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1. Me refiero al auto dictado por ese Despacho notificado por fijacién en lista de 5 de
Junio de 2009.

2. Con el fin de dar respuesta a las objeciones expuestas por el sefior Examinador en
su Concepto Técnico No. 1254, en relacidn con los requisitos de claridad del capitulo
reivindicatorio y de nivel inventivo, me permito dirigir su atencién a las siguientes
modificaciones y argumentos técnicos, por medio de los cuales se superan

completamente dichas objeciones.

3. CLARIDAD DEL CAPITULO REIVINDICATORIO

Siguiendo las recomendaciones del sefior Examinador establecidas en su Concepto
Técnico No. 1254, me permito manifestar a ese Despacho que con e! fin de superar las
objeciones presentadas en contra de la claridad de las reivindicaciones de la presente
solicitud, es deseo del solicitante modificar el capitulo reivindicatorio originalmente

presentado de la siguiente manera:

(i) Las reivindicaciones 2 y 4 originalmente presentadas han sido eliminadas

del capitulo reivindicatorio ahora presentado.

(ii) En el nuevo capitulo reivindicatorio, se ha reemplazado el término
“cicloheteroalquilo” por el término ... sistema de anillo cicloalguilo C:-Cs
que contiene uno 0 dos heterodtomos que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O 6 S, y opcionalmente contienen un doble enlace...”;
expresion que redefine de forma mas especifica el alcance de la presente

solicitud.
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(i)

(iv)

Adicionalmente, el sefior Examinador puede notar que el sustento para esta
modificacidén se encuentra en la pagina 8, lineas 14-19 de la descripcion de
la presente solicitud. Para el quimico organico versado en la materia seria
evidente el cambio a C3 - C6, toda vez que al hacer las sustituciones, el
ciclo mas pequefio que se puede obtener segin la definicion de la
descripciéon es un ciclo de cinco miembros, el cual contiene minimo tres
atomos de Carbono, es decir, C3 con dos heteroatomos; mientras que el
ciclo mds grande que es de siete miembros se puede obtener facilmente a
partir de un C6 con un solo heterodtomo; por lo tanto el sustento del

presente cambio se encuentra debidamente demostrado.

De la misma manera, el término objetadeo “arilo” ha sido reemplazado por la
expresion “..término arilo designa un sistema de anillo aromético

"

carbociclico, por ejemplo de 6 a 10 atomos de carbono...”, el cual tiene
sustento en la pagina 9, lineas 3-4 de la descripcién; siendo esta definicién
mas concisa, razén por la cual se entiende superada la objeciéon

referente al uso de éste término.

En conexion con lo anterior, y respecto a la objecion del sefor Examinador
relacionada con la claridad por el uso del término “heteroarilo”; es necesario
notar que para superar esta objecién se reemplazé esta palabra por la
expresion: “..sistema de heteroarifo C;-Co que contiene 1, 2 o 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
6 S cada uno opcionalmente sustituido...”. Dicha expresién tiene adecuado
sustento en la memoria descriptiva de la presente solicitud, especificamente
en la pagina 8, lineas 21-23. Al igual que para el caso del término
cicloheteroalquilo, es evidente para el quimico organico versado en la
materia gue la referencia de la memoria descriptiva de un ciclo minimo de 5
miembros es equivalente a un ciclo que contiene al menos un C2 y tres
heteroatomos. De la misma manera la referencia a un ciclo de 10 miembros ‘
tiene su equivalente a un ciclo que contiene maximo un C9 y un solo

hetercatomao.

Dicha esta ultima aclaracién respecto al término en mencidén, es
completamente claro que se supera la objecion respecto al uso del

mismo.
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(v)

(vi)

(vii}

{viii)

Por otra parte, el sefior Examinador sefiala en su Concepto Técnico que el
uso del término “opcionalmente sustituido” le resta concisidon a la materia
protegida en el capitulo reivindicatorio, toda vez que no se definen los
sustituyentes que caben dentro de la materia objeto de proteccién de la
presente solicitud. A este respecto, me permito manifestarle que el término
objetado en el ya mencionado Concepto Técnico ha sido reemplazado por
una definicion especifica, definicion debidamente sustentada en el capitulo
descriptivo de la presente solicitud desde la pagina 9, linea 4 hasta la pagina

10, linea 1; razén por la cual se entiende superada dicha objecion.

Tomando en consideracion el sefialamiento hecho por el sefior Examinador
respecto a la falta de concision al definir los sustituyentes R5 y R6, es decir,
en cuanto a la posibilidad de que entre estos dos sustituyentes se forme un
ciclo:...pueden ser tomados juntos con el dtomo al cual estan unidos para
formar un aniflo de 5- a 7- miembros gue contiene opcionalmente otro
heteroatomo seleccionado de O, N o S ..",presentes en el capitulo
reivindicatorio de la presente solicitud, me permito dirigir la atencién del
sefior Examinador hacia los ejemplos 6, 7, 8 y 11 ilustrados en la pagina 34
del capituio descriptivo de la misma; toda vez que en ellos se ensefian la
variedad en el tamafio de los anillos formados, los tipos de heterodtomos
presentes en estos sustifuyentes y los tipos de sustituyentes presentes en
estos anillos. La mencion de estos ejemplos es Gnicamente con el fin de
ilustrar al sefior Examinador que si hay posibilidad de tener este tipo de
estructuras dentro del alcance de |la presente invencion, y que a pesar de
realizar dichos cambios estructurales, aun se presenta actividad como
inhibidares del receptor 5-HT6; por lo que se entiende superada dicha
objecion.

De la misma forma, el sefior Examinador objeta la claridad de la definicién
dada a los sustituyentes R20 y R21; con respecto a la siguiente afirmacién:
*...pueden ser tomados juntos con el atomo al cual estdn unidos para formar
un anillo de 5- a 7- miembros que contiene opcionalmente otro heterodtomo
seleccionado de O, N o S ...". A este respecto, me permito informar al sefior
Examinador que dicha definicién relacionada con la posibilidad de formar un
ciclo o heterociclo fue debidamente eliminada la reivindicacién 1; por lo que

se entiende superada dicha objecion.

