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REVENDICATIONS

1. Composé, ayant une formule

Q L
L8
g2 O

ou sel pharmaceutiquement acceptable de celui-ci, dans lequel :

B

I’anneau B est hétéroaryle a 5 membres

L est un liant aliphatique en Ci-19 ;

R! est R? ou R®, dans lequel au moins un R! est un R® qui est -NRRY, dans
lequel les deux groupes RY conjointement avec I’azote li¢ a ceux-ci fournissent un
groupe hétérocyclique en Cs.ip non aromatique qui est optionnellement substitué
avec un ou plusieurs groupes R°® et/ou R, dans lesquels R® est halogene, -aliphatique
en Ci-jo-aromatique en Cs.19, ou =0 ;

chacun de R? et de R? est indépendamment R? ;

chaque R* et chaque R sont indépendamment R* ou R ;

R? est indépendamment, pour chaque cas, H, D, aliphatique en Cj.1o,
ou cycloaliphatique en Ci.19 ;

RP est indépendamment, pour chaque cas a I’exception de celui dudit
au moins un R! halogéne ou -NRYRY dans lequel (i) chaque RY est
indépendamment R* ou R°; ou (ii) deux groupes RY conjointement avec
I’azote 11é a ceux-ci fournissent un groupe hétérocyclique en Cs.10 ;

R® est indépendamment pour chaque cas -OR?, -NR?, alkyle en Ci.s,
haloalkyle en Ci, hétéroalkyle en Ci.¢, cycloalkyle en Cs.6, ou deux groupes
R® se joignent ensemble pour fournir un groupe hétérocyclique en Cs.1p avec
le groupe R® auquel les deux groupes R® sont liés ;
mestlad;
nest0,lou?2;et

pest0,1,2,3, 4, 0uSs.

2. Composé selon la revendication 1, dans lequel le composé a une structure

satisfaisant a une formule
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3. Composé€ selon la revendication 1 ou la revendication 2, dans lequel

e
W '\:w\

Wi
(a) anneau B a une structure satisfaisant a une formule W& | dans lequel
5 au moins un W est azote, et chaque autre W est indépendamment sélectionné parmi
carbone, CH, oxygene, soufre, azote, ou NH ; ou

(b) anneau B est un triazole sélectionné parmi

T N 1 T Vo
HN~ N=/ N D | N

2 2 2

/N _,N\ }ﬁé\
HN-N/>_§. . \N'N_g- . N:N'N_g_ ou

10 (c) anneau B est un oxazole sélectionné parmi
xlrf\ O, v'f‘q, X
— ) O / N I / N - N @l%_ O / N

4. Composé selon 1’'une quelconque des revendications 1 a 3, dans lequel R’

ou

est R%, dans lequel R® est aliphatique en C1-Cs, ou R’ est R®, dans lequel R® est
15  halogéne ; et/ou dans lequel R? est R?, dans lequel R? est aliphatique C1-Ca et R? est
R? dans lequel R?* est hydrogéne.

5. Composé selon I'une quelconque des revendications 1 a 4, dans lequel R!

est R®, dans lequel R” est -NRIRY, dans lequel les deux groupes R? conjointement

20 avec l'azote lié a ceux-ci fournissent un groupe hétérocyclique en Cs.;o non
aromatique substitué, dont les substituants comprennent au moins deux groupes R°

qui se joignent ensemble pour fournir un second groupe hétérocyclique en Cs.1o.
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6. Composé selon la revendication 5, dans lequel le second hétérocylique en
Cs.10 formé par les deux groupes R° et 1’hétérocylique en Cs.19 formé par les deux

groupes R de RP fournissent un groupe spirocyclique ou un groupe bicyclique.

7. Composé selon la revendication 6, dans lequel le second hétérocylique en
Cs.10 formé par les deux groupes R® et I’hétérocylique en Cs.1o formé par les deux
groupes RY de R® fournissent un groupe spirocyclique et dans lequel le groupe
spirocyclique a une, deux, trois ou quatre quelconques des caractéristiques (a), (b), (c)
et (d):

(a) le groupe spirocyclique comprend au moins deux anneaux, dans lequel un
premier anneau et un second anneau du groupe spirocyclique ont un nombre différent
d’atomes de carbone, un nombre différent d’hétéroatomes, ou les deux et dans lequel
chaque anneau du groupe spirocyclique comprend un hétéroatome dans I’anneau

(b) le groupe spirocyclique comprend au moins un atome d’oxygene et au
moins un atome d’azote ;

(c) le groupe spirocyclique comprend un premier anneau couplé a un atome
de carbone du composé, le premier anneau ayant de 3 a 7 atomes et un second
anneau ayant de 3 a 7 atomes ; et

(d) le groupe spirocyclique comprend plus de 7 atomes totaux dans le systéme

spirocyclique.

