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(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

CARILOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd, identificado tal como aparece al pic
de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo
siguicntc antc el auto cmanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en

cl articulo 45 de la Decision 486, en los siguientes términos:

1. En primer lugar, con el 4nimo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad al

Capitulo Reivindicatorio presentado el 21 de junio de 2012.

Asi entoncees, ¢l Capitulo Reivindicatorio Modificado contiene los siguientes cambios:
- sccliminaron las Reivindicaciones 2 y 10;
- c¢n la Reivindicacion 1 se introdujo la limitacion de la antigua Reivindicacion 2, de tal
forma quc se reclama un compuesto de Férmula (II) en donde R? es alquilo de 1 a 6
atomos dc carbono. o alquenilo de 2 a 6 dtomos de carbono, ademas, los radicales R y R’

fucron climinados;
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- sc introducen las nuevas Reivindicaciones 11 a 15, la cual reclama particularmente los
compucstos de los Ejemplos 1, 2, 5, 13 y 17, respectivamente, los cuales se encuentran
dentro del alcance limitado de la nueva Reivindicacion 1;

- sc introduce la nueva Reivindicacion 16, la cual encuentra soporte en la Reivindicacion
original 20;

- sc reenumeran las antiguas Reivindicaciones 3-9 y 11, como nuevas Reivindicaciones 2-

10.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacion de la proteccién correspondiente a la divulgacion contenida en la solicitud inicial,

por el contrario, éstas corresponden a una franca limitacion de la materia reivindicada.

2. a- ILa :xaminadora scfiala que el titulo de la solicitud es muy general y no permite

cstablecer ¢l objeto o alcance de la presente solicitud.

b- Atendiendo la observacion de la Examinadora, el titulo de la solicitud ha sido

modificado como siguc:

“DERIVADOS DE 7-AZA-DI-ESPIRO[3.0.4.1]DECAN-8-CARBOXAMIDA ACTIVOS
CONTRA INFECCIONES POR EL VIRUS DE HEPATITIS C”

3. a- I.a Examinadora argumenta que el Capitulo Reivindicatorio no es claro ni conciso
porque la definicion de la invencion en término de sustituyentes como “heterociclilo”, “arilo”,
“cicloalquilo”, entre otros, resultan muy amplios y no permiten delimitar la materia a proteger, ya
quc no especifican cl namero de atomos de carbono, ni el nimero y la clase de heterodtomos que

los conforman.

Adicionalmente, la Examinadora sostiene que el Capitulo Reivindicatorio no es conciso porque
.. . 7 . . .

las definiciones de I, G, E y R, seleccionadas de un grupo de compuestos o combinados entre si

comprenden multiples alternativas, lo cual es demasiado amplio.

LLa Examinadora recomienda restringir la solicitud a una generalizacién razonable de lo que se

encuentra debidamente soportado en el Capitulo Descriptivo.
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De otra parte, la Fxaminadora sefiala que las Reivindicaciones 3 y 4 no son claras ni concisas

porque las definiciones de i, j, k comprenden de manera independiente numeros enteros entre Oy

4, lo cual e¢s demasiado amplio.

b- En primer lugar, llamo respetuosamente la atencion de la Examinadora sobre las
drasticas limitaciones rcalizadas sobre el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, tal como

sc explican en el punto 1 del presente memorial.

Iin particular, oricntados por las amables recomendaciones de la Examinadora, en la
Reivindicacion 1 se incluyo la limitacion de la antigua Reivindicacion 2, reclamando compuestos

de Formula (I1), como se muestra a continuacion:

G N R 2
\J/ 0 3

R4 (11),
en dondc particularmente R? es alquilo de 1 a 6 &tomos de carbono o alquenilo de 2 a 6 atomos de
carbono. Ademas, s¢ climinaron los radicales Ry R vy las antiguas Reivindicaciones 2 y 10

fucron climinadas del Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto.

Valc la pena resaltar que las anteriores modificaciones corresponden a drdsticas limitaciones del

alcance inicialmente pretendido y reclaman una razonable generalizacién de los compuestos

ilustrados en ¢l Capitulo Descriptivo. Por tal razon llamo la atencion sobre las disposiciones del
Instructivo para cl Examen de Solicitudes de Patentes de Invencion y Modelos de Utilidad en
donde sc cstablece que “si una reivindicacion tipo Markush comprende un nimero muy grande
dc alternativas |...], se presentara un requerimiento al solicitante que sugiera restringir la
solicitud a una razonable generalizacion del tipo de compuestos que ha sido sintetizado o

probado, pero no se trata de requerir para que se restrinja sélo a los eiemplos”.1 En el

presente caso, la Examinadora proporciona una tabla indicando los radicales y modalidades que

" Instructivo Examen de Solicitudes de Patentes de Invencién y Modelo de utilidad. Superintendencia de Industria y
Comercio. 2012. Seccion 3.34.1 Pagina 86. (disponible electrénicamente en
hitp://www sic.gov.co/recursos user/documentos/propiedad industrial/Formatos/P102-106.pdf)
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cstan ejemplificadas, sugiriendo al solicitante a limitar finicamente a la materia ejemplificada, lo

cual va en contravia de las disposiciones del instructivo anteriormente citado.

No puede olvidarse que un inventor esta en su derecho de reclamar proteccion para la totalidad de

un concepto inventivo desarrollado, sin importar la amplitud de éste, siempre y cuando se

conserve ¢l principio de unidad de invencidn y no haya arte previo que afecte su patentabilidad.
Es decir, una reivindicacién pucde ser tan amplia como se requiera para asi poder enmarcar la
totalidad del concepto inventivo desarrollado y no solamente las modalidades preferidas o

cspecificamente cjemplificadas en la solicitud.

De nuevo, la posibilidad de obtener la invencion en diversas modalidades (Férmula Markush), es
una practica aceptada a nivel mundial en el ambito de las patentes, ya que como la Examinadora

debe saberlo, una patente de invencién no se limita a una unica modalidad, si no que cubre un

concepto inventivo global que abarca diferentes modalidades (diversas materializaciones de la
invencién) ligadas por un cfecto téenico comun que finalmente delimita el alcance de la

invencion.

Ademds, como ya lo mencioné anteriormente, no existe requerimiento legal alguno que
determine quc los cjemplos deban ilustrar todos y cada uno de los compuestos que se encuentran

dentro del alcance de la invencion. Vale la pena recordarle a la Examinadora que la funcion de

los Ejemplos ¢n el Capitulo Descriptivo es estrictamente ilustrativa y de ninguna manera puede

considerarse como cl unico alcance reivindicable posible.

Asi las cosas, el alcance pretendido por el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto es
completamentc razonable y limitado, de tal forma que cualquier persona medianamente versada

en la materia puede determinar con facilidad la materia reclamada en la presente invencion.

4. a- LLa Examinadora argumenta que la patente W02007/133865 (D1) afecta el nivel

inventivo dc la presente invencion.

[La Examinadora sostiene que D1 divulga compuestos de Formula (1), ttiles en el tratamiento de
la infeccién por el virus de hepatitis C (HCV), los cuales se refieren a compuestos peptidicos

sustituidos.

[.a Examinadora argumenta que la diferencia entre la presente invencion y DI consiste en la

formacion de un compuesto tipo heterociclo entre R' y R? junto con el atomo de nitrégeno al que
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se encuentran unidos en la estructura peptidica, en lugar de la formacion de un compuesto

carbociclico.

Ademas. la Examinadora argumenta que ¢l hecho de incluir un compuesto heterociclo dentro de
la estructura, en lugar de un carbociclo, no evidencia cfecto inesperado o sorprendente asociado
con la obtencion de compucstos peptidicos que presenten actividad terapéutica cn cl tratamiento

de infeecion por el virus de hepatitis (IHHCV).

De otra parte, la Examinadora sostiene que D1 divulga compuestos cspecificos muy cercanos a
los aqui reclamados. en donde se evidencia un nucleo estructural comun, razon por la cual las
modificaciones o sustituciones realizadas sobre ¢l grupo S(Q)s. bien sea de tipo carbociclo o tipo
heterociclo, levarian a que los compuestos peptidicos conserven su actividad terapéutica, como

sc muestran a continuacion:

[ _ Compuesto B-164 (Paq 133) " Compuesto B-169 (Pag. 134)
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I'n consccuencia, la lixaminadora sostiene que la persona medianamente versada cn la materia,
siguiendo las enscnanzas de D1, incluiria un compuesto de tipo heterociclo en la estructura de

D1. derivando de manera obvia los compuestos reclamados en la presente invencion.

b- 1) in primer lugar, llamo nuevamente la atencion de la Examinadora sobre ¢l

Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, en particular sobre la Reivindicacion 1. la cual
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reclama especificamente compuestos de acuerdo con la Formula (11):

Rs (11):

v las sales farmaccuticamente aceptables y estercoisomeros del mismo. en donde particularmente
R’ es alquilo de 1 a 6 domos de carbono. o alquenilo de 2 a 6 atomos de carbono. activos contra
infecciones por el virus de  Hepatitis C, mediante la actividad inhibitoria sobre proteasa HCV

NS3-4A.

i) Ahora bien, en cuanto al arte previo citado por la lixaminadora, vale la
pena resaltar que D1 divulga compuestos que  comprenden  necesariamente el grupo
sulfonilamida. Por ¢l contrario. la presente invencion reclama compuestos que comprenden

especificamente ¢l grupo sulfamoilamido, ¢l cual es completamente diferente al sugerido en DI,

COMmMoO SC muestra a continuacion:

Presente invencion | DI

.
" *
"Teamust

Girupo sulfamoilamida | | - (}_r'up_o sulfonilamida

(enlace N-S-N) | (enlace N-S-C) |

— - S - - — - =)

Incluso, algunos de los compuestos divulgados en D1y que cita la Examinadora en su examen de
fondo (Compuestos B-164 v B-169). ademas del grupo sulfonilamido. tienen un sistema N-
heterociclico biciclico. en donde ¢l dtomo de nitrogeno se encuentra en una posicion alejada de

dicho grupo sultonilamido, como s¢ muestra a continuacion:
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Compuesto B-164 de D1 1 Cmi‘_lpuestn B-169 de D1

-
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l.as ecnscfianzas de D1 sugicren claramente compuestos en donde el azufre sc encuentra
dircctamente unido a un atomo de carbono. a diferencia de los compucstos de la presente

invencion. en donde cl azufre sc encuentra dircctamente unido a un atomo de nitrogeno:

R,

I'n conclusion, no hay cnscfianzas en DI que sugicran cspecifica ¢ inequivocamente la
configuracion estructural de la presente invencion. [La persona medianamente versada cn la
malcria. guiado por las ensefanzas de D1 no habria encontrado motivacion o sugerencia alguna
que lo llevara directamente a sintetizar compuestos que tengan las caracteristicas cstructurales
aqui reclamas, en particular, el grupo sulfamoilamida. Por ¢l contrario, la persona medianamente
versada cn la materia habria cstado motivada a sintetizar necesariamente compuestos con un

erupo sulfonilamida.

111) Adicionalmente, con el animo de mostrar mayor evidencia del nivel
inventivo de los compuestos de la presente invencion, me permito llamar la atencion de la
Fxaminadora sobre la Tabla C. que se encuentra en la pagina 355 del Capitulo Descriptivo, en
dondc se proporcionan datos biologicos para los compuestos de la presente invencion.

I:n particular, los resultados mostrados en dicha Tabla muestran valores de 1Csp menores que 1.5
um. lo cual demucstra una sorprendente ¢ inesperada afinidad por la protcasa NS3-4A del orden

micromolar dc los compuestos aqui reivindicados. lo que en términos bioquimicos representa
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una union mas estable sobre dichas enzimas, lo cual sc traduce en la disminucion de trastornos
que involucran la proteasa en el paciente, como por cjemplo la Hepatitis C. Vale la pena recordar
que la afinidad de un compuesto por una enzima o sustrato es una caracteristica de vital
importancia en ¢l campo biomédico. ya que a menor valor de 1Cs. mayor afinidad del compuesto

por ¢l sustrato v por tanto mayor actividad terapcutica.

Los valores obtenidos de 1Cs) para los compuestos de la presente solicitud cvidencian cfectos

sorprendentes ¢ inesperados. ya que demuestran una gran afinidad por la proteasa. lo cual no

fue sugerido ni motivado por ¢l arte previo, puesto que D1 ni siquicra sugiere las caracteristicas
estructurales aqui reclamadas. La persona medianamente versada en la materia. siguicndo las
enscianzas de D1. no habria encontrado cnsefianza o sugerencia alguna que lo llevara  a
desarrollar v producir los compuestos de la presente invencion y mucho menos con una
expectativa de éxito razonable de presentar los efectos biologicos sorprendentes ¢ inesperados
aqui cvidenciados.  Ademds. teniendo en cuenta lo anterior. era imposible para la persona
medianamente versada en la materia predecir, a partir de D1, que la estructura en particular de la

presente invencion proporceionara tal actividad biologica.

A la luz de lo anterior. v segun los lincamientos del Manual Andino de Patentes (MAP), debe
reconocerse que las invenciones en el campo de la quimica tienen nivel inventivo cuando tienen
una cstructura inesperada (no derivable por la persona medianamente versada en la materia), o
presenten un cfecto téenico inesperado o mejorado impredecible del arte previo.” En el presente
caso. no solo la estructura de los compuestos es inesperada, sino también la actividad

proporcionada por las mismas. lo que es una clara evidencia de nivel inventivo.

In conclusion. nada cn ¢l arte previo citado por la Examinadora proporciona motivacion alguna

para sintctizar los compuestos aqui reivindicados y que necesariamente contengan una union
directa nitrogeno-azulre-nitrogeno (grupo sulfamoilamida), tal como se reclama en la presente
invencion. vy mucho menos esperar que dichos compuestos presentaran las inesperadas
sorprendentes propicdades ilustradas en los ensayos biologicos del Capitulo Descriptivo. Por lo

tanto. nada c¢n ¢l arte previo citado por la Examinadora proporciona informacion alguna sobre

como derivar de mancra obvia v sin csfuerzo intelectual la materia reclamada en la presente

mvencion,

* Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 10.8.1 (disponible en
hiep: www.comunidadandina.org/public/patentes. pdf)
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5 Por todo lo anterior. considero que las objeciones presentadas por la Iixaminadora en su
primer examen de fondo han sido resucltas y por consiguiente solicito respetuosamente que cl
Despacho tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesion de la

patente.

Atentamente,

ARLOS R OTARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
P T4.995

Ancxos: Capitulo Reivindicatorio Modificado
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Expediente No 11-134.254
Primer Examen de Fondo

P2011/0001 6‘)\ '

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Primer Examen de Fondo)

1i. Un compuesto de acucrdo con la Formula (11):

o)
H NH
NH;,,“ \ R‘I
O= /
H,, 7 N
0 O ;
R, R

(I1):
v las sales farmaccuticamente aceptables y estercoisomeros del mismo. en donde:

R; ¢s alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono. o alquenilo de 2 a 6 &tomos de carbono:

Ry v Ry son independientemente hidrégeno o se seleccionan independientemente a
partir del grupo que consiste en alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 6
atomos de carbono y cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono-alquilo de 0 a 2 atomos de
carbono. cada uno dc los cuales esta sustituido con 0, 1 o 2 residuos scleccionados a partir
de halogeno. v alquilo de 1 a 4 d&tomos de carbono: o

Ry v Ry, tomados en combinacion con el atomo de nitrégeno (N) con ¢l que estan
unidos. forman un anillo heterociclico saturado, insaturado o aromatico que tiene 0, 1 0 2
heterodtomos adicionales del anillo scleecionados independientemente a partir de N. O, o S,
y cuyo anillo heterociclico tiene de 4 a 7 atomos del anillo en total, teniendo este
heterociclo 0. 1. 2. 0 3 sustituyentes. los cuales se seleccionan independientemente a partir
de alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono. halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alquenilo
de 2 a4 atomos de carbono. alquinilo de 2 a 4 atlomos de carbono. hidroxilo, alcoxilo de 1 a
4 atomos de carbono. halo-alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono. amino, mono- y di-alquilo
de 1 a4 dtomos de carbono-amino. amino-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono. alcanoilo de
I a4 atomos de carbono-amino-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono:

R es alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono. cicloalquilo de 3 a 8 atomos de carbono. o
un anillo heterociclico saturado de 5 0 6 miembros que tiene 1 o 2 heterodatomos del anillo
independientemente scleccionados a partir de N, O o S, cada uno de los cuales csta
sustituido con 0 a 2 grupos alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono;

Jes un enlace o un residuo divalente de la Formula:
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Rs cs alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono., cicloalquilo de 3 a 8 alomos de carbono, o
un anillo heterociclico saturado de 5 0 6 miembros que tiene 1 o 2 heteroatomos del anillo
seleccionados independientemente a partir de N, O o S, cada uno de los cuales esta
sustituido con 0 a 2 grupos alquilo de 1 a 4 atomos de carbono:

R, ¢s hidrogeno o alquilo de 1 a 4 atomos de carbono:

G es un grupo de la Formula —E-R5:

- ¢s un enlace. CHs. C(O). S(O)2. C(Ry)C(O), 0 C(O)C(Ro).

R s¢ selecciona a partir del grupo que consiste en alquilo de 1 a 6 dtomos de
carbono. halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 dtomos de carbono-
alquilo de 0 a 2 atomos de carbono, alcoxilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alcoxilo de |
a 6 dtomos de carbono. cicloalquilo de 3 a 7 &tomos de carbono-alcoxilo de 0 a 2 dtomos de
carbono. mono- v di-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono-amino, -S(O )R, -N(Rg)S(O)zR 4,
heterociclo monociclico o biciclico. v arilo monociclico o biciclico, en donde cada residuo
estd insustituido o sustituido con 1, 2, 0 3 grupos Rg, cada uno de cuyos residuos Ry se
sclecciona independientemente a partir del grupo que consiste en alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono. y alcanoilo de 1 a 6 dtomos de carbono: o

R, v Rs. tomados en combinacion con el dtomo de nitrogeno con ¢l que estan
unidos. forman un anillo heterociclico de 4 a 7 miembros que tiene 0. 1 o 2 heterodtomos
adicionales del anillo seleecionados a partir de N, O o S, y cuyo anillo esta sustituido por 0.
1.2 0 3 sustituyentes, los cuales se seleccionan independientemente a partir del grupo que
consiste en oxo. alquilo de 1 a 4 datomos de carbono. halo-alquilo de 1 a 4 atomos de
carbono. alquenilo de 2 a 4 atomos de carbono. alquinilo de 2 a 4 dlomos de carbono,
hidroxilo. alcoxilo de 1 a 4 dtomos de carbono, halo-alcoxilo de 1 a 4 dtomos de carbono.
amino. mono- v di-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono-amino, amino-alquilo de 1 a 4
atomos de carbono, alcanoilo de 1 a 4 atomos de carbono-amino-alquilo de 1 a 4 dtomos de
carbono:

Ry se sclecciona independientemente en cada presentacion a partir de hidrogeno y
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono:

Ry es alquilo de 1 a 6 dlomos de carbono, amino, o mono- y di-alquilo de 1 a 6
atomos de carbono-amino:

v las sales farmacéuticamente aceptables. hidratos. y solvatos del mismo.

Z; Il compucsto de la Reivindicacion 1 de la Formula (111):
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(I10);
y las sales farmacéuticamente aceptables y estercoisomeros del mismo: en donde:

X estd ausente o sc sclecciona a partir de NRy, u oxigeno;

i v k son enteros independientemente seleccionados a partir del grupo que consiste
en 0,1, 2.3 y4:

i ¢s un entero seleccionado a partir del grupo que consiste en 1, 2, 3 y 4. en donde la
sumadei - j - k es menor o igual a 5 v mayor o igual a 2 cuando X cstd ausente. y la suma
dei+j i kesmenoroigual a4y mayor o igual a | cuando X ¢s oxigeno:

Ry, representa de cero a tres residuos, cada uno seleccionado independientemente en
cada presentacion a partir del grupo que consiste en haldgeno, hidroxilo, amino, alquilo de
I a4 atomos de carbono. cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono. alcoxilo de 1 a 4 dtlomos
de carbono. mono- v di-alquilo de 1 a 4 alomos de carbono-amino. hidroxi-alquilo de 1 a 4
dtomos de carbono. v alcoxilo de 1 a 4 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 4 dtomos de
carbono: v

Ri1a se sclecciona independientemente en cada presentacion a partir del grupo que
consiste en hidrogeno. alquilo de 1 a 4 atomos de carbono. halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de
carbono. cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 dtomos de

carbono. v alcoxilo de 1 a 4 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono.

d

2l compuesto de la Reivindicacion 1 0 2 de la Formula (1V):

(IV)
v las sales farmacéuticamente aceptables y estercoisomeros del mismo: en donde:

i ¢s un entero seleecionado a partir del grupo que consisteen 0, 1. 2.3 y 4:

j ¢s un entero seleccionado a partir del grupo que consiste en 1.2, 3 y 4. en donde la
sumadci ¢ jes menor o igual a 5 y mayor o igual a 2;

Ry representa de eero a tres residuos, cada uno scleccionado independientemente en
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cada presentacion a partir del grupo que consiste en haldgeno. hidroxilo, amino, alquilo de
1 a4 dtomos de carbono. cicloalquilo de 3 a 6 dtomos de carbono, alcoxilo de 1 a 4 atomos
de carbono. mono- y di-alquilo de 1 a 4 dlomos de carbono-amino, hidroxi-alquilo de 1 a 4
atomos de carbono. y alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono-alquilo de 1 a 4 dtomos dc
carbono: v

R . se seleceiona independientemente en cada presentacion a partir del grupo que
consiste en hidrogeno. alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 dtlomos de
carbono. cicloalquilo de¢ 3 a 6 aomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 dtomos de

carbono. y alcoxilo de 1 a 4 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono.

4. I:l compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 3, de la Formula (V):

(V)
v las sales farmaccéuticamente aceptables y estercoisomeros del mismo: en donde:
150010y

R4 cs hidrogeno o alquilo de 1 a 4 atomos de carbono.

S. I:] compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 4, en donde:
I ¢s un residuo divalente de la Formula:

Rs

S X

N
H
O
en donde Rs es alquilo de 1 a 6 d&tomos de carbono, cicloalquilo de 4 a 7 atomos dc
carbono. o un anillo heterociclico saturado de 5 o 6 miembros que tiene 1 o 2 heterodtomos
del anillo seleecionados independientemente a partir de N, O o S, cada uno de los cuales

esta sustituido con 0 a 2 grupos alquilo de 1 a 4 atomos de carbono.
0. Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 3. en donde Ry y Rs se

scleccionan  independientemente a partir del grupo que consiste en butilo terciario,

ciclohexilo. T-metil-ciclohexilo. tetrahidro-piran-4-ilo y 1-mctil-tetrahidro-piran-4-ilo.
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;8 Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 6. en donde Ry y Rj s¢
seleecionan independientemente a partir del grupo que consiste en hidrogeno. alquilo de 1 a
6 dtomos de carbono. v cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono-alquilo de 0 a 2 dtomos de
carbono, o

Ry v R, tomados cn combinacion con el dtomo de nitrégeno (N) con el que estan
unidos. forman un anillo heterociclico saturado, insaturado o aromatico que ticnce 0, 1 0 2
heteroatomos adicionales del anillo seleccionados independientemente a partir de N, O. 0 S,
y cuyo anillo heterociclico ticne de 4 a 7 atomos del anillo en total. teniendo este
heterociclo 0. 1. 2, o 3 sustituyentes, los cuales se seleccionan independientemente a partir
de alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alquenilo
de 2 a 4 atomos de carbono. alquinilo de 2 a 4 atlomos de carbono. hidroxilo. alcoxilo de 1 a
4 dtomos de carbono. halo-alcoxilo de 1 a 4 atomos de carbono. amino. mono- y di-alquilo
de 1 a4 atomos de carbono-amino, amino-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alcanoilo de

I a 4 dtomos de carbono-amino-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono.

S. Il compucsto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 7. en donde Ry y R; se
seleccionan independientemente a partir del grupo que consiste en alquilo de 1 a 4 atomos
de carbono. alquilo de 1 a 3 dtomos de carbono sustituido con uno o mas atomos de fluor,
cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono y ciclopropil-metilo; o

Ri. Ry v ¢l atomo de nitrogeno con los que estan unidos. forman un anillo de

pirrolidinilo. un anillo de piperidinilo o un anillo de morfolinilo.

9. Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 2 a 8, en donde Ry, sc
sclecciona a partir del grupo que consiste en alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono. v per-

deutero-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono.

10. IXl compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 2 a 9. en donde Ry, se

sclecciona a partiv del grupo que consiste en ctilo, ctil-ds. 1sopropilo ¢ isopropil-d-.

1. Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 8. ¢l cual es

v una sal farmaccéuticamente aceptable del mismo.
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12, El compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 8. ¢l cual es
ﬂ B :
' H 0 o
Q >YN _||_N/ \
\/ ji H N H ﬁ N
/Nx.‘ o N ) 0
] N 0 H
H I s .
g 0 1 !

y una sal farmaccéuticamente aceptable del mismo.

.

3. Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 8. ¢l cual cs

N—S—N
H O K=
O
v una sal farmaccuticamente aceptable del mismo.
14. Il compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 8, ¢l cual cs

s T - H"ﬁ—N\
| | \
N ok o
¢ et g
\II"I H
y una sal larmacéuticamente aceptable del mismo.
15. Ll compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 8. ¢l cual ¢s

9 oo
! N\/l\ O
N \\ O H

\i/
N )
H =
O -

v una sal farmaccuticamente aceptable del mismo.
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16.  Una formulacion farmacéuticamente aceptable para el tratamiento de un trastorno
asociado con el virus de hepatitis C (HCV), cuya formulacion comprende un compuesto de
acucerdo con cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 15, y un excipiente farmacéuticamente

accplable.

s ke ook she sk ok o ok ke skoske ke ok ok
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