En vista de los anteriores argumentos, me permito dirigir ahora la atencién
del sefior Examinador a su objecion con respecto a la definicion del

sustituyente R8. En este sentido, el Sefor Examinador afirma que:
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".. R8 es un sistema de anilfo biciclico o triciclico de 8 a 13 miembros que
tiene un atomo de Nitrégeno en el puente de fa molécula y opcionalmente

contiene 1, 2, 6 3 heteroatomos adicionales.

Por lo tanto se definen muchisimas posibilidades de compuestos lo cual
hace que no se puedan determinar que todos los gue se obtienen

7

finalmente, presenten la actividad reclamada. ...

En conexion con lo anterior, es deseo del cliente modificar la definicion del

sustituyente Rg asi:

Y .Ra es un sistema de anillo imidazo{2,1-b]{1,31tiazolilo; ...”

Texto que estaba presente en la reivindicacién 4 {eliminada) y gue define
de forma especifica los compuestos preferidos en la presente invencion.

Por lo tanto, se entiende superada dicha objecion.

Teniendo en cuenta las modificaciones mencicnadas anteriormente, me permito
presentar ante el sefior Examinador la estructura del nuevo capitulo reivindicatorio que
ahora se presenta a su consideracion. Este nuevo capitulo reivindicatorio esta
constituido por 11 reivindicaciones que se encuentran sustentadas en el
capitulo reivindicatorio originalmente presentado y en la descripcion de la

solicitud.

Nueva reivindicacién 1: Como va se menciond, se definieron de forma mas

especifica los términos “cicloheteroarilo”, “arilo” y “heteroarilo” en la medida que

se limita la materia objeto que se desea proteger; asi como también la expresion
“opcionalmente sustituido” en la que ahora se define especificamente cuales son
los posibles sustituyentes dentrc de la férmula (1) reclamada en la presente

solicitud.

Nueva reivindicacion 2: Corresponde a la reivindicacidn 3 actuaimente

presentada, con la salvedad que ahora sélo es dependiente de la reivindicacidn 1.

Nueva _reivindicacion 3: Corresponde a la reivindicacién 5 actualmente

presentada.
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Nueva reivindicacion 4: Corresponde a la reivindicacion 6 actualmente
presentada, con la salvedad que ahora sélo es dependiente de Ia reivindicacion 1.

Nueva reivindicacion 5: Corresponde a la reivindicacidon 7 actualmente

presentada, con la salvedad que ahora sélo es dependiente de la reivindicacion 1.

Nueva reivindicacién 6: Corresponde a la reivindicacion 8 actualmente

presentada, con la salvedad que ahora sélo es dependiente de la reivindicacién 1.

Nueva reivindicacion 7: Corresponde a la reivindicacion 9 actualmente

presentada, con la salvedad que ahora sdlo es dependiente de la reivindicacion 1.

Nueva reivindicacion 8: Corresponde a la reivindicacion 10 actualmente
presentada.

Nueva reivindicaciéon 9: Corresponde a la reivindicacion 11 actualmente

presentada.

Nueva reivindicacion 10: Corresponde a la reivindicacién 12 actualmente
presentada, con la limitante que de acuerdo a lo definido en la nueva
reivindicacion 1 se utilizan uUnicamente agentes sulfonantes, eliminando los
agentes acilantes, carbamoilantes o ticcarbamoilantes. Esto &s consecuente con

la definicidon de Q en ia nueva reivindicacién 1: "..Q es 50,...".

Nueva reivindicacion 11: Como ya se menciond, se definieron de forma mas
especifica los términos “cicloheteroarilo”, “arilo” y “heteroarilo” en la medida que se
limita la materia objeto que se desea proteger; asi como también la expresién
“opcionalmente sustituido” en la que ahora se define especificamente cuales son los

posibles sustituyentes dentro de la férmula (1d) reclamada en la presente solicitud.

Finalmente, me permito sefialar al sefior Examinador que ninguna de las
modificaciones realizadas sobre el capitulo reivindicatorio constituye una
ampliacion de la materia originalmente reclamada, toda vez que estas
corresponden a la eliminacion de ciertas reivindicaciones, a la definicidon mas especifica
de algunos términos, que se encuentran plenamente sustentados en el capitulo

descriptivo, por lo que se entien or erada la objecién de falta claridad

del capitulo reivindicatorio.



JOSE LLOREDA CAMACHO & CO.

Calle 72 No. 5-83 Piso 5, Bogota, D.C.  Tel: 6069700 Fax 6069701

4. OBJECION DE FALTA DE NIVEL INVENTIVO

El sefior Examinador afirma que el Mivel Inventivo de la solicitud en estudio se ve

afectado por la existencia del documento US6187805 (D1). En este sentido expresa:

(i) *“.. DI ensefa compuestos derivados de indolalquilaminas, caracterizados
porgue tienen afinidad de ligamiento por el receptor 5-HT6..”, presentando

ademas las siguientes estructuras:

2
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Ejemplo 32 {Solicitud) Posible Compuesto{D1)
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(i)

A este respecto, me permito sefalar que si bien las estructuras de la
”

presente solicitud "... se diferencia de D1 en el sustituyente R8. ..”, el

documento D1 no contiene informaciéon que pueda sugerir o motivar a la

persona medianamente versada en la materia a realizar las modificaciones

necesarias para obtener los compuestos revelados en la presente solicitud,
toda vez que si se analizan cuidadosamente las ensefianzas reveladas en la
anterioridad citada, estas se enfocan en el uso de sustituyentes totalmente
diferentes al reclamado en el capitulo reivindicatorio de la presente solicitud,
en otras palabras, en la descripcién de las posibilidades del sustituyente R4
(Columna 4, lineas 39 a 44) del documento US6187805 no se hace ninguna
alusién a sustituyentes del tipo imidazo[z,1-b][1,3]tiazo|ilo, el cual es de
acuerdo a la nueva reivindicacidon 1 el grupo sustituyente para R8 protegido
por la presente invencién; por lo tanto es claro que no existe en dicho
documento ningan tipo de motivacién que conduzca a la persona
medianamente versada en la materia a realizar una sustitucién tan
especifica, argumento que demuestra de forma incontrovertible el
nivel inventivo de la presente invencidn.

