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(EXAMEN DE FONDO) 

CARLO S R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado tal como aparece al pie 

de mi firma, en mi carÆcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo 

siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del piazo legal previsto en el articulo 45 

de la Decision 486: 

1. a- En primer lugar y con el Ænimo de superar las objeciones interpuestas por el 

Examinador en su estudio de fondo, me permito presentar un CapItulo Reivindicatorio 

Modificado, en el que se realizaron los siguientes cambios: 

- Se MODIFICO la ReivindicaciOn 1 de tal manera que los compuestos reclamados 

se limitan a aquellos en los que m1, X=NR, p1 (respecto de la ReivindicaciOn 1 

original); esto es, m y p se eliminan de las reivindicaciones siento que Østos 

corresponden simplemente a CH2. Asimismo, se eliminO la posibilidad que Y sea 

(CH2)0 con n2 o 3. Adicionalmente, se incluyen los sustituyentes opciQnales 

para los grupos Ar’, Ar2, R y R’. Esta lista de sustituyentes corresponde a la 

materia revelada en la DescripciOn de la invenciOn, pÆgina 6, lmnea 20, a la pÆgina 

8, linea 22, excluyendo los sustituyentes arilsulfoliamido y arilsulfonamido alquil 
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(C14. Finahnente, con el fm de restringir aim mÆs el alcance de los compuestos 

de la invención, tambiØn se elimina la posibilidad que R’ sea RaR1)NS02(CH2)r. 

- Se MODIFICO la Reivindicación 2 para haceria dependiente de la Reivindicación 

1 y se simplificó de tal forma que ahora solamente brinda la posibilidad de RH. 

- Se MODIFICO la Reivindicación 7 para especificar los compuestos de los 

Ejemplos 1 a 275. 

- Se ELIMINO la Reivindicación 9. 

Claramente, la materia que protege este CapItulo Reivindicatorio Modificado de ninguna manera 

constituye una ampliación a la divuigaciôn original de la presente solicitud, por ci contrario, la 

materia ahora reivindicada corresponde a una franca limitación del aicance inicialmente 

� pretendido. Adicionalmente, adj unto el recibo de pago que cubre la tasa de modificación 

correspondiente. 

2. a- El Examinador argumenta que la Reivindicación 9 corresponde a materia no 

patentable por referirse a mØtodos de tratamiento. 

b- Considero superada la anterior objeción en tanto que el Capitulo Reivindicatorio 

Modificado eliminó la Reivindicación 9 original. 

3. a- El Examinador argumenta que el tItulo de la invención es demasiado amplio y no 

especifica la materia solicitada. 

. 

b- Atendiendo la sugerencia del Examinador, me permito modificar ci tItulo como 

sigue: 

"AMINAS N-ARIL CfCLICAS DE 506 MIEMBROS QUE OPCIONALMENTE TIENEN UN 

OXfGENO COMO HETEROATOMO, ACTIVAS SOBRE LOS RECEPTORES DE 

OREX1NA" 

4. a- El Examinador establece que las reivindicaciones contienen tØrminos que no son 

concisos, como: "opcionalmente sustituido", "sustituyentes opcionales adicionales", 

"heterociclilo que contiene hasta 3 heteroÆtomos scieccionados de N, 0, S", "arilo", entre otros. 

Adicionalmente, el Examinador argumenta que las Reivindicaciones 1 a 8 contienen compuestos 

que no guardan unidad de invcnción entre sI debido a sus diferencias cstructuraies. 
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b- i) En primer lugar, considero que la anterior objeción resulta completamente 

desacertada. Es inaceptable que en tin anÆlisis de solicitud de patentes tin Examinador eleve una 

objeción sin especificar exactamente cuÆles deficiencias debe atender el solicitante; ci uso del 

tØrmino "entre otros" para indicar que la solicitud incluirla tØrminos amplios no advierte de 

manera apropiada las supuestas deficiencias de la solicitud. El derecho administrativo exige que 

todo acto administrativo debe estar debidamente motivado y con ci fm de que la administración 

brinde la oportunidad al solicitante de defender apropiadamente su invención, por lo tanto, 

requiero respetuosamente que ci Examinador explique el significado del tØrmino "entre otros" 

incluido en su concepto tØcnico. 

ii) Adicionahnente, deseo subrayar que la Descripción de una solicitud de 

patente debe servir para interpretar las reivindicaciones."2 Adicionalmente, tin inventor estÆ en 

su derecho de reclamar protección para la totalidad de tin concepto inventivo desarrollado sin 

importar la amplitud de Øste, siempre y cuando se guarde unidad de invención. AsI las cosas, 

considero errónea la objcción que el Examinador presenta en relación con los tØrminos 

"opcionalmente sustituido" y "sustituyentes opcionales", pues Østos indican claramente y de 

manera directa que cierto Ætomo en las molØculas de la invención vuede eventualmente presentar 

una sustitución. Esto es, dentro del concepto inventivo desarrollado se contemplan modalidades 

en las que las molØculas de interØs pueden o no incluir dichos sustituyentes y asI, una persona 

versada en la, materia puede entender perfectamente ci aicance. y los lImites de la protección 

solicitada, entendiendo quØ modalidades incluyen sustituciones y cuÆies no. Por lo demÆs, vale la 

pena anotar que ci uso de estos tØrminos y otros anaiogos que indican la posibilidad de obtener la 

invención en diversas modalidades, es una practica aceptada a nivel mundiai en ci Æmbito de las 

patentcs, ya que como ci Examinador debe saberlo, una patente de invención no se limita a una 

iinica modaiidad, si no que cubre tin concepto inventivo global que abarca diferentes modalidades 

(diversas materializaciones de la invención) ligadas por tin efecto tØcnico comiin que fmahnente 

delimita ci aicance de la invcnción. AsI las cosas, insisto respetuosamente que los tØrminos 

"opcionalmente sustituido" y "sustituyentes opcionaics" son perfectamente cntendibles por 

cualquier persona medianamente versada en la materia, de tal manera que a la iuz del Capitulo 

Descriptivo es perfectamente ciaro ci alcance y los limites de la protección solicitada, 

entendiendo quØ molØculas estÆn cobijadas por las reivindicaciones y cuÆles no. 

iii) Sin prejuicio de lo anterior y sin que esto signifique una aceptación de la 

argumentación presentada por ci Examinador, con ci a’m’mo dc faciiitar ci trÆmite de ia prescntc 

solicitud, las modificaciones del CapItulo Reivindicatorio ahora incorporan en sus contenido ci 

1 Artfculo 51, Decision 486. 
2M1 Andino de Patentes, Sección 4.62. 
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significado preferido de los sustituyentes de los compuestos de Formula I, tal oino se encuentra 

en el CapItulo Descriptivo (pÆginas 6 a 8). 

iv) De otra parte, deseo resaltar que la materia del CapItulo Reivindicatorio 

Modificado se ha limitado drÆsticamente, correspondiendo ahora, solamente a aminas cIclicas de 

5 o 6 miembros (lasinicas opciones son: piperidina, morfolina, pirrolidina) sustituidas en la 

posiciOn 1 con un grupo carbonil arilo y en la posiciOn 2 con un arilometil-aminometil (contando 

el nitrOgeno del anillo como la posición 1). 

Liamo respetuosamente la atenciOn del Examinador una vez mÆs al hecho que las objeciones 

realizadas por la administraciOn, en cualquiera de sus actos administrativos, deben encontrarse 

com1etamente motivadas. Por lo tanto, solicito respetuosamente que el Examinador demuestre 

tØcnicamente cOmo supuestamente algunos de los compuestos comprendidos en la presente 

invenciOn no estarfan cubiertos por el mismo concepto inventivo. Para argumentar en contra de 

la unidad de invenciOn ci Examinador tiene la cara de probar, por ejemplo, que existen 

modalidades que no responden a la contribuciOn tØcnica atribuida a la invención. El uso de 

formulas Markush en patentes versa sobre ci principio que ci alcance de las diversas modalidades 

de la formula Markush se limita al uso determinado en la solicitud de patente, esto es, la 

contribución tØcnica de la invenciOn. 

Asi las cosas, en el caso que el Examinador mantenga su posicion respecto a que la presente 

solicitud contendrIa diferentes grupos de invenciones no relacionadas entre si, solicito 

respetuosamente que en su prOximo anàlisis tØcnico se enumeren concretamente las diversas 

invenciones contenidas en la presente solicitud, explicando las razones por las cuales el concepto 

inventivo alli involucrado no corresponde al de la presente invención. 

