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CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd D.C., identificado tal
como aparece al pie de mi firma en mi cardcter de apoderado de 1a sociedad en referencia,
me permito manifestar lo siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del
término legal:

1. En respuesta a la primera observacién del Examinador, adjunto un Capltulo
Reivindicatorio que considero es claro y més nitido en su presentacién.
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2. En atencién a la segunda observacién del Examinador, adjunto el documento
de cesién del derecho de patente otorgado por los inventores a Pfizer Products Inc., ~
debidamente legalizado y traducido.

3. En atencién a la dltima observacién del Examinador, me permito presentar
un Petitorio Modificado, en el cual indico claramento el domicilio de los inventores.

Atentamente,

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogotd
T.P. 74.295

Anexos: Capitulo Reivindicatorio.
Documento de Cesién.
Petitorio.
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Habiendo descrito la invencién como antecede, se
declara como propiedad lo contenido en las siguientes

REIVINDICACTONES

1. Un compuesto de férmula

Rl R2
™
'ﬂ\ R3 I
r.
N
N" §

0 sus sales farmacéuticamente aceptables; en la que
R! es un grupo de féxrmula
/'R 3
R Sy

en la que yes 0, 16 2;

R' se selecciona del grupo formado por hidrSgeno,
alquilo C;-Cg, alquenilo C,-C4, alquinilo C;-C¢, estando 1 s
grupos alquilo, alquenilo y alquinilo opcionalmente
sustituidos con deuterio, hidroxi, .'.nnino. trifluorometilo,
alcoxi C;-C,, aciloxi C;-Cq, (alquil C,-C¢)amino, (alquil C,-

Ce¢);amino, ciano, nitro, alquenilo C;-C;, alquinilo C;-C4 o
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(acil C,~Cg)amino; o R' es cicloalquilo C;-Cy, estando el
grupo cicloalquilo cpcionalmente sustituido por deuterio,
hidroxi, amino, trifluorometilo, aciloxi C,-C,, {acil C;-
Ce) amino, (alquil C,-C,)amino, (alquil C,-Gg),amiro, ciano,
ciano(alquilo C,-C,), trifluorometil (alquilo C,-C,), nitro,
nitro(alquilo C,-C;), o {acil C,-Cs}amino;

R® 8e &©selecciona del grupo formado pr
trifluorometil {alquile C,-GCg), (alquil C,-Gy}difluoro-
metilen(alquilo C,-C,}, cicloalquilo C,;-C,,, estando el grupo
cicloalquilo opcionalmente sustituido por uno a cinco de
carboxi, ciano, amino, deuterio, hidroxi, alquilo (-G,
alcoxi ¢,-C,, halo, acilo (C-C,, (alquil C;-Cg)amin ,
amino(alquilo C,-C,), (alcoxi -C.-C.)-CO-NH. {alquil C,-
Ce) amino-CO-, alquenilo C,-C,, alquinilo C,-C,, ({alquil C;-
C,) amino, amino{alquilo C;-C,), hidroxi(alquilo Cr-GC4),
{alcoxi C,-C,) (alquilo C,-C,), (aciloxi C,-C,) (alquilo C,-Cy),
nitz:o, ciano{alquilo C-Ce) halo(alquilo C,-Cs) .,
nitro(alquile C;-C,). trifluorometilo,. trifluorometil-
{(alquilo C,-C¢), (acil C;-Cy)amino, (acil C,-Cg) amino(alquil
C,-GCy) , (alcoxi C,~C,) (acil C,-Cy)amino, amino(acilo C,-C,),
amino{acil C,-C,) (alquilo C,-Cg), {alquil C;-Cg)amino(acilo
C-Cs) » {alquil C;-Gy).amino(acilo C-Cyl, RBRN-CO-0-, RVR!'N-
CO-{alquilo C;-GC,), {alquil C,-Cg)-S(0),, RYR!*NS(O),,
RUR®NS (0) , (alquilo C;-C,) , RS (0) RN, R¥S(0) R"*N{alquilo C,-

C)., siendo m 0, 1 6§ 2 y selecciondndose cada uno de RY y
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R independientemente de hidrégeno o alquilo C;-Cg; o R® es
(cicloalquil GC,-C,,) (alquilo C,-C;), (aciloxi C;-C,) (alquilo
C-Cs) . (alcoxi c,-'c,.) (alquil_o C,-C) . piperazinil (alquilo C,-
C) . (acil C,-C)amino{alquilo C,-C4), (aril C,-C,) (alcoxi C,-
C,) {alquilo C;-C,), .heterocaril C;-C;) {alcoxi C,;-Cg) (alquilo
C,-Cy) , (alquil <C,-C,)tio(alquile G,-GC), (aril C;-
Cp)tiofalquilo C,-C,) . (alquil C,-Cy)sulfinil (alquilo C,-Cy),
(aril Cs-Ci) sulfinil (alquilo C,-Cq) , (alquil C,-
C.) sulfonil (alquilo <,-C,), (aril Cy,-Cp)sulfonil (alquilo C;-
C,) , amino(alquile C.-&,), :alquil C,-Cg)amino(alquile C;-Cs),
(alquil C,-C,).aminz, alquilo €-C,, alquenilo C,-;:.,
alquinilo C,-C,, estando los grupos alquile, alquenilo y
alquinilo opcionalimance sustitt;idos con uno a cinco de
ciano, nitro, halo, dfeuterio, hidroxi, carboxi, (acil C;-
Cs) amino, (alcoxi C,-ZI.! (acil C,-Co)amino, amino{acilo C,-C,),
(alq-!.lil C)-Ce)amino:acilo {,-C,) o {alquil C;-Cgl,amino{acilo
C,-Cy}; o R’ es RYCO-alquilo C,-C) o RYCOlcicloalquilo Cy-
Cw) . donde R® es RM> o R¥R'N, seleccion&ndose cada uno de
R® y RY independientamente del grupo formado por hidrégeno,
deuterio, alquilo J;-C,. laril G;-Cy) (alquilo C;-C) o
(heteroaril C;-C,) {alguile C;-Cy); o R es R", R"-alquilo C;-
C, © R“-cicloalquils C,-C,, 8iendo R (heterociclo C,-
C)alquilo, (acil C,-C,)piperazino, (aril C,-C,)piperazino,
(heteroaril C;-Cy)piperazino, (alguil C,-C¢) piperazino, (aril