Continuando con su argumentacion, el sefor Examinador afirma “..Esta
diferencia no parece conceder un efecto técnico inesperado ¢ una ventaja a
los compuestos reivindicados en comparacion con fos compuestos del Estado
de la Técnica mas cercano, porque no parecen presentar una mayor afinidad

de ligamiento por el receptor de la hidroxitriptamina 6 {5-HT6)..."

"... §i observamos 0s datos reportados en fa tabla III de fos folios 126-127,
versus los efectos comparativos para el ensayo de Ki de ligamiento 5-HTS6,
tampoco se observa que el efecto presentado por los compuestos

reclamados en la actual solicitud presente una ventaja técnica inesperada.

”

Sobre este aspecto es importante notar que, aunque es posible que el efecto
técnico de los compuestos revelados en la presente solicitud corresponda a
la misma actividad biolégica de los derivados ensefiados en la referencia
citada, lo gue resulta inesperado y sorprendente es que a pesar de las
significativas wvariaciones estructurales realizadas, los compuestos de la

invencion sigan presentando actividad como inhibidores del receptor 5-HT6.

En efecto, para la perscna versada en la materia es claro que existen

marcadas diferencias fisico-quimicas entre un grupo heteroaromatico



JOSE LLOREDA CAMACHO & CO.

Calle 72 No. 5-83 Piso 5, Bogota, D.C.  Tel: 8069700 Fax £069701

monociclico y un grupo biciclico, tal como corresponde a la definicidén dada
para R8, las cuales incluyen impedimentos estéricos, diferencias en la

densidad y distribuciéon de carga y efectos sobre la solubilidad, siendo estas
caracteristicas de la mayor relevancia cuando la interaccion de un farmaco

se presenta, como en el presente caso, a nivel de receptores moleculares.

En otras palabras, una persona normaimente versada en la materia
tendria mis razones para creer que un sustituyente biciclico en la
posicion R8 afectaria negativamente la afinidad de los compuestos
derivados de indolilalquilamina por el receptor 5-HT6, ¥ no esperaria
que dicha actividad no solo no se viera disminuida, sino ademas que
se mantuviera en los muy aceptables niveles sefialados por la
presente solicitud.

Por lo tanto, es claro que tanto la estructura como la actividad de los
compuestos revelados en la presente solicitud, no podrian haber sido
anticipadas en forma obvia por una persona versada en la materia con base
en las ensefianzas de D1, resaltando asf el nivel inventivo que la invencién

en estudio efectivamente posee.

En relacidn con lo anterior, me permito dirigir la atenciéon del sefior
Examinador a algunos apartes tomados del Manual andine de Patentes,
importante obra publicada por la Secretaria General de la Comunidad
Andina, en donde se establece que: "...La existencia o falta de cualquier
ventaja técnica no es un criterio absoluto para reconocer o no un
Nivel Inventivo. El examinador no debe determinar que “cantidad”

de nivel inventivo existe. El Nivel Inventivo existe o no, no hay

ol

respuestas intermedias. ...”" (resaltado fuera de texto).

De acuerdo con lo aqui expuesto, es evidente el nivel inventivo de la materia
reivindicada en la presente solicitud, debido a que en primer lugar, no existe
en el documents D1 ninguna motivacién que conduzca a la persona
medianamente versada en la materia a considerar las caracteristicas
estructurales de los compuestos revelados en la presente solicitud a partir de
las ensefianzas de dicho documento, y que adicionalmente, en esta
referencia no se expresa la necesidad de encontrar alternativas novedosas
que tengan afinidad con el receptor 5-HT6; razém por la cual resulta

sorprendente el hecho que a pesar de las modificaciones

! Secretaria General de la Comunidad Andina "Manual para ef examen de soficitudes de patentes de invencion
en 1as oficinas de propiedad industrial de los paises de la Comunidad Andina”. Lima, 2004. Pagina 76.
8
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(ifi)

(iv)

estructurales reveladas en la presente invencidon se conserve la
afinidad de estos compuestos por el receptor 5-HTS, 1o cual reitera el

nivel inventivo de la presente solicitud.

Ahora bien, con relacién al Nivel Inventivo de la reivindicacién 11, el sefior

Al

Examinador objeta: ... La composicion farmacéutica de la reivindicacion 11
carece de nivel inventivo, porgue el compuesto de formula I gque o

caracteriza no es inventivo...”.

Frente a este particular, me permito dirigir nuevamente la atencién del

sefior Examinador a las ensefianzas del Manual Andino de Patentes, de

acuerdoe con las cuales en e campe de la Propiedad

Industrial, y especificamente en el Derecho de Patentes, es claro que ... Si

una reivindicacién independiente es nueva e inventiva, también lo
”n?

son sus reivindicaciones dependientes. ... (resaltado fuera

de texto).

Asi las cosas, es claro que si bien el producto es novedoso y tiene nivel
inventivo como se ha demosirado en el presente memorial, no existe
ninguna razén por la cual la composicion farmacéutica que lo contiene no

tenga nivel inventivo.

Finalmente, para las reivindicaciones 12 y 13 el sefior Examinador sefala:
"... D1 ensefia la reaccién de un compuesto de formula VII (que equivale a
fos compuestos de formufas (B, reivindicacion 12) y (Id, reivindicacion 13)),
los cuales se hacen reaccionar con un compuesto de formula R,~Cl (que
equivale al agente sulfonilante de la reivindicacion 12 y al cloruro de sulfonilo
RgSO.Cl de la reivindicacién 13).

En este punto me permito resaltar nuevamente lo establecido con respecto
al analisis del nivel inventivo del Manual Andino de Patentes, concerniente a
las reivindicaciones de proceso; “... De la misma manera, si un producto
es huevo e inventivo también lo serdan las reivindicaciones de
proceso que necesariamente llevan a ese producto y a las

reivindicaciones del producto. ...” (resaltado fuera de texto).

