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1. Me refiero al auto dictado por ese Despacho notificado por fijacion en lista de Julio
22 de 2011.

2. Con el fin de responder al escrito de Oposicién que contra la solicitud de patente
antes referenciada presentd el Doctor Tito Noé Parra Murillo, en su calidad de apoderado
de la sociedad LAFRANCOL S.A., el pasado 19 de Mayo de 2011, me permito dirigirme a
ese Despacho para aportar una serie de argumentos técnicos que no solo desvirtuan las
afirmaciones realizadas por el Opositor, sino que ademas establecen de forma
incontrovertible la patentabilidad de dicha presente solicitud.

3. MODIFICACIONES VOLUNTARIAS-CAPITULO REIVINDICATORIO.

Antes de entrar a discutir los mencionados argumentos técnicos en respuesta al ya
referenciado escrito de Oposicién, me permito manifestar que es deseo del solicitante
presentar un capitulo reivindicatorio modificado, el cual se enfoca mas claramente en la

reclamacién de los compuestos que son objeto de la presente solicitud.

Con este fin, se han eliminado las reivindicaciones 23 a 28 actualmente
presentadas, y por lo tanto, el capitulo reivindicatorio modificado estad constituido por 22
reivindicaciones, correspondientes a las reivindicaciones 1 a 22 actualmente presentadas,
las cuales se dirigen Gnicamente a los derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o

amido sulféxido que son objeto de la presente solicitud y a las composiciones
farmacéuticas que los contienen.

En conexién con esta modificacion me permito resaltar que no constituye de
ninguna manera una ampliacion al alcance de la invencién, tal como fue originalmente

presentada, toda vez que se estd delimitando de manera mas precisa el objeto principal
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de la reclamaciéon de acuerdo con las realizaciones preferidas reveladas dentro de la
descripcién de la solicitud.

4. ARGUMENTOS DEL OPOSITOR.

Ahora bien, con respecto al ya referenciado escrito de Oposicidn, la lectura de dicho
documento permite concluir que el Doctor Parra Murillo fundamenta su acciéon en un
supuesto incumplimiento de los requisitos de patentabilidad por parte de la presente
solicitud afirmando en este sentido que: “/a solicitud de la referencia incumple los
requisitos materiales de patentabilidad establecidos en el Titulo II, Capitulo I de la
Decisién 486 de 2000 de la Comisién de la Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel
Inventivo y Aplicacion industrial”.

Sobre este particular me permito manifestar que el Opositor claramente realiza
una interpretacion erronea del objeto de la presente solicitud, y este hecho,
sumado a su desconocimiento de la legislacion y la practica en materia de
patentes, lo lleva a presentar objeciones que carecen completamente de
fundamento.

A continuacién me permito discutir los argumentos expuestos por el Doctor Parra
Murillo, con el fin de comprobar que dichas objeciones son infundadas y que la presente
solicitud cumple a cabalidad con todos los requerimientos de patentabilidad exigidos por

la Decisidon 486 de la Comunidad Andina de Naciones.

5. OBJETO DE LA PRESENTE SOLICITUD.

Como se expuso anteriormente, el ya referenciado escrito de Oposicion muestra
claramente que el Doctor Parra Murillo desconoce totalmente el objeto de la presente
solicitud, por lo tanto, es pertinente antes de brindar argumentos en relacién a las
objeciones presentadas, exponer brevemente las principales caracteristicas de la materia
revelada por la solicitud en estudio.

De esta forma, me permito resaltar que la presente invencion se refiere a
compuestos que poseen un anillo central de fenoxilo-3 sustituido y a las composiciones |
farmacéuticas que los comprenden, compuestos que son Utiles para el tratamiento de
infecciones por VIH,. Dichos compuestos corresponden a novedosos derivados de fenoxi-
3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido, los cuales pueden agruparse de forma

general en la férmula (I):
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Asi mismo, la presente solicitud revela como realizacién preferida compuestos que

corresponde a la formula (II):
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Dichos derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido de la

(I1)

presente invencion presentan una alta actividad contra las infecciones por VIH, toda vez
que actlian como inhibidores de transcriptasa inversa.

En este sentido, las paginas 621 a 642 de la descripcion de la presente solicitud
revelan ensayos bioldgicos que demuestran la efectividad de los compuestos de la
invencion contra VIH silvestre, y varios mutantes resistentes, mostrando cémo los
compuestos de la invencién tienen una actividad anti-VIH alta, obteniendo valores de

ICso de alrededor de 10nM, incluso en cepas resistentes.

Por lo tanto, la presente invencién proporciona nuevos inhibidores de transcriptasa
inversa no nucledsidos, los cuales son altamente efectivos frente a diferentes cepas de
VIH,

6. LA NOVEDAD DE LA PRESENTE INVENCION.

Ahora bien, en su escrito de Oposicién el Doctor Parra Murillo afirma que la solicitud
en estudio careceria de novedad, toda vez que segln su analisis esta se refiere a
“composiciones farmacéuticas que se refieren a compuestos de bencilamina usados como
inhibidores no nucleésidos de la transcriptasa reversa para el tratamiento de una
infeccién viral y condiciones asociadas, como la infeccién por VIH” lo que segun su
analisis "son précticas y eventos totalmente conocidos en la industria farmacéutica”,
sefialando ademas que "“las composiciones farmacéuticas que involucran moléculas como
las propuestas en la presente solicitud, no presentan ninguna clase de novedad (...)".

A este respecto me permito llamar la atencién a ese Despacho a que estos
sefialamientos son prueba fehaciente del desconocimiento que posee el Opositor con
respecto a la presente invencion y a la forma correcta de realizar el andlisis de la
novedad de una solicitud de patente.
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En primer lugar, el Opositor seifiala que la solicitud se centra en
“composiciones farmacéuticas” cuando claramente el objeto principal de la
invencion son derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulfoxido
de la férmula (1), tal como lo muestra la reivindicacion 1 de la solicitud en

estudio, y como se discutio en el numeral anterior de este mismo memorial.