6. a- El Examinador establece que el documento US4.923.863 (Dl) afecta ci nivel 

inventivo de la presente invención, puesto que los compuestos alif revelados guardan una 

estrecha relaciOn estructural con los compuestos de la presente invenciOn, por ejemplo cuando 

estos son: 

con y R2 = Alquil Cl-C6 o aiquenil C3 �C6 y Ar = fenilo. 

PÆgina 4 de 5 



D 

OLARTERAISBECK 
OLARTE RAISBECK FRIERI MOURE & CASTRO LTDA. 

Adicionahnente, ci Examinador argumenta que la necesidad de proporcionar antagonistas del 

receptor de orexina, se habla solucionado previamente mediante compuestos correspondientes a 

aminas ciclicas, en particular derivados de morfolina (como en Dl). AsI, ci Examinador 

concluye que los compuestos reivindicados con evidentes para una persona versada en la materia. 

Finalmente, ci Examinador anota que la Reivindicación 1 no menciona caracterIstica alguna que 

conceda un efecto diferente o especial que pueda considerarse como un aporte a la tºcnica. 

b- Llamo respetuosamente la atención del Examinador al  hecho que ci CapItulo 

Reivindicatorio Modificado de la presente solicitud reciama compuestos que son activos como 

antagonistas de orexina. Por ci contrario, Dl solamente describe compuestos que son agonistas 

selectivos del receptor opioide kappa. Nada en Dl sugiere que compuestos de tipo 2-(arii-alquil-

amina)morfolin-1-carbonil-aril, como los mÆs cercanos de esa referencia a los de la presente 

invención, presentarian actividad bioiógica como antagonistas de orexina. 

Dc hecho, como bien lo anota el Examinador, las ensefianzas de Dl guiarian a las personas 

medianamente versadas en la materia hacia compuestos de tipo 2(alquillalquenil-alquil-

amina)morfolin-1-carbonil-arilos, con ci fin claro y ünico de obtener agonistas opioides. Dl no 

proporciona indicación alguna acerca de reempiazar el sustituyente aiquil/alquenil-alquil de la 

posicion 2 del anillo de morfolina por un grupo arilo, y aim esperar obtener compuestos 

farmacologicamente iitiles, en particular, como antagonistas de orexina. Toda persona 

medianamente versada en la materia sabe que pequefios cambios en la estructura pueden producir 

cambios impredecibles en la actividad. 

7. Segm todo lo anterior, y salvo que el Examinador considere que existe la necesidad de 

aclaración, considero que las objeciones presentadas por ci Examinador han sido resueltas y por 

consiguiente solicito respetuosaniente que se proceda con la, conccsión del priviicgio de patcntc 

de la presente solicitud. 

Atentament 

79.782.747 de BogotA 
T.P. 74.295 

Anexos: 

� CapItulo Reivindicatorio Modificado. 

Recibo de pago correspondiente a la tasa de modificación. 
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Substituyentes opcionales pam Jos grapos Ar1, Ar2, R y R1 incluyen el grupo 

halogeno, hidroxilo, oxo, ciano, nitro, CI - 4alquilo, Cl- 4alcoxilo, hidroxito- CI - 

C4alquilo, hidçoxilo- Cl- C4alcoxllo, haloCi- 4alquilo, halo- Cl- 4alcoxilo, arilo- Cl-

4alcoxilo, CI- 14alquiltio, hidroxilo- Ci- 4alquilo, CI- 4alcoxilo. Cl- 4alquilo, C3.(Tii 

6cicloalquilo- CI-4aicoxi1o, Cl- 4alcanoIlo, Cl- 4atcoxicarbonilo, Cl- 4alquilsulfonUo, 

Cl- 4alquiIsulfoniloxilo, Cl- 4alquilsulfonilo- Cl- 4alquilo, arilsulfonilo, arilsulfoniloxilo, 

arilsulfonilo- Cl- 414uilo, Cl- 4alquilsulfonamido, Cl- 4alquilamido, Ci-

4alquiIsulfonanid6- Cl- 4alquilo, Cl - 4alquilamido- CI- 4alquilo, 

arilcarboxamido, arilcarboxamido- Cl- 4alquilo, aroilo, 

aroUo- ci- 4alquilo, o arilo- Cl- 4alcanoilo; un grupo RaRN, R8OCO(CH2)r, 

RaCON(RaXCH2) RR"I4CO(CH2), R RbNSO2(CH2)1ORaSO2NR (CH2), donde cada IV y 
Rb independientemere ropresenta un ªtomo de hidrógeno o un grupo Cl- 4alquilo a donde 

RRb forma patio de ;’n  do C3- 6azacic]oaicano o C3- 6-2- oxo- azacicloalcano y   

representa cerq o tin 0 ntero entre I y 4. Cl- 4acilo, arilo, 

arilo- Cl- 4alqullo, di- 4aquilamino- Cl-4alquilo, RaRl)N(CH2)n , RaRIN(CH2)nO, 

donde n represn1a u entero entre I y 4; 

en donde cundó Y es un enlace, Ar2 no puede ser 2- naftilo; 

o una sal fai4aceuticamente aceptabie del mismo; 

con la condición de que ci compuesto no Cs: 

(2S)-1-[[7-(3,4-diclorofenil)-4,7-dihidro-5-metilpirazolo[1,5-a]pirimidin-6-il]carbonil]-

2-[(feniiamina)metil]pirrolidina; o (2-bromofenhl){ [1 -(fenilcarbonii)-2-

pirrolidinil]metil}amina. 

2. Un compuesto segün la Reivindicación 1, donde R es H. 

3. Un compuesto 4egun la reivindicación 1 o 2 en donde Y es Un enlace, oxlgena o (CH2) 

donde neslo. 

4. Un 
compuestotiamile,

gin cuniquier reivindicación. precedente en donde A? representa un 

fenilu, pirklilo,  pirazolilo, Witz0furilo, naftito, til.azolilo, quinoxalinilo, 

quinolinilo, isotuiæo1inhlo, benzimidazolilo, benzotienllo, benzotrlazolilo, 

benzotiazolilo, itidO1ilo o tienio opcionalmente substituido. 
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5. Un compuesto qe&n cualquiera de as anteriores reivindicaciones en donde Ar1 

representa un benzoxazolilo, benzimidazolilo, qulnoxalinilo, quinazolinilo, 

pirimidinilo, pirldinilo, naftiridinilo, quinolinilo, piridopirimidina, tiazolilo, 

oxazolilpiridiuiiio, benzotiazolilo, isoquinolinilo o pirazinilo opelonalmente 
substituido. 

6. Un compuesto segln cualquier reivindicación anterior en donde R1 es seleccionado de 

trifluorometoxilo, metoxio, etoxio, halo, ciano o un grupo fenilo, piridilo, pirazolilo, 

pirimidinilo u o;adlazolilo opeionalmente substituido. 

7. Un compuesto segün La Reivindicación 1 seleccionado cualquiera de los Ejemplos 

1 a 275 a continuación: 

Ejemplo Norxbr del Compuesto 

1 1- [ii- (enzooxazol- 2- ilaminometil)- piperidin. I-ilJ.. 1-(2- mclii- 5-

fenil)- taz1- 4-il)- metanona. 

2 1- [.. (Benzooxazo1- 2- ilaminonietil)- piperidin- 1- il]- 1- bifenil- 2- ii)-

metnona _______ 

3 1- [- (Ben.00xazol- 2- ilaminometil).- piperidin- I- ii]- 1- [2- (3- metil-

[1 ,24]oxaiazoI- 5- ii- )- fenil]- metanona 

4 1- [2. (Betooxazol- 2- ilaminometil)- piperidin- I- it]- 1- (2-

trifluoromioxi- fenil)- metanona 

I. ooxazoI- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- it]- 1- naftalen- 1- II-

metfloria 

6 
1--:Ein’

 

oxazoI- 2- ilaminometil)-piperidin- 1- II]- i-(2- metoxi-

fenhL. mona 

7 1- 12- (BoAazol- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- ii]- 1- (2- yodo-

feni). me riona 

8 1- ((S-)- 2- 3ehzooxazol- 2- ilaminometii)- piperidin- I› ill- 1- (2-

trffluoromtox1- fenil)- metanona _______ 

9 1- [(5)- 2-Benzooxazo1- 2- ilaminometil)- piperidin- I-il]- 1- 2- (3-

.metil- [1,2,4](ixadiazoi- 5- ii)- fenil]- metanona 
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10 1- [(S). 2- (Benzooxazol- 2- ilaminometit)- piperidin- 1- 11]- 1- bifenil- 2-

ii- metanona 

11 1- [(S)-2- (Benzooxazol- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- ill- 1- (2- yodo-

fenil)- metanona 

12 I-12-Benzooxazot- 2- i1amnometiI)- piperidin- 1- if]- 1- fenil)-

metanona. 