? Ibid Pagina 5, Ver p. 80

3 Ibid.
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Por lo tanto, queda completamente demostrado que el nivel inventivo de las
reivindicaciones 12 y 13 no esta afectado de ninguna manera, puesto que los
compuestos producidos a partir de los procesos reclamados en dichas
reivindicaciones, estdn completamente ligados a la materia protegida en las
reivindicaciones anteriores de la presente solicitud. Por lo tanto, dicho

proceso también tiene nivel inventivo.

Finalmente, si se consideran todos los argumentos anteriormente
expuestos, se puede asegurar que se ha demostrado de forma
incontrovertible: (a} que no es posible de ninguna forma para la persona
medianamente versada en la materia, derivar de forma obvia los compuestos
protegidos por la presente solicitud a partir del estado del arte mas cercano
(US6187805) y (b) que a pesar de las modificaciones estructurales realizadas,
la materia reivindicada en la presente solicitud no pierde su actividad
frente al efecto de la afinidad de ligamiento por el receptor de la
hidroxitriptamina 6 (5-HT6), 1o que reitera, por tanto, el nivel inventivo de la

presente solicitud.

5. CONCLUSION

En primer lugar, es necesario resaltar que a través de las modificaciones realizadas
al capitulo reivindicatorio, se hace completamente clara cual es la materia reclamada en
la presente solicitud, razon por la cual se superan las objeciones presentadas a este

respecto por el sefior Examinador.

De igual forma, se demostré de forma contundente que a partir de las ensefianzas
del documento US 6187805 (D1) no resulta cbvio para la persona medianamente versada
en la materia, tomar las ensefianzas de este documento y llegar a los compuestos
revelados en la presente invencion, y adicionalmente, es sorprendente que a pesar que
no existe ninguna motivacién para realizar tales cambios estructurales, la afinidad de
ligamiento por el receptor de la hidroxitriptamina 6 (5-HT6) se conserve; lo que resalta

una vez mas el nivel inventivo de la presente invencién.

6. Anexo me permito presentar copia del nuevo capitulo Reivindicatorio, que
reemplazan el actualmente presentado, en el cual se han realizado las modificaciones

anteriormente mencionadas.

10
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7. En vista de lo anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente la solicitud

a la luz de las argumentaciones y las modificaciones presentadas y conceder el

privilegio de patente solicitado

Sefior Superintendente,

i ‘T : k__zl.
A AL M (O P NS
' TALICIA LLOREDA RICAURTE

T.P. 53.215
NOTAfIA 41 GEL GfRCULQBE BOGOTA .C. ‘ ;
S CEPARTAMENTO DE CUNDINAMARCA 3
2 'REPUSLICA DE COLOMBIA I
E! Notario 44 c_g‘,! cimao de Bogotf, da fa da qua oomaredé “
B personsimente] Lie A ooy o
| identificada (o) con ;Y taneta §
N profesional de abogado No 4 del Conse}o
Suponor de la Judicatura, quien autentIca la firma puesia por ella 3
(el) mismo en este escrito.
M%Q&@%#&%GENTE - 2103
ST Sy SR R Ly - 80

M,* . "7_:;

11




W\i@“{"\
txz. 04-055 ¥

REIVINDICACIONES

1.  Un compuesto de formula |

Rs \N - Rﬁ

RI\ ECR3R4)n
[/m—k

A
R Q=R

1y
en donde
Q es SO5;

nesunentero 2 o 3;

R+ v Rz son cada uno independientemente H, halégeno, CN,
OCO2R12, CO2R13, CONR14R15, CNR1gNR17R1s, SOmR1e, NR2R21, ORg22,
CORz3, o un grupo alquiloCs-Cs, alqueniloC,-Cs, alquiniloC,-Cg,
cicloalquiloCs-Cs, sistema de anillo cicloalquiloCs-Cs que contiene 1 o 2
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
0 S, y opcionalmente contienen un enlace doble, ariloCg-C1g © un sistema de
anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden
ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o0 S cada uno
opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cs, haloalquiloC,-Cs, alcoxiCi-
Cs, haloalcoxiC1~Cg, amino, alquilaminoC4-Cg, dialquilaminoC4-Cg, formilo,

(alcoxiC4-Ceg)carbonilo, carboxilo, alcanciloC4-Cs, alquiltioC4-Cs,
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alquilsulfiniloC4-Ce, alquilsulfoniloC4-Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cg, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que
contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cg que contiene
1 0 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de
NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloC3-C7

Rz y R4 son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC4-Cg
opcionalmente sustituido por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cs, haloalquiloC+-Cg, alcoxiC-
Cs, haloalcoxiCq-Cs, amino, alguilaminoC4-Cg, dialquilaminoC4-Cg, formilo,
(alcoxiCq-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloCq-Cg, alquiltioC4-Cs,
alquilsulfiniloC4-Ce, alquilsulfoniloC4-Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cg, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC;-Co que
contiene 1, 2 o 3 heterodtomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cs que contiene
1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de
NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloCs-Cy;

Rs y Re son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC4-Cg,
alqueniloCx-Cg, alquiniloC,-Cg, cicloalquiloC3-Ce, sistema de anillo
cicloalquiloC3-Cg que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o
diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un

enlace doble, ariloCs-C1p 0 un sistema de anillo de heteroariloCo-Cg que



contiene 1, 2 o 3 heterodtomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o $ cada uno opcionalmente sustituido; por uno a
tres sustituyentes independientemente seleccionados del grupo formado por
atomos de halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo,
alquiloC4-Cs, haloalquiloC4-Cs, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiC4-Cs, amino,
alquilaminoC-Cg,  dialquilaminoC4-Cs,  formilo,  {alcoxiC4-Cg)carbonilo,
carboxilo, alcanoiloC+-Cs, alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC,-Cg, alquilsulfoniloC,-
Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cg, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un
sistema de anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos,
gue pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema
de anillo cicloalquiloCs-Cg que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente
contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloCs-C+, 0 Rs y Rg pueden ser
tomados junto con el atomo al cual estan unidos para formar un anillo de 5-
a 7- miembros, que contiene opcionalmente un heteroatomo adicional
seleccionado de O, NH o 8; cada uno opcionalmente sustituido; por uno a
tres sustituyentes independientemente seleccionados del grupo formado por
atomos de haldgeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo,
alquiloC¢-Cs, haloalquiloC4-Cg, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiC4-Cs, amino,
alquilaminoC4-Cs,  dialquilaminoC+-Cs, formilo, (alcoxiC4-Cg)carbonilo,
carboxilo, alcanciloC1-Cs, alquiltioCy-Cs, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC+-
Cs, carbamoilo, alquilamidoC,-Cg, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un
sistema de anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 0 3 heteroatomos,
que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema
de anillo cicloalquiloCs-Cs que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente

contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloC3-C7;



