o

cicloalquilo Cz.-

9. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de

este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
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la reivindicacion 1, caracterizado porque R; es hidrogeno; R, es

hidrogeno.

10. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con

la reivindicaciéon 1, caracterizado porque, L; se selecciona de

HN
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2 NH ”}3 %3 ,%go,a#o,a s

N

| J% ?T /\V/[i:J *A\/Jiﬁi
o) o)
}wi/I;;]’ ;(§§/l;;> , }g§§/L;;], 2R , R

}ny/[i:], ;{§§/J£fil\OH y }(§§/l;z§m_



10

641

11. EI compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el
estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de
este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con

la reivindicacion 1, caracterizado porque, Rgs se selecciona de

SOE T S e
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10

15

642

p A A A

g A
5od & oS al e

‘o A Ao o, L

12. El compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o el

estereoisomero de este, o la sal farmacéuticamente aceptable de

este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo con
la reivindicacién 1, caracterizado porque, el compuesto se

selecciona de la Tabla A, Tabla B, y Tabla C.

13. Una composicion farmacéutica, que comprende el compuesto, o
el derivado deuterado estable de este, o el estereoisomero de
este, o la sal farmacéuticamente aceptable de este, el solvato de
este, o el profarmaco de este de acuerdo con una cualquiera de
las reivindicaciones 1 a 12, y un portador farmacéuticamente

aceptable.

14. Uso del compuesto, o el derivado deuterado estable de este, o
el estereoisdmero de este, o la sal farmacéeuticamente aceptable

de este, el solvato de este, o el profarmaco de este de acuerdo
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con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, o la
composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 13 en
la elaboracion de un medicamento para prevenir y/o tratar una
enfermedad o trastorno asociado con la actividad de la proteina

RAS.

15. El uso de acuerdo con la reivindicacién 14, caracterizado
porque, la enfermedad o trastorno asociado con la actividad de la

proteina RAS es un céancer.

16. El uso de acuerdo con la reivindicacion 15, caracterizado
porque, el cancer es cancer pancreatico, cancer colorrectal,
cancer de pulmén de células no pequenas, leucemia mieloide aguda,
mieloma maltiple, adenocarcinoma tiroideo, sindrome
mielodisplasico, carcinoma de células escamosas de pulmén, cancer
esofagico, cancer de ovario, cancer uterino, melanoma, cancer de

vejiga, o cancer de cabeza y cuello.
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