13 1-  12- [(LFI- Benzoimidazol- 2- ilamino)- metil]-. piperidin- 1- if)- 1- [5-

(4- iluoro- fenil)- 2- metil- tiezoi- 4- ill- metanona 

14 1-{2-[(I14-Benzoimidazol-2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-11)- 1-[2-

3- metil- i1,2,4oxad1awb 5-11)- fenil]- metanona 

15 1- 4- ( enzotiazol- 2- ilaminometil)-piperidin-. 1-il’- 1- [2-(3- rnetil-

[1,2J4Jcxadiazo1- 5- II)- fenil]- metanona 

16 1- [2- (Eenzotiazol- 2- ilamEnometil)-pipericlin- 1-il]- 1- (2- 

trif1uoroe  mtoxi- fenil)- metanona 

17 1- [- (BenzotiazoI- 2- iLaminometil)-piperidin- 1- ii)- 1- bifenil- 2- ii-

metnona I 

18 1- [2- (Benzotiazol- 2- ilaminornetil)- piperidin- 1- II]- 1- (2- metil- 5-

fenil- tlazot- 4-. ii)- metanona 

19 1- [5- (4- Eluoro- fenil)- 2- moth- tEazol- 4- II]- 1- [2- (isoquinolin- 1-

i1amnom il)-piperidin- 1 -ill- metanona 

20 1-  uinplin- 1- Uaminoinetil)- piperidin- 1- ill- 1- [2- (3- motEl-

[1,2,4]oxa iaz61- 5- II)- fenilj- metanona 

- 

21 1- (2(Iso uinoIin- 1- ilaminometil)-piperidin- 1 -ill-l-(2-
; 

trifluoroin oxi- fenil)- metanona 

22 1- (2- Yod - fenil)- 1- [2- (isoquinolin- 1- ilaminometil)- piperidin- 1- ill-
i)metanona metanona’.

23 1- [2- (lsouinolin- 1- ilaminometiL)- piperidin- 1- if]- 1- naftalen- 1- ii-

metanona 

24 1- [2- (Quinoxalin- 2- ilaniinometil)- piperidin- 1- if]- 1- (2-
trifluorometoxi- fenil)- metanona 
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25 1- [2- (Quinoxalin- 2- ilamh,ometil)- piperidin- 1-11]- 1- (3-

trfluoromtoxi- tnJ1)- metanona 

26 1- (2- Yodo-fethi)- 1- [2-(quinoxalin- 2- ilaminometit)-piperidin- 1- ill-

-27 

metanona 

1- (5- 4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- 1- [2- (quinoxalin- 2-

ilaminometit)- piperidin- I- H]- metanona 

28 1- [2- (3-Metil- L1,2,41oxadiazol- 5- ii- fenil]- 1- [2- (quinoxalin- 2-

i1fl)- piperidin- 1- it]- metanona 

29 1- [-(4.. Pluoro- fenil)- 2- metil-tiazol- 4- ii]- ! - ((R)- 2- (quinazofin- 2-

ilaminomdil)- piperidin- 1- ill- metanona 

-- 30 1-(5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- 1- [(S)- 2- ([1,5]naftiridin-

- 

2- llaminornetil)- piperidin- 1- fl]- metanona 

31 1-[5-(4-Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- II]- 1- [(S)- 2- ((1,8]naftiridin-

2- ilarninornetil)- piperidin- 1- II]- metanona 

32 1- [(S)- 2-(Benzooxazol- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- 11]- t-[5- (4-

f.luoro- feii1)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

33 1- [- (Be4zo6cazol 2- ilaminometil)- morfolin- 4- ill- 1- [2-(3- metil-

[1 324lox4iazo1_ 5- it)- fenil]- metanona 

34 1- -(4- $ior0_ 
fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- 1- [2- (quinolmn- 2-

ilantinomeil)- piperidin- 1- it]- metanona 

35 1- [2- (3- ?4letil- [1,2,4]oxadiazol- 5- it)- fenifj- 1- [2- (quinolin- 2-

_______ iIanomiI)-piperidin- 1- ill- metanona 

36 1- [- (Qt4 olin- 2- ilaminonietil)- piperidin- 1-11]- 1- (2- trifluorometoxi-

fenil)- mettnona 

37 1- [2- (Be*otiazol- 2- ilaminometil)-piperidin- 1- ill- I- naftalen- 1- it-

metanona I 
38 1- [5- (4- Moro- fenil)- 2- metil- tlazol- 4- 11]- t [(S)- 2- (quinolin- 2-

ilaminometii)- piperidin- 1- III- metanona 

39 1- 15- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4. il- 1- [2- (pirimidin-2-

ilaminometil)- piperidin- 1- it]- metanona 

40 1- [2- (3- Metil- [1,2,4]oxadiazol- 5- it)- fenil]- 1- [2- pirimidin- 2-

ilaminometil)- piperidin- I - il]- metanona 
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41 1- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- fl]- 1- [2- (pirazin- 2-

ilaminometil)- piperidin- I- it]- metanona 

42 1- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ii]- 1- ((8)- 2- (quinazolin- 4-

ilarninometi1- piperidin- 1- ill- metanona 

43 l-[- 4- Fluoro- fenil)- tiazol- 4- it]- 1- [(S)-2- (quinazolin- 4-

ilamhiometil)- piperidin- 1- it]- metanona 

44 1- [4- (4- Fluoro- fenil)- 2- mcdl- li-I- pirazol- 3-11]- 1- [(8)- 2-

(quinazoliq- 4- ilaninontetil)- piperidin- 1-il]- metanona 

45 1- [4- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- 2W pirazol- 3-11]- 1- ((S)-2-

(quiiazo1in- 4- ilaminometil)- piperidin- 1- it]- metanona 

46 1- (4- (4- Fluoro- fenil)- IH- pirazol- 3- it]- 1- [(8)- 2- (quinazolin- 4-

ilaminometil)- piperidin- I- ill- metanona 

47 1.- [5- (3- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- it]- 1- [(S)- 2- (quinazolin- 4-

_______ ilaminomeil)- piperidin- 1- II]- metanona 

48 1- [5- (3- $lluoro- fenil) 2- metil- 2H- [l,2,3}triazol- 4- it]- 1- [(S)- 2-

(quizoti 
- 4 ilaminometil)- piperklin- 1- ill- metanona _______ 

49 1- Waftale - 1- [1- 1- I(S- 2- (quinazolin- 4- ilam[nometil)- piperidin- 1, 

il]-etandia 

50 1- (-Bro; 
- 

o-2- metoxi- fenil)- 1- ((8)- 2- (quinazolin- 4- ilaminometit)- 

pipŁidin- il - it]- metanona 

5 (- (3- N 1et11- (12,41oxadiazol- 5- it)- fenil]- 1- [(S)- 2- (quinazolin- 4-

ilarninom4l)-plperidin- 1-il]- metanona ______ 

52 1- [(S)- 2- ’Quinazolin- 4- ilaminometil)- piperidin- 1- ill- 1- (2-

trifluorometód- fenil)- metanona 

53 1- ((8)- 2- [(67- Difluoro- 3- metil- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-
piperidin- I- it)- 1- (5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ifl- metanona 

54 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- 3- metil- quirioxalin- 2- ilamino)- metil]-

piperidin- 1.- ii)-. 1- (5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- ill- metanona 

55 1- (CS)- 2- [(6,7- Difluoro- 3- mŁtil- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-

piperidin- 1- il}- 1- [4- 4- fluoro- fenil)- 1- metil- IH- pirazol- 3- it]-

metanona 
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56 1- {(S)- 2- [(67- Difluoro- 3- metil- quinoxalin- 2- ilamino)- mel!]-

pipeidin- I- il}.- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 111- pirazol- 3- ill- metanona 

57 1- {(S)-.2-[(6,7- Difluoro- 3- metil- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-

piperidin- 1- ill- 1- [2- (4- fluoro- fenil)- 5- metil- 21-i- pirazol- 3- ii]-

metÆnona 

58 1- {(S)-2- [(6,7- Difluoro- 3- metil- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-

pipertdIi- 1- U) 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- 2H- pirazol- 3- ii]-

metanona 

59 1- {(S)-12- [(6,7- Difluoro- 3- moll- quinoxalin.. 2- ilamino)- metil]-

piperidin- I- ill- 1- naftalen- 1- U- metanona 

60 1- ((S)- 2- 67- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

i1}- i- quinkiin- 4-il- metanona 

61 1- (ES)- 24(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil}- piperidin- I-

ill- 1- [5- 
( 

.- fluoro- fenil)- 2- metil- oxazol- 4- ill- metanona 

62 
- 1- ftS- 2- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1.. 