Cs-Cio) (alquil C,-GC,) pipérazino. {(heterocaril C;-Cy) {alquil G-
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C,) piperazino, morfolino, tiomorfolino, piperidino,
pirrolidino, piperidilo, (alquil C;-C)piperidinilo, (aril
Cs-Cio) plperidilo, (heteroaril Cs;-Gy)piperidilo, (aril G-
Cy) (alquil C,-C,)piperidilo, (heterocaril C;-C) (alquil C,-
5 G piperidilo o (acil C,-C,)piperidilo; -

o R’ es un grupo de f6rmula

Cw
y—(CH,)x
10 L
en la que wes 0, 1 6 2;

xes 0, 1, 2 6 3;

o R’ es un grupo de f6rmula

15

L

(G)y I

(Qy

!

20 en laque g, hy j son cada uno independientemente 0 a 3;

. ' G, L y Q son cada uno independientemente oxigeno, S(0),,
siendo d 0, 1 6 2, NR* o CR'RY;
R® se selecciona del grupo fo_rmado poxr hidrégeno,
alquilo C,-Cs, trifluorometilo, trifluorometil(alquilo C;-
25 &), (alquil C,-C¢) {difluorometileno), (alquil Ci-
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. G) (difluorometilen) {alquil C,-C;), (alcoxi C,-C,) (acilo C;-

Cs) + (alquil C,-Cj)amino{acilo C;-C;), (alquil C -
Ce) ;amino{acilo C,-C,), arilo C4-C,y, heterocarilo C;-Cy, (aril
Ce-Cp) (alquilo C;-C,), (heteroaril C,-G) (alquilo C,-Cy),
{aril C,-Cy) (arilo C,-C,), {(aril Cy-Cy) (aril C¢-Cy) (alquil

C,-Ce) , cicloalquile C,-C,, (cicloalquil G,;-C) (alquilo C,~Cy),
hidroxi (alquilo G.,-Cg), (aciloxi C;-C) {alquilo GC,-C),
(alcoxi C,-C¢) (alquilo C,-G,), piperazinil(alquilo C,-GC,),
{acil C,-Cg)amino(alquilo C;-C,}, (aril Cg¢-Cyp) (alcoxi C,-
C,) (alquilo C,-C,), {(heteroaril C;-C,) (alcoxi C,-C,) (alquilo
Ci-GCo) » {alquil C,-CJtiofalquilo C,-C)., {aril C,-
Cp) tio(alquilo C;-Cy), (alquil C,-Cg)sulfinil (alquilo C;-Ce),
(aril Ce-Cplsulfinil (alquilo - C-G) ., (alquil C-
Cs) sulfonil (alquilo C;-Cy), (aril C4-Cp)sulfonil{alquilo C;-
C,) , aminocalquilo C,-C,, (alquil C,-C,Jamino{alquilo Cr-C,),
{alquil C;-C;).amino{alquilo C;-C;), RYCO{alquilo C,~-C,),
donde RY es RTO u R™R’N, seleccionidndose R®? y R¥ cada un

independientemente del grupo formado por hidrégeno, alquilo
C,-GCs. {(arlil C4-Cp) (alquilo C;-C¢) o (heterocaril C;-
C) (alquilo C,-Cy) ; o RM(alquilo C,;-Cs), donde R" es (acil C;-
Cslpiperazino, (aril C,-Cp)piperazino, (heteroaril Cs-
G)piperazino, (alquil C,-C,) piperazino, {aril C4-Cy) (alquil
C,-Cs) piperazino, (heteroaril C;-G) (alquil C,-Cy) piperazino,
morfolino, tiomorfolino, piperidino, pirrolidino,

piperidilo, (alquil C,-Cy) piperidilo, (aril Cs-

) 24
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Cw)piperidilo, (heteroaril C;-Cj)piperidilo, (aril C,-

Cw) (alquil C,-C;)piperidilo, (heteroaril C;-Cy) (alquil C;-

Cy) piperidilo, (alcoxi C,-C,)acilo, (alquil C,-C,)amincarilo,

(alquil C,-Cs);aminocacilo o (acil C,-Cs)piperidilo;

R’ y R' se seleccionan cada uno independientemente del
grupo formado por hidrégeno, alquilo C,;-C;, amino, hidroxi,
alcoxi C,-C,, {alquil C;-Gjlamino, (alquil C;-Cy); amino,
(acil C,-C4lamine, (acil C,-C,) (alquil C,-Cy) amino, carboxi,

(alcoxi C,-Cglacilo, (alquil C,-Cs)aminoacilo, (alquil ¢,-

Cs)iaminoacilo, aminoacilo, trifluorometil ,
trifluorometil{alquile C,-Ce) . {alquil C-
Cs) (difluorometileno), (alquil C,-G)difluorometilen-