Sumado a lo anterior, el Doctor Parra Murillo parece argumentar que tomando en
consideracién que dentro del estado de la técnica se conocen moléculas utiles en el
tratamiento de las infecciones por VIH, el hecho que los compuestos revelados por la
presente invencién estén dirigidos a esta misma actividad farmacéutica afectaria su
novedad.

Sin embargo, el Opositor falla en presentar pruebas que sustenten la
supuesta falta de novedad de la invencion, toda vez que dicho Opositor no se
refiere a ningdn documento que revele de manera especifica derivados de
fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido, y mucho menos derivados
de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido con exactamente las
caracteristicas estructurales presentes en los compuestos reclamados por la

presente solicitud.

Adicionalmente, el Opositor manifiesta que las composiciones farmacéuticas
reclamadas por la solicitud en estudio incluyen inhibidores de proteasa e inhibidores de
transcriptasa inversa, como Lamivudina, Ritonavir, o Atazanavir, los cuales son conocidos
dentro del estado del arte, y proporciona como prueba copia de su registro en el libro de
consulta “The Merck Index”.

Asi mismo, el Doctor Parra Murillo hace referencia a documentos de patente
Estadounidense y a publicaciones internacionales las cuales contendrian dichos
inhibidores de proteasa o inhibidores de transcriptasa inversa, afirmando que “"no puede
existir un beneficio patentario que reivindique composiciones farmacéuticas utiles en el
tratamiento de enfermedades virales y de condiciones asociadas tales como el VIH y que

comprendan moléculas plenamente identificadas y utilizadas”.

En conexidn con lo anterior me permito resaltar que este sefialamiento indica de
manera manifiesta como el Doctor Parra Murillo no solo interpreta de manera
incorrecta el alcance de la invencion, sino que ademas hace afirmaciones con
respecto a la patentabilidad de la solicitud en estudio que carecen totalmente
de fundamento técnico o juridico.
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Es asi como el Opositor parece ignorar el hecho que la invencién no se relaciona
de ninguna manera con los mencionados inhibidores de proteasa e inhibidores
de transcriptasa inversa (como Lamivudina, Ritonavir, o Atazanavir) sino a
derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido atiles en el
tratamiento de las infecciones de VIH, y a composiciones farmacéuticas que los
contienen.

De igual forma, una prueba de este desconocimiento del Opositor sobre el objeto de
la invencion la constituyen los documentos que anexa este para supuestamente probar la
falta de novedad de la invencién, los cuales son descripciones de ciertos medicamentos
anti-VIH tomadas de un documento de consulta muy conocido y empleado en el campo
técnico de la invencién como lo es “The Merck Index”.

Al suministrar este sustento para sus argumentaciones, el Opositor demuestra el
poco conocimiento que tiene con respecto a la invencidn y de cdmo debe realizarse la
interpretacién del alcance de la reclamacién de una solicitud de patente, toda vez que se
refiere a la divulgacién previa de moléculas que hacen parte del estado de la técnica hace
muchos afios, pero que no se relacionan de ninguna manera con el objeto de la
presente solicitud.

Asi, como se expuso anteriormente, la solicitud de ninguna manera pretende
reclamar los mencionados agentes anti-VIH per se, toda vez que estos no son en lo
absoluto objeto de la invencién, y efectivamente ya hacen parte del estado de la técnica,
sino que la solicitud en estudio hace referencia a dichos agentes anti-VIH (nicamente
como parte de un posible esquema de tratamiento que incluye los derivados de fenoxi-3
metil amida, sulfonamida o amido sulféxido de la presente invencién en combinacién con
otro agente anti-VIH, tal como se revela de manera clara y explicita en las paginas 66 y
67 de la descripcién de la solicitud.

Mas aun, el capitulo reivindicatorio modificado de acuerdo a lo expuesto en
el numeral 3 del presente memorial, no hace referencia alguna a los
mencionados agentes anti-VIH lo que demuestra que dichos compuestos no
hacen parte fundamental de Ia presente invencién. |

Por otro lado, considero pertinente resaltar que una prueba adicional del
desconocimiento de la practica comun en patentes que posee el Doctor Parra Murillo, lo
constituye el hecho que en su escrito de Oposicion manifiesta que compuestos como el
Ritonavir "ostenta beneficios patentarios concedidos por la Organizacién Mundial de Ia

Propiedad Intelectual (sic)”, citando publicaciones internacionales como la
W09414436,
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En este sentido me permito sefalar que de manera evidente el Opositor ignora que
si bien la OMPI es el organismo de las Naciones Unidas dedicado a fomentar y facilitar la
proteccion e intercambio de la propiedad intelectual en el mundo, dentro de las patentes
cumple Gnicamente la funcién de la coordinacion y gerencia internacional del sistema

PCT, pero no concede por si misma ningan tipo de beneficio patentario.

Consecuentemente, el Opositor claramente desconoce que una publicacién de una
solicitud de patente por-la OMPI no se constituye en una patente concedida, sino en una
parte del trdmite de una solicitud siguiendo el tratado PCT, y por lo tanto una publicacion
como la citada W09414436 no implica ningun “beneficio patentario” como lo sefiala el

Doctor Parra murillo.

En vista de todo lo anteriormente expuesto, es claro que el Opositor no sélo
expone argumentos sin ningin fundamento técnico ni juridico, sino que ademas

ignora por completo la practica de patentes.

De otra parte, se ha demostrado en el presente memorial que el objeto de la
presente invencién son derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido
sulféxido, y las composiciones farmacéuticas que los contienen, los cuales no han sido
revelados de ninguna manera por el arte previo, materia que es totalmente novedosa
frente al estado del arte mas préximo, y que hace que la solicitud en estudio cumpla a
cabalidad con lo exigido por los Articulos 14 y 16 de la Decisién Andina 486 de 2000, y
por lo tanto resulta infundada la oposicién que en este sentido presentd el Doctor Parra
Murillo.