ill- [5- (14-  uoro- fcnfl)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

63 1- {(S)- 2- (6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- iLarnino)- metil]- piperidin- 1-

ii)- 1- [2- 
( - 

melt- [12,4]oxadiazol.- 5- ii)- fenil]- metanona 

64 1- {(S-2-!;,(6,7-Dif1uoro- quinoxalin- 2- i1amino- metil]- piperidin- 1-

II)- 1- (2- Ifluorometoxi- fenil)- metanona 

65 1- Bifenil- - II- I. {(S)- 2- [(6,7- difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- me01]-

piperidln.- 15 ii)- metanona 

66 1- (5- Bromb-2- mctoxi- fenil)- 1-(S)- 2- [(6,7- difluoro- quinoxalin- Z 
ilamino)- nietil)- piperidin- 1- ill- metanona 

67 1- ((S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

i1}- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 1- metil- 11-1- pirazol- 3- i1J- metanona 

68 1- ((S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-piperidin- 1-

ii)- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- 2H- pirazol- 3- il]- metanona 

69 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

U)- 1- }5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- 2H- [1,2,3]triazol- 4- ii]-. metanona 

70 1- {(S)- 2- [6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil}- piperidin- 1-

il}- 1- naftàlen-  I- il- metanona 
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71 1- {(S)- 2- [,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

11)- 1- [5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- it]- metanona 

72 1- [4- (4- Fuoro. fenil)- 1- metil- IH- pirazol- 3- it]- 1- ((R)- 2-

(qulnazolin- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- 11]- metanona 

73 1- [2- (3- Metil- [1 ,2,4joxadiazol- 5- it)- fenil]- 1- [2- (oxazolo[4,5-

bjpuidin- 2- 11aminometiE- piperidin- 1- it]- metanona 

74 1-[2- (Oxazolo[4,5- b]piridin- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- it]- 1- (2-

tiiflaorornçtoxi- fenil)-  metanona 

75 1- [5-.(4- luoro- fenil)- 2- metil. tiazol- 4- ill- 1- [2-

_______ (oxazolo[5b]piridin- 2- ilaminometil)- piperidin- 17 ill- metanona 

76 1- (2- Yod- fenil)- 1- [2- oxazoIo[4,5,bJpiridin- 2- ilaminometil)-

piperidin- 1- 11]- metanona 

77 i-j- [(60 Difluoro- quinoxalin- 2- i1amino- metil]- rnorfolin- 4- it)- 1-

[5- 4- flu to- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- it]- metanona 

78 1- 
( 

((6, - Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- morfolin- 4- il}- 1-

[4- 4- &6 to- fenll)- 1- metil- IF!- pirazol- 3- II]- metanona 

19 I - (3- [(6,1’- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil)- rnorfolin- 4- it)- 1-

[4- (4. fluro- fenil)- 2- metil- 211- pirazol- 3- it]- metanona 

80 1- [5-(4- FIoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- it]- 1- [(S)- 2-

(pirido[2,3,b]pirazin- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- 11]- metanona 

81 1- [5- (4- Moro- fenil)- 2- metil- tiazol-4- II]- 1- [(S)- 2-

(pirido[2,3,b]pirazin- 3- ilaminometil)- piperidin- 1 -ill- metanona 

82 1- [5- (4- FLuoro- feniL)- 2- metil- tiazol- 4- ill- 1- (2- [(4- fenil- tiazol- 2-

ilamino)- metil]-piperidin- 1- it)- metanona 

93 1- 12- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-11)- 1-

(4- (4- fluoro- fenil)- 21-I- pirazol- 3- ill- metanona 

94 1- (2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- math]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[5- (4- flucro- fenil)- 2- nietil- tiazol- 4- ill- metanona 

95 1- (2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- Uamino)- math]- pirrolidin- 1- it}- 1-

[2- (4-fluoro- fenil)- 5- metil- 2H- pirazol- 3- it)- metanona 

96 1- {- ((6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ii)- 1-

[5- 4- fluoro- fenil)- 2- metil- 2H- [1,2,3]triazol- 4- ill- metanona 
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97 2- (1- (2- [6,7- DiOuoro- quiriOXIifl- 2- tlamino)- mew]- pirroliwn- i-

ii)- memnoil)- benzonitrilo 

98 1-{2- [(6,7-Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

naft1en- I - if- metanona 

99 1- (5- Br4o-2- metoxi- fenil)- 1- {2- [(6,7- difluoro- quinoxalin- 2-

113fl1iflo)- rietil1- pirroildin- 1- ii)- metanona 

100 1- {2- 64_ Difluoro quinoxalin- 2- ilarnino)- metil]- pirrolidin- 1- 113- 1-

[2- 43- me  I- [1,2,4]oxadiawl- 5- if)- fenil]- metanona 

101 1- {(S)- 2-[(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-pirrolidin- 1-

i[}- 1- (5- G4- fluoro- fenil)- 2- metll- tiazol- 4- ill- metanona 

102 1- ((5)- 2-3 [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-

II)- 1 [5- 4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- ill- metanona 

103 1- ((5)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 
l-

ii)- 1- (2- 3- metil- [1,2,4]oxadiazol- 5 il). fenli]- metanona 

104
 T.US)- 2-1[’(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metiIJ- pirrolidin- 1- 

it)- 1- [4- 4- fluoro- fenil)- iH- pirazol- 3- ill- metanona 

105 1- [2- (3- Metit- [1,2,41oxadiazol- 5- ii)- feni1- I- f(S)- 2- (oxazolof4,5-
blpiridin- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- ill- metanona 

106 1- [2- (3- Mecil- 11,2,4joxadiazol- 5- H)- fenil]- 1- {(S)- 2- [(metil-

_______ oxazolo[4,5- b]piridin- 2- LI- amino)- metil]- piperidin- 1- ii)- metanona 
83 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro-quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

ill- 1- quinoxalin- 2- II- metanona 

84 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro. quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-
113- 1- quinolin- 3- if- metanona 

85 1- {(S)- 2- t(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- math]- piperidiiiJ. 
ii)- 1- isoquinolin- 3- it- metanona 

86 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-
ill- 1- (2- metoxi- piridin- 3- II)- metanona 

87 1- ((S)- 2-f(6,7- Difluoro- quinoxalin-.2- ilamino)- metil]- piperidin- I-
I- cluioxaIin- 6- it- metanona 
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88 6- [(S)- 1-{1- (4- Fluoro- fenil)- 1- metil- 1H-pirazol- 3- ii]- metanoil}-

piperidin- 2- ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo 

89 1- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- moth- tiazol- 4- ii]- I- {(S)- 2- [(4-

trifluorometil- pirlmidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- I- ill- metanona 

90 1- (iH-Beæzoimidazol- 5- if)- 1- [(S)-2- (pirido[2,3,b]pirazin. 2-

ilan1inom 11)-piperidin- 1- ill- metanona 

DuItcado Eel Ejemplo 161 

91 1 {S)- 2i [(6,:7 Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- I 

[2- 
i 

iime;tilamino- 5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- 11]- metanona 

92 1-{(S)-2- [(6,1- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-piperidin- 1 

ill- 1- [2- 3- dimetilamino- propoxi)- fenil]- metanona 

107 6- [4(S)- 1 (1- [4- (4- Fluoro- fenil)- 1- metil- IH- plrazol- 3- Ii]-

metanoll}- piperidin- 2- lImetil)- metil- amino]- nicotinonliriLo 

108 1- ((S)- 2-j([(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ii)- metil- amino]- metil}-

piperidin- . II)- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 1- metil- IH- pirazol- 3-il]-

metanona 

109 1- {S)- 2- [(67- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]-piperidin- 1-

