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1. Me refiero a mi solicitud de patente de 20 de Mayo de 2011.

2. Atentamente me permito allegar los recibos de pago de la tasa establecida
para las reivindicaciones adicionales de la solicitud arriba mencionada.

Me permito aclarar que dicho pago corresponde a las reivindicaciones 11 a 33
y 38 la cual ha sido renumerada como nueva reivindicacion 34, En consecuencia,
este juego de reivindicaciones debera ser estudiado junto con la presente solicitud.

3.  Anexo me permito presentar:

(a) Recibos numero 11-0062706 que acredita el pago de la tasa
mencionada; y

(b) Copia del capitulo reivindicatorio que debe tenerse en cuenta para estudio
compuesto por 34 reivindicaciones,

4. Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterior y proceder de conformidad.

Sefor Superintendente,

Hincesl e

T.P. 53.215
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto caracterizado porque tiene la formula general |

_ = —~N
e L

Y S S

HLN N 0
R ) n—{
X 1/ R2
R
|
o una sal farmacéuticamente aceptable de él, en donde:
R' es H o alquilo Cy¢;

R? es NRPRS, alquilo C1, fluoroalquilo Cy.4, CF3,

hidroxialquilo C1, -(alquilo Cis)hetAr', (alquilo C1.4)NH;, -(alquilo Ca)NH(alquilo
Ci4), -(alquilo CigN(alquilo Cia)2,  hetAr?, hetCyc', hetCyc?, fenilo
opcionalmente sustituido con NHSO(alquilo Ci4), o cicloalquilo Css
opcionaimente sustituido con (alquilo C14), CN, OH, OMe, NHz, NHMe, N(CHs).,
F, CF3, COg(alquiio G1.4), COH, C(=0)NR°R" 0 C(=0)OR?;

R® es H o (alquilo C1.);

R® es H, alquilo Cq4, hidroxialquilo Cy4, hetAr®, o fenilo, en donde dicho
fenilo estad opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes

independientemente seleccionados de halégeno, CN, CF3 y -O(C4 alquilo),

o NR®R® forma un anillo heterociclico de 4 miembros que tiene un atomo
de nitrégeno del anillo, en donde dicho anillo heterociclico esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes independientemente seleccionados de
halégeno, OH, alquilo C.4, alcoxi Cq.4, -OC(=0)(alquilo C1.4), NH,,

-NHC(=0)O(alquilo C1.4) e hidroxialquilo C14,

o NRPR® forma un anillo heterociclico de 5-6 miembros que tiene un
heteroatomo del anillo que es nitrogeno y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo o grupo del anillo seleccionado de N, O y SO,, en donde el anillo
heterociclico estd opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de OH, haldgeno, CF; alquilo Cia,
COs(alquilo Cyy), COzH, NH;, NHC(=0)O(alquilo C1.4) ¥ oxo0,

o NR®R® forma un anillo heterociclico de puente de 7-8 miembros que tiene

un atomo de nitrégeno de! anillo y que tiene opcionalmente un segundo

{JLLECCO: 2EB0S54.DOC v.2)
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heteroatomo del anilio seleccionado de N y O, en donde dicho anillo esta

opcionalmente sustituido con COx(alquilo C4);

hetAr' es un anillo de heteroarilo de 5 miembros que tiene 1-3 atomos de
nitrogeno del anillo;

hetAr? es un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros que tiene por lo menos
un atomo de nitrégeno del anillo y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo del anillo independientemente seleccionado de N y S, en donde
dicho anillo de heteroarilo estd opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados independientemente de alquilo Cy.4, halégeno, alcoxi
C1.4Y NH(alquilo Cy.4);

hetCyc' es un anillo azaciclico de 4-6 miembros unido por carbono,
opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes independientemente
seleccionados de (alquilo Ci.4}, y CO2(alquilo C14);

hetCyc? es un anillo de piridinona o piridazinona que esté opcionalmente

sustituido con un sustituyente seleccionado de alquilo Cy.4;

hetAr’ es un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros que tiene 1-2
heterodtomos del anillo independientemente seleccionados de N y O vy
opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes independientemente

seleccionados de alquilo Cy4;
R® es H o alquilo Cq;
R' es H, alquilo Cy.4, 0 cicloalquilo Cas;

o NR°R' forma un anillo azaciclico de 4-6 miembros que tiene
opcionalmente un heteroatomo adicional del anillo seleccionado de Ny O, en

donde el anillo azaciclico esta opcionalmente sustituido con OH;
R® es H o alquilo C1.¢;