(alquilo C,-C,), arilo G,-Cyp, heteroarilo Cy-C,, (aril Cg-
Cp) (alquilo C,-C,), (heteroaril C;-C) (alquilo C,-C), (aril
Ce-Ci) (arilo C,-Cp) . (aril Cy-Cy) (@aril C4-Cyp) (alquilo C;-Cy),
cicloalquilo G,-C,, (cicloalquil GC,-C4) (alquileo C,-Cg),
hidx:oxi(alqu:i.lo C-C), f(aciloxi C,-G) (alquilo C,-Cy),
(alcoxi C,-G4) (alquilo C,-Cg), piperazinil(alquilo C,-GC,),
(acil C;-Cg)amino(alquilo C,-Cy), piperidilo, (alquil C,-
Co piperidilo, (aril C;-Cy) (alcoxi C,-C4) (alquilo C;-C,),
(heterocaril C;-C,) (alcoxi C,-G) (alquilo C,-C4), (alquil C;-
Ce) tio(alquilo C,-Cg) , (aril C4-Cy) tio{alquilo C;-C), (alquil
C;-Cysulfinil (alquilo C;-Cg), {aril C,-Cp)sulfinil(alquilo
C-G). (alquil C,-C))sulfonil(alquilo C,-Cs), (aril Cg-
Cp) sulfonil (alquilo C;-C4), amino(alquilo C,-C4)}, {alquil C,-

119
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G amino (alquilo C,-C,}. (alquil C,-Cs),aminol{alquilo C,-C),
R¥”CO(alquilo C,-C,) o R"CO(cicloalquilo Cy-C,), donde RV es
R u R¥R¥N, seleccionindose cada uno de R® y RY
independiéntemem:e del grupo formado por hidrégeno, alquil
C,~-Cs., (aril C,-C,) (alquilo C;-CG) o (hetercaril C,-
Co) (alquilo C,-C.) : R¥, R"-alquilo C,-C4 o RM¥-cicloalquilo C,-
Cw. 8iendo RY (acil (,-G)piperazino, (aril G-
Cyp)piperazino, (heteroaril C;-Cy)piperazino, (alquil C;-
C.) piperazino, {aril -C..-Cm) {alquil C,-Ce) piperazin ,
(heteroaril C:-C,) ialquil C,-Cy)piperazino, rftorfolino,
tiomorfolino, piperidino, pirrolidino, piperidilo, (alquil
C,-Ce¢) piperidilo, ‘aril C,-Cy,)piperidilo, ({(heterocaril C;-
C) piperidilo, {aril C,.-Cm)- {alquil C,-Gs)piperidilo,
(heteroaril C;-C.,; .alquil ¢-GJlpiperidile o (acil (-

C,) piperidilo; o un grupo de férmula

0

f\ (CH; )\ yA -

£)

en la quepes 0, 1, 26 3; vy

Z es hidroxi, alcoxi C,-C, o NR'R*, seleccion&ndose cada
uno de R' y R® independientemente del grupo formado por
hidrégeno, alquilo C,-C,, piperidilo, (alquil ¢~
Co piperidilo, (aril C,-Cy)piperidilo, (hetercaxil Cs-
G) piperidilo, {(aril Co-Co) (alquil C,-Cq) piperidil ,

i

16
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(heteroaril C;-Cy) (alquil (;-C,)piperidilo, (acil C;-
C¢) piperidilo, arilo C,-Cj, heteroarilo C;-Cy, (aril G-
Cw) (alquilo C,-Cs), (heteroaril C;-Gg) (alquilo C,-Cy), (aril
Co-Cio) (arilo Cy-Cip), (aril Ce-Cyp) (aril Ce-Cy) (alquilo C;-GC),
cicloalquilo G,-C,, (cicloalquil G,-G4) (alquilo C,-C,),
R*(alquilo C,-C,}, (alquil C,-Cs) (CHR*) (alquilo C,-C,), siendo
R® hidroxi, aciloxi C,-C,, alcoxi C,-Cs, piperazino, (acil C;-
Ce¢) amino, (alquil C,-C,tio, (aril C,~-Cpltio, (alquil 'C-
C,) sulfinilo, (aril C,-Cy)sulfinilo, (alquil C,-C) sulfonil ,
(aril C,-Cy,)sulfonilo, amino, {(algquil C;-Gglamino, (alquil
C,-Cq) ;@mino, (acil C,-C,) piperazino, (alquil C -
C,) piperazino, {aril Co=-Cyo) (alquil C,-Cs) piperazin ,

(heteroaril C;-Cy) (alquil C,-Cy)piperazino, morfolin ,

tiomorfolino, piperidino o pirrolidino; R%(alquilo C,-C,},

{alquil C,;-Cs) (CHR®) (alquilo C,-C,), siendo R® piperidilo,
(alquil C,-Cg)piperidilo, (aril C4-Cy)piperidilo, (aril G,-
Cu) (=a1quil C,-Cs)piperidilo, (heterocaril C;-Cy)piperidilo
{heteroaril C,;-Cj) (alquil C,-C,)piperidilo;

o R' se define como OR’ u S(O) R, siendo g 0, 1 6 2; ¥y

R? se selecciona del grupo formado por
trifluorometil (alquilo C,-Cg),  (alquil  C-
G;) (difluorometilen) (alquilo C;-C;), cicloalquilo GC;-GC,,
estando el grupo cicloalquilo opcionalmente sustituido por
uno a cinco de carboxi, ciano, amino, hidroxi, alcoxi C,-C,,

halo, (alquil C,-C,)S{0)., donde m es 0, 1 6 2; RPR'NS(0),,

/0
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donde mes 0, 1 6§ 2 y seleccionéndose cada uno de R" y RS
independientemente de hidrégeno o aiquilo C,-Cs; acilo C,-GC,,
{alquil C,-C¢) amino, amino{alquilo C,-Cg), alcoxi C,-C¢-CO-NH,
{alquil C;-Cs)amino-CO-, RYR¥N-CO-0-, RPR'N-CO-(alquilo C;-
C) . siendo RY y R" como se han definido antes; algquenilo
C.-Cq, alquinilo C.-Cs (alquil C;-Cg)amino, aminolalquilo C;-
Co) , hidroxi(alquilo C;-C,), (alcoxi C,-Cg) (alquilo C;-Cg),
(aciloxi C;-GC,) (alquilo C,-C¢), nitro, ciano(alquilo C,;-Cg),
nitro{algquilo C,-C,) . trifluorometilo,
trifluorometil (alquilo C,-Cy), (acil C,-C¢) amino, (alcoxi C;-
C) (acil C,-Cy)amino, amino(acilo -G}, - (alquil C,-
Cs) amino(acilo C,-C,) o (alqui]_. C,-C¢) ;amino (acilo C,-Cq) ;
alquenilo C,-G,, alquinilo C,-C,, (cicloalquil C;-C,) (alquil