Ii)- 1- 4- fluoro- benzofuran- 2- ii)- metanona 

110 2- (((S)- 1- 11- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ii]- metanoil}- 

pip idin- 2- ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo 

lii 2- [((S)- 1- (1- 12-(3- MotH- [1,2,4]oxadiazol- 5- ii)- fenil]- metanoil}-

piperidin- 2- ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo 

112 2- [((S).-1- (1- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ii]- metanoil)-

piperidin- - ilmetil)- amino]- isonicotinonitrilo 

113 1- Benio[b]tiofen- 2- il- i - {(S)- 2- [(6,7- difluoro- quinoxalin- 2-

ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- metanona 

114 1- (iH- l3enzoimidazol- 5-11)-i- {(S- 2- [6,7- difluoro- quinoxalin- 2-

ilamino)- metill-. piperidin- 1- ill- metanona 

115 1- (IH- Benzcitriazol- 5- ii)- 1- ((S)- 2- [(6,7- difluoro- quinoxalin- 2-

_______ i1anino)- ietil]- piperidin- 1- il}- metanona 

116 1- Benzotrazc41- 6-11- 1- I(S)- 2-1(6,7- difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- 

met1]- pijrkth-_1- ill- metanona 
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111 1- (3,4- Di orb- fenil)- 1- {(S)- 2- [(6,7- diflucro- quinoxalin. 2- ilamino)-

mcd[]- pipiidin- 1- ill- metanona 

118 1- ES)- 2-j[(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

i1} �1 (3,4[. dirnetoxi- ’fenil)- metanona 

121 1- isoquindin- 3- ii- 1- [(S)- 2-(irido[2,3- b]pirazin- 2- ilaminometil)-

piperidln- 1- jIll- metanona 

122 1- (1 H-IndOl4 5-il)- 1- ((S)- 2- (pirido[(23- blpirazin- 2- ilamlnometil)-
piperidin- 1- it)- metanona 

124 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

ii)- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 1- (2- metoxi. cdl). IH- pirazol- 3-il]-

metanona 

125 1- {(S)- 2-[(6,7- Difluoro- quinoxalin. 2- ilamino)- metiL]- piperidin- 1-

iI}- 1- (2,4- dimetil- tiazol- 5-il)- metanona 

126 1- {(S)- 2- [6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

i1}- 1- 15- 4- fluoro- fenil)- 1- metil- IH- [1,2,3]triazol- 4-ill- metanona 

127 6-[(S)-1-{1.. 4- 4- Fluoro- fenil)- 1- (2- metoxi- edt)- 111- piiazol- 3-

ii]- netinoll}- piperidin- 2- ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo 

128 1- ((S)-2-[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)-metil]-piperidin. 1-11)-I-

[5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

129 1- ((S)- 2-[(5. Bromo- pirimidln- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ii)- 1- 

[4- (4.. 1uóro- fenil)- IH- pirazol- 3- 11]- metanona 

130 1- ((S)- 2- [(5- Bromo-pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- U)- 1-

[5- (4- fluoro- fenil)- 21-i- [I ,2,3]triazol- 4-il]- metanona, 

131 1- ((S)- 2:t[5_ Bromo- pirimidin- 2- ilamino- metil]- piperidin-1-

quinolin- 2- ii- metanona 

132 1- {(S)- 2J[(5 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ii)- 1-

[5- (4- fluro. fenil)- 1- metil- 113- [1,2,3]triazol- 4-il]- metanona 

133 1- {S)- 2-l[(5 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metill- piperidin- 1- il}- 1-

[5- 4- flt(o. fenil)- 2- hidroximctil- tiazol- 4- ill- metanona 

134 1- {(S)- 2j[(5. Bromo- pirimidin- 2- ilamino). metil]- piperidin- 1- ii)- 1-

[2- 3- me  1- [12,4]oxadiazol- 5- ii)- fenil]- metanona - 
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135 1- {(S) 24(5 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil}. piperidin- 1- it)-: 1-

quinolin-4:11metuxona -

136 2- {[(S)- I. (1 1W Benzoimidazol- 5- it- metanoi1- piperidin- 2- ilmetil]-

amino)- difluoro- quinolina- 3- carbonitrilo 

137 6,7- Dit1uot-2- ([(S)- 1- (1- isaquinolin- 3- II- metanoil)- piperidin- 2f 
ilmetil]-,amino)- quinolina- 3- carbonitrilo 

138 6,7- Difluoro- 2- [((S) 1- {1- [5- (4- fluoro- ferlil). 2- metil- tiazol- 4- 11-

metanoi1- piperidin- 2- ilmetil)- amino]- quinolina- 3- carbonitrilo 

139 6,7- Difluoro- 2{[(S)- 1- nafraLen- 2-11- metanoil)- piperidin- 2- ilmetil]-

amino }- quinolina- 3- carbonitrilo 

140 6,7-Difluoro-2[((S)- 1- (1- [4- fluoro- fenil)- 1E1-pirazol-3-iI]- 

metilnoi1)-piperidin- 2- ilmetil)- amino]- quinolina- 3- carbonitrilo 

141 6,7-Difluoro- 2([(S)- 1- (1- 1W indol- 6- it- metanoil)- piperidin- 2-

ilm4til]- amino)- quinolina- 3- carbonitrilo 

142 2- (t(S)- 1- (1- IH- Benzotiazol- 6- it- metanoil- piperidin- 2- ilmetil]-

amiio} 6,7- difluoro- quinolina- 3- carbonitrilo 

143 1- (S)4 2-[(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1 -

ii). 1- naftalen- 2- it- metanona 

144 1-{(S)  2-[(6,7- Difluoro- quinoxaLin-2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

ii)- 1- (6- fluoro- benzofuran- 2- ii)- metanona 

145 1- {S)- 2-1(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- I-

ii)- 1- (5- fluoro- benzofuran- 2- 11)- metanona 

146 1- {(S)- 2.1(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil}-piperidin- 1-

ii)- 1- (7- fluoro- benzofuran- 2- 11)- metanona 

147 1- (5-7- Dfluóro- benzofuran- 2-il)- 1- J(S)-2- [(6,7- difluoro-

qulijoxalin 2-  ilamino)- metil]- piperidin- 1-il)- metanona 

148 2- [((S)- I (1- [4- (4- Fluoro- fenil)- IH- pirazol- 3- it]- metanoil)-

pipridin- 
- ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo 

149 2- [((S)- 1 1- [4- (4- Fluoro- fenll)- 1- metil- IH-pirazol- 3-il]-

metanoil}1 piperidin- 2 ilmetil)- amino]- nicotinonitrilo _______ 

150 2. [((S)- 14 (1. [4- (4- Fluoro- fcnil)- 1- metil- IH-pirazol- 3-il]-
_______ metanoil} piperidin- 2- ilmetil)- amino]- isonicotinonitrilo 
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151 1- ((S)- 2-it(S- Bromo-pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- i1} 1-

(2- [3- (3- dirnetllainino- propoxi)- feni1] tiofcn- 3- ill- metanona 

152 1- {2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- 1-

{2- [3- (3- dirnetilamino- propoxl)- fenil]- tiofen- 3- 11}- metanona 

153 1- 12- (6j- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]. piperidin- 1- ill- 1-

quinolin- - U- metanona 

154 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)-  tnetil]- piperidin- 1-

ii)-!- (1- metil- 1W indol- 2- ii)- metanona 

155 1- {S- 2H[6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- ruetilJ- piperidin- I - 

iI) - l - (1W indol- 6- ii)- metanona 

156 1- en1[I 2,3]tiadiazo1- 5- II- 1- {(S- 2- i-ifluoro- quinoxalin- 2-

iIar4ln)- metil]- piperidin- 1- iL}- metanona 

157 Estr neti1ico del acido benzoico 3- (1- ((S)- 2- [(6,7- Difluoro-
_______ quiIox1in 2- ilaniino)- metil]- piperidin.- 1- ill- inetanoil) 

158 1- (S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-

11)- _ ( (2- dimetilamino- etil)- 4- 4- fluoro- fenil)- 1H- pirazol- 3- ii]-

rnetnona 

159 1- {S)- 2-[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- 1-

[1-2- dineti1arnino- etil)- 4- (fluoro- fenil)- U-I- pirazol- 3- ill- metanona 

160 1- [4- (4- jiluoro- fenil)- 1- (2- metoxi- etil)- 1Ff- pirazol- 3- U]- I- ((S)- 2-

(pirido[2,3,bjpimzin- 2- ilaminometil)- piperidin- 1- II]- metanona 

tMOM idazol- 5- it)- 1- {(S)- 2- [(5- bromo- pirimidin- 2- 

ilanhlno)- tetil]- piperidin- 1- it)- metanona 

163 1- Benzof ran- 2- ii- I- {(S)- 2- ((5- bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metill-

pipexdin- [- ill- metanona 

164 1- flS)- 2-91[(5-  Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- 1- 

(2- metox. fenil)- metanona 

165 1- ((S)- 2-[(5-Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]. piperidin. 1-  ill-; 1-

quinolin- 4- U. metanona 

166 1-1- {(S)- 21 [67- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- 
piperidin-oi 

ii)- 1- [3- (3- thnetilarnino- propoxi)- fenil]- metanona 
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170 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it I- 1-

