SE REIVINDICA:

1. Un compuesto de la Férmula (I-al) o (1-a2):

P
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Férmula (1-al)
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Formula (1-a2)

LAlb) alb

10
o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
Z' es CH o N (p- ej., CH);
Rl se selecciona del grupo que consiste en:
(a) -C(O)OH;
15 (b) -C(O)Oalquilo C; 4, en donde el alquilo C;_ 4 se

sustituye opcionalmente con 1-3 R¢; vy
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(c) -C(0)-(alquileno Cy3)-fenilo, en donde el

fenilo se sustituye opcionalmente con 1-3 R?;
R2 es -CH; o -CF3;

LA2 se selecciona del grupo que consiste en:
un cicloalquileno C4,g y un heterociclileno
que contiene nitrégeno de 4-10 miembros, cada
uno de los cuales se sustituye opcionalmente
con 1-3 RY;

LM es un heterociclileno que contiene
nitréogeno de 4-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY;

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, -CN, alcoxi C;_s,
OH, y alquilo C;_3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., cada R se selecciona
independientemente del grupo que consiste en:
-F, -OH, -CN, vy alquilo C;.3 opcionalmente
sustituidos con 1-3 -F);

cada LALD es un LAL seleccionado
independientemente;

alb es 2, 3, o 4;

c1(R™)
I\\ {
NZ N
el Anillo C es " }?Ya,
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RY2 se selecciona del grupo que consiste en:
-H, Rb, 'y alquilo C;s opcionalmente
sustituido con 1-3 Re¢;

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en R2 y RP;

clesO, 1, 0 2; vy

yy representa el punto de acoplamiento a L;
cada R? se selecciona independientemente del
grupo que consiste en:

halo;

-CN;

-0OH;

0X0;

alcoxi C;_s opcionalmente sustituido con 1-6
R¢;

—NRdRe:

-C(=0)alquilo C;¢;

-C(=0)Oalquilo Cy4;

~C(=0)N(R")2;

-S(0)o-2(alquilo Ci6);

-S(0)g_2(haloalquilo Ci6); V¥

alquilo C,¢, alquenilo C,s, 0 alquinilo Cog,
cada uno opcionalmente sustituido con 1-6 RC¢;
cada R¢ se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: halo, -CN, -OH, alcoxi

Ci6, haloalcoxi Cig, -NRIRe, -C(=0)alquilo C,_
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2.

6. —-C(=0)Oalquilo Ci, -C(=O)N(RM)., -S(0)o-
2(alquilo Ci¢), Y -S(0)p-2(haloalquilo Ci6);
cada RY y Re se selecciona independientemente
del grupo que consiste en: -H, -C(=0)alquilo
Ci-s, -C(=0)haloalquilo C;, -C(=0)Oalquilo
Ci.6» -C(=0)Ohaloalquilo C;g, -C(=0)N(R"),, -
S(0);(alquilo Ci6), -S(0);(haloalquilo C,_
6), -S(0)1oN(RM),, y alquilo Ci_¢ opcionalmente
sustituido con 1-3 R";

cada Rf se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -H y alquilo Ci,
opcionalmente sustituido con 1-3 RM; y

cada R" se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: halo, -CN, -OH, -
(alquileno Cg3)-alcoxi C;, -(alquileno Cq
3)-haloalcoxi C;, -(alquileno Cg3)-NH,, -
(alquileno Co3)-N(H)(alquilo Ci3), Yy -
(alquileno Cy_3)-N(alquilo C;3),.

El compuesto de la reivindicacion 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-al), o

una sal farmacéuticamente aceptable de este.

3.

El compuesto de la reivindicacion 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-a2), o

una sal farmacéuticamente aceptable de este.

4.

El compuesto de wuna cualquiera de las

reivindicaciones 1-3, en donde 0-1 LA es CHRL, en donde R:
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es -F o alquilo C;_3 opcionalmente sustituido con 1-3 F; vy
cada LAP restante es -CH,.

5. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones reivindicacion 1-4, en donde R2 es -CHj.

6. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones 1-4, en donde R? es -CFs;.

7. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones 1-6, en donde L** es un heterociclileno
que contiene nitrogeno de 6-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY, en donde LA tiene dos atomos de
nitréogeno en el anillo y ningun heteroatomo adicional en
el anillo;

LA2 es un cicloalquileno C4;_g opcionalmente sustituido con
1-3 RY; vy

cada RY* se selecciona independientemente del grupo que
consiste en: -F, -CN, alcoxi C;3, OH, y alquilo C;3
opcionalmente sustituido con 1-3 R¢ (p. ej., cada R“ se
selecciona independientemente del grupo que consiste en: -
F, -OH, -CN, y alquilo C;_3 opcionalmente sustituidos con
1-3 F).

8. El compuesto de wuna cualquiera de las

}-—N N—-{
reivindicaciones 1-7, en donde LA% es \—/

= R }—O“")

; y |_A4a es
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9. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones 1-6, en donde L es un heterociclileno
que contiene nitrogeno de 6-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY, en donde LA tiene dos &atomos de
nitrégeno en el anillo y ningun heteroatomo adicional en
el anillo;
L2 es un cicloalquileno Cgg biciclico opcionalmente
sustituido con 1-3 RY; vy
cada R se selecciona independientemente del grupo que
consiste en: -F, -CN, alcoxi C;3, OH, y alquilo C;3
opcionalmente sustituido con 1-3 R°¢ (p. ej., cada R“ se
selecciona iIndependientemente del grupo que consiste en: -
F, -OH, CN, y alquilo C;_3 opcionalmente sustituidos con 1-3
-F).

10. EI compuesto de la reivindicaciéon 9, en

donde LA se selecciona del grupo que consiste en:

FOA, WOA, FOH, PDA,
N

OO

LA2 se selecciona del grupo que consiste en: Pq<:j::>_{

H
- ej-, A )y ‘_@—‘



11. EI compuesto de la reivindicaciéon 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Formula (1-dl) o

(1-ddl):
H O
N
zl N aR™)  ©
N ~ o—<:>~(LAlb) =N N— '\
HN = |
)§ R N/N
Formula (1-d1)
H (@]
N
aR?®) O
R2 —
O_<I>_—(LAlb)alb_N N—</ \\
HN — \=( |
/k Rl N,N
S \N RYaI
Férmula (I1-ddl)
10
o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
Z! es CH o N (p- ej-, CH);
R2 es -CH; o -CF3;
cada LALb es un LAL seleccionado
15 independientemente; y

alb es 2, 3, o 4
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12.

R2 es alquilo C;_.3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., alquilo C;_3 opcionalmente
sustituido con 1-3 -F);

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, alcoxi Ci 3 Yy
alquilo C,_3 opcionalmente sustituido con 1-3
F;y

cles O, 1, o 2.

El compuesto de la reivindicacion 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Formula (1-d2):

R
(LAlb)alb—N N—(/_ \

Formula (1-d2)

o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

Zl es CH o N (p- ej.-., CH);

R2 es -CH; o -CFs;

cada LALb es un LA seleccionado
independientemente; y

alb es 2, 3, o 4.
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R2 es alquilo C;_.3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., alquilo C;_3 opcionalmente
sustituido con 1-3 -F);

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, alcoxi C;3, VY
alquilo C;_3 opcionalmente sustituido con 1-3
_F;

cles O, 1, o 2.

13. EI compuesto de la reivindicacién 11, en
donde el compuesto es un compuesto de la Formula (1-dl1), o
una sal farmacéuticamente aceptable de este.

14. EI compuesto de la reivindicacion 11, en
donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-d2), o
una sal farmacéuticamente aceptable de este.

15. El compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-14, en donde R? es -CHs.

16. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-14, en donde R? es -CFs.

17. El compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-16, en donde un LA™ es -CHR-, en donde
Rt es -F o alquilo C;_; opcionalmente sustituido con 1-3 -
F; y cada LA restante es -CH,.

18. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-17, en donde un LA es -CHMe; y cada

LAlb restante es -CH,.
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19. El compuesto de wuna cualquiera de
reivindicaciones 11-16, en donde LA®® es -CH,.

20. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-19, en donde alb es 3.

21. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-19, en donde alb es 4.

22. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-21, en donde cl es O.

23. ElI compuesto de una cualquiera de

las

las

las

las

las

reivindicaciones 1-21, en donde cl es 1; y R se selecciona

del grupo que consiste en: -F, OMe, CHz, CHF,, CHyF, y CFs.