Rr es H, halégeno o un grupo alquiloC+-Cs, alcoxiC4-Ce, ariloCs-Cio 0
un sistema anillo de heteroariloC»-Cg que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos,
gue pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O 0 S cada uno
opcionaimente sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cg, haloalgquiloC4-Cs, alcoxiCs-
Cs. haloalcoxiC4-Cs, amino, alquilaminoC4-Cs, dialquilaminoC4-Cg, formilo,
(alcoxiCq-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC1-Cs, alquiltioC4-Cs,
alquilsulfiniloC+-Cs, alquilsulfoniloC4-Cg, carbamoilo, alguitamidoC,-Cs, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que
contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O 0 S, sistema de aniiio cicioalquiloC3s-Cs que contiene
1 0 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de
NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloCs-C7;

Rgs es un sistema de anillo imidazo[2,1-b][1,3]tiazolilo; opcionalmente
sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente seleccionados
del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato,
cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cs, haloalquiloC4-Cs, alcoxiCq-Cs, haloalcoxiCi-
Cs, amino, alquilaminoC-Cs, dialquilaminoC4-Cg, formilo, (alcoxiC,-
Ce)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Cs, alquiltioC4-Ce, alquilsulfiniloC4-Cs,
alquilsulfoniloC4-Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo,
benciloxi, 0 un sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que contiene 1,2 0 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O

0 S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cg que contiene 1 o 2 heteroatomos, que
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pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y

opcionatmente contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloC3-Cy;

mes Oounentero 10 2;

Rg ¥ R1¢ son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC+-Cs,
ariloCe-C1g © un sistema de anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 0 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
o S cada uno opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes
independientemente seleccionados del grupo formado por atomos de
haldgeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloCq-Csg,
haloalquiloC+-Cs, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiC4-Cs, amino, alquilaminoC;-Cs,
dialquilaminoC4-Cs, formilo, (alcoxiC+-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Cs,
alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC4-Ce, carbamoilo,
alquilamidoC,-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de
heteroariloC,-Cy que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema de anillo cicloalquiloC;-Cg
que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y

grupos cicloalquiloCs-C7;;

Ri2, R1a, Rig ¥ Ra3 son cada uno independientemente H o un grupo
alquiloC¢-Cg, alqueniloC2-Ce, alquiniioC»-Csg, cicloalguiloCs-Cs, sistema de
anillo cicloalguiloC3-Cs que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente
contienen un enlace doble, ariloCs-C1q 0 un sistema de anillo de

heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales



o diferentes, seleccionados de NH, O o S cada uno opcionalmente
sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente seleccionados
del grupo formado por atomos de haldgeno, grupos nitro, ciano, tiocianato,
cianato, hidroxilo, alquiloC+-Cg, haloalquiloC4-Cs, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiCq-
Cs, amino, alquilaminoCi-Ce, dialquitaminoC4-Cs, formilo, (alcoxiCi-
Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloCq-Cs, alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC4-Ce,
alquilsulfoniloC+-Cs, . carbamoilo, alquilamidoC+-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo,
benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC,-Cq que contiene 1, 2 0 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
o S, sistema de anillo cicloalquiloCs-Cs que contiene 1 0 2 heteroatomos, que
pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y

opcionalmente contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloC3-C7;

R1s, Ris ¥ Rzz son cada uno independientemente H o un grupo
alquiloC4-Cs opcionalmente sustituido; por uno a ftres sustituyentes
independientemente  seleccionados del grupo formado por atomos de
halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Ce,
haloalquiloC4-Cg, alcoxiC1-Cs, haloalcoxiC-Cg, amino, alquilaminoCi-Ce,
dialguilaminoC;-Csg, formilo, (alcoxiC4-Ce)carbonilo, carboxilo, alcanciloC4-Cg,
alquiltioC-Cs, alquilsulfiniloC4-Csg, alquilsulfoniloC4-Ce, carbamoilo,
alguilamidoC+-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de
heteroariloC2-Cq que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O 0 S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Csg
que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y

grupos cicloalquiloC3-Cy; vy



Ris, Ri7, Ris, Rag ¥ Rz¢ son cada unc independientemente H o un
grupo alquiloC+-C4 opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes
independigntemente seleccionados del grupo formado por atomos de
halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cs,
haloalquiloC4-Cs, alcoxiCq-Cs, haloalcoxiCy-Cs, amino, alquilaminoC4-Cs,
dialquilaminoC4-Cg, formilo, (alcoxiC,-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Ce,
alquiltioC+-Csg, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC+-Ceg, carbamoilo,
alquilamidoC+-Ce, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de
heteroariloC2-Cg que contiene 1, 2 o 3 heterodtomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema de anilio cicloaiquiloCs-Cs
que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y
grupos cicloalquiloCs-Cy ¢
los esteroisomeros de estos o las sales farmacéuticamente aceptables de

esios.

2.  Un compuesto segun la reivindicacién 1 en donde n es 2.

3. Un compuesto segan la reivindicacién 1 o reivindicacion 2 en donde Rg

es 6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-il.

4. Un compuesto segln la reivindicacién 1 en donde Ry es H.

5. Un compuesto segun la reivindicacién 1 en donde Rz y Ry son H.
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6. Un compuesto segln la reivindicacién 1 en donde Rt y Rz son cada uno
independientemente seleccionados de hidrégeno, haldgeno, alquiloCq-Cs,

hidroxi, alquiloC4-Cg sustituido por fenilo, y alcoxiC4-Cs.

