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1 Me refiero a ml memorial de 15 de Enero de 2004

2 Me permito manifestar a ese Despacho que debidamente idweid
autonzado por ml representado presento un nuevo jJuego de j
reivindicaciones en el que se cancelan las relvindicaciones 14 a 20 del
capitulo rewvindicatorio originalmente presentado "

alguna el alcance de la presente invencién
3 Anexos

(a) Reclbo No 04 30 543 expedido por la Superintendencla
de Industria y Comercio que acredita el pago de la tasa de
modificacién y

(b) Copia de las pdginas 82 a 87 del capitulo revindicatorlo
que reemplaza aquel presentado originalmente en el cual
se ha realizado |la modificaclén expuesta anteriormente
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Espacio ressrvado para el adhesivo de radicacién
Industna y Comercio
SUPERINTENDENCIA |
FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES
2000 10
@ SOLICITUD DE
I:l Correccién de Error Material E Moadrficacion a una Solicitud

@ Nombre MERCK & CO INC o ISIS
PHARMACGCEUTICALS INC IDENTIFICACION

$ LICITANTE Direccion 126 East Lincoln Avenue Rehway NJ| CC D NIT ]
070685-0807 New Jersey Estados Unidos de
América Ce[] oto[ |
Teléfono 3 264270 Fax 6 089701
E mai jlicco@lloredacamacho com Numero
Domiclio Rahway New Jersey Estados Unidos de
América -

@ Nombre JOSE ANTONIO LLOREDA IDENTIFICACION

X
REPRESENTANTE | Drecatn Call 72 No 563 Piso 5 Bogots Colombe ce nr [
ce[] ow []

Teléfono 3 264270 Fax 6 069701 NGmero 17 150 881 TP 10 784
E mail Jlicco@lloredacamacho com - -

@ Ndamero de expediente
03-060.675

@ Descripcién de Ia correcclién o modiicacién solicitada modificacién al capliulo relvindicatorio
onginalments presentado

@ Comprobante de pago No 04-30 543 Fecha _ 19 de Abnl de 2004

@ Anexos

X Comprobante de pago de la tasa
Poderes i fuere el caso
[ certificado de existencia y representacion legal de las partes cuando sean

juridicas

®

NOMBRE JOSE ANTONIO LLOREDA FIRMA
CC 17 159 681 TP 10784

Instrucclones para el diligenciamiento del presente formulario ver reverso de esta pagina y
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LO QUE SE REIVINDICA ES

1 Un compuesto de la férmula estructural I
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o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo

donde Rl es C2.4 alquenmlo, C2-4 alquimlo o C]1-4 alquilo, donde el alquilo es
insustitiido o sustituido con ludroxi amino, C1-4 slcoxi Cj-4 alquiltio o uno a tres
dtomos de flGor

R2 es hudrdgeno, fldor hidroxi, mercapto, C1-4 alcoxi o C1.4 alqulo o Rl y R2
conjuntamente con el dtomo de carbono al que se conjugan forman un sistema de
anillo monocichico saturado de 3 a 6 muembros que optahvamentic contiene un
heteroftomo seleccionado a partir de O S y NCg-4 alquilo

R3 y R4 sc seleccionan independientemente a partir del grupo que comprende
mdrégeno ciano azdo, halégeno, hidroxi, mercapto, ammo, C1-4 alcoxi C24
alquemilo, C2.4 alquimlo y C14 alquilo, donde alquilo es msustutwido o sustitndo
con hidrox: amino, C1-4 alcox1 C).4 alquiltfo o uno a tres tomos de flior

R3 es hidrégeno, C1 10 alquilcarbomlo, P30gH4 P20gH3 o P(O)RIIR14

R6 y R7 son cada uno independientemente hidrégeno, metlo, hidroximetlo o
fluorometilo

R8 es hidrégeno, Cj.4 alquilo, C2-4 alqumlo hal6geno, ciano, carboxi Cj-4
alquloxicarbonilo, azido amuno, C]-4 alquilamino, di(C1.4 alquil)amino, hidrox:
C1-¢ alcox1 C) ¢ alquilfo, C}.6 alquilsulfonilo, (C1-4 alqulo)Q-2, amunometilo o
C4-6 ccloheteroalquilo, msustitwido o sustitwido con uno a dos grupos seleccionados
independientemente a partir de halégeno, hidroxi amino, C)-4 alquilo y C)-4 alcox1
R9 es hudrégeno, ciano, mtro, C] 3 alqulo, NHCONH2 CONRI2R12 CSNRI2R12
COORI2 C(=NH)NH2 hidroxi1 Cj 3 alcox1 amno, C]-4 alquilamino, di(C14
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alquil)amino, haldgeno (1 3-oxazol 2 ilo) (1 3 tazol 2-1lo) o (mdazol 2 1lo) donde

el alquilo es msustituido o sustituido com uno a tres grupos seleccionados
independientemente a partir de halégeno, amino, hudroxi carboxs y Ci 3 alcoxi