7. EL NIVEL INVENTIVO DE LA PRESENTE SOLICITUD.

Por otro lado, segun el criterio del Opositor, al ser las composiciones farmacéuticas
de la invencién “précticas y eventos conocidos en la industria farmacéutica”, no podria

reconocerse el nivel inventivo de la solicitud en estudio.

Sobre este particular me permito resaltar que esta afirmacion es igualmente una
clara prueba del desconocimiento que el Opositor tiene con respecto a la invencién y a la
legislacidon en patentes.

Como se discutié anteriormente en el presevnte memorial, si bien existen dentro
del estado del arte moléculas Utiles para el tratamiento de las infecciones
virales, como las infecciones del VIH, el arte previo no sefala ni sugiere
compuestos que posean especificamente las caracteristicas estructurales que
distinguen a los derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido

sulféxido que son objeto de la presente invencion.
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Sumado a este hecho, el Doctor Parra Murillo de ninguna manera presenta pruebas
documentales que puedan sustentar su afirmaciéon con respecto a que la presente
solicitud resultaria evidente del estado del arte, toda vez que ni si quiera se refiere a
documentos que estén dirigidos al objeto principal de la invencién: derivados de fenoxi-3
metil amida, sulfonamida o amido sulféxido, sino que se limita a proporcionar referencias
que de manera general revelan ciertos agentes anti-VIH que podrian ser parte de las
esquemas de tratamiento considerados por la presente invencién, los cuales de ninguna
forma hacen parte de la reclamacion.

En este contexto es pertinente resaltar que si la persona versada en la materia,
enfrentada al problema de proveer nuevos compuestos tiles como inhibidores
de transcriptasa reversa para el tratamiento de enfermedades infecciones de
VIH, tomara como punto de partida los documentos suministrados por el
Opositor, de ninguna manera obtendria derivados de fenoxi-3 metil amida,
sulfonamida o amido sulféxido que posean especificamente las caracteristicas
estructurales que se proporcionan en la presente solicitud, tal como es evidente
si se comparan las estructuras quimicas de los resaltados agentes anti-VIH y los
compuestos de Ia invencién:

Lamivudina
Ritonavir
N £ Q F 0
A3 0 Na
\[ ;/ N7 N= I o)
HN H H
Cl Ij/\ N N =
iy cl H N
O— cl s \ 4

Compuestos de la invencién

En este sentido me permito resaltar que muchos de los compuestos especificos
mencionados por el Opositor son inhibidores de transcriptasa inversa nucledsidos,
contrario a los compuestos de la invencién que son no-nucledsidos, o cual es aln
mas evidente de las estructuras mostradas anteriormente (los compuestos laviduvina,
zaidovudina y abacavir son anélogos nucledsidos).
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Asi mismo, si bien agentes como el Ritonavir se emplean para las infecciones de
VIH, su mecanismo de accion es distinto al que exhiben los compuestos de la invencion:
mientras que el Ritonavir inhibe la proteasa, los compuestos de la invencion estan
dirigidos a la transcriptasa inversa, y por lo tanto la persona versada en la materia no
encontraria ninguna motivacion para tomar compuestos como. Ritonavir como punto de

partida para obtener los compuestos de la presente invencién.

En vista de lo anterior, me permito resaltar que estos hechos comprueban una vez
mas que el Opositor desconoce totalmente el objeto de la invencién, y la forma de

evaluar el nivel inventivo de una solicitud de patente.

Consecuentemente, es claro que la oposicién presentada por el Doctor Parra Murillo
es totalmente infundada y que la presente solicitud se enmarca completamente dentro de

lo estipulado por los Articulos 14 y 18 de la Decisién 486.
8. LA APLICACION INDUSTRIAL DE LA INVENCION.

Finalmente, el Opositor indica que: “puede observarse que la solicitud en comento
pretende reivindicar de acuerdo con sus puntos No. 8 y 9 (sic), métodos de tratamiento
los cuales no se consideran invenciones”, sefalando posteriormente que la solicitud

careceria también de aplicacion industrial.

En relaciéon con lo anterior me permito sefialar que claramente el Opositor mezcla

conceptos distintos para realizar una objecién que carece totalmente de fundamento.

En primer lugar, el Opositor se refiere a métodos de tratamiento, los cuales se
encuentran exceptuados de patentabilidad por la legislacion Andina, como lo reconoceria
una persona familiarizada con el ambito de las patentes, y posteriormente, sefiala que la
solicitud no posee aplicacién industrial, sin brindar ningun tipo de sustento a esta
afirmacion. Estos sefialamientos conducen a pensar que, de acuerdo con el analisis del
Doctor Parra Murillo, el hecho de referirse en alguna parte a métodos de tratamiento

hace que una invencién en su totalidad no tenga aplicacion industrial.

En este sentido me permito llamar la atencion a ese Despacho a dos puntos
importantes: el primero de ellos que el capitulo reivindicatorio modificado presentado
adjunto a este memorial, no se refiere de ninguna manera a métodos de tratamiento. El
segundo, que aun cuando algunas reivindicaciones de una solicitud de patente se
refirieran a dichos métodos, no seria correcto afirmar de manera tajante que la solicitud
como un todo carece de aplicacién industrial, si las demas reivindicaciones se refieren
por ejemplo, a un producto. Este es el caso de la solicitud en estudio, toda vez que el

objeto principal de la invencidn, esto es compuestos que corresponden a derivados de
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fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido y las composiciones farmacéuticas
que los comprenden, son claramente productos aplicables en la industria farmacéutica.