24. EI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-23, en donde R es metilo.

25. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-24, en donde R! es -C(O)OH.

26. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-25, en donde Z! es CH.

27. EI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-25, en donde Z! es N.

28. ElI compuesto de la reivindicacion 1,

las

las

las

las

en

donde el compuesto se selecciona del grupo que consiste en

los compuestos nums. 102, 102a, 104, 104a, 145, 145a, 147,

l47a, 158, 158a, 159, 159a, 160, 160a, 162, 162a, 166, 1l66a,

174, 174a, 182, 182a, 183, 183a, 186, 186a, 187, 187a, 188,

188a, 191, 191a, 198, 198a, 199, 199a, 201, 20l1la, 204, 204a,

10
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226, y 228, como se representa en la Tabla Cl1, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este.

29. Una composicion farmacéutica que comprende
un compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-
28, o una sal farmacéuticamente aceptable de este, y un
excipiente farmacéuticamente aceptable.

30. Un método para tratar un cancer en un sujeto
que lo necesita, el método comprende administrar al sujeto
una cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto de
una cualquiera de las reivindicaciones 1-28, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, 0 una composicion
farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 29.

31. EI método de 1la reivindicacion 30, que
comprende administrar una terapia o0 agente terapéutico
adicional.

32. EI método de la reivindicacion 31, en donde
la terapia adicional o agente terapéutico es un inhibidor
de ALK, un inhibidor de BCL-2, un inhibidor de BCR-Abl, un
inhibidor de BRaf, un inhibidor de CDK2, un inhibidor de
CDK 4/6, un inhibidor de CDK7, un inhibidor de CDK9, un
inhibidor de EGFR, un anticuerpo anti-EGFR, un inhibidor
de ERK, un inhibidor de FGFR1, un inhibidor de FGFR2, un
inhibidor de FGFR3, un inhibidor de FGFR4, un inhibidor de
HER2, wun inhibidor de JAK2, un 1inhibidor de KRas, un
inhibidor de MEK, un inhibidor de MET, un inhibidor de PARP,

un inhibidor de LSD1, un inhibidor de BET, un inhibidor de

11
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telomerasa, un inhibidor de TORC1/2, L-asparaginasa,
quimioterapia, radioterapia, 0 una combinacion de estos.

33. EI' método de wuna cualquiera de |las
reivindicaciones 30-32, en donde el cancer es cancer de mama,
cancer colorrectal, cancer de conducto biliar, cancer
colorrectal, tumor estromal gastrointestinal, céancer de
pancreas, cancer de vejiga, cancer de rifion, cancer de cuello
uterino, cancer de ovario, cancer de uUtero, cancer de cabeza
y cuello, cancer hematoldégico, cancer de pulmén, céncer de
piel, o una combinacion de estos.

34. EI método de la reivindicacion 33, en donde
el cancer hematolégico es leucemia linfocitica aguda (ALL),
leucemia mieloide aguda (AML), leucemia linfocitica croénica
(CLL), linfoma folicular (FL), linfoma linfocitico pequefio
(SLL), trombocitemia esencial, polictemia vera,
mielofibrosis, o una combinacion de estos.

35. EI método de la reivindicacion 34, en donde

el cancer es cancer de pulmon.

12



REIVINDICACIONES MODIFI1CADAS

Recibidas por la Oficina Internacional el 08 de abril de
2025 (08.04.2025)

REIVINDICACIONES MODIFICADAS

5 1. Un compuesto de la Formula (1-al) o (1-a2):
i ()
IO
)\ (LAlb)alb @
s” SN

Férmula (1-al)

zl N

| N R2 (@)

N NH
HN O
)\ R!
SN
(LAlb) 1b

Formula (1-a2)

o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:
Z! es CH o N (p- ej-, CH);
15 Rl se selecciona del grupo que consiste en:

(@) -C(O)OH;

13
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(b)

©

-C(O)Oalquilo C;6, en donde el alquilo C, ¢ se
sustituye opcionalmente con 1-3 R¢; y
-C(0)-(alquileno Cy3)-fenilo, en donde el
fenilo se sustituye opcionalmente con 1-3 R?;
R2 es -CH; o -CF3;