R10 y R11 son cada uno, independientemente, hidrégeno, hidroxi halégeno, C1-4
alcoxs amno, Ci4 slgulamino di{(Cj4 alquil)amuno, C3.¢ cicloalquilamino
d1(C3-6 cicloalquil)amino o C4-§ cicloheteroalquilo, insusttuido o sustitusdo con uno
a dos grupos seleccionados independientemente a partir de halégeno, hidroxs amino,
C1-4 alquilo y C1.4 alcoxi

cada R12 es independientemente, udrégeno o Ci ¢ alquilo; y

RI3 y R14 son cada uno, mndependientements hidroxs OCH2CH2SC(=0)C1-4
alquilo OCH20(C=0)0Ci4 1alqulo, NHCHMeCO2Me, OCH(Ci4
alqual)O(C=0)C] -4 alquilo

Ao scHancHs S(CHg17CHy
O(CH_)sCH; o OCO(CHz)1.CH;

siempre que, cuando Rl es f-metilo y R4 es hidréigeno o R4 es f-metilo y Rl es
hidrégeno, R2 y R3 son a drox1 R10 es ammo y RS R6 R7 R8 y R1l son
hidrégeno, entonces R? no es c1ano m CONH2

2 El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 do la férmula
estructural I

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo
donde
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R} es C] 3 alquilo, donde alquilo ¢s optativamente sustituido con hidrox: ammo Cj
j alcoxi C] 3 alquiltio o uno a tres étomos de fldor

R2 es hidroxa fldor 0 C]-4 slcoxi

R3 es hidrégeno, halégeno, hidroxi armno o C1-4 alcoxi

RS es ludrégeno, P309H4 P20gH3 0 PO3H2

R8 es hidrégeno  amino o C1-4 alquilamino

Ro es hidrégeno, ciano, metilo halégeno o CONH2 y

R10y R11 son cada uno, independientemente hidrégeno, halégeno, hidroxi ammo,
C]-4 alqulamino di(C1-4 alquil)ammo o C3-g cicloalquilamno-

siempre que cuando Rl es f-metilo, R2 y R3 son a-hidrox: R10es aimnoy RS R8 y
R!1 gon mdrégeno entonces R9 no es ciano m CONH2

3 El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 2 donde
Rl es metlo fluoromenlo, hidroximetlo, diflucrometilo, mfluorometilo o
aminometilo
R2 es hidroxi fldor o metoxi
R3 es ludrégeno, flior hudroxi amine o metox
RS es hidrégeno o P309H4
RS es hidrégeno o amino
R9 es hidrgeno c1ano, metilo, halégeno o CONH? y
R10y R11 son cada uno, independientemente, hidrégeno, fiGor hidroxi 0 amimo
siempre que cuando R1 es B-meulo, R2 y R3 son a-hidroxs R10 es aminoy RS RSy
R11 son hudrégeno, entonces R no es ciano n1 CONH2

4 El compuesto de acuerdo con la retvindicacién 1 seleccionado
a partir del grupo que comprende
4-ammo-7-(2-C meti] § D-arabinofuranosil)-7H pirrol(2,3-d]pintmidina
4-amino-7-(2-C metl  D-nibofuranosil)-7H parrol[2 3-d}pinimidina
4-metilamino-7 (2-C metl p-D-nbofuranos:l)-7H pirrol[2,3-d]pmimudina,
4-dimetlamino-7-(2 C metil B D-nbofuranosil)-7H purol[2,3-d]pinmdina,
4-ciclopropilamino-7 (2 € metl 8 D-nbofuranos:l) 7H purol(2,3-dlpinmidina,
4-ammo-7 (2 C vinil B D-nbofuranocail) 7H purrol{2,3-dlpinmdina,
4-Amino-7 (2 C hidroximetsl B-D-nbofuranosil)-7H purrol[2,3-d]pinmidina
4-amino-7 (2 C fluorometl B D-nbofuranosil)-7H pirvol[2 3-d]pinmidina,
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4-amino-5 metl 7 (2 C meul p D-nbofuranosl)-7H pirrol[2 3-djpinmudina
Acido 4-amino 7 (2 C metil § D-nbofuranosil) 7H purrol[2 3-dlpirimdin 5
carboxilico,

4-amno-5 bromo-7 (2 C menl B D-nbofursnosil)-7H purol[2,3-d]lpmnoudina
4-.amino-S-cloro-7<2-C menl B-D nbofuranont)-7H pirrolf2,3-d]pinmdina,
4-amino-5 flior 7 (2-C metil B-D-nbofuranosil) 7H prrol[2 3-djpinmidma

2 4&-diamino-7 (2 C menl B D-nbofuranosil)-7H purolf2,3-dlpinmdina
2-amino-7 (2-C metil § D-nbofurancsil) 7H pirrol[2 3-d]pinmidina,
2-ammo-4-ciclopropilammo-7 (2 C metl B-D nbofuranosil) 7H pirrol[2 3
dlpinmicina,

2-amino-7 (2 C metil § D-nbofurancsil)-7H purol{2,3-dlpmmdin-4(3H)-ona,
4-amno-7 (2-C-etil B D-nbofuranosil)-7H purol[2,3-dlpinmidina
4-amino-7-(2-C 2 O-dimetil-B-D-nbofuranosil)-7H pirrol{2 3-d}pinmidina

7 (2 € metl B-D-nbofuranosil)-7H purol[2 3-d]pmmd{n-4(3H)-ona,
2-amino-5 metit 7-(2 € 2-O-dimetsi-B-D-nbofuranosil)-7H-pirrol[{2,3-dlpinmidin
4(3H)-ona,

4-ammo-7-(3-desoxi 2-C metil f-D-nbofuranosil)-7H parrol[2,3-d] pinmidina,
4-amino-7 (3-desoxi 2 C menl-f D-srabinofuranosil)-7H purol[2,3-d] pinmidina,
4-amuno-2 flor 7 (2-C metil B-D-nbofurancsil)-7H pirrol{2,3-d]pinimidina,
2,4-diammo-7<(2-C metil B-D nibofuranosil)-7H prrrol(2,3-d]pinmidina,
4-amino-7 (3 C metl f D-nbofurancsil) 7H pirrol{2,3-d]pinmudma
4-amino-7 (3-C menl B D-xilofuranosil)-7H pirrol[2,3-d]pinmdina,
4-amino-7 (2,4-d1 C metr! B-D-nbofurancsit) 7H purol(2,3-dlpinmidima, y
4-amino-7 (3-desox: 3 fliior 2-C menl B D-nbofuranosil)-7H parrol[2 3
dlpmmdina

ylos 5 tfosfatos correspondientes

o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos

5 El compuesto de acuerdo con la reivindicacidn 4 seleccionado
a partir del grupo que comprende
4-amino-7<2 C meul f D-arabmofuranosil)-7H purol(2 3-d]pimmdina
4-amno-7-(2-C metil B D-nbofuranosil) 74 pirrol[2 3-djpinmidina
4-amino-7 (2 C fluoromenl B D-nbofuranosil)-7H purol{2,3-dlpmmidma,
4-amino-5 metl 7 (2 C metl B-D-nbofurancsil) 7H parrol[2 3-d]pmimdina,
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4-amyno-5 bromo-7 (2 C meul § D-nbofuranosil)-7H purol{2 3-djpinmidina
4-amno-5-cloro-7 (2-C metil f D-nbofuranosil)-7H pirrol{2 3-d]pinmidma
4 amino-5 fldor 7 (2 C metl f D-nbofuranosil)-7H pirrol{2 3-d}pinmdina,
y

4-amino-7-(2-C 2 O-dimetil-f D-nbofuranosil) 7TH-pirrol{2,3-d]pinnudina,
ylos 5 tnfosfatos correspondientes

o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos

6 El compuesto de acuerdo con la resvindicacién 5 que es
4-ammo-7 (2 C metil p D-arabinofuranosil) 7H pirol{2 3-dlpmumdina o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo

7 El compuesto de acuerdo con la rervindicacién 5 que es
4-amno-7 (2 C metl-f D-nbofuranosil)-7H purol(2,3-dlpinmudine, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

8 El compuesto de acuerdo con la rewvindicscién 5 que es 4-
amino-7 (2 € fluorometil B-D-nbofuranosil) 7H pirrol(2 3-dlpirmidina © una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo

9 El compuesto de acuerdo con la rewvindicacién 5 que es 4-
ammo-5-cloro-7 (2-C meul-§ D-nbofuranosil)-7H pirrol[2 3-djpinmudina o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo

10 El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 5 que es 4-
amino-5 bromo-7 (2 C metl f D-nbofuranosil)-7H pirrol[2,3-djpinmudina o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

11 Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto
de acuerdo con la reavindicacién 1 y un agente portador farmacéuticamente aceptable

12 La composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién
11 que es Git1l para mhibir la polimerasa de ARN viral dependiente del ARN mhnbur Ia
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replicacién de ARN dependiente del ARN y/o tratar la Infeccién viral de ARN
dependiente de] ARN

13 La composicién farmacéutica de ecuerdo con la retvindicacién
12 dondu dicha polimerasu de ARN virnl dependiente del ARN es polimerasa NS5B
del VHC dicha replicacién del ARN viral dependiente de]l ARN es replicacién del
VHC y dicha infeccién viral dc ARN dependiente del ARN es infecctén por el VHC

l4  El uso de un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 para
la inhibicién de la polimerasa de ARN viral dependiente de] ARN o la inlhubicién de la
rephcacién del ARN viral dependiente del ARN en un mamf{fero

15  El uso de un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 para
el tratamiento de la infeccién viral por ARN dependiente del ARN en un mamifero.

16 E! uso de un compuesto de acuerdo con la rewvindicacién 22
donde dicha infecciébn viral por ARN dependiente de ARN es la infeccién por
hepatins C

17 El uso de un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en
la fabncacién de un medicamento para la inhibicién de la polimerasa de ARN viral

dependiente de ARN o la mhibicién de la replicacién del ARN viral dependiente del
ARN en un mamffero.

18  El uso de un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1 en
la fabricacién de un medicamento para el tratarento de la mfeccién viral por ARN
dependiente del ARN en un mamffero.

19 El uso de un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 25

donde dicha infecci6n viral por ARN dependients del ARN es la infeccién por
hepatitis C
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