Consecuentemente, la afirmacién realizada por el Opositor con respecto a la
aplicacién industrial de la solicitud en estudio a todas luces es incorrecta, toda
vez que el aporte realizado por la invencién lo constituyen nuevos productos
(derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulféxido y sus
composiciones farmacéuticas) que tienen una clara aplicacion en el tratamiento
de infecciones por el VIH. |

Sumado a lo anterior, me permito resaltar que en virtud de las modificaciones
realizadas sobre el capitulo reivindicatorio, las cuales han sido presentadas dentro de
este mismo escrito, la reclamacidon se centra Unicamente en productos que son el objeto
principal de la invencion, esto es, en derivados de fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o
amido sulféxido de la férmula (A) y las composiciones farmacéuticas que los contienen,
productos que, como se discutid previamente en el presente escrito, tienen una clara
aplicacién en la industria farmacéutica.

Adicionalmente, me permito llamar la atencién a ese Despacho a que el
sefialamiento realizado por parte del Opositor demuestra’ una vez mas su
desconocimiento de la presente invencion, al referirse a los “puntos No. 8 y 9”7 como
relacionados con métodos de tratamiento, toda vez que dentro de la solicitud en estudio
ni las reivindicaciones sefialadas con estos numerales, ni ninguna parte de la descripcién

distinguida con dichos nimeros se refiere a este tipo de materia.

Como consecuencia de todos estos hechos, es evidente que la presente invencién
se refiere a productos que tienen aplicacion dentro de la industria farmacéutica,
cumpliendo asi las exigencias del Articulo 14 de la Decisién Andina 486 y por lo tanto, la
objecion que presenta el Opositor en este sentido es totalmente infundada.

9. CONCLUSION.

Para finalizar, me permito resaltar que los argumentos anteriormente expuestos
han demostrado de manera incontrovertible que la Oposicion presentada por la sociedad
LAFRANCOL S.A., con respecto a la presente solicitud carece totalmente de fundamento,

Y que las objeciones presentadas en el escrito de Oposicidn son totalmente infundadas.

Dichos argumentos mostraron claramente que el Opositor de manera general
sefiala una supuesta falta de novedad, nivel inventivo y aplicaciéon industrial de la

solicitud en estudio, pero falla en proveer argumentos y pruebas que sustenten sus
afirmaciones.
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En este sentido, se estableci®é que el objeto de la invencion son derivados de
fenoxi-3 metil amida, sulfonamida o amido sulfoéxido de féormula (I) y de férmula (II) y
las composiciones farmacéuticas que los contienen, los cuales no han sido de ninguha
manera revelados en el arte previo, no son derivables de forma obvia de dicho arte, y

poseen una clara aplicacion en la industria farmacéutica.

Asi mismo, se comprobd que el Opositor cita como estado del arte documentos que
revelan compuestos conocidos como la Lamivudina y el Ritonavir como supuesta prueba
de la falta de novedad de la solicitud, en una clara mal interpretacion de la invencién, sin
tomar en consideracién que el objeto primordial de la invencion lo constituyen no dichos
principios activos, sino compuestos correspondientes a derivados de fenoxi-3 metil
amida, sulfonamida o amido sulféxido y composiciones farmacéuticas que los

comprenden.

De manera similar, se demostré que el Opositor no proporciona ningin argumento
o prueba que demuestre que los mencionados derivados de fenoxi-3 metil amida,
sulfonamida o amido sulféxido y composiciones de la invencion pudieran ser obtenidos de

manera evidente del estado del arte.

Por otro lado, el presente memorial expuso claramente que el Opositor discute una
presunta falta de aplicacion industrial de la solicitud como un todo, ignorando el objeto
principal de la solicitud que son los ya mencionados derivados de fenoxi-3 metil amida,
sulfonamida o amido sulfoxido, los cuales tienen una amplia aplicacién en la industria

farmacéutica.

Consecuentemente, se establecié el desconocimiento que posee el Opositor de la
practica comin de patentes y la errénea interpretaciéon que este hace de la presente
invencién.

10. Anexo me permito presentar:

(a) Recibo numero 11-0092011, expedido por la Superintendencia de Industria y

Comercio, que acredita el pago de las modificaciones mencionadas;

(b) Copia de las paginas 643 a 659 correspondientes al capitulo reivindicatorio

modificado como se expuso en el presente memorial, constituido por 22 reivindicaciones.

10
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11. En vista de todo lo anterior, ruego a usted declarar infundada la oposicidén
presentada por la sociedad LAFRANCOL S.A., estudiar la presente solicitud a la luz de

las argumentaciones presentadas y conceder el privilegio de patente solicitado.

Senor Superintendente,
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la férmula (1):

Y~

=,
( ;
éo
—Z

" (1)

en dondemes 1, 2, 3 0 4;

nes1,2, 304,

cada R' es independientemente halégeno, —CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, -
C(O)OR®,  -C(O)N(R®),, -OR?®, -R3CN, o -N(R®),;

cada R? es independientemente halégeno, -CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, -
C(O)OR?, -C(O)N(R®);,, -OR?®, -R3CN o0 -N(R?%),;

A es arilo de 5 a 12 atomos de carbono o heterociclo de
5 a 12 atomos de carbono;

Q es hidrégeno o alquilo de 1 a 4 atomos de carbono;

Y es -C(O)-, =S(0),-, 0 -S(0O)-;

Z és arilo de 4 a 12 atomos de carbono, heterociclo de 3
a 14 atomos de carbono, R®Het, o R®Ar, cada uno opcionalmente
sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,, -N(R®*)C(O)R?, -N(R?),,
-OR®, -C3-Cy2 Het, -C(O)N(R®),, C4-Ci; Ar, -SR® -S(0),N(R?),,
-OR®HetC(O)R®, -OCF;, -S(0).,R°, -OR®R®, -N(R®)C(O)R®ORS;
-N(R®)C(O)R3N(R®)2, -N(R®)C(O)R?R?, -OR3N(R®),, -R3Het, -R3N(R?),,

-R®°N(R®)C(O)R®, -OR®SR®, -C(O)R%, -C(R%;, -R°C(O)OR?,
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-R®C(O)N(R®),, o -N(R®)S(O),R®%; o Z esta enlazado con Q para
formar un heterociclo de 4 a 14 atomos de carbono junto con el
atomo de nitrégeno y el grupo Y con el que estan unidos, y estan
opcionalmente sustituidos con -C(O)OR® o alcoxilo de 1 a 6 atomos
de carbono;

cada R® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1 a
8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, oxo,
heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12 atomos de
carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno
opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 &tomos de carbono;

R® es alquenileno de 2 a 6 atomos de carbono o
alquileno de 1 a 4 atomos de carbono, cada uno opcionalmente
sustituido con hidroxilo o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carboho;

Het es heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 6 atomos
de carbono, -C(O)N(R?®),, -R3S(0),R?, o halégeno; y

Ar es arilo de 4 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 6 atomos
de carbono o halégeno; o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo.