Y es (i) fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de halégeno, alcoxi C14, CF3 y CHF3, o (i) un
anillo de heteroarilo de 5-6 miembros que tiene un heteroatomo del anillo
seleccionado de N y S, en donde dicho anillo de heteroarilo estd opcionalmente

sustituido con uno 0 mas atomos de halégeno;
X es nulo, -CH,-, =CH,CH,-, -CH,0-, 0 -CH,NR?- :
R% es H o alquilo Cy;

R* es H o alquilo C1.;

LILLCCO: 2880%4.D0C v.2)
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cada R* se selecciona independientemente de haldgeno,
alquilo C1_4, OH, alcoxi C1.4, NHz, NH(B'CIUHO C1.4) y CHQOH; Y
nes0,1,2 3,4, 50686.

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizado porque R? es
NRPR®, (Cis)alquilo, (Cis)flucroalquilo, CFs, (Ciu) hidroxialquilo, -( Ci4
alquilo)hetAr', -( C1 alquilo)NHs,

-(C14 alquilo)NH(C1 alquilo), -(Ci4 alquilo)N(Cis alquilo),, hetAr®, hetCyc',
hetCyc?, fenilo que se sustituye optativamente con NHSO,(C.4 alquilo), o (Cs.
g)cicloalquilo que se sustituye optativamente con (Ci.4 alquilo), CN, OH, OMe,
NH,, NHMe, N(CHs)2, F, CF3, CO5(C14 alguilo) o CO2H.

3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 6 2, en donde R? es NR°R®.

4. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-3, en
donde:

NRPR® forma un anillo heterociclico de 4 miembros que tiene un atomo de
nitrogenc del anillo, en donde dicho anillo esta opcionalmente sustituido con uno o
mas sustituyentes independientemente seleccionados de halégeno, OH, alquilo
Ci4, alcoxi Ci4, -OC(=O)alquilo Ci4), NH;, -NHC(=0)O(alquilo Ci4) e
hidroxialquiio C;.4,

o NRPR® forma un anillo heterociclico de 5-6 miembros que tiene un
heteroatomo del anillo que es nitrégeno y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo o grupo del anillo seleccionado de N, O y SO;, en donde el anillo
heterociclico esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de OH, halégeno, CFj;, alquilo Ci,
COx(alquiio Ci4), COH, NHz, NHC(=0)O(alquilo Ci.4) y oxo,

o NR°RC forma un anillo heterociclico de puente de 7-8 miembros que tiene
un atomo de nitrogeno del anillo y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo del anillo seleccionado de N y O, en donde dicho anillo esta

opcionalmente sustituido con COx(alquilo C1.s).

{JLLCCO: 288054.D0OC v.2}
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5. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-3,
caracterizado porque:

R® es H, (Ci4)alquilo, (Cis)hidroxialquilo, hetAr®, o fenilo, en donde dicho fenilo
se sustituye optativamente con uno o mas sustituyentes seleccionados
independientemente de halégeno, CN, CF3 y -O(C1.4 alquilo).

6. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 1 6 2, en donde R? es alquilo
C1.4, fluoroalquilo Ci4, CF3, -(alquile Ci.a)hetAr' o -(alquilo C14)NH(alquilo C1.4).

7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 6 2, en donde R? es hetAr?,
hetCyc' o hetCyc?.

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 é 2, en donde R? es fenilo

opcionalmente sustituido con NHSO(alquilo C1.4).

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 6 2, en donde R? es
cicloalquilo Cz¢ opcionalmente sustituido con alquilo Cy4, CN, OH, CFj,
COg(anuiIo C1.4) o COzH.

10. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde R? es
C(=O)NR®R 0 C(=0)OR?.

11. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en
donde X es nulo, CHz- 0 —CH;CHa-.

12. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 11, en donde X es —=CHs-.

13. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en
donde X es CH;0-.

14. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-10, en
donde X es ~CH,NR®-.

{JLLCCO: 2BHO54.DOC v.2}
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15. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-14, en
donde Y es fenilo opcionaimente sustituido con uno o mas sustituyentes

seleccionados independientemente de haldgeno, alcoxi Cq.4, CF3 y CHF.

16. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 15, en donde Y es fenilo, 3-
fluorofenilo, 2,5-difluorofenilo, 2-cloro-5-fluorofenilo, 2-metoxifenilo, 2-metoxi-5-
fluorofenilo, 2-trifluorometil-5-fluorofenilo, 2-difluorometil-5-fluorofenilo o 3-cloro-5-

fluorofenilo.

17. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-14, en
donde Y es un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros que tiene un heteroatomo del
anillo seleccionado de N y S, en donde dicho anillo se estd opcionalmente

sustituido con uno o mas atomos de halégeno.

18. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-17, en

donde Y tiene la configuracién absoluta de la Figura la:

N
R3 N \

la

19. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-18, en
donde R* es H.

20. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde:
R' es H o alquilo Ci.g;
R? es NRPR®:
NRPR® forma un anillo heterociclico de 4 miembros que tiene un atomo de

nitrogeno del anillo, en donde dicho anillo heterociclico esta opcionalmente

sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente de

{JLLCCQ: 288054.D0C v.2}
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halégeno, OH, alquilo Ci4, alcoxi Cia, -OC(=0O)alquilo Ci4), NHz, -
NHC{=0)O(alguilo C1.4) e hidroxialquilo C1.4,

o NRPR® forma un anillo heterociclico de 5-6 miembros que tiene un
heteroatomo del anillo que es nitrégeno y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo o grupo de! anillo seleccionado de N, O y SO,, en donde el anillo
heterociclico estd opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de OH, halogeno, CFi, alquilo Cia,
COy(alquilo C14), COzH, NH;, NHC(=0)O(alquilo C44) y oxo;

Y es fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes

independientemente seleccionados de halégeno, alcoxi Ci4, CF3y CHF;
X es nulo, -CH»-, 0 =CH,CH5-;
R3 es H o alquilo Cy;
cada R* se selecciona independientemente de halégeno,
alquilo C14, OH, alcoxi Cy4, NH;, NH(alquilo C1.4) y CH:OH; y

nes0,1,02.

21. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacidén 20, en donde:

R' es H o alquilo Cy.;

R? es NR°RS;

NR°R® forma un anillo heterociclico de 5-6 miembros que tiene un
heteroatomo del anillo que es nitrégeno y que tiene opcionalmente un segundo
heteroatomo o grupo del anillo seleccionado de N, O y SO;, en donde el anillo
heterociclico esta opcionaimente sustituido con uno o mas sustituyentes

independientemente seleccionados de OH, halégeno, CFj;, alquilo Cia,
COy(alquilo Cq.4}, COzH, NH;, NHC(=0)O(alquilo C14) y 0x0;

Y es fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de halégeno, alcoxi C14, CF3y CHF3;

X es —CH»-;
R*es H o alquilo Cy;
cada R* se selecciona independientemente de halégeno

alquilo Cy.4, OH, aicoxi C14, NH2, NH(alquilo Cy4) y CH,OH; v

nes0,1,62

{JLLCCO: 288054.00C v.2}
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22. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 21, en donde el anillo
heterociclico formado por NR°R® esta opcionalmente sustituido con uno o dos
sustituyentes independientemente seleccionados de OH, F, NH;, CO;H, COEt,
NHCO,C(CHs)3, CF3, metilo, etilo, isopropilo, CO,C(CH3)3 y oxo.

23. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 22, en donde Y es fenilo

opcionalmente sustituido con uno o mas atomos de halogeno.

24. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 23, en donde Y es fenilo

opcionalmente sustituido con uno 0 mas atomos de fluor.