8. Composé selon I'une quelconque des revendications 5 a7, dans lequel
I’hétérocylique en Cs.1o formé par les deux groupes R® et I’hétérocylique en Cs.10
formé par les deux groupes R¢ de R® fournissent un groupe bicyclique et le groupe
bicyclique comprend deux ou plus hétéroatomes dans le groupe bicyclique ; et
optionnellement dans lequel le groupe bicyclique est un groupe bicyclique fusionné
ou un groupe bicyclique ponté et dans lequel le groupe bicyclique est attaché au
groupe phényle d’anneau A de la formule I par I’intermédiaire d’un atome d’azote du

groupe bicyclique.

9. Composé, ayant une formule
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ou sel pharmaceutiquement acceptable de celui-ci, dans lequel :

anneau B, L, R% R? R® m, n et p sont tels que définis dans la revendication 1 ;

chaque R* et chaque R sont indépendamment R?* ou R?, dans lequel R est tel

5 que défini dans la revendication 1 ;

R® est indépendamment, pour chaque cas, halogéne ou -NRYRY, dans
lequel (i) chaque RY est indépendamment R®* ou R°; ou (ii) deux groupes R¢
conjointement avec 1’azote lié¢ a ceux-ci fournissent un groupe hétérocyclique en Cs.
10 ;

10 et

R! est indépendamment, pour chaque cas,

HO N o)

A | P ()F | O
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dans lequel chaque n’ est indépendamment un nombre entier relatif variant de

0 a 4 et R® est indépendamment sélectionné parmi hydrogéne, aliphatique,

aromatique, ou hétéroaliphatique.

10. Composé selon ’'une quelconque des revendications 1 a 9, dans lequel le

composé est sélectionné parmi

-y
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11. Composé selon ['une quelconque des revendications 1 a 10, dans lequel le

Ay
Bl A .
~ FN - Ny,

12. Composition pharmaceutique, comprenant : (i) un composé selon 1’une

composé est

quelconque des revendications 1 a 11 ; et (ii) un excipient, un agent thérapeutique, un

adjuvant, ou des associations de ceux-ci.

13. Composé selon l'une quelconque des revendications1 all, pour

"utilisation en tant que médicament.

14. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 a 11, ou sel
pharmaceutiquement acceptable, stéréoisomere, N-oxyde, tautomere, hydrate, solvate,
ou isotope de celui-ci ; ou composition pharmaceutique selon la revendication 12 ;
pour I’utilisation dans un procédé pour le traitement d’'une maladie chez un sujet qui
a, ou est suspecté¢ d’avoir ou de développer, la maladie, dans lequel la maladie est
une maladie impliquant une kinase RIP 1 (« receptor-interacting protein-1) et qui est
sélectionnée parmi le groupe constitué de maladies auto-immunes, troubles
inflammatoires, maladies cardiovasculaires, troubles neuronaux, troubles
neurodégénératifs, troubles allergiques, maladies respiratoire, maladies rénales,
cancers, conditions ischémiques, carences €rythrocytaires, 1ésions pulmonaires ou

cérébrales, et infections bactériennes et virales.

15. Procédé pour préparer le composé selon 1'une quelconque des

revendications 1 a 11, comprenant :



MA 52492B1

8

le couplage d’un précurseur ayant une formule A avec un réactif contenant R!
ayant une formule R!-H, en combinant le précurseur et le réactif contenant R! avec
un catalyseur de métal de transition, un composant ligand, et un solvant pour former
un produit fonctionnalisé par R ;

5 la déprotection d’un groupe amine du produit fonctionnalisé par R! pour
fournir un composé amine ; et

la formation d’une liaison amide entre le compos¢ amine et un partenaire de
couplage contenant un acide ;

dans lequel Formule A est

0

g Q-NHPG
N

(xm f2 O

10
Formule A ;
le produit fonctionnalisé par R! a une structure satisfaisant a la formule B
0]
g }NHPG
R N o
m R
Formule B ;
15 et le partenaire de couplage contenant un acide a une structure satisfaisant a la
formule C
0o 9 L
RC
HO (R4)n a"
Formule C ;
et dans lequel X est un halogéne ou un triflate ;
20 PG est un groupe protecteur amine ;

et chacun de I’anneau B, L, R!, R?, R* R° m, n, et p sont tels que récités pour
la revendication 1 ;

et optionnellement dans lequel la liaison amide est formée en couplant le
compos¢ amine et le partenaire de couplage contenant un acide en présence

25  d’anhydride propylphosphonique et de diisopropyléthylamine.
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