2. Un compuesto de la férmula (1) de acuerdo con la
reivindicaciéon 1, en donde m es 2.

3. Un compuesto de la férmula (I) de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde n es 2.

4. Un compuesto de la formula () de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde Z es heterocicio de 3 a 14 atomos de
carbono opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8
atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo
de 1 a 8 atomos de carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,,

-N(R®)C(O)R?®, -N(R®);, -OR®, -C;-Cy, Het, -C(O)N(R®),, C4-Cyp Ar,
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-SR®,  -8(0);N(R®),, -OR®HetC(O)R®, -OCF;, -5(0),R°, -OR°R®,
-N(R®)C(O)R?0OR®; -N(R®)C(O)R3N(R?®),, -N(R®)C(0)R’R®, -OR*N(R?®),,
-R3Het, -R3N(R®%),, -R3®N(R%)C(O)R®, -OR3SR® -C(O)R® -C(R®)s,,
-R3C(0)OR?®, -R3C(O)N(R?®);, 0 -N(R%)S(0),R®.

5. Un compuesto de la férmula (1) de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde Y es -C(O)-, Q es hidrégeno, y Z es
heterociclo de 3 a 14 atomos de carbono opcionalmente sustituido
con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, cicloalquilo
de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono,
halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,, -N(R®)C(O)R®, -N(R®),, -OR®,
-C3-Cy, Het, -C(O)N(R%),, C4Ci, Ar, -SR%  -S(0);N(R®),,
-OR%HetC(O)R®, -OCF;, -S(0),R%®, -OR®R® -N(R®)C(O)R°OR?
-N(R®)C(0)R3N(R?®),, -N(R®)C(O)R®R®, -OR®N(R?),, -R*Het, -R*N(R?),,
-R®N(R®)C(O)R®,  -OR®SR®, -C(O)R®, -C(R®,;  -R°C(O)OR®,
-R3C(0)N(R®),, o -N(R®)S(0),R".

6. Un compuesto de la férmula (1) de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde Y es -C(O)-, Q es alquilo de 1 a 8
atomos de carbono, y Z es heterociclo de 3 a 14 atomos de carbono
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos
de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a
8 atomos de carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,,
-N(R®)C(O)R®, -N(R®),, -OR®, -C;-Cs, Het, -C(O)N(R®);, C4-Cq; Ar,
-SR%, -S(0),N(R®%),, -OR®HetC(O)R®, -OCF; -S(0),R®, -OR®°R®,
-N(R®%)C(O)R®0OR?®: -N(R%)C(O)R3N(R?®),, -N(R®)C(O)R?R?, -OR3N(R®),,
-R3Het, -R®N(R%),, -R®N(R°)C(O)R®, -OR®SR® -C(O)R®, -C(R®)s,
-R®C(O)OR?, -R3C(0O)N(R?®)2, 0 -N(R®*)S(0),R".

7. Un compuesto de la férmula (I) de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde n es 2 y cada R? es halégeno.

8. Un compuesto de la férmula (I) de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde m es 2, y un R' es halégeno y un R' es

—-CN.
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9. Un compuesto de la férmula (I) de acuerdo con la
reivindicacion 1, en donde m es 2, nes 2, y Z es heterociclo de 3 a
14 atomos de carbono opcionalmente sustituido con uno o mas de
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de
carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, haldégeno, oxo,
hidroxilo, -CN, -NO,, -N(R®)C(O)R® -N(R®),, -OR®, -C;3-C; Het,
-C(O)N(R®)3, C4-Cqs Ar, -SR®, -S(0),N(R%),, -OR®HetC(0O)R?®, -OCFj,
-S(0)2R®, -OR®R?®, -N(R®)C(0O)R*0OR?; -N(R®)C(0O)R3N(R?®),,
-N(R®)C(O)R®R®, -OR3N(R®%),, -R°Het, -R3N(R?%);, -R®N(R®)C(O)R?®,
-OR%SR®, -C(O)R%, -C(R%); -R3C(0O)OR®, -R®C(O)N(R®%),, o
-N(R®)S(0).R®.

10. Un compuesto de la formula (I) de acuerdo con la
reivindicacion 1, en donde Z se selecciona a partir del grupo que

consiste en:

12
— (RS)X R1o \:7KR11 \:N (R )x

en donde x es 1, 2 6 3;

cada R® es independientemente hidrégeno, halégeno,
N(R'®);, OR'®, SR'S, C(O)N(R'®),, C(O)OR'®, CF3, alquilo de 1 a 8
atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, o —CN, en
donde cada alquilo de 1 a 8 étom-os de carbono o alcoxilo de 1 a 8
atomos de carbono esta opcionalmente sustituido con hidroxilo,
alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono;

R® es hidrégeno o halégeno;

R'® es hidrogeno, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, -N(R'™)C(O)R'™, -N(R'™)C(O)R™N(R'"),, -N(R'"),, o
-R"™N(R")C(0)R"?;
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R’ es alquileno de 1 a 6 atomos de carbono;
cada R'® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1
a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono,
heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12 atomos de
5 carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno
opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono;

R'' es hidrégeno o alcoxilo de 1 a 6 atomos de carbono;

10 cada R'? es independientemente hidrégeno, halégeno,
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, N(R'),, OR',
SR'®, C(O)N(R'®),, C(O)OR"'®, 0 -N(O),., en donde cada alquilo de 1
a 8 atomos de carbono o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono esta

15 opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono o cicloalquilo de 3 a 7 4tomos de carbono.