25. Un compuesto de acuerdo con |a reivindicacién 20, en donde:

R’ es H o (alquilo C1s);

R? es NR°R®:

NRPR® forma un anillo heterociclico de 4 miembros que tiene un atomo de
nitrégeno del anillo, en donde dicho anillo estd opcionalmente sustituido con uno o
mas sustituyentes seleccionados independientemente de haldgeno, OH, alquilo

Cia, alcoxi Cig, 'OC(=O)(3|QU"O Ci4), NH, —NHC(=O)O(3|QU“0 Cia) e
hidroxialquilo C1.;

Y es fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de haldégeno, alcoxi C14, CF3y CHF,

X es =CHj-;
R®es H o alquilo Cyq;

cada R* se selecciona independientemente de haldégeno, alquilo C14, OH,
alcoxi Cy4, NH», NH{alquilo C4,) y CH20OH; y

nes0,1, 062

26. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 25, en donde el anillo
heterociclico formado por NR°R® estd opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes independientemente seleccionados de F, OH, metilo, OMe,
OC(=0)C(CHa)2, NH2, -NHC(=0)OC(CH3); y CH,OH.

{JLLCCO; 288B034.DOC v.2}
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27. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 26, en donde Y es fenilo

opcionalmente sustituido con uno o mas atomos de halégeno.

28. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 27, en donde Y es fenilo

opcionalmente sustituido con uno o dos atomos de fllor.

29. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 20-28, en
donde n es cero o uno.

30. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 29, en donde R® es hidrégeno.

31. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 30, en donde R' es hidrogeno.

32. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciéon 1, que es una sal de
trifluoroacetato, una sal de sulfato o una sal de clorhidrato.

33. Una composicién farmacéutica, que comprende un compuesto de la Foérmula
| como se defini6 en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 32, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, y un diluyente o portador
farmacéuticamente aceptable.

34. Un proceso para la preparacion de un compuesto de acuerdo con la
reivindicacién 1, que comprende:

(a) para un compuesto de la Férmula | en donde R? es NRPR®, hacer reaccionar

un compuesto correspondiente de la Férmula Il

{JLLCCO: 288054.D0C v.2}
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con un compuesto que tiene la formula HNR®R® en la presencia de un reactivo de
acoplamiento; o

(b)  para un compuesto de la Formula 1 en donde R? es NR’R®y R® es H,
hacer reaccionar un compuesto correspondiente de la férmula Il con un
compuesto que tiene la férmula O=C=N-R% o

(c)  para un compuesto de la Formula | en donde R? es hetAr? o un anillo
de fenilo que estd opcionalmente sustituido con NHSO(alquilo Ci.4), hacer
reaccionar un compuesto correspondiente de la Férmula I con un compuesto
correspondiente que tiene la formuta HOC(=O)R? en la presencia de un reactivo
de acopiamiento y una base; o

{d) para un compuesto de la Férmula | en donde R? es alquilo Ci.4,
fluoroalquilo Ci4, CFi, hidroxialquilo Ci4, © cicloalquilo Czs que esta
opcionalmente sustituido con alquilo C14, CN, OH, CF3;, COx(alquilo C14) o CO2H,
hacer reaccionar un compuesto correspondiente de la Férmula Il con un

compuesto correspondiente que tiene la formula (R?C0),0 en la presencia de una
base; o

() para un compuesto de la Formula | en donde R? es alquilo Ci.s,
fluoroalquilo C44, CFa, hidroxialquilo Ci4, 0 cicloalquilo Cis que esta
opcionalmente sustituido con alquilo C1.4, CN, OH, CF3, COx(alquilo Cy.4) 0 CO2H,
hacer reaccionar un compuesto correspondiente de la Férmula I con un
compuesto correspondiente que tiene la férmula HOC(=0)R? en la presencia de

un reactivo de acoplamiento y una base;

(f} para un compuesto de la Formula | en donde R? es C(=O)NR"Rf, hacer
reaccionar un compuesto de la formula Vi

e LK
Y- =~ oo
B
(R ) HN
X OMe
o
Vil

con un compuesto que tiene la formula HNR®R' en la presencia de una
base; o

(g) para un compuesto de la Férmula | en donde R? es C(=0)ORY, hacer

reaccionar un compuesto de la Férmula Il con 2-cloro-2-oxoacetato de metilo, y

{JLLCCO: 288054.D0C v.2}



