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Revendications

Composé de Formule (I)

(h

Ry, Rz, et Ry étant chacun individuellement choisis
parmi hydrogéne et méthyle ;

R, étant choisi parmi hydrogéne, méthyle et -
CH,CH,CH ;

n étant 1 ou 2 ;

Rs étant choisi parmi méthyle, éthyle, et -CH,ORg ;

Re¢ étant choisi parmi méthyle, chlore et fluor ;

R+ étant choisi parmi méthyle, éthyle et
cyclopropyle ; et

Rg étant choisi parmi méthyle, éthyle et benzyle ;

ou sel pharmaceutiquement acceptable

correspondant.
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Composé selon la revendication 1, chacun parmi R; a
R, étant indépendamment choisi parmi hydrogéne et

méthyle.

Composé selon les revendications 1 et 2, Ry, Rz, et

R, étant tous hydrogéne.

Composé selon les revendications 1 a 3, R, étant

méthyle.

Composé selon la revendication 1, Rs étant méthyle
ou —-CH,ORg.

Composé selon les revendications 1 a 5, Rg étant

méthyle.

Composé selon la revendication 1, Rg étant un

méthyle ou un atome de fluor.

Composé selon les revendications 1 a 7, Rg étant un

atome de fluor.
Composé selon la revendication 1, R; étant méthyle.

Composé selon la revendication 1, possédant la

structure de Formule (Ia)
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Formule (Ia)
Ri., Raa, et Ry, étant chacun individuellement
choisis parmi hydrogene et méthyle ;
R,, étant choisi parmi hydrogeéne, méthyle et -
CH,CH,CH ;
n étant 1 ou 2 ;
Rs, étant choisi parmi méthyle, éthyle, et -
CH,0ORg. ;
R¢. étant choisi parmi méthyle, chlore et fluor ;
R7a étant choisi parmi méthyle, éthyle et
cyclopropyle ; et
Rgs étant choisi parmi méthyle, éthyle et benzyle ;
ou sel pharmaceutiquement acceptable

correspondant.

Composé selon la revendication 1 possédant la

structure de Formule (Ib)

Formule (IDb)

Rsp, étant choisi parmi méthyle, éthyle, et -
CH20Rgp 7

Rgp étant choisi parmi méthyle, chlore et fluor ;
R7p étant choisi parmi méthyle, éthyle et
cyclopropyle ; et

Rgp étant choisi parmi méthyle, éthyle et benzyle ;
ou sel pharmaceutiquement acceptable

correspondant.
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12. Composé selon la revendication 1, choisi parmi
(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-

5 yl)-1H-indol-7-y1l)-2-(4- (2-hydroxyéthyl)pipérazin-
1-yl)propanamide ;
(R)-N-(3-(2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-

10 yl)propanamide ;

(R)-N-(3-(2-(3-(éthylsulfonyl)-2-
fluorophénylamino)-5-méthylpyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-y1l)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

15 (R)-N-(3-(2-(3-(cyclopropylsulfonyl)-2-
fluorophénylamino)-5-méthylpyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-y1l)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(R)-N- (3= (5-chloro-2-((2-fluoro-3-

20 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-

25 yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1)-2-((3S,58)-3,4,5-

30 triméthylpipérazin-1l-yl)propanamide ;
(R)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-y1l)-2-((3S,5S8)-3,4,5-triméthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

35 (R)-2-((35,58)-3,5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(2-((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)propanamide ;
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(S)-2-((38,55)-3,5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(2-((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)propanamide ;
(R)-2-((38,55)-3,5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-

5 (b-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)propanamide ;
(S)-2-((38,55)-3,5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-

10 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)propanamide ;

(S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1l)-2-(4-méthylpipérazin-1-

15 yl)butanamide ;

(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)butanamide ;

20 (S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4d-méthylpipérazin-
l1-yl)propanamide ;

(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-

25 (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1l)-3-méthoxy-2- (4d-méthylpipérazin-
l-yl)propanamide ;
(R)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-

30 indol-7-y1l)-2-(4-méthyl-1,4-diazépan-1-
yl)butanamide ;

(S)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro—-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)-2-(4-méthyl-1,4-diazépan-1-

35 yl)butanamide ;

(S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1)-2-((3S,58)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)butanamide ;
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(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1)-2-((3S,5S8)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)butanamide ;

5 (S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-3-méthoxy-2-((3S,5S)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)propanamide ;
(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-

10 (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-3-méthoxy-2-((3S,5S)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)propanamide ;
(S)-N-(3-(5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-y1l)-1H-

15 indol-7-y1)-2-((35,58)-3,4,5-triméthylpipérazin-1-
yl)butanamide ;

(R)=-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2- (pipérazin-1-yl)propanamide ;

20 (S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(pipérazin-1-yl)propanamide ;
(R)-2-( (3R, 5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(2= ((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-

25 méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide ;
(S)-2-((3R,5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(2-((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide ;
(S)-2-((3R,5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-

30 (2= ((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)-3-
méthoxypropanamide ;

(R)-2-( (3R, 5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(2-((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-

35 méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)-3-
méthoxypropanamide ;
(S)-2-((3R,5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
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(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)butanamide ;
(R)-2-((3R,5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(b-fluoro-2-((2-fluoro-3-

5 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)butanamide ;
(S)-2-((3R,5R)~-3,5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(b-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-

10 indol-7-yl)-3-méthoxypropanamide ;

(R)-2-( (3R, 5R) -3, 5-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-
(b-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxypropanamide ;