11. Un compuesto de la formula (I) de acuerdo con la
reivindicacion 1, en donde Y es —C(O)-, y Z se selecciona a partir

del grupo que consiste en:

20 x o, .
en donde x es 1 6 2;
cada R® es independientemente hidrégeno, halégeno,
-N(R™®),, -OR"®, -SR'®, -C(O)N(R"®),, -C(O)OR'®, alquilo de 1 a 4
atomos de carbono, o -CN;
25 R® es hidrégeno o haldogeno;

R'" es hidrégeno, hidroxilo, o alcoxilo de 1 a 6 4tomos de

carbono;
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cada R'?> es independientemente hidrégeno, halégeno,
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 6 atomos de
carbono, -N(R'%),, -OR"®, -SR'®, -C(O)N(R"'®),, C(O)OR"'®, 0 -N(O).; y
cada R'® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1
a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono,
heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12 atomos de

carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno

opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de

carbono o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono.

12. Un compuesto de la formula (11):

@/O ITI/Y\Z
(R); Q

m

1
(R) )

en donde mes 1, 2, 3 0 4,

nes 1,2, 304;

cada R' es independientemente halégeno, —'CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 4tomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, -
C(O)OR?®, -C(O)N(R?®),, -OR®, -R3CN, 0 -N(R?®),;

cada R? es independientemente halégeno, -CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, -
C(O)OR?, -C(O)N(R?®);, -OR?®, -R3CN o -N(R?);;

Q es hidrégeno o alquilo de 1 a 4 atomos de carbono;

Y es -C(0O)-, =8(0),--, 0 -S(0O)-;

Z es arilo de 4 a 12 atomos de carbono, heterociclo de 3
a 14 atomos de carbono, R®Het, o R®Ar, cada uno opcionalmente
sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono,

cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
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carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,, -N(R®)C(O)R?, -N(R?%),,
-OR?®, -C3-Cy, Het, -C(O)N(R®),, C4-Csy Ar, -SR® -S(0).N(R®),,
-OR®HetC(O)R®, -OCF;, -S(0),R°, -OR®R%, -N(R®)C(O)R®ORS?;
-N(R®)C(O)R3N(R?),, -N(R®)C(O)R3R?®, -OR3N(R?®),, -R3Het, -R3N(R%),,
-R®N(R®°)C(O)R®,  -OR®SR®, -C(O)R®°, -C(R®;  -R°C(O)ORS?,
-R3C(O)N(R%),, o -N(R®)S(O),R%; o Z estad enlazado con Q para
formar un heterociclo de 4 a 14 atomos de carbono junto con el
atomo de nitrégeno y el grupo Y con el que estan unidos, y estan
opcionalmente sustituidos con -C(O)OR® o alcoxilo de 1 a 6 atomos
de carbono;

cada R®° es independientemente hidrégeno, alquilo de 1 a
8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, oxo,
heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12 atomos de
carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno
opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono;

R® es alquenileno de 2 a 6 atomos de carbono o
alquileno de 1 a 4 atomos de carbono, cada uno opcionalmente
sustituido con hidroxilo o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono;

Het es heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 6 atomos
de carbono, -C(O)N(R®°)R(%),, -R®S(0),R®, o halégeno; y

Ar es arilo de 4 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o0 mas de alquilo de 1 a 6 atomos
de carbono o haldgeno; o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo.

13. Un compuesto de la férmula (II) de acuerdo con la
reivindicacion 12, en donde Z es heterociclo de 3 a 14 atomos de
carbono opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8
atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo

de 1 a 8 atomos de carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,,
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-N(R®)C(O)R?®, -N(R%),, -ORS5, -C;-C,, Het, -C(O)N(R®),, C4-C,, Ar,
-SR®, -S(0)3;N(R®),, -OR®HetC(O)R®, -OCF;, -S(0);R°, -OR°R°®,
-N(R®)C(0O)R®0OR?; -N(R®*)C(O)R3N(R?®),, -N(R®)C(O)R3*R?, -OR®N(R?),,
-R%*Het, -R3®N(R®);, -R®N(R®)C(O)R® -OR®SR® -C(O)R°, -C(R®)j,,
-R3C(O)OR?®, -R3*C(0O)N(R?®)3, 0 -N(R®)S(0),R".

14. Un compuesto de la férmula (l1) de acuerdo con la
reivindicacion 12, en donde Y es —C(O)-, Q es hidrégeno, y Z es
heterociclo de 3 a 14 atomos de carbono opcionalmente sustituido
con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, cicloalquilo
de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono,
halégeno, oxo, hidroxilo, -CN, -NO,, -N(R®)C(O)R?, -N(R®),, -OR®,
-C3-Cy2 Het, -C(O)N(R%);, C4-Cip Ar, -SR® -S(0):N(R®%)),,
-OR®HetC(O)R®, -OCF,;, -S(0),R®, -OR®R®, -N(R®)C(O)R°OR®;
-N(R®)C(O)R3N(R?®),, -N(R®)C(O)R?R?, -OR®N(R?®),, -R%®Het, -R3N(R®),,
-R3N(R®%)C(O)R®, -OR®SR®, -C(O)R®, -C(R%,, -R’C(O)OR?®,
-R3C(0O)N(R?®),, 0 -N(R®)S(0),R°®.