LAa se selecciona del grupo que consiste en:
un cicloalquileno C4;3 y un heterociclileno
que contiene nitrégeno de 4-10 miembros, cada
uno de los cuales se sustituye opcionalmente
con 1-3 RY;

LA es un heterociclileno que contiene
nitrogeno de 4-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY;

cada R“ se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, -CN, alcoxi C;_3,
OH, y alquilo C;_3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., cada R se selecciona
independientemente del grupo que consiste en:
-F, -OH, -CN, y alquilo C,_3 opcionalmente
sustituidos con 1-3 -F);

cada LALb es un LAL seleccionado
independientemente;

cada LA! se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -CH,-, -CHR'-, y -

C(RY)2-, en donde:

14
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cada R- se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: halo, -CN, -OH, alcoxi
-C16, -haloalcoxi -C;, -(alquileno Cy3)-
(cicloalquilo Cs5), -(alquileno Co-z)-
(heterociclilo de 4-6 miembros), y alquilo C,_
s opcionalmente sustituido con 1-6 R¢;

alb es 2, 3, o 4;

1(R™)
I\ AN O\
Z N"
el Anillo C es ” RY2

RY2 se selecciona del grupo que consiste en:
-H, RP, y alquilo C;¢ opcionalmente
sustituido con 1-3 Re¢;

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en R2 y RP;

clesO, 1, 0 2; vy

yy representa el punto de unién a LA%;

cada R? se selecciona independientemente del
grupo que consiste en:

halo;

-CN;

-OH;

0X0;

alcoxi C;_ opcionalmente sustituido con 1-6
R¢;

-NRdRe;

15
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(k)
Q)

-C(=0)alquilo Ci¢;

-C(=0)Oalquilo Ci4;

~C(=0)N(R")2;

-S(0)o-2(alquilo Ci6);

-S(0)g-2(haloalquilo C16); V¥

alquilo C,¢, alquenilo C,6, 0 alquinilo Cog,
cada uno opcionalmente sustituido con 1-6 RC¢;
cada RP se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -(LP),-RP1 y -RP1  en
donde:

cada b es iIndependientemente 1 o 2;

cada -LP se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -0-, -N(H)-, -
N(alquilo C;_3)-, -S(0)g_o-, C(=0), y alquileno
Ci3s Yy

cada Rb1 se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: cicloalquilo C3¢ ©
heterociclilo de 4-8 miembros, cada uno de
los cuales se sustituye opcionalmente con 1-
3 RY;

cada R¢ se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: halo, -CN, -OH, alcoxi
Ci6, haloalcoxi C;g, -NRIRe, -C(=0)alquilo Ci_
6> -C(=0)0Oalquilo C;, -C(=0)N(R),, -S(0)o-

>(alquilo Ci6), Y -S(0)o_2(haloalquilo Ci6);

16



10

15

20

25

2.

cada RY y Re se selecciona independientemente
del grupo que consiste en: -H, -C(=0O)alquilo
Cis, -C(=O)haloalquilo C;, -C(=0)0Oalquilo
Ci6» -C(=0)Ohaloalquilo Cig, -C(=0)N(R",, -
S(0):(alquilo Ci6), -S(0)i(haloalquilo C.
6), -S(0)1.oN(RP),, y alquilo Ci_¢ opcionalmente
sustituido con 1-3 RM;

cada Rf se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -H y alquilo Ci;
opcionalmente sustituido con 1-3 RM;

cada R9 se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: R, oxo, alquilo C,_3,
y haloalquilo C; 3; vy

cada R" se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: halo, -CN, -OH, -
(alquileno Cp_z)-alcoxi C;¢, -(alquileno Cg
3)-haloalcoxi C;, -(alquileno Cy_3)-NH;,
(alquileno Co3)-N(H)(alquilo Ci3), Yy -
(alquileno Cyo_3)-N(alquilo C;_3),.

El compuesto de la reivindicacion 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (I1-al), o

una sal farmacéuticamente aceptable de este.

3.

El compuesto de la reivindicacion 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-a2), o

una sal farmacéuticamente aceptable de este.

17
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4. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones 1-3, en donde 0-1 LA™ es CHR:, en donde R:
es -F o alquilo C;_3 opcionalmente sustituido con 1-3 F; y
cada LAP restante es -CH,.

5. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones reivindicacién 1-4, en donde R?2 es -CHj.