7. Un compuesto segun la reivindicacioén 1 en donde Rs y R son cada uno
seleccionados de hidrégeno, alquiloC1-Cs y alquiloC4-Cs sustituido por fenilo,
0 Rs ¥ Rg junto con el atomo de nitrégeno representan un anillo pirrolidinilo,

piperazinilo o piperidinilo opcionalmente sustituido por alquiloC4-Cs 0 COCH.

8. Un compuesto segln la reivindicacion 1 seleccionado del grupo

consistente de:

2-{1-[(6-cloroimidazo[2,1-b][1,3}tiazol-5-il)sulfonil]-1H-indol-3-il}etilamina;
2-{1-[(imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-il)sulfonil}- 1H-indol-3-il}etilamina;
{2-[1~(8-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-il]etil}metilamina;
{2-[1-{6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil }-1H-indol-3-
ilJetil}dimetilamina;
bencil-{2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-1H-indol-3-
iljetil}metilamina;
1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazo!-5-sulfonil)}-3-(2-pirrolidin-1-iletil)-1H-indol;
1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-3-[2-(4-metilpiperazin-1-il)etil]-
1H-indol;
1-(6-cloro-imidazo[2,1-b]{1,3]tiazol-5-sulfonil)-3-(2-piperidin-1-iletil)-1H-indol;
bencil-{2-{1-(6-cloro-imidazo[2, 1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil }- 1H-indol-3-
ilfetilimetilamina;

{2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-suifonil }-1H-indol-3-

iletil}fenetilamina;
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acido 1-{2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-
iljetit}pirroldin-2-carboxilico;
2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-il]-1-
metiletilamina;
(R)-2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-il]-1-
metiletilamina;
(S)-2-[1-(6-cloro-imidazo{2,1-b}{1,3]tiazol-5-sulfonil}-1H-indol-3-ii}-1-
metiletilamina;
2-[1-(2-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-sulfonil)-1H-indol-3-il]etilamina;
2-[1-(2,6-dicloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-1H-indol-3-il)etilamina;
2-[1-(2-cloro-benzo[d]imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-3-sulfonil }-1H-indol-3-
illetilamina;
{2-[1-(2-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-sulfonil}-1H-indol-3-ilJetil}metilamina;
{2-[1-(2,6-dicloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-1H-indol-3-
ifletil}metilamina;
{2-[1-(2-cloro-benzo[d]imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-3-sulfonif}-1H-indol-3-
ilfetil}metilamina;
{2-[1-(2-cloro-imidazo[1,2-a]piridin-3-sulfonil)-1H-indol-3-il etil}dimetilamina;
{2-[1-(2,6-dicloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-
iletil}dimetilamina;
{2-[1-(2-cloro-benzo[d]imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-3-sulfonil}-1H-indol-3-
ilfetil}dimetilamina;
2-[5-cloro-1-(6-cloro-imidazo{2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-
iletilamina;
2-{5-cloro-1-{6-cloro-imidazo[1,2-a]piridina-3-sulfonii)-1H-indol-3-iljetilamina;
2-[5-cloro-1-(2,6-dicloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-1H-indol-3-

iljetilamina;



2-[5-cloro-1-(2-cloro-benzo[d]imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-3-sulfonil)-1H-indol-3-
iljetilamina;

2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil }-5-metoxi-1H-indol-3-
iletilamina;
2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)}-6-metoxi-1H-indol-3-
illetilamina;

2-[5-bromo-1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1, 3]tiazol-5-sulfonil }-1H-indol-3-
iletilamina;
2-[5-benciloxi-1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-1H-indol-3-
illetilamina;

2-[1-(6-clorc-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil }-5-metil-1H-indol-3-
illetilamina;
2-[1-(6~cloro-imidazojf2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil}-6-metil-1H-indol-3-
ilJetilamina;
2-[1-(6~cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil)-7-metil-1H-indol-3-
iljetilamina,

3-(2-amino-etil)-1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil }-1 H-indol-5-o0l;
2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b][1,3]tiazol-5-sulfonil -5-fluoro-1H-indol-3-
illetilamina;
2-[1-(6-cloro-imidazo[2,1-b]{1,3]tiazol-5-sulfonil}-6-fluoro-1H-indol-3-

illetilamina;

los esteroisdmeros de estos ; y las sales farmacéuticamente aceptables de

estos.

9. Una composicién farmacéutica que comprende un vehiculo

farmacéuticamente aceptable y un compuesto de formula (I) como se



reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8 0 los esteroisomeros

de este o las sales farmacéuticamente aceptables de este.

10. Un proceso para la preparacion de un compuesto de formula (1) como

se definié en la reivindicacién 1 que comprende uno de i0s siguientes:

a) reaccion de un compuesto de formula (B) :

(B)

en donde n, Ry, Rz, R3, R4, Rs, Rg ¥y Ry son como se definid en la
reivindicacidon 1, con un agente sulfonilante, adecuado que contiene el
grupo :

Re-Q-

en donde R; es como se definié en la reivindicacién 1 y Q es SO;, dichos
reactivos protegidos sobre los sitios reactivos y/o sobre los grupos
sustituyentes reactivos segun se requiera, y removiendo cualquier grupo

protector para producir un compuesto correspondiente de formula (1) ;

b) remocion de un grupo de proteccién de un compuesto de formula (|)
en el cual Rs es reemplazado por un grupo protector, para producir un

compuesto correspondiente de formula (1) en donde NRsRg es —NHRg;



¢) reaccion de un compuesto de formula {(C):

L
~
R?-\ (CRsR,),
E ) Ry
SN
R] \
OR;
(C)

en donde Q, n, Ry, Ry, R3, Ry, R7 v Rg son como se definié en la
reivindicaciéon 1, y L es un grupo saliente como halégeno con una amina de

formula HNRsRs para producir un compuesto correspondiente de formula (1);

o
d) conversion de un compuesto de formula (I) que tiene un grupo
sustituyente reactivo a un compuesto diferente de formula (1);
O
e) conversion de un compuesto basico de formula (I) a una sal de
adicion de acido o viceversa;
0
f) aislamiento de un isdmero de un compuesio de formula (I} de una
mezcla de isdmeros;
0

g) conversion de una azida de formula (D);



en donde Q, n, Ry, Rz, Ra, R4, R7 y Rg son como se definié aqui para dar un

compuesto correspondiente de formula (1) en donde Rs y Rs son ambos H.