15. Un compuesto de la férmula (I1):

SASH A
(R® Q

m n (”)

en donde mes 1, 2, 6 3;

R)

nes1, 2, 063;

cada R' es independientemente halégeno, —CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, halo-alquilo, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, -C(O)OR?®, -C(O)N(R®),, -OR?®, -R3*CN, -R%Het, -R*N(R®),, o -
N(R®)2;

cada R? es independientemente halégeno; -CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,

alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
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de carbono, halo-alquilo, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, -C(O)OR?, -C(O)N(R®),, -OR®, -R?CN, -R3N(R?);, 0 -N(R®);;

Q es hidrégeno;

Y es -C(0O)-;

Z es arilo de 4 a 12 atomos de carbono, heterociclo de 3
a 14 atomos de carbono, R®Het, o R®Ar, cada uno opcionalmente
sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos de carbono,
halo-alquilo, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a
8 atomos de carbono, halégeno, oxo, hidroxi-alquilo, hidroxilo, -CN,
-NO,, -N(R®)C(O)R®, -N(R®),, -OR?®, -C3-Cq, Het, -C(O)N(R®)2, C4-Cy
Ar, -SR® -S(0);N(R®),, -OR®*HetC(O)R®, -OCF,;, -S(0);R®, -OR°®R®,
-N(R®)C(O)R®*0OR?; -N(R®)C(0O)R3N(R?®),, -N(R®°)C(O)R’R?®, -OR®N(R®),,
-R%®Het, -R®N(R®%),, -R3N(R®)C(O)R®, -OR®SR® -C(O)R°, -C(R%);,
-R3C(O)ORS?, -R*C(O)N(R®),, o -N(R®)S(0),R®; 0 Z esta enlazado con
Q para formar un heterociclo de 4 a 14 atomos de carbono junto con
el atomo de nitrégeno y el grupo Y con el que estan unidos, y estan
opcionalmente sustituidos con -C(O)OR®, oxo, o alcoxilo de 1 a 6
atomos de carbono;

cada R® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1 a
8 atomos de carbono, halo-alquilo, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de
carbono, oxo, heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a
12 atomos de carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada
uno opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos
de carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono;

R® es alquinileno de 2 a 10 atomos de carbono,
alquenileno de 2 a 6 atomos de carbono o alquileno de 1 a 4 atomos
de carbono, cada uno opcionalmente sustituido con hidroxilo,
halégeno o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono;

Het es heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 6 atomos

de carbono, C(O)N(R®),, R®*S(0);R?, o halégeno; y
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Ar es arilo de 4 a 12 atomos de carbono y esta
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 6 atomos
de carbono o halégeno; o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo.

16. Un compuesto de la formula (lI) de acuerdo con la
reivindicaciéon 15, en donde m es 2, n es 2, cada R' es
independientemente halégeno, —-CN, alquilo de 1 a 5 atomos de
carbono, algquenilo de 2 a 5 atomos de carbono, alquinilo de 2 a 6
atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono, halo-
alquilo, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, -OR®, -R°CN,
-R®N(R®)2, 0 -N(R®)z;

cada R? es independientemente halégeno; -CN, alquilo
de 1 a 5 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 5 atomos de carbono,
alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos
de carbono, halo-alquilo, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono; -R3N(R®), o -N(R?%);;

Z es heterociclo de 3 a 14 atomos de carbono
opcionalmente sustituido con uno o mas de alquilo de 1 a 8 atomos
de carbono, halo-alquilo, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono,
alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, halégeno, oxo, hidroxilo, -CN,
-NO;, -N(R%),, -OR® -C(O)N(R®),, C4-Ci; Ar, -SR® -S(0):N(R®)q,
-OCF3, -OR®R?®, -N(R®)C(O)R®R®, o0 -C(O)R?;

R® es alquenileno de 2 a 6 atomos de carbono o
alquileno de 1 a 4 atomos de carbono, cada uno opcionalmente
sustituido con hidroxilo, halégeno o alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono;

cada R® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1 a
5 atomos de carbono, halo-alquilo, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono.

17. Un compuesto de la férmula (II) de acuerdo con la

reivindicacién 15 en donde Z se selecciona a partir del grupo que
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consiste en:

N N R
- (Rs)x | R | \:7KR11 , \____N (R™),
en donde x es 1, 2 6 3;
cada R® es independientemente hidrégeno, halégeno,
5 -N(R'®),, -OR', -SR'®, -C(O)N(R"®),, -C(O)OR"'®, -CF,, alquilo de 1 a
8 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 8 4tomos de carbono, o -CN,
en donde cada alquilo de 1 a 8 atomos de carbono o alcoxilo de 1 a
8 atomos de carbono esta opcionalmente sustituido con hidroxilo,
alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos
10 de carbono;
R® es hidrégeno o halégeno;
R'® es hidrégeno, hidroxilo, alcoxilo de 1 a 8 atomos de
carbono, -N(R'®)C(O)R'S, -N(R')C(O)R™N(R'®),, -N(R'),, o
-R13N(R15)C(O)R15;
15 R'® es alquileno de 1 a 6 atomos de carbono;
cada R'® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1
a 8 atomos de carbono, halo-alquilo, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de
carbono, heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12
atomos de carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno
20 opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de

carbono, o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono;

R'" es hidrégeno o alcoxilo de 1 a 6 atomos de carbono;

cada R'?> es independientemente hidrégeno, halégeno,
25 alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo, hidroxi-alquilo,
alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 6 atomos de

carbono, -N(R"),, -OR', -SR', -S(0),N(R"),, -S(0),R"},
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-C(O)N(R'),, -C(O)OR"®, 0 -N(O),., en donde cada alquilo de 1 a 8
atomos de carbono o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono esta
opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono.