C,-G) ., l(aciloxi C,-C,) (alquilo C,-C,), (alcoxi C,-C;) (alquilo
C,-C,) . piperazinil (alquilo C,-Cg), (acil C,-Cg) amino({alquilo
C.-C,-,) . (aril G¢-Cp) (alcoxi C;-C) (alquilo C;-Cg), (heteroaril
Cs-Cy) {alcoxi C,-C,) (alquilo C,-Cg), {alquil C,~Cs)tio(alquil

C,-C) ., (aril C,-Cyltiolalquile C,-Cg)., (alquil ¢C;-
G sulfinil{alquilo C,-Cy), (aril C4-Cy)sulfinil (alquilo C,-
Ce) . (alquil C,-Cj)sulfonil{alquilo C;-C,), (aril Cg-
Cyp) sulfonil (alquilo C,-C4) , amino(alquilo C,-C¢), (alquil C;-
Csamino (alquilo C,-GC,), (alquil C;-C¢);amino, alquilo C,-C;,
est:a:ndo el grupo alquilo opcionalmente sustituido por un

a c.:inco de ciano, nitro, hidroxi, carboxi, (acil C,-

Cs)amino, (alcoxi C,-C4) {(acil C,-Cg) amino, amino(acilo C,-Cy),

1%

/
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(alquil C,-Cg)amino(acilo C,-C4) o (alquil C,-C).amino(acilo
C,-C¢) ; RPCO(alquilo C,-C,) © RPCO(cicloalquile C,-Cy), donde
R"Y es R0 u R¥R!IN, seleccionindose cada uno de R¥ y R

independientemente del grupo formado por hidrbégeno, alquil

C.-C., (aril C‘—Clo) (alqu::lo CI-C.) o (heteroaril C,-

/1

C) {alquilo C,-GC,) ; R, R™-alquile C,-C; o R*-cicloalquilo C;-
Cw. siendo R" (heterociclo G-Galquilo, {acil ¢;-
C,) piperazino, (aril C.-C..,)piperazino,:' (heteroaril C;-
Gl piperazino, (alquil C;-Ci)piperazino, {aril C,-C,) (alquil
C,-C,) piperazino, (heteroaril C;-C,) (alquil C,-C;)piperazino,
morfolino, tiomorfolino, piperidino, pirrolidino,
piperidilo, {(alquil C,-Cs) piperidinilo, : (aril Cs-
Cp)pPiperidilo, (heteroaril C,;C,)piperidilo, (aril C,-
Cw) (algquil C,-C)piperidilo, (heterocaril C;-GC,) (alquil C;-
C,) piperidilo o (acil C,-C,)piperidilo;

o R’ es un grupo de f6rmula
(L

(G 1

Q)
A
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en la que g, h vy j son cada uno independientemente 0 a 6;

F, K y P son cada uno independientemente oxigeno,

S(0)y, donde d es 0, 1 6 2, NR®* o CR'R®, siendo R®, R’ y RV

como se han definido antes;

R? y R se seleccionan cada uno independientemente del
grupo formado por hidrdgeno, deuterio, amino, hal ,
hidroxi, nitro, carboxi, alquenilo C.-C;, alquinilo C,-C;,
trifluorometilo, trifluorometoxi, alquilo C,-C,;, alcoxi C,-
C.» estando los grupos alquilo © alcoxi opcicnalmente
sustituidos con uno a tres grupos seleccionados de haleo,
hidroxi, carboxi, amino, {alquil C;-CGg)tio, (alguil C;-
Cs) amino, {(alquil C,-C,) ;-amino, heteroarilo Cs-Cs,
(heterociclo C.-C,)alzuilo, cicltlaalquilo Cy-Cy 0 arilo GC¢-Cio;
o cada uno de R* y R' 25 independientemente cicloalquilo C,;-
Cw. cicloalcoxi I,-C,.., (alquil C,-Cjamino, {(alquil C,-
C,),amino, (aril C,-C,Jamino, (alquil C,-C;Jtio, (aril C,-
Coltio, (alquil 2,-Cusulfinilo, (aril C,-Cyp)sulfinilo,
(alquil C,-Cg)sulfoniio, !{aril C,-Cj)sulfonilio, acilo C;-C,
(alcoxi C,-C4) -CO-NH-, (algquil C,-C,)amino-CO-, heteroarileo
Cs-Cy, (heterociclo C.-C,Jalquilo o arilo C,-C,., estando los
grupos heteroarilo, heterocicloalquilo Y arilo
opcionalmente sustituidos con uno a tres de halo, alquilo
C;-Ce, (alquil C,-C,) -CO-NH-, (alcoxi C,-C;) -CO-NH-, (alquil
C;-Cs) =CO-NH- (alquilo C,-C,), (alcoxi C,-Cg)-CO-NH-(alquilo