[4- (4- (fluoro- fenil)- [- metil- IN- pirazol- 3-il]- metanona 

119 1- {(S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-

il1- 1- [1- eLil- 4- (4. fluoro- fenil)- 111- pirazol- 3- II]- metanona 

120 1- ((S)- 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- iIamino- metil]- pirrolidin- 1-

it}- 1. [5- 4- fluoro- fenil)- 2H- [1,2,3]triazot- 4- ii]-. metanona 

167 1 f(S)- 2:[(5- Bromo- pirirnidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[4- (4- fluoro- fenil)- 1- metil- IH-pirazol- 3- it]- metanona 

168 1- {(Si 2-, [(6,7- Difluoro- quino)alin- 2- ilamino)- metli]- pirrolidin- 1-

ill- 1- [5- (2- fluoro- fenil)- tiazol-4- it]- metanona 

169 1- f(S)- 2-[(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-

il}- 1- [4- (4- fluoro- fenil)- 1. metil- 1H- pirazol- 3- it]- metanona 

171 1- {2-[((S)- 1- {1-[4-(4-Fluoro-fenil)- 1- metil- 114- pirazol- 3-iI]-

metanoil}- piperidin- 2- ilmetil)- amino]- pirimidin- 5- it)- etanona 

172 1- [4- (4- Fluoro- fenil)- 1- metil- IH- pirazol- 3- it]- 1- ((S)- 2- ([5- (1-

hidrcxi- et1)- pirimidin- 2- ilamino)- metil}- piperidin- 1- it)- metanona 

173 2- [((5)-h {1.. [4- (4- Fluoro- fenil)- 1- metil- tM- pirazol- 3-il]-

metnoiJ} piperidin- 2- ihnetil)- amino]- pirimidina- 5- carbonitrilo 

174 3- (I- ((S)F 2- [(6,7- Difluoro- quinoxalin- 2- ilamino)- metill- piperidin-

1- il,}- me4moil)- N- metil- benzamida 

175 1- f(S)- 2J [(S Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)-: 1-

fenil- meMnona 

176 1- {:(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- I- il}. I-
[5- (4- fluoro- fenil)- 2- hidroximetil- tiazol- 4- ill- rnetariona 

177 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- Il}- 1-

[4- (4- fluoro- fenil)- IH- pirazol- 3- it]- metanona 

178 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

quinolin- 8- ii- metanona 

179 1- f(S)- 2-(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- moth]- pirrolidin- I- it}- 1-

(2-toxi_ trenil)_ metanona 

180 1- {S)- 2-((5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- moth]- pirrolidin- 1 - it) - 1-

(2- iic(I- 5- fenil- tiazol- 4- it)- metanona 
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181 1- (S 2.’[(5. Bromo- pirimidin- 2- ilantino)- metil]- pirrolidin- 1 - it) - 1-

(5 j3.(3- dimetikunino- propoxi)- fenil]- 2- metil- tiazol- 4-. it) -

182 1- {S) 2-[(5- Bromo- pirimidin-2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- II)- 1-

(2- ,roj,oxi- fenil)- metanona 

183 1- {S) 2-[($- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

(2- soproJ4oxi- fenil)- metanona 

184 1- (- Ben!iJoxi- fenil)- 1- {(S)- 2- [(5- bromo- pirimidin- 2- ilamino)-

metil]- piro1idin- 1- it)- metanona 

185 1-[3-(l, (S).. 2- [(5- Bromo- piiimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-

il}- metan ii)- 4.. etoxi- fenil]- etanona 

186 1- {S)- 2-:[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- il}- 1-

(2- Łioxi- - metoxi- fenil)- metanona 

187 1- ES)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- 11)- 1-

(2- etoxi- 
- metil- fenil)- melanona 

188 1- (S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil}- pirrolidin- I. it). 1-

(2- ótoxi-  i taftWen- 1- it)- metanona 

Bromo- pirimidin- 2- ilamino)-metil]-pfrrolidin- 1- iI} 1-189 1- ((S)- 24((5- 

[5- (2- fluo1 fenil- 2- metil- tiazol- 4- ii]- metanona 

190 1- {(S)- 2- ($ Bromo. pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- I- ill’f 1-
[5- (3- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- it]- metanona 

191 1- {(S)-2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- mcdl]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[5.. (2- fluoro- fenil)- tiazol- 4- it]- metanona 

192 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- mcdl]- pirrolidin- 1- it)- I-

(5- fenil- tiazol- 4- 11)- metanona 

193 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin.- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1-

(2- mcdl- 4- fenil- tiazol- 5- it)- metanona 

194 1- {(S)- 2-[(5- Bromo- pirimidin- 2-ilamino)- metil]-pirrolidin- 1- it)- 1-

[5- 4- fluàro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4-.11]- metanona 

195 1- ((S)- 2- [(5. Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- inetifl- pirrolidin.. 1- it)- 1-

[2- (3- n etli- [1,2,4]oxadiazol- 5- it)- fenil]- metanona 
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196 1- ifS)- 2-[(5- Bromo- piriinidim. 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[5- (4 Ioio fenil)- 2- metil- tiaz I- 4-il]- metanona 

197 1- ((S)4 2-:[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- I- it)- 1-

[5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

198 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[4- (4- fludro-fenil)- 1- metil- 1H- pirazol- 3- it]- metanona 

199 1- [3- (Beuzooxazol- 2- ilaminometil)- morfolm- 4- it]- 1- [2. (3- metil-

[I ,24]oxa iazol- 5- it)- fenil]- metanona 

200 1.10  [(5.J Brmo- pirimidin. 2- ilamino). metil]- morfolin- 4- it)- 1- [4- 

(4-fluoro-1 fenil)- 1- metil- 114- pirazol-. 3- it]- metanona 

201 1- {0- 2-i [(517 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- 11)- 1-

[5- (3- flu ro-feni1)- tiazol- 4- it]- metanona 

202 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- 11)- 1-

(5- 4- mei Dxi-’fenil)- 2- metil- tiazol- 4-111- metanona 

203 3,5-i Diflu ro- 4-. [((S)- 1- 
{ 

1- [5- (4- fluoro-.fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ii]-

metanoil} piperidin- 2- ilmetil)- amino]- benzonitrilo 

204 3,5- Difludio- 4- (((S)- 1- (1- [4- (4- fluoro- fenil)- 1- metil- 1H- pirazól-

3-il]- metanoil}- piperidin- 2- ilmetil)- amino]- benzonitrilo 

205 3,5- flifluoro- 4- 1((S)- 1- (1- [4- (4- fluoro- fenil)- IH- pirazoi-3-il]- 

metanoll)- piperldin- 2- ilmetil)- amino)-benzonitrilo 

206 3,5- Difluoro- 4- [((S)- 1- (1- 12- (3- metil- [132,4]oxadiazol- 5. ill- fenil]-

metanoil)- piperidin. 2- ilmetil)- amino]- benzonitrilo 

207 4- {[(S)- 1- (I;- Benzofuran- 7- ii’. metanoil)- piperidin- 2- ilmetil]-

amia}- 35- difluoro- benzouitilo 

208 3,5- Difluro- 4- [((S)-1- (1- [5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- H]-
_______ metfnoiIH pirrolidin- 2- ilmetil)- amino]- benzonitrilo 

209 1- ((S)-". 2-. ((5- Bromo. pirimidin- 2- ilamino)- metill- pirrolidin- 1- ill- 1-

[2- linjtiiamino- 5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- it]- metanona 

210 1-(2- 5- fenil- tiazol- 4- it)- 1- ifS)- 2- ((5- bromo- pirimidin- 2-

_______ i1anin4)- wetil]- pirrolidin- 1- it)- metanona 
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211 1- J’S),!  2-[5- Broino- piriinidin- 2- ilamino)-. metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[5- (3- netoxi- fenil)- 2- metil- tiazDl- 4- it]- metanona 

212 1- {S) 211(5- Bromo- pirirnldin- 2- ilamino)-metll]-pfrrolldht- 1- il}- 1-

[2- 4- fl4ro-feni1)- tiofen- 3- it]- metanona. 