18. Un compuesto de la férmula (lI) de acuerdo con la
reivindicacion 15, en donde Y es —C(O)-, y Z se selecciona a partir

del grupo que consiste en:

72N N
— (Rs)x | R oy \:N

en donde x es 1 6 2;

cada R® es independientemente hidréogeno, haldgeno,
-N(R"%),, -OR'®, -SR'®, -C(O)N(R"®),, -C(O)OR"®, alquilo de 1 a 4
atomos de carbono, o -CN;

R® es hidrégeno o haldgeno;

R'® es hidrégeno, hidroxilo, o alcoxilo de 1 a 6 atomos de
carbono;

cada R'? es independientemente hidrégeno, halégeno,
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo, hidroxi-alquilo,
cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, -N(R'%),, -OR"'®, -SR"°,
-S(0)2NR", -8(0),R"®, -C(O)N(R"'®),, -C(O)OR"'S, 0 -N(O),; y

cada R'® es independientemente hidrégeno, alquilo de 1
a 8 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono,
heterociclo de 3 a 12 atomos de carbono, arilo de 4 a 12 atomos de
carbono, o alcoxilo de 1 a 8 atomos de carbono, cada uno
opcionalmente sustituido con hidroxilo, alcoxilo de 1 a 4 atomos de
carbono o cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono.

19. Un compuesto seleccionado a partir del grupo que

consiste en;
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3-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-pirrol-2-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-bromo-N—({4-cIoro-3—[(3-cloro-5—ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida,;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-etenil-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(2,5-dicloro-3-ciano-fenil)-oxi]-2-
quoro.-feniI}-metiI)-1 H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-metil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-metil-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-etil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-etil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
N-({3-[(3-bromo-5-ciano-fenil)-oxi]-4-cloro-2-fluoro-fenil}-
metil)-4-cloro-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-propil-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-c|oro-N-({4-c|oro-3-[(3-ciano-5-cic|opropiI-'feni|)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(2-propen-1-il)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil}-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(ciclopropil-metil)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(1-metil-etenil)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;

4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(1-metil-etil)-fenil]-oxi}-
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2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;
3-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-pirrol-2-carboxamida;
2-amino-4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida,;
N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-fenil}-
metil)-4-cloro-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida,
N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-fenil}-
metil)-4-cloro-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida,
4-bromo-N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi}-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-bromo-N-({4,5-dibromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida,;
2-amino-4-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-bromo-N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida,;
2-amino-N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-4-cloro-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-N-({4-bromo-3-[(3-ciano-5-metil-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-4-cloro-1H-imidazol-5-carboxamida;
N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-fenil}-
metil)-4-cloro-2-(hidroxi-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(2-propen-1-il)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-2-metil-1 H-imidazol-s-carboxamida';
4-cloro-N-({3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-etil-2-fluoro-

fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
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4-c|oro-N-({3-[(3-c|oro-5-ciano-feniI)-ox‘i]—4-etiI—2-fIuoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-cloro-N-({3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-etil-
2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida,;
4-cloro-N-{[3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-(difluoro-
metil)-2-fluoro-fenillmetil}-1H-imidazol-5-carboxamida,
2-amino-4-cloro-N-{[3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-
(difluoro—metii)-Z-fIuoro-fenil]metil}-1 H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-etenil-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida,
4-cloro-N-({3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-4-ciclopropil-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(4-ciano-6-metil-2-piridinil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(4-ciano-6-etenil-2-piridinil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(4-ciano-6-ciclopropil-2-piridinil)-
oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida,
4-c|pro—N-({4-cloro-3-[(4-ciano-6-eti|-2-piridiniI)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-bromo-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(trifluoro-metil)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-etil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-{[4-cloro-3-({3-cloro-5-[(E)-2-ciano-etenil]-
fenil}-oxi)-2-fluoro-feniljmetil}-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-etinil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
N-({3-[(3-bromo-5-ciano-fenil)-oxi]-4-cloro-2-fluoro-fenil}-
metil)-4-cloro-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;

4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(difluoro-metil)-fenil]-
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oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-5-ciano-
2-fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-metil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(2,5-dicloro-3-ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-ciclopropil-
fenil)-oxi]-2-fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-ciclopropil-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-2-metil-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(difluoro-metil)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida,
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-ciano-5-etinil-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-{[4-cloro-3-({3-ciano-5-[(dimetil-amino)-metil]-
fenil}oxi)-2-fluoro-fenillmetil}-1H-imidazol-5-carboxamida,;
4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(1-propin-1 -il)-fénil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-{[4-cloro-3-({3-cloro-5-[(3R)-3-hidroxi-1-butin-
1-il]fenil}oxi)-2-fluoro-fenillmetil}-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4—c|oro—N-[(4-cIoro-3-{[3—ciano-5-(diquoro-metiI)-
fenil]-oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1 H-imidazol-5-carboxamida,
4-bromo-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxij-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-2-(etil-amino)-1H-imidazol-5-carboxamida;
4-cloro-N-({4-cloro-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-fluoro-
fenil}-metil)-2-(metil-amino)-1H-imidazol-5-carboxamida;
2-amino-4-cloro-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(metiloxi)-fenil]-

oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;



.‘4

10

15

659

3-({6-cloro-2-fluoro-3-[(6-0x0-6,7-dihidro-1H-purin-1-il)-
metil]-fenil}oxi)-5-(2-propen-1-il)-benzonitrilo;

4-bromo-N-[(4-cloro-3-{[3-ciano-5-(difluoro-metil)-fenil]-
oxi}-2-fluoro-fenil)-metil]-1H-imidazol-5-carboxamida;

4-bromo-N-({4-bromo-3-[(3-cloro-5-ciano-fenil)-oxi]-2-
fluoro-fenil}-metil)-1H-imidazol-5-carboxamida;

y las sales farmacéuticamente aceptables de los mismos.

20. Una sal farmacéuticamente aceptable de un compuesto
de acuerdo con la reivindicacién 19.

21. Una composicion farmacéutica, la cual comprende un
compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 20,
y un vehiculo farmacéuticamente aceptable.

22. Una composicion farmacéutica de acuerdo con la
reivindicaciéon 21, en la forma de una tableta, capsula, liquido, o

suspensioén.