C,-Cs) . {alcoxi C,-C,)-CO-NH-(alcoxi C,-C}, carboxi,

¥

1%
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carboxi (alquilo C-Ce) carboxi (alcoxi C,-Ce) .,
benciloxicarbonil (alcoxi Cy-Cg} (alcoxi C,-
Cs) carbonil (alcoxi C;-Cy), arilo C¢-Cy, amino, amino(alquil
C,~C¢) » (alcoxi C,-Cg)carbonilamino, (aril C¢-Cyp) (alcoxi C,-
Cs) carbonilamino, {alquil C,-Cg¢)amino, {alquil C,-C),amino,
(alquil C,;-Cs) amino{alquilo C-Ce) . (algquil C-
Cs) ;amino {alquilo C,-C,), hidroxi, alcoxi C,-C,, carboxi,
carboxi (alquilo C,-C,), (alcoxi C,-Cs)carbonilo, (alcoxi C,-
C,) carbonil (alquilo C,-G,), {alcoxi C;-C) -CO-NH-, (alquil C,-
C,) -CO-NH-, ciano, {(heterociclo C;-Cy)alquilo, amino-CO-NH-,
(alquil C,-G)amino-CO-NH-, (alquil ‘' C,-C,;),amino-CO-NH-,
(aril C4-Cjp)amino-CO-NH-, (heteroaril C,-C;)amino-CO-NH-,
(alquil C,-C,) amino-co-NH-(alq;xilo C-GCs}, f{alquil C,-
C,) ;amino-CO-NH- (alquile C,-C), (aril C;-C,5)amino-CO-NH-
(alquilo C,-C,), (heteroaril Cs-C,;)amino-CO-NH-{(alquilo C,;-
C). f(alquil C,-C,)sulfonilo, ({(alquil C,-C,)sulfonilamin ,
(alc:;uil C,-Cg) sulfonilamino(alquilo C,-C,), (aril GC,-
Cio) 8ulfonilo, (aril Cy-Cjp)sulfonilamino, (aril Ce-
Cio) Bulfonilamino(alquilo C,-C) , (alquil C,-Cy) sulfonilamino,
(alquil C,-C4) sulfonilamino(alquilo C;-C;}, heteroarilo C;-Cy
o {(heterociclo GC,-Cylalquilo;

a condicién de que, cuando R' y R* es hidrégeno, el
otro de R* v R no .puede ser arilo GC4;-C,y o (aril G4~
C) (alquilo C,-Gp);

a condicién de gque, cuando R' es hidrdgeno, alquilo C,-
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C, no sustituido o cicloalquilo C;-Cjy no sustituido, R’ n
puede ser (aril C,-Cj) {alquilo C;-G¢); R¥® y R* no pueden ser
{heterocaril C;-Cy) (algquilo C,-C¢}: Yy RY no puede ser
(heterociclo GC,-Cy)alquilo, morfolino, tiomorfolino,
piperidino, pirrolidino, piperidinile o (alquil C;-
Cs) piperidinilo;

a condicién de que los carbonos sp’ y sp de alquenil
o alquinilo no pueden estar sustituidos con hidroxi
amino;

a condicién de que, cuando R® es hidrégeno, R’ no puede
ser amino{alquilo C(-C), alquile ¢;-C,, (alquil C;-
C,) amino(alquilo C,-C,), (alquil C,-C;);amino(alquilo C;-GCg),
furanilo, (alcoxi C,-C,) (alquilo.C.-C.) o carboxi (alquilo C,-
Ce) ;

a condicién de que, R' como R® no pueden ser ambos
hidroxi (alquil C,-G,};

" a condicién de que, cuando R' es alquilo C,-G,, R' n
puede ser {alcoxi C,-C,) (alquilo C,-Cs) o carboxi (alquilo C;-
Cedi Y

a condicién de que R!' no puede ser carboxi(alquil C;-
Cs)tio o {alcoxi C,-C,)carbonil (alquil C,-Gj)tio.

2. Un compuesto segiin la reivindicacién 1, en el que
R' es NR'R’.

3. Un compuesto segin la reivindicacién 1, en el que

R' es hidrégeno, alquilo C,-C,, alquenilo C,-C,, alquinilo C,-

w
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Cor estando los grupos alquilo, alquenilo y alquinilo
opciocnalmente sustituidos con hidroxi, amin ,
trifluorometilo, aciloxi C;-C4, (alquil C;-Cj)amino, (alquil
C,-Cs);amino o (acil C;-GC,) al;lino,- o R* es cicloalquilo C;-Cy,
estando el grupo cicloalquilo opcionalmente sustituido por
hidroxi, trifluorometilo o aciloxi C,-Cs.

4. Un compuesto segin la reivindicacién 1, en el que
R* es cicloalquilo C;-Cjp, estando el grupo cicloalquil
opcionalmente sustituido por uno a cinco de deuterio,

hidroxi, trifluorometilo, halo, alquilo C,-Cs.

hidroxi {alquilo C,-C,), acilo C,-C;, (alquil C,-C,) amino(acil

" C-C) . (alquil C,-Cy)amino{acilo C-Cq), (acil C,-C4) amino,

(alcoxi C,;-C¢) -CO-NH, {alquil C.-.C.)amino—co-, alguenilo C,-
Ce: alquinilo C,-C,, halo(alquilo C,-C,), (acil ¢;-
C,) amino(alquilo C,-C,} , RS (0) .R"N, RS (0) .R'*N (alquilo C,-Cq)
donde mes 0, 1 6 2 y cada uno de R” y R se selecciona
indépendientemente de hidrégenc o alquilo C,-C,.

5. Un compuesto segin la reivindicacién 1, en el que
R’ y R? se selecciona cada uno independientemente del grup
formado por hidré6geno, halo, alquilo C,-C,, alquenilo C,-Cq,
alquinilo G,-G,, alcoxi C;-GC,, cicloalquilo G-C),
cicloalcoxi C;-Cj,p, (heterociclo C;-GCylalquilo, heteroaril
Cs-Cy 0 arilo C4-Cyg.