15 (S)-N-(3-(5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-y1l)-3-méthoxy-2- (4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(R) -N- (3= (5-fluoro-2-(2-fluoro-3-

20 (méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-y1l)-3-méthoxy-2- (4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-

25 yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthyl-1,4-diazépan-1-
yl)butanamide ;

(R)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthyl-1,4-diazépan-1-

30 yl)butanamide ;

(R)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-yl)butanamide ;
(S)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro—-3-

35 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-yl)butanamide ;
(S)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro—-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
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indol-7-yl)-3-méthoxy-2-((3S,55)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)propanamide ;

(R)-N- (3= (5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-

5 indol-7-yl)-3-méthoxy-2-((3S,55)-3,4,5-
triméthylpipérazin-1-yl)propanamide ;
(R)-N=-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-y1l)-3-méthoxy-2- (4-méthyl-1,4-

10 diazépan-1-vyl)propanamide ;
(S)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4-méthyl-1,4-
diazépan-1-vyl)propanamide ;

15 (S)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-y1l)-3-méthoxy-2- (4-méthyl-1,4-diazépan-1-
yl)propanamide ;

(R)-N- (3= (5-fluoro-2-((2-fluoro-3-

20 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4-méthyl-1,4-diazépan-1-
yl)propanamide ;
(R)-N-(3-(5-fluoro-2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-

25 indol-7-yl)-2-(4-méthyl-1,4-diazépan-1-
yl)propanamide ;
(S)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)propanamide ;

30 (R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-y1l)-1H-indol-7-yl)propanamide ;
(R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(5-
fluoro-2-((2-fluoro-3-

35 (méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)propanamide ;
(S)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide ;
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(R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide ;
(S)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-(5-
fluoro-2-((2-fluoro-3-

(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-

indol-7-yl)butanamide ;
(R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-(5-
fluoro-2-((2-fluoro-3-

(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-

indol-7-yl)butanamide ;
(S)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-y1l) -3~
méthoxypropanamide ;
(R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl) -3~
méthoxypropanamide ;
(S)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-yl)-N- (3-(5-
fluoro-2-((2-fluoro-3-

(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-

indol-7-yl)-3-méthoxypropanamide ;
(R)-2-((R)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1)-N-(3-(5-
fluoro-2-((2-fluoro-3-

(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1l)-1H-

indol-7-yl)-3-méthoxypropanamide ;
(R)-2-((S)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)propanamide
(S)-2-((S)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)propanamide
(R)-2-((S)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide
(S)-2-((S)-2,4-diméthylpipérazin-1-y1l)-N-(3-(2-
((2-fluoro-3- (méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-
méthylpyrimidin-4-yl)-1H-indol-7-yl)butanamide

.
r

.
r

.
7

.
7
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(R)-3-éthoxy-N-(3-(2-( (2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(R) -3-éthoxy-N- (3- (5-fluoro-2- ((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)pyrimidin-4-y1)-1H-
indol-7-y1l)-2-(4-méthylpipérazin-1-

yl)propanamide ;
(R)=-3-(benzyloxy)-N-(3-(2-((2-fluocro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;
(S)-3-(benzyloxy)-N-(3-(2-((2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phényl)amino)-5-méthylpyrimidin-4-
yl)-1H-indol-7-yl)-2-(4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ;

(R)-N-(3- (5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (pipérazin-1-
yl)propanamide ; et
(S)-N-(3-(5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-yl)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (pipérazin-1-
yl)propanamide ;

ou sel pharmaceutiquement acceptable

correspondant.

Composé selon la revendication 1, qui est le (R)-
N-(3-(5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-yl)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4-méthylpipérazin-1-
yl)propanamide ou un sel pharmaceutiquement

acceptable correspondant.

Composé selon la revendication 1, qui est le (R)-
N- (3= (5-fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-yl)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4-méthylpipérazin-1-

yl)propanamide.
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Composé selon la revendication 1, qui est un sel
pharmaceutiquement acceptable du (R)-N-(3-(5-
fluoro-2-(2-fluoro-3-
(méthylsulfonyl)phénylamino)pyrimidin-4-y1l)-1H-
indol-7-yl)-3-méthoxy-2- (4-méthylpipérazin-1-

yvl)propanamide.

Composition pharmaceutique comprenant un composé
selon les revendications 1 a 15, ou un sel
pharmaceutiquement acceptable correspondant, et un
diluant, excipient ou support pharmaceutiquement

acceptable.

Composé selon les revendications 1 a 15, ou sel
pharmaceutiquement acceptable correspondant, pour
une utilisation dans le traitement d’un trouble
1ié a JAK-1,

le trouble 1ié a JAK-1 étant choisi parmi Ile
diabete de Type 1, 1le lupus, la sclérose en
plaques, 1"arthrite rhumatoide, le psoriasis,
1"asthme, la dermatite atopique, des troubles de
la thyroide auto-immuns, la colite ulcéreuse, la
maladie de Crohn, la BPCO, le wvitiligo et

1"alopécie diffuse.

Composition pharmaceutique comprenant un composé
selon 1’une quelconque des revendications 1 a 15,
ou un sel pharmaceutiquement acceptable
correspondant, pour  une utilisation dans le
traitement d’un trouble 1ié a JAK-1,

le trouble 1ié a JAK-1 étant choisi parmi le
diabete de Type 1, 1le lupus, la sclérose en
plagues, 1"arthrite rhumatoide, le psoriasis,
1" asthme, la dermatite atopique, des troubles
auto-immuns de la thyroide, la colite ulcéreuse,
la maladie de Crohn, 1la BPCO, le wvitiligo et

1"alopécie diffuse.
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