213 1- {S)- 2-1[(5- Bromo- pirimidin-2- ilamino)- metil]- plrrolidin- 1- II)- 1-

(2- piridin 2- II- fenil)- metanona 

214 1- {(S)- 2.[(5- Bromo- pirimidin-2- ilantino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1- 

[4. fluoro- 2- (3- metil- [1 ,2,4]oxadiazol- 5- ii)- fenil]- metanona 

215 1-.(S)- V 1E5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- if)- 1-

-216 

[2- (4- mej oxi- fenil)- tiofen- 3- if]- metanona 

1- {S)-2i (5- Etil- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- l-[5-

(4- tluomJ, fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

217 1- ((S)- 2-: ([(5- Bromo- pirimidin- 2- it)- metil- amino]- metil}- pirro1iin-

1- j[;}_ 1- - (4- fluoro- fenil). 2- metil- tiazol-4- ill- metanona 

218 1- ((S)-2- (((5- Bromo- pirimidin- 2- ID- metil- amino]- metil}- pirrolidin-

1- ii)- 1 [ (4- fluoro- fenil)- 1- metil- 111- pirazolr 3- it]- metanona 

219 1- {S)- 2- (5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin’. I-
[5- (4- fluoro- fenil)- 2- metoxi- tiazol-4- II]- metanona 

220 1. {(S)- 2- [(5- Bromó- pirimidin- 2- ilamino)- 
menu- pirrolidin- 1- it)- 1. 

[5- fluoro- 2- (3- metil- [1,2,4]oxadiazol- 5- it)- fenil]- metanona 

221 1- ((S)- 2- ((5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino). metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

(2- fenil- tiofen- 3-11)- metanona 

222 2’-(l- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- iIamino- metil]- pirrolidin- 1-

il}-rnetanoil)- bifenil- 4- carbonitrilo 

22.3 1- (KS)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- itamino)- metil]- pirrolidin- 1- iL}- 1-

(2- (3- metoxi- fenil)- tiofen- 3- ii]. metanona 

224 1- {S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilaniino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1-

(2- pirÆzol. 1- if- fenil)- metanona 

225 1- {2- (C(S)- 1- (1- [5- (4- Cloro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- II]- metanoil)-

pirr*lidin- 2- iLmetil)- amino]- pirimidin- 5- it)- etanona 

226 1- {(S)- 2- ((5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- it)- 1-

[5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- II]- metanona 

4,) 
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227 1- ((S)- 2-1 [(5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1-

[2- (3- m4il- (1 ,2,4]oxadiazol- 5- II)- fenil]- metanoæa 
228 1- [5- (4- luóro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ii]- 1- ifS)- 2- [(5- metil-

piri4nidin- 2- ilamino)- metil]- pixrolidin- 1- ii)- metanona 
229 6- [i(S)- I {1’  [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- il]metanoil}-

_______ pir4Iidin 2- ilmetil).. amino]- nicotinonitrilo 
230 5- (JI - (2- (5-Bromo- pirimidin- 2- llamino)- metill- piperidin- 1-il)-

metnoi1). 4H benzo[1,4]oxazin- 3- ona 

231 1- {.(S)- 2. ((5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperldin- 1- i1}- 1-

[4- (4- flu ro-fenil)- 1- (2- piperidin- 1- ii- etil)- IH- pirazol- 3- ii]-

meta.nonal 

1-((S)-2  ((5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]-pirrolidin- I- ill’- 1-232 

[1- (2- diniØtilamino- etil)- 4- (4- fluoro- fenil)- 111- pirazol- 3- ii]-

metanona 

233 1- {(S)- 2- 15- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- I- ill- 1-

(2- etil- 5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4-11]- metanona 

234 1- [5- (4- Fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4-il]- 1- ((S)- 2. [(6- metil- 2-

metilsulfaiiil- pirimidin- 4- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- metanona 

235 1- (5- (4- Fhioro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- I- {(S)- 2- [(2. 

metilsulfanij- pirimidin- 4- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- metanona 

236 1- i(S)- 2- [Dimetil- trifluorometil- pirimidin- 4- ilamino)- rn.etit]-

pirrplidin-1-  ill- 1- [5- (4- fluoro- fenil)-.2- motif- tiazol- 4-. ill- metanona 

237 1- (S)- 2. [Dimetil- pirimidin- 4..:ilamlno)_motiL]_ pirrolidin- 1- ill- 1- (5-

(4- fluoro. fenil)- 2- mail- tiazol- 4- ill- metanona 

238  1i5(luorofenii)2metiLtiazoh4 ii]- 1-{(S)-2-[(6-

trifluorcmetil- pirimidin. 4.. ilaniixio)- metil]- pirrolidin- 1-il)- metanona 

239 1- (13- ][(5- Bromo- pirimidin- 2- ii)- metil- amino]- metil}- morfolin- 4-

it)- 1- 5- (4- fluoro- fenil)- 2- metil- tiazol- 4- ill- metanona 

240 1- (13- {[(5 Bromo- pirimidin- 2. ii)- metil- amino]- metil}- mofolin- 4- 

______ ii)- II- [2-$- fluoro- fenil)- tiofen- 3-il]- metanona 
241 1- f(S)- 2.[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- 1-

(4- Łtil- qi’ino1in- 8- ill- metanona 
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242 1- (<S)- 21[(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- il)-. 1-

_______ iso4uino[ii- I - il- metanona 

243 1- (S)- 21[(5-. Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- ill- 1-

(2- metil- tuinolin- 5- il- metanona 

244 1- (S)- 2 -[(5 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]-piperidin- 1- jo-I-

(3-M’;(3- netil- EuiæoIin- 4- ii)- metanona 

245 1-f(S)- 2 [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1-il)- 1-

(2,3- did ro- fenil)- metanona 

[(5-Bromo-pirimidin-2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- i1}- 1-

(7- k metil- quinolin- 8- ii)- metanona 

247  
pirimidin- 2- ilamino)- metil]-  pirrolidin- 1- ill- metanona 

248 1- (2- K(S)- 1- {1- [2- (3- Metil- (1,2,41oxadiazol- 5- 11)- fºnil]-

metanoil)- pirrolidin- 2- ilmetil)- amino]- piriinidin. 5- ill- etanona 

249 1- [5.. (4- Fluoro- fniI)- 2- metil- tiazol- 4- ii]- 1- {(S)- 2- [(5-

trifluorometil- pirimidin. 2- ilainino)- metil]- pirrolidin- I- ill- metanona 

250 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1-11)- 1-

(4- etil- quinolin- 8- it)- metanona 

251 1- {S)- 2- [(5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1- 
t 

I[2- dinetiEamhto- 5- (4- fluoro- fenil)- tiazol- 4- ii]-. metanona 

252 1- {S)- 2-. [(5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- I- Q- 1- 

(2- piridin- 2-11- fenil]- metanona 

253 1-{S) 2-((5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1-

[2- eti1 5-44- fluoro- fenil)- tiazol- 4- it]- metanona 

254 1- HifehiI- 2-11- 1- {(S)- 2- [5- cloro- pirimidin- 2- ilamino)- math]-

pirr1idin- I- it)- metanona 

255 1- (KS)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- llamlno)- mew]- pirrolidin- 1- ill- 1-

dicloro- fenil)- metanona 

256 1- (5- [3-,(4- CLara- butoxi)- fenil]- 2- metil- tiazol- 4- ii)- 1- ((S)- 2- [(5-

dora- piriiiidin- 2- ilamino)- metill- pirrolidin- 1- ill- metanona 

257 1- {(S)- 241[(5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- ill- 1-

[2- 3-isororil-[I2,4]oxadiazo1- 5- 11)- fenil]- metanona 

If 
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258 1- {S)- 21, [(57 Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- pirrolidin- 1- il}. 1-

[2- (3- iso ropil- [1,24]oxadiazol- 5- II)- fenil]- metanona 

259 1- {- [(5--Bromo- pIridin- 2- ilamino)- metil]- morfolin- 4- LI}- 1- [2- (4-

fluoro- feo il)-;tiofcn 3- it]- metanona 

260 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilaminó)- metil]- piperidin- 1- iI}- 1- 

12,4.- clim4  U- quinolin- 8- it)- metanona 

261 1- {S)- 2-[(- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- met ii]- piperidin- 1- il}4 1-

(2- fenil- qiroLin- 4- it)- metanona 

262 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)- 1-

(2- metil- quinolin- 4- it)- metanona 

263 1- ((S)- 2 ((5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)- 1-

(6- bromo- quinolin- 4- ii)- metanona 

264 1- ((S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- I- it)- 1-

(2- metil- quinolin- 8- it)- metanona 

265 1- {(S)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)- 1-

(8- bromo- quinolin 4- it)- metanona 

266 1- US)- 2- [(5- Bromo- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)- 1-

(1- (3-dimetilamino- propil)- 4- (4- fluorofenil). 111- pirazol- 3- it)-

metanona 

267 1- {(S)-2 [(5- Cloro- pirimidin- 2- ilamino)- metil]- piperidin- I- it)- 1- 

[I- 2- iretilamino. etil)- 4-(4- fluorofenil)- IH- pirazol- 3- [1)- 

metan&rn 

268 1- ((S)- 2-. ((5- Cloro- pirimidin-2- ilamino)- metil]- piperidin- 1- it)- 1-

(4- (4- fluoro- fenil)- 1- (2- piperidina- 1- ii- etil)- 1ff- pirazol- 3-il)-

metanona 

269 1- i(S)- 2- [(5- Cloro- pirimidin-2- ilamino)- mcdl]- piperidin- I- ill- 1-

[4- (4- flu i ro- fenil)- 1- (3- piperidina- 1- it- propil)- 1H- pirazol- 3- ii)-

metanona 

270 1- ((S)- 2 {[(5-Bromo- pirimidin- 2- it)- metil- amino]- metil)- piperidin-

I- it) 1 -if oquinolin- 1- it-inetanona 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No. 03098005 
Clasificaciôn Internacional (IPC): A6IK 31/445 
Concepto TØcnico No. 951 

Patente de lnvenciôn 

Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) 

322 

Patente de Modelo de Utilidad LI 

Cap. I LI Cap. II El 
No. Sot. Internacional PCT/GB02/02042 
Fecha de Presentación Internacional 2-05-2002 

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el artIculo 48 de 
la Decision 486 de la Comisión de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados: 

1.1. Descripciôn: (Folios: 105 a 260) como se radicô inicialmente. 

1.2. Reivindicaciones: I a 9 (Folios: 261 a 263) como se radicô inicialmente. 
Modificadas: I a 8 (folios: 301 a 321). 

1.3. Rta del Solicitante: Folios: 295 a 299. 

1.4.Prioridad: 05/05/01, 5/05/01, 3/09/01, 19/12/01, 19/12/01; GB 
0111189.7, GB 0111184.8, GB 0110570.9, GB 
0130392.4, GB 0130331.2. 

2. Objeto de la invención: 

La presente solicitud se titula: "Aminas N-aril ciclicas de 5 o 6 miembros que 
opcionalmente tienen un oxigeno como heteroatômo, activas sobre los receptores de 
orexina" (Ver folio: 296). 

El objeto de la presente solicitud se refiere a derivados de aminas ciclicas de N-aroilo 
y su uso como farmacØuticos. 

Segün  la descripción, se han identificado los polipØptidos y polinucleótidos que 
codifican el receptor neuropeptidico acoplado a protelna G de transmembrana 7 
humana, orexina-1 (HFGAN72). Se han identificado los polipØptidos y polinucleôtidos 
que codifican un segundo receptor de orexina humana, orexina-2 (HFGANP). Los 
receptores de la orexina son encontrados en el hospedero mamifero y pueden ser 
responsables de muchas funciones biológicas, incluyendo patologlas que incluyen: 
depresiôn, ansiedad, ad icciones, trastorno compulsivo obsesivo, neurosis/trastorno 
afectivo, neurosis de ansiedad, trastorno psicosexual, trastorno sexual, 
esquizofrenia, delirio, ritmos biolOgicos y circadianos alterados, obesidad, diabetes, 
enfermedad de Parkinson, enfermedad de Cushing, adenoma de basôfilos, etc. 
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En el capitulo reivindicatorio se reclama lo siguiente: 

Reivindicaciones I a 7 (folios: 301 a 321): Un compuesto de formula I o una sal 
farmacØuticamente aceptable del mismo. 

Reivindicación 8 (folio: 321): Una composiciOn farmacØutica que comprende un 
compuesto de fOrmula I o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo y un 
vehiculo farmacØuticamente aceptable. 

El problema planteado en esta solicitud es es la necesidad de antagonistas del 
receptor de orexina para el tratamiento de trastornos de sueæo incluyendo insomnio, 
diabetes, obesidad, apoplejia isquØmica o hemorragica, nÆuseas, vOmito, entre 
otras. 

La solución propuesta por  la presente es solicitud consiste en compuestos derivados 
de aminas cIclicas (morfolina o piperidina) 0 una sal farmacØuticamente aceptables 
de los mismos, que son antagonistas de orexina. 

El objeto de la solicitud definido anteriormente se clasificO en la IPC A61 K 31/445. 

3. De la solicitud de Patente 

3.1. Descripciôn (articulo 28 D. 486) 

De acuerdo con las modificaciones realizadas en la descripciôn, especificamente al 
titulo de la solicitud (folio: 296), cumple con el requisito de claridad o comprensiôn. 

3.2. Reivindicaciones (artIculo 30 D 486) 

De acuerdo con las modificaciones realizadas en el capItulo reivindicatorio, folios: 
301 a 321, las reivindicaciones cumplen con el requisito de claridad, concisiOn y 
sustento por la descripciOn. 

4. Unidad de lnvención (artIculo 25 D 486) 

De acuerdo con las modificaciones realizadas, la (s) reivindicación (es) I a 8 (folios: 
301 a 321), que se refiere(n) a un compuesto de fOm,ula I, conforman un ünico 
concepto inventivo. 

5. Es una invención (artIculo 15 D 486 literal a)-f)) 

La (s) reivindicaciOn (es) modificadas I a 8 que se refiere(n) a un compuesto de 
fOrmula I, se considera(n) invenciOn(es) porque no se encuentran dentro de 10 
mencionado en el artIculo 15. 

6. Excepciones de Patentabilidad (artIculo 20 D486 literal a)-d)) 

Segün las modificaciones realizadas, la(s) reivindicaciOn(es): I a 8 (folios: 301 a 
321), que se refiere(n) a un compuesto de fOrmula I, es (son) patentable(s) porque 
no se relacionan con mØtodos de tratamiento terapØutico. 
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7. Reivindicaciones relativas a un uso o a un uso distinto (artIculos 14y21 D 
486) 

De acuerdo con las modificaciones, la(s) reivindicación (es) I a 8 (folios: 301 a 321), 
que se refiere(n) a un compuesto de formula I se encuentra(n) dentro del campo de 
la patentabilidad (prod uctos y procedimientos). 

8. Determinación del Estado de la TØcnica: 

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la TØcnica es: 

Fecha de presentaciôn de la solicitud prioritaria 5-05-2001, 3-09-2001-19-12-2001 

Teniendo en cuenta la fecha indicada, se buscaron documentos del estado de la 
tØcnica relacionados, con fecha de publicación anterior a esta y no se encontraron 
anterioridades que afecten la Patentabilidad del objeto de la presente solicitud. 

9. Respuesta a los argumentos del solicitante 

� El seæor solicitante hizo el cambio del tItulo de la solicitud, segün el requerimiento del 
Examen de Fondo. 

De igual modo, modificO las reivindicaciones de tal manera que se especificaron un 
poco mÆs los grupos An, Ar2 y Y. 

El solicitante cancelô la reivindicación 9 relacionada con mØtodo de tratamiento. 

Asimismo, expuso sus argumentos con respecto a la anterioridad US 4923863, en 
donde explica que dicho documento no se relaciona con antagonistas de orexina, y 
tambiØn anota lo siguiente: "Dl no proporciona indicación alguna acerca de 
reemplazar el sustituyente alquil/alquenil-alquil de la posiciôn 2 del anillo de morfolina 
por un grupo arilo, y aón esperar obtener compuestos farmacolOgicamente ütiles, en 
particular, como antagonistas de orexina..." (Folio: 299). 

Se revisô de nuevo dicha anterioridad y de acuerdo con las restricciones hechas al 

� capitulo reivindicatorio, se encuentra que este documento no afecta el Nivel Inventivo 
de las reivindicaciones estudiadas. 

10.AnÆlisis de Patentabilidad (segUn requisito) (articulo 14 D486) 

10.1. Novedad (artIculo 16 D486) 

La presente Solicitud de Patente Colombiana No. 03098005, se refiere a: 

Compuestos de formula I, derivados de aminas N-aril-cIclicas: 

De acuerdo con el numeral 8, no se encontrO dentro del estado de la tØcnica, 
documento alguno que evidenciara la existencia de la invenciôn por lo cual el objeto 
reivindicado es Nuevo. 

10.2. Nivel inventivo (artIcu!o18 D486) 

La presente Solicitud de Patente reivindica lo siguiente: compuestos aminas N-aril-
cIclicas que son antagonistas de orexina. 