11. Un proceso para la preparacion de un compuesto de formula Id

RS\N\’RG
R, | (CR3Ry),
PR
/N
Ry SO,Rg

(1d)

nesunentero 2o 3;

Ri1 y Rz son cada uno independientemente H, halégeno, CN,
OCO2R12, CO2Rq3, CONR14R15, CNR{sNR17R18, SOmR1e, NR2gR21, OR22,
CORz;, © wun grupo alquiloCi-Cs, alqueniloCz-Cs, alquiniloC-Ce,
cicloalquiloC3-Cs, sistema de anillo cicloalquiloCs-Cs que contiene 1 o 2
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O

0 8, y opcionalmente contienen un enlace doble, ariloCg-C1g 0 un sistema de




anillo de heteroariloC,-Cy que contiene 1, 2 0 3 heteroatomos, que pueden
ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S cada uno
opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cs, haloalquiloC4-Cg, alcoxiCq-
Cs, haloalcoxiC4-Cg, amino, alquilaminoC4-Cs, dialquilaminoC4-Cs, formilo,
(alcoxiC4-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC1-Cg, alquiltioC+-Cs,
alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC4-Cg, carbamoilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que
contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cs que contiene
1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de
NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloCs-C-

Ra y R4 son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC+-Cg
opcionalmente sustituido por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por atomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cg, haloalquiloC4-Cg, alcoxiCy-
Cs, haloalcoxiCq-Cg, amino, alquilaminoC4-Cs, dialquilaminoC4-Cg, formilo,
(alcoxiC+-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Cs, alquiltioC4-Cs,
alquilsulfiniloC+-Cs, alquilsulfoniloC4-Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de heteroariloC»-Cy que
contiene 1, 2 o 3 heterodtomos, gue pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cs que contiene

1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de



NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloCs-C7;

Rs ¥ Rg son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC4-Cg,
alqueniloCz-Cs,  alquiniloC,-Cs,  cicloalquiloCs-Cs, sistema de anillo
cicloalquiloCs-Cs que contiene 1 o0 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o
diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un
enlace doble, ariloCg-Cip 0 un sistema de anillo de heteroariloC,-Co que
contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S cada uno opcionalmente sustituido; por uno a
tres sustituyentes independientemente seleccionados del grupo formado por
atomos de halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo,
alquiloC4-Cs, haloalquiloC4-Cg, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiCq-Cg, amino,
alquilaminoC4-Cs,  dialquilaminoC4-Cs,  formilo,  (alcoxiC,-Cg)carbonilo,
carboxilo, alcanoiloC4-Cs, alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloCy-
Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un
sistema de anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos,
que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema
de anillo cicloalquiloC3-Cg que contiene 1 0 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionaimente
contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloC3-C7, ¢ Rs y Rg pueden ser
tomados juntos con el atomo al cual estan unidos para formar un anillo de 5-
a /- miembros, que contiene opcionalmente un hetercatomo adicional
seleccionado de O, NH o S; cada uno opcionalmente sustituido; por uno a
tres sustituyentes independientemente seleccionados del grupo formado por
atomos de halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo,

alquiloC1-Cs, haloalquiloC4-Cs, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiC4-Cs, amino,

v



alquilaminoC+-Cg,  dialquilaminoC4-Cgs, formilo,  (alcoxiC4-Cg)carbonilo,
carboxilo, alcanoiloC4-Cs, alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC+-Cs, alquilsulfoniloC-
Cs, carbamoilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un
sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que contiene 1, 2 o 3 hetercatomos,
que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O ¢ S, sistema
de anillo cicloalquiloC3;-Cs que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente

contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloC;-C7;

R7 es H, halégeno o un grupo alquiloC4-Cg, alcoxiC4-Cg, ariloCs-Cqg 0
un sistema de anillo de heteroariloC.-Cy que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos,
que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o S cada uno
opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente
seleccionados del grupo formado por dtomos de halégeno, grupos nitro,
ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cg, haloalquiloC4-Cs, alcoxiCy-
Cs, haloalcoxiC4-Cg, amino, alquilaminoC4-Cg, dialquilaminoC4-Cs, formilo,
(alcoxiCy~-Csg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Cg, alquiltioC1-Ce,
alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC4-Cg, carbamaeilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo,
fenoxi, bencilo, benciloxi, 0 un sistema de anillo de heteroariloC,-Cs que
contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o 8, sistema de anillo cicloalquiloC;-Cs que contiene
1 0 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de
NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y grupos

cicloalquiloCs-C7;

Rs es un sistema de anillo biciclico o triciclico de 8- a 13- miembros

opcionalmente sustituido, que tiene un atomo de N en el puente de la



molécula, y opcionalmente contiene 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales

seleccionadosde N, O o0 S;

mesOounenterode1a2

Rg ¥ R1g son cada uno independientemente H o un grupo alquiloC4-Ceg,
ariloCe-C1g © un sistema de anillo de heteroariloC,-Cy que contiene 1, 2 0 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
o S cada uno opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes
independientemente seleccionados del grupo formado por atomos de
halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloCs-Ceg,
haloalquiloC+-Cs, alcoxiC4-Cs, haloalcoxiC4-Cs, amino, alquilaminoCs-Cs,
dialquilaminoC4-Cs, formilo, (alcoxiC1-Cg)carbonilo, carboxile, alcanoiloC4-Cg,
alquiltioC4-Cs, alquilsulfiniloC4-Csg, alquilsulfoniloC4-Csg, carbamoilo,
alguilamidoC4-Cg, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, 0 un sistema de anillo de
heteroariloC>-Cs que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O 0 S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cg
que contiene 1 o 2 heterodtomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y

grupos cicloalquiloC3-Cr;;