6. Un compuesto seglin la reivindicacién 1,

selecciondndose dicho compuesto del grupo formado por:

/
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2-{4-Metil-3- [metil- (7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4-il) -
amino) -ciclohexil)-propan-2-ol;

2-{3-[(2-Hidroxi-etil) - (7TH-pirrolo(2,3-d]pirimidin-4-
il) -amino) -4-metil-ciclohexil}-propan-2-ol;

2-[(5~-Isopropenil-2-metil-ciclohexil) - (7H-pirrolol[2,3-
dlpirimidin-4-il) -amino) -etanol;

(5-Isopropenil-2-metil-ciclohexil) - (7H-pirrolol(2,3-
dlpirimidin-4-il) -(2,2,2-trifluoro-etil) -amina;

2-{4-Metil-3-[{7H-pirrolo{2,3-dlpirimidin-4-il) -
(2,2,2-trifluorc-ecil) -amino] -ciclohexil )} -propan-2-o0l;

2-{4-Metil-5- [mecil- (7H-pirrolo(2,3-d)pirimidin-4-il)-
amino] -ciclohex-3-2nil})-propan-2-0l;

2-[1- (7H-Pirrole([2, 3-d) pirimidin-4-il) -azetidin-3-il) -
propan-2-ol;

2-[1-(7H-Pirroic{2,3-d]pirimidin-4-il) -azetidin-2-il] -
propan-2-ol;

(5-Fluoro-7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-(5-
isopropenil-2-metil-ciclohexil) -metil-amina;

2-{3-[(5-Fluoro-7H-pirrolol2,3-dlpirimidin-4-il) -
metil-amino] -4-mecil-ciclohexil)-propan-2-0l;

(2-Etil-4-isopropenil-ciclopentil)-metil- (7H-
pirrolo(2,3-dlpirimidin-4-il) -amina;

2-{3-EBEtil-4-[metril- (7H-pirrolo(2,3-d]pirimidin-4-il) -
amino] -ciclopentil}-propan-2-ol;

2-{3-Btil-4-[(2-hidroxi-etil)-{7H-pirrolol(2,3-

I
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. dlpirimidin-4-il) -amino] -ciclopentil}-propan-2-ol;
2-[(2~Etil-4-isopropenil-ciclopentil) - (7H-pirrolo(2, 3-
dlpirimidin-4-il) -amino] -etanol;
{5-(S) -Isopropenil-2-metil-ciclohexil) -metil- (7H-
5 pirrolo(2,3-d]jpirimidin-4-il)-amina;
" 3-Metil-8- (7TH-pirrolo(2,3-d)pirimidin-4-il) -8-aza- =
biciclo(3.2.1)octan-3-0l;
2-[Cicloheptil- (7H-pirrolo([2,3-d]lpirimidin-4-il) -
amino] -etanol;
= 10 2-[Ciclooctil- (7H-pirrolo(2,3-dlpirimidin-4-il) -
“ amino] -etanol;
Biciclo[2.2.1)hept-2-il-metil-(7H-pirrolo(2,3-
dlpirimidin-4-il) -amina; y '
4-Piperidin-1-il-5-m-tolil-7H-pirrolo(2,3-d]-
15 pirimidina.
7. Una composicién farmacéutica para (a) tratar
prevenir un trastorno o afeccién seleccionado de rechazo de
trasplante de 6rganos, lupus, esclerosis miltiple, artritis
0, reumatoide, psoriasis, diabetes Tipo I y complicaciones de
.’ 20 la diabetes, céncer, asma, dermatitis atépica.' trastorn s
autoinmunes del tiroides, colitis ulcerosa, enfermedad de
Crohn, enfermedad de Alzheimer, leucemia y otras
enfermedades autoinmunes o (b) inhibir las proteinas

tirosina quinasas o Janus Quinasa 3 (JAK3) en un mamifero,

25 incluyendo un ser humano, que comprende una cantidad de un
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compuesto segin la reivindicacién 1, o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables, eficaz en dichos trastornos
o afecciones y un vehiculo farmacéuticamente aceptable.

8. Una composicién farmacéutica para (a) tratar
prevenir un trastorno o afeccién seleccionado de rechazo de
trasplante de Srganos, lupus, esclerosis miltiple, artritis
reumatoide, psor%aais, diabetes Tipo I y complicaciones de
la diabetes, céncer, asma, dermatitis at6pica, trastornos
autéinmunea del tiroides, colitis ulcerosa, enfermedad de
Crohn, enfermedad de Alzheimer, leucemia y otras
enfermedades autoinmunes o (b) inhibir las proteinas
tirosina quinasas o Janus Quinaea 3 (JAK3) en un mamifero,
incluyendo un ser humano, que comprende una cantidad de un
compuesto segin la reivindicacién 1, o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables, solo o combinado con uno
mids agentes adicionales que modulen un sistema inmune de un
mamifero o con agentes antiinflamatorios, eficaz en dichos
trastornos o afecciones y un vehiculo farmacéuticamente
aceptable.

9. Un procedimiento para inhibir las protefnas
tirosina quinasas o Janus Quinasa 3 (JAK3) en un mamifer ,
incluyendo un ser humano, que comprende administrar a dich
mamifero una cantidad eficaz de un compuésto segin la
reivindicgcién 1, o una de sus sales farmacéuticamente

aceptables.

|
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10. Un procediﬁiento para tratar o prevenir un
trastorno o afeccién seleccionado de rechazo de trasplante
de Organos, lupus, espleroais miltiple, artritis
reumatoide, psoriasis, diabetes Tipo I y complicaciones de
la diabetes, céncer, asma, dermatitis atdpica, trastorn s
autoinmunes del tiroides, colitis ulcerosa, enfermedad de
Crohn, enfermedgd de Alzheimer, leucemia Yy otras
enfermedades autcinmunes en un mamifero, incluyendo un ser
humano, que comprende administrar a dicho mamifero una
cantidad de un compuesto segin la reivindicacién 1, o una
de sus sales farmacéuticamente aceptables, eficaz para
tratar dicho trastorno.

11. Un procedimiento para inhibir las proteinas
tirosina quinasas o Janus Quinasa 3 (JAK3) en un mamifer ,
incluyendo un ser humano, que comprende administrar a dich
mamifero una cantidad eficaz de un compuesto segin la
reivindicacién 1, o una de sus sales farmacéuticamente
aceptables, solo © combinado con uno o mis agentes
adicionales que modulen un sistema inmune de un mamifero o
con agentes anciihflamatorion.

12. Un procedimiento tratar o prevenir un trastorn
o afeccibn seleccionado de rechazo de trasplante de
6rganos, lupus, esclerosis miltiple, artritis reumatoide,

psoriasis, diabetes Tipo I y complicaciones de la diabetes,

cdncer, asma, dermatitis atépica, trastornos autoinmunes
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del tiroides, colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn,
enfermedad de Alzheimer, leucemia y otras enfermedades
autoinmunes en un mamifero, incluyendo un ser humano, que
comprende administrar a dicho mamifero una cantidad de un
compuesto segin la reivindicacién 1, o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables, solc o combinado con uno o
mis agentes adicipnales que modulan un sistema inmune de un
mamifero o con agentes antiinflamatoriosl eficaz para

tratar dicho trastorno.

2]
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TRADUCCION OFICIAL No. 153/01 de un documento escrito en Inglés, el cual
para su ldentificacién se sella con el sello del Traductor. Esta es una Traducclén
Oficlal efectuada el dfa 2 de mayo de 2001 por la Sra. Marfa Teresa Lara R., c.c.
41.568.055 de Bogota, Traducto-ra Oficlal se‘gﬂn Resolucién No. 01016 del 2 de

octubre de 1998, expedida por el Ministerio de Justicla.

Traspaso del Invento “Compuestos de pirrolo[2,3-d]pirimidina® a PFIZER
PRODUCTS INC. Certificaclén notarlal suscrita por Kenneth Greenwood, Notario

Péblico de Egham, Surrey, Inglaterra, y legalizaclones subsigulentes.

PC10285/82695
Co-1
TRASPASO

Por contraprestacién vallosa pagada a nosotros por PFIZER PRODUCTS INC.,
socledad constitulda conforme a las leyes del Estado de Connecticut,
Estados Unidos de América, cuya direcclén postal completa es Eastern

Point Road, Groton, Connecticut 06340, Estados Unidos de América, por

_uz
2

/L

el presente vendemos y traspasamos a la citada PFIZER PRODUCTS INC.,

todo nuestro derecho, tftulo e Interés en y sobre nuestro invento de una nueva
y Gtll Mejora en COMPUESTOS DE PIRROLO[2,3-d]PIRIMIDINA, en cuanto
hace a la Repiblica de Colombla, tal como se Indica y describe plenamente en la
especlificaclén, y por el presente autorizamos y solicitamos al Comisionado de
Patentes de Colombla expedir dicha patente a nombre de la citada PFIZER

PRODUCTS INC., de conformidad con este traspaso.

En fe de lo cual, hemos firmado el presente.

(Fdo.) Todd Andrew Blumenkopf 30 Abril 1999 Groton, Connecticut, EUA
Lugar, fecha y firma - Todd Andrew Blumenkopf
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(Fdo.) Mark Edward Flanagan 30 Abril 1999 Groton, Connecticut, EUA I L!
Lugar, fecha y firma - Mark Edward Flanagan

{Fdo.) Matthew Frank Brown 30 Abril 1999 Groton, Connecticut, EUA
Lugar, fecha y firma - Matthew Frank Brown

(Fdo.) Paul Steven Changellan 03 Mayo 1999 Groton, Connecticut, EUA
Lugar, fecha y firma - Paul Steven Changellan

)

[Sello] Certificado, verificado y autenticado
en la cludad de Egham en Surrey

El 23 de abril de 2001
KENNETH GREENWOOD

NOTARIO PUBLICO
HORNE ENGALL AND FREEMAN

(Adherida, oblea dorada
q con el sello notarlal)

I —

(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

1, Pals: Reino Unido de la Gran Bretafia e Ilanda del Norte
Este documento publico
2. ha sido firmado por K Greenwood
3. actuando en calldad de Notario Pdblico
4, lleva el sello/estamplila de el antedicho Notario Piiblico
Certificado

5. en Londres 6. el 26 de abril de 2001



CO-1
U

For valuable consideration paid to me (us) by PFIZER PRODUCTS INC. a corporation organized under the
laws of the State of Connecticut, United States of America whose full post office address is Eastern Point
Road, Groton, Connecticut 06340, United States of Ameriea, I (we) do hereby seil and assign to the said
PFIZER PRODUCTS INC., ali my (our) right, title and interest in and to my (our) invention for a new and
uﬂﬂhlhnpnuunlntﬁlP!Iﬂ@ﬂlﬁ)HLS*HP@ﬂﬂmIﬂIﬂN!HCIHﬁEW)UmﬂNBlniirlsﬂh:Rnpubﬁcof(kdnnﬂﬁl \:::5
is concerned, as fully set forth and deacribed in the specification, and I (we) do hereby authorize and requost the
Commissioner of Patents of Colombia to issue said patent to the said PFIZER PRODUCTS INC. in accordance

with this assignment.

In witness whereof 1 (we) have hereunto set my (our) hand(s) this

A -
4 / ) ‘!;.{ 30 April 1999 Groton, Comnecticut, USA

30 April 1999 Groton, Comnecticut, USA

30 April 1999 Groton, Commecticut, USA

03 May 1999 Groton, Connecticut, USA




APOSTILLE

(Hague Convention of 5 Oclober 1961 / Convention de La Huye du 5 octobre 1961)

Country: Unlted Kingdom of Great Britain and Northem ircland lq6
Pays: '_Il.mmUniderd’Manml

This public document / Le présent acte public

Has been signed by K Greeswood
u & signé per
Acting in the capacity of Notary Poblic
agissent en qualité de
Bears the seal/stamp of  The Said Notary Public
est revity du scesutimbre de
Cartificd/Attessé
ot London/k Londres 6. thele 26 April 2001

by Her Majesty's Principal Secretary of State fir Foreign snd Commmonwealth Affgirs /
par i Secrétuire d'Etat Principal de Sa Majesti sux Affaires Etrangtres et du Commonwealth.

NumbersousNo - G887248 ..

'10. ‘Signsiwre: T.S. Conningham

7

For the Sucretary of Siuis / Ponr s Sarritnirs

Stamp:
timbre:
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PETITORIO

Espacio reservado para el adhesivo de radicacién

FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

2000-3
©) " SOLICITUD DE : "
[X7] Patente de Invencién. {T_] Patente de Modelo de Utilidad
. : - - : ‘\)
%u Nombre: PFIZER PRODUCTS INC. IDENTIRICACION =
™ Direccién: _Estern Point Road, Groton, Slee [} oW []
Teléfono: 5700010 Fax: 2sew8  ([CE | | 0w [ ]
E-Mail: . e s
. ... EstadodeComnecticut, Estados Umidos de .
Nombre: CARLOS R OLARTE IDENTIFICACION
REPRESENTANTE
o APOD(‘;?)ADO Direccion:  CALLE 35 No 725 Pod cc [x] Nt [
Teléfono: 570-0010 Fax: 285-6%08 CE |:] Otro
E-Mail patents bogotai@bakernet com Numero 79782747 TP 74295
‘Nombre: (1) TODD ANDREW BLUMENKOPF, (2) IDENTIFICACION
%vnmn (ES) MARK EDWARD FLANAGAN, 3) MATTHEW FRANK
72) BROWN, (4) PAUL STEVEN CHANGELIAN,
Direccién: (1) 9 Fairway Lane, Old Lyme, Connecticut é.C. NIT
06371, (2) 10 Queen Eleanor Drive, Gales
Ferry, Connecticut 06335, {3) 66 Greenhaven Road,
Pawcatuck, Connecticut 06379, (4) 4 Squirrel Lane, East
Greenwich, Rhode Island 02818.
Teléfono: Fax: CE. E:’ Otro D
E-Mail: !
Domicilio:  Estades Unidos de América Niimero
@ Titulo (54)

COMPUESTOS DE PIRROLO [2,3-dJPIRIMIDINA.

-

(®)  Clasificacién Internacionsl (S1)

(1)  Prioridad (33) Pais de Origen (32) Fecha SN e Solicitu

sl [ |No [X]

Para publicar a partir de la fecha de la presente solicitud a los:

6 meses[ | 12 meses [ | 18 meses[ | Otro[ ]

@ Comprobante de pago No. Fecha:




q L4

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

2do. EXAMEN DE FORMA PATENTE DE INVENCION

Folio J4&°

Radicacién no 00 - 98265
Concepto Técnico no 1544 Clasificacién Intemacional de Patentes AG1K 31/519

Practicado el examen de acuerdo a lo establecido en e Art. 38 de la Declsidn 488 se determin que

esta solicitud de Patente de Invencion:
SI[¥] NO[] Contiene un resumen de la invencién (Art.26-e).
Si[¥] NO[] . Contienseliftuio o nombre de la invencién (Ar.27-d).
SI[¥] NO[] Contiens s descripcidn do la invencidn (Art.26-D).
si[v] No[] NO ES APLICABLE [ ] Contiene los dibujos necesarios para comprender la Invencidn
SI[¥] NO{ ] :Contiene unao més reivindicaciones. (Art.26-c). |
SI[] NO[] NOESAPLICABLE[Y] Han skio desarroliados los productos y/o procedimientos a partir
de recursos genéticos o de sus producios derivados de los que cualqulera de los Palsss
Miembros es pals de origen. (Art. 26- h).
SI[]. NOI] NO ES APLICABLE [¥]Los productos yio procedimientos hen sido oblanidos o
T desanoliados a partir de los conocimienios tradicionales de las comunidades Indigenas,
airoamericanas, o locales de los palses miembros, de acuerdo a lo establecido en la
_ " Decisién 391 y sus modificaciones y regiamentaciones vigentes.(Art.26-).
SI[] NO[] Lalnvencion se reiers  un producto rlaivo & un malersl bokigico, (A28
SI{-] NO[-] Laprorkiad coincide con la materia reivindicada.
Si[v] NO[]

OBSERVACIONES Y OTROS: SI(¥] NO [ ] ver hojals) snexals)
1. Se acepta nuevo capfulo retvindicatorio follos 124-142

EXAMINADOR TECNICO

Bogotd D. C., Bogotsi 24 de Oclubre do 2002

Carera 13 No. 2700 Piso 6y 10
Conmutador: 334 12 21234
Foax: 281 31 25 omuill: inlo@slcgov.co
SantaFe deBogotdD.C -Colombla



Folio 148~

Trémite 002
Evento oot
Attuacién 416
Oficio No. 2038
- Folios - 001

]

Tenlendo en cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el expedients
indicado en la referencla, redne los requisitos de forma establecidos en los articulos 268 y 27 de la
Decisién 488 de la Comisién de la Comunidad Andina, y en las deméds disposiciones vigentes
sobre la materia, se envia el extracto de la solicitud a la Oficina de Comunicaciones para efecto
mbp;:MnthmqudIMum.mebmdaMbwdo
m Declsién .

Clmplase : .: .
DedoenBogatDC;aks  Pa Rov. 272

Coarera 13 No. 2700 Plso 5 y 10
Conmudcedor: 334 12 212-34
Fox: 281 31 25 e-mall; Info@scgoveo
SantaFe de Bogoté D.C -Colombla