6. El compuesto de wuna cualquiera de las
reivindicaciones 1-4, en donde R? es -CFs;.

7. El compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 1-6, en donde L es un heterociclileno
que contiene nitrogeno de 6-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY, en donde LA tiene dos atomos de
nitrégeno en el anillo y ningun heteroatomo adicional en
el anillo;

LA2 es un cicloalquileno C4_g opcionalmente sustituido con
1-3 RY; vy

cada RY“ se selecciona independientemente del grupo que
consiste en: -F, -CN, alcoxi C;3, OH, y alquilo C;3
opcionalmente sustituido con 1-3 R°¢ (p. ej., cada R“ se
selecciona independientemente del grupo que consiste en: -
F, -OH, -CN, y alquilo C;_3 opcionalmente sustituidos con

1-3 F).

18
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8. El compuesto de wuna cualquiera de las

H{OH
reivindicaciones 1-7, en donde LA% es /

\{MM HOA,.

El compuesto de wuna cualquiera de las

; Yy LA es

reivindicaciones 1-6, en donde L** es un heterociclileno
que contiene nitrégeno de 6-10 miembros opcionalmente
sustituido con 1-3 RY, en donde LA tiene dos atomos de
nitréogeno en el anillo y ningun heteroatomo adicional en
el anillo;
L2 es un cicloalquileno Cgg biciclico opcionalmente
sustituido con 1-3 R“; vy
cada RY* se selecciona independientemente del grupo que
consiste en: -F, -CN, alcoxi C;3, OH, y alquilo C;3
opcionalmente sustituido con 1-3 R¢ (p. ej., cada R“ se
selecciona independientemente del grupo que consiste en: -
F, -OH, CN, y alquilo C,_3 opcionalmente sustituidos con 1-3
-F).

10. EI compuesto de la reivindicacion 9, en

] ] v
donde LA se selecciona del grupo que consiste en: 7,

HOA PO, RO | B0

19
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LA2 se selecciona del grupo que consiste en: z ::I:: i
H
(p- ej-, H ) I | EE; .

11. EI compuesto de la reivindicaciéon 1, en
donde el compuesto es un compuesto de la Formula (1-d1) o

(1-dd1):

H O
P v
Yb
Zl/@\l l \ R2 Cl(R \)
e} Alb — / \
HNT SO NG _<<::>—_¢ et "\ /N—*(:_

A R? NN
s” SN !

py)
<
Q

Formula (1-dl1)

~ .
cRYb
YY) e /N ﬁ/c\
0 LAlba —N N
/k Rl N’N
N

N /

wn

Py
<
™

Formula (1-ddl)

o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

Zl es CH o N (p- ej., CH);

R2 es -CH; o -CFj;

20



10

20

12.

cada LALb es un LAL seleccionado
independientemente; y

alb es 2, 3, 0 4

R2 es alquilo C;_3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., alquilo C;_3 opcionalmente
sustituido con 1-3 -F);

cada R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, alcoxi Cy 3 Yy
alquilo C,_3 opcionalmente sustituido con 1-3
F;y

cl es O, 1, o 2.

El compuesto de la reivindicaciéon 1, en

donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-d2):

(LAlb)alb—N/\:/\N~(/— A\ \

Formula (1-d2)

o una sal farmacéuticamente aceptable de este, en donde:

Z' es CH o N (p- ej., CH);
R2 es -CH; o -CFj3;
cada LAlb es un LAl seleccionado

independientemente; vy
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alb es 2, 3, o 4.

R¥a es alquilo C;_3 opcionalmente sustituido
con 1-3 R¢ (p. ej., alquilo C;_3 opcionalmente
sustituido con 1-3 -F);

cada RY* se selecciona independientemente del
grupo que consiste en: -F, alcoxi C;3, Yy
alquilo C,_3 opcionalmente sustituido con 1-3
_F;

clesO, 1, o 2.

13. EI compuesto de la reivindicacion 11, en
donde el compuesto es un compuesto de la Férmula (1-dl1), o
una sal farmacéuticamente aceptable de este.

14. ElI compuesto de la reivindicacion 11, en
donde el compuesto es un compuesto de la Formula (1-ddl),
o una sal farmacéuticamente aceptable de este.

15. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-14, en donde R2 es -CHs.

16. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-14, en donde R? es -CFj.

17. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-16, en donde un LA™ es -CHRL, en donde
RL es -F o alquilo C;_3 opcionalmente sustituido con 1-3 -
F; y cada LA® restante es -CH,.

18. EI compuesto de wuna cualquiera de Ilas
reivindicaciones 11-17, en donde un LA es -CHMe; y cada

LAP restante es -CH..
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19. El compuesto de wuna cualquiera de
reivindicaciones 11-16, en donde LA®® es -CH,.

20. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-19, en donde alb es 3.

21. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-19, en donde alb es 4.

22. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-21, en donde cl es O.

23. ElI compuesto de una cualquiera de

las

las

las

las

las

reivindicaciones 1-21, en donde cl es 1; y R se selecciona

del grupo que consiste en: -F, OMe, CHz, CHF,, CHyF, y CFs.

24. EI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-23, en donde R es metilo.

25. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-24, en donde R! es -C(O)OH.

26. ElI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-25, en donde Z! es CH.

27. EI compuesto de una cualquiera de
reivindicaciones 1-25, en donde Z! es N.

28. ElI compuesto de la reivindicacion 1,

las

las

las

las

en

donde el compuesto se selecciona del grupo que consiste en

los compuestos nums. 102, 102a, 104, 104a, 145, 145a, 147,

l47a, 158, 158a, 159, 159a, 160, 160a, 162, 162a, 166, 1l66a,

174, 174a, 182, 182a, 183, 183a, 186, 186a, 187, 187a, 188,

188a, 191, 191a, 198, 198a, 199, 199a, 201, 20l1la, 204, 204a,
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226, y 228, como se representa en la Tabla Cl1, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este.

29. Una composicion farmacéutica que comprende
un compuesto de una cualquiera de las reivindicaciones 1-
28, o una sal farmacéuticamente aceptable de este, y un
excipiente farmacéuticamente aceptable.

30. Un método para tratar un cancer en un sujeto
que lo necesita, el método comprende administrar al sujeto
una cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto de
una cualquiera de las reivindicaciones 1-28, o una sal
farmacéuticamente aceptable de este, 0 una composicion
farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 29.

31. EI método de Hla reivindicaciéon 30, que
comprende administrar una terapia o0 agente terapéutico
adicional.

32. EI método de la reivindicacion 31, en donde
la terapia adicional o agente terapéutico es un inhibidor
de ALK, un inhibidor de BCL-2, un inhibidor de BCR-Abl, un
inhibidor de BRaf, un inhibidor de CDK2, un inhibidor de
CDK 4/6, un inhibidor de CDK7, un inhibidor de CDK9, un
inhibidor de EGFR, un anticuerpo anti-EGFR, un inhibidor
de ERK, un inhibidor de FGFR1, un inhibidor de FGFR2, un
inhibidor de FGFR3, un inhibidor de FGFR4, un inhibidor de
HER2, un inhibidor de JAK2, un inhibidor de KRas, un
inhibidor de MEK, un inhibidor de MET, un inhibidor de

PARP, un inhibidor de LSD1, un 1inhibidor de BET, un
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inhibidor de telomerasa, un 1Inhibidor de TORC1/2, L-
asparaginasa, quimioterapia, radioterapia, o] una
combinacion de estos.

33. EI' método de una cualquiera de |las
reivindicaciones 30-32, en donde el cancer es cancer de mama,
cancer colorrectal, cancer de conducto biliar, cancer
colorrectal, tumor estromal gastrointestinal, cancer de
pancreas, cancer de vejiga, cancer de rifidn, cancer de cuello
uterino, cancer de ovario, cancer de Utero, cancer de cabeza
y cuello, cancer hematologico, cancer de pulmén, cancer de
piel, o una combinaciéon de estos.

34. EI método de la reivindicacion 33, en donde
el cancer hematoldégico es leucemia linfocitica aguda (ALL),
leucemia mieloide aguda (AML), leucemia linfocitica cronica
(CLL), linfoma folicular (FL), linfoma linfocitico pequefio
(SLL), trombocitemia esencial, polictemia vera,
mielofibrosis, o una combinacidon de estos.

35. EI método de la reivindicacion 34, en donde

el cancer es cancer de pulmén.
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