Ri2, R13, R1e ¥ R2z son cada uno independientemente H 0 un grupo
alquiloC+-Cg, alqueniloC,-Cg, alquiniloC2-Cs, cicloalquiloCs-Cs, sistema de
anillo cicloalquiloC3-Cs que contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser
iguales o diferentes, seleccionados de NH, O o 8, y opcionalmente
contienen un enlace doble, ariloCs-C1p © un sistema de anillo de

heteroariloC2>-Cs que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales



o diferentes, seleccionados de NH, O o S cada uno opcionalmente
sustituido; por uno a tres sustituyentes independientemente seleccionados
del grupo formado por atomos de haldgeno, grupos nitro, ciano, tiocianato,
cianato, hidroxilo, alquiloC4-Cg, haloalquiloC4-Cs, alcoxiC+-Cs, haloalcoxiCs-
Cs, amino, alquilaminoC4-Cs, dialquilaminoCy-Cg, formilo, (alcoxiC-
Ce)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Ce, alquiltioC4-Cs, alquilsuifiniloC4-Cs,
alquilsulfoniloC4-Cs, carbameilo, alquilamidoC4-Cs, fenilo, fenoxi, bencilo,
benciloxi, ©¢ un sistema de anillo de heteroariloC,-Cg que contiene 1, 2 0 3
heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O
0 S, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cg que contiene 1 o 2 heteroatomos, que
pueden ser iguales o diferentes, seleccionados de NH, O ¢ S, y

opcionalmente contienen un enlace doble y grupos cicloalquiloCs-Cs;

Ris, Ris ¥ R2z son cada uno independientemente H o un grupo
alquiloC+-Cs opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes
independientemente seleccionados del grupo formado por atomos de
halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiloC4-Ce,
haloalquiloC4-Cg, alcoxiC1-Cs, haloalcoxiC-Cs, amino, alguilaminoC4-Ce,
dialquilaminoC4-Csg, formilo, (alcoxiC4-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanoiloC4-Cg,
alquiltioC¢-Cs, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC4-Ce, carbamoilo,
alquilamidoC+-Cg, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de
heteroariloC,-Cqy que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O o 8, sistema de anillo cicloalquiloC3-Cg
gue contiene 1 o 2 heteroatomos, que pueden ser iguales o diferentes,

seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y

grupos cicloalquiloCs-Cy; ¥

7 a




Ris, Ri7, R1s, R2o ¥ Rz1 son cada uno independientemente H o un
grupo alquiloC+-C,4 opcionalmente sustituido; por uno a tres sustituyentes
independientemente seleccionados del grupo formado por atomos de
halégeno, grupos nitro, ciano, tiocianato, cianato, hidroxilo, alquiIoC1-Cs,'
haloalquiloC+-Cs, alcoxiCy-Cs, haloalcoxiCq-Cs, amino, alquilaminoCy-Ceg,
dialquilaminoC4-Cs, formilo, (alcoxiC+-Cg)carbonilo, carboxilo, alcanciloC4-Cg,
alquiltioC+-Cg, alquilsulfiniloC4-Cs, alquilsulfoniloC4-Ceg, carbamoilo,
alquilamidoC1-Cg, fenilo, fenoxi, bencilo, benciloxi, o un sistema de anillo de
heteroariloC,-Co que contiene 1, 2 0 3 heteroatomos, que pueden ser iguales
o diferentes, seleccionados de NH, O o S, sistema de anilio cicloalquiloC3-Cg
que contiene 1 o 2 heterodtomos, que pueden ser iguales o diferentes,
seleccionados de NH, O o S, y opcionalmente contienen un enlace doble y
grupos cicloalquiloC3-C7 0 Rz Y Rz1 pueden ser tomados juntos con el atomo
al cual estan unidos para formar un anillo de 5- a 7- miembros que contiene

opcionalmente otro heteroatomo seleccionado de O, NHo S

Cuyo proceso comprende la reaccion de un compuesto de formula XVII

en donde n, Ry, Rz, R3, Ry, Rs, Rs y Ry son como se definié anteriormente
para [a formula id, con un cloruro de sulfonilo RgSO.Cl, en presencia de una

base, opcionalmente en presencia de un solvente.
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In this evaluation, intraceflular cAMP levels are measured using 956-well plates

containing the human 5-HT6 receptor stabily wansfected into HELA cells. Upon
wnitiation of the assay, the media from cel! maintenance is aspirated and cells are

: preincubeted at 37°C for 15 minutes in KREBS buffer. Following this primary

| incubation, the buffer is aspirated and an additional incubation is performed at 37°C for 5

‘ ¢ minutes in KREBS buffer containing 500uM IBMX (3-isobutyl-1-methylxaathine).
Subsequently, cells are incubated with drug concentrations ranging from 107° to 107°M

} for 10 minutes at 37°C (antaponist assay require a second incubation with the addition of

| 100nM SHT). The assay is tenminated by the addition of 0.5M perchloric acid .
Intracelinlar CAMP jevels were determined by radioimanmoassay through the cAMP

[ Scintillation Poximity Assay system (GE LifeSciences). Data were analyzed graphically

i with GraphPad Prism (GraphPad Software, San Diego, CA). The data obiained are

shown below in Table A
Table A
NH,
N
N
o K
Test ECs
Compound R (nM)
Invention 6-chloroimidazo{2,1-b][1 3 }thiazol-5-yl 6.72
An-1 phenyl 72.85
Art-2 S~chlorothien-2-yl 131

Empf .zeit:23/02/2006 16:37 Emef .or 2927 P.004
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Wyeth Pharmacedticals Patams & Trade Marks ngtnum

- Humtercombe Lane South ) ) Tel: 7a4J6)1628 804377 -
Teplow, Maidenhasd Fax: +44 {0}1528 753098

Berkshire, SLG OPH

DJTho
23 February 2005

BY FAX ONLY

The European Patent Office
Directorate General 2
D-80298

MUNCHEN

Germany

Dear Sirs

European Patent Application No. 02 805 601.8-2101
Applicant: Wyeth
Our reference: AM-100694

We refer {0 the Communication pursuant to Article 95(2) EPC dated 5
November 2004.

it is noted that the Examiner has acknowledged that the amendmants filed
on 18 June 2004 fuliil the requirements of Article 123(2) EPC. The
Examiner has referred to the international Preliminary Examination Report
(IPER) arxi so the issues raised therein are addressed below.

Novefty:
The IPER acknowledges the novelