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JOSE LLOREDA CAMACHO & CO. ‘
ABOGADOS | =N
Calle 72 No. 5-83 Piso 5, Bog:ow

Senor

SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO

SUPERINTEN

!
R
53 Dep. 2020 DIR.NUEVASCR

- 2010-12-20 17:30:
Fr?aChf 1 Z%ATENTEIYII Eve: 378 FASENACIONALI

Act. 444 RESPUESTAREQUE Folios: 6

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E.

S. D.

Re:

PI.-F. HOFFMANN-LA ROCHE AG.-Solicitud de Patente de Invencion
en Fase Nacional PCT para "NUEVOS DERIVADOS DE 5-FENIL-1H-
PIRIDIN-2-ONA Y 6-FENIL-2H-PIRIDAZIN-3-ONA _COMO
MODULADORES DE LA ACTIVIDAD DE LA Btk”.-Clase C07D
401/10.-Expediente numero 10-090.865.-

1. Me refiero al Oficio No. 14325 dictado por ese Despacho notificado por

fijacion en lista el 5 de Noviembre de 2010.

2. Dando respuesta al mencionado requerimiento y estando dentro del término

establecido para ello, atentamente manifiesto a ese Despacho que debidamente

autorizado por mi representado, el titulo para la presente invencién se modifico,

con el fin de identificar la materia de la cual trata la solicitud, como asi lo ha

requerido el sefior Examinador, el cual es:

“NUEVOS DERIVADOS DE 5-FENIL-1H-PIRIDIN-2-ONA Y 6-FENIL-2H-
PIRIDAZIN-3-ONA COMO MODULADORES DE LA ACTIVIDAD DE LA Btk”

3. Anexo me permito presentar:

(a)

(b)

Nuevo extracto de la Solicitud en sus dos formas para su publicacién y
Tarjeta de Propietario, que reemplazan los originalmente
presentados, en los cuales se ha realizado la modificacién del titulo

expuesta anteriormente; y

Nueva pagina del resumen-objeto y finalidad de la invencién y pagina 2
de la descripcion en las cuales se ha realizado la modificacién

anteriormente mencionada.
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Un compuesto de las formulas I, It o IIl;

3B N
[Yawv‘

' (0
en las que:
ResH, -R!, -R'-R%R3, -R'-R3 ¢ -R-R3;

R es arilo, heteroarilo, cicloalquilo o heterocicloalquilo y esta opcionalmente sustituido por uno o mas alquilo inferior, hidroxi, hidroxi-
alquilo inferior, alcoxi inferior, haldgeno, nitro, amino, amido, ciano, oxo o haloalquilo inferior;
R? es -C(=0), -C(=0)0, -C(=O)NR?, -NHC(=0)0, -C(=NH)NR? 0 -S(=0)z; en los que R? es H o alquito inferior;

“ R¥es H o R% en el que R¢ es alquilo inferior, amino, arilo, arilalquilo, alquilarilo, heteroarilo, alquil-heteroarilo, heteroaril-alquilo,
cicloalquilo, alquil-cicloalquilo, cicloalquil-alquilo, heterocicloalquilo, alquil-heterocicloalquilo o heterocicloalquil-alquilo y esta
spcionalmente sustituido por unc o mas alquilo inferior, hidroxi, alcoxi inferior, hidroxi-alguilo inferior, hidroxi-alcoxi inferior,
(alquilo inferior)-sulfonilo, {alquilo inferior)-sulfonamido, carbamato, carboxi, éster, amido, acilo, halégeno, nitro, amino, ciano,
0x0 o haloalquilo inferior;

XesCHoN;:
Y' es H, alquilo inferior o haloalquilo inferior:
) cada Y2 es con independencia halogeno, oxima o alquilo inferior, dicho alquilo inferior esta opcionalmente sustituido por uno o mas
. sustituyentes elegidos entre el grupo formado por hidroxi, alcoxi inferior, haloalcoxi inferior, halcalquilo infericr, carboxi, amino y
halégeno;

neselnimero0,1,243;

Y3 es H, haldgeno o alquilo inferior, dicho alquilo inferior esta opcionaimente sustituido por uno o mas sustituyentes elegidos entre el
grupo formado por hidroxi, alcoxi inferior, amino y halégeno;

mes elnimero 06 1;

Y4 es Y% Y% Yé 0 Y4 en el que Yéaes H o halégenc; Y* es alquile inferior, opcionalmente sustituido por uno o mas sustituyentes
elegidos entre el grupo formado por haloalquilo inferior, halégeno, hidroxi, amino, ciano y alcoxi inferior; Y4 es cicloalquito
inferior, opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes elegidos entre el grupo formado por alquilo inferior, haloalquifo
inferior, halégeno, hidroxi, amino, ciano y alcoxi inferior; e Y*4 es amino, opcionalmente sustituido por uno o mas alquilo inferior,
alcoxi-alquilo inferior o hidroxi-atquilo inferior:

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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_l_
Nuevos Derivados de 5-fenil-1H-piridin-2-ona y 6-fenil-2H-
piridazin-3-ona como Moduladores de la Actividad de la Btk

Resumen-Objeto y Finalidad de la Invencién

Esta solicitud se refiere a derivados de 5-fenil-1H-
piridin-2-ona y 6-fenil-2H-piridazin-3-ona de las férmulas

genéricas I-III1:

0O
N i Y N N i Y’
Rz | hlj/ R’ R/ I hIl/
=X =X
0 2 0O
v [ R ]
N l N
[vhs vt [Y3mH v [ YIS v
(1) (I1) (ITI)

en las que las variables R, X, Y', Y%, Y, Y% n y m tienen

los significados definidos anteriormente, gue inhiben la Btk.

Los compuestos aqui descritos son utiles para modular la
actividad de la Btk y tratar enfermedades asociadas con una
actividad excesiva de la Btk. Ademds, estos compuestos son
utiles para tratar enfermedades inflamatorias y autoinmunes
asociadas con la proliferacidén aberrante de células B, por
ejemplo la artritis reumatoide. Se describen también composi-
ciones gque contienen los compuestos de las fdérmulas I-III1 y

por lo menos un vehiculo, diluyente o excipiente.
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_2_
Nuevos Derivados de 5-fenil-1H-piridin-2-ona y 6-fenil-2H-
piridazin-3-ona como Moduladores de la Actividad de la Btk

La presente invencién se refiere al uso de nuevos
derivadés que inhiben la.Btk y son Utiles para el tratamiento
de enfermedades autoinmunes e inflamatorias provocadas por
una activacién aberrante de las células B. Los nuevos deri-
vados de b5-fenil-1H-piridin-2-ona y 6-fenil-2H-piridazin-3-
ona aqul descritos son utiles para el tratamiento de la ar-
tritis.

Las proteina-quinasas constituyen uno de los grupos mas
grandes de enzimas humanas y regulan muchos procesos de
seflalizacidén distintos mediante la adicién de grupos fosfato
a las proteinas (Hunter, Cell 50, 823-829, 1987). De modo
especifico, las tirosina-quinasas fosforilan el resto fend-
lico de los restos tirosina de las proteinas. El grupo de las
tirosina-quinasas incluye miembros que controlan el creci-
miento, la migracién y diferenciacidédn de 1las células. Una
actividad anormal de las quinasas puede intervenir en un gran
numero de enfermedades humanas, incluidos los cénceres y las
enfermedades autoinmunes e inflamatorias. Debido a que las
proteina-quinasas se hallan entre los reguladores clave de la
seflalizacién celular, constituyen una diana cuando se pre-
tende modular la funcién celular con inhibidores de guinasas
de moléculas pequefias y, de este modo, constituyen también
una diana para el disefio de buenos farmacos. Ademas del
tratamiento de procesos patoldgicos mediados por las gquina-
sas, los inhibidores selectivos y eficaces de la actividad de
las quinasas son también utiles para la investigacidn de
procesos de seflalizacidén celular y para la identificacién de

otras dianas de interés terapéutico.
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Folio 231
2020
Bogotéd D.C.,

Doctor (a)

LLOREDA RICAURTE ALICIA
Apoderado(a) y/o Representante de
F. HOFFMANN - LA ROCHE AG

REFERENCIA Radicacidn No. 10 90865
Solicitud internacional PCT/EP2009/050875
Fecha inicio fase nacional 05/09/2010
Tramite 11
Evento 378
Actuacidn 416
Oficio No. 12772
Folios 1

Teniendo en cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el
expediente indicado en la referencia, reline los requisitos de forma establecidos en
la Decisidén 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina, el Tratado de Cooperacidn en
Materia de Patentes (PCT), el Reglamento y la Circular Unica de la Superintendencia
de Industria y Comercio, se envia el extracto de la solicitud a la Oficina de
Comunicaciones para efecto de su publicacidén en la Gaceta de Propiedad Industrial.

Camplase 0 6 ABR.ZHH

Dado en Bogotd DC,

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (C)

mcarri
Al contestar favor indique el nimero Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000
de radicacién consignado en el rétulo Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26 - S5 int.2. Tel 5880070

Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogotd D.C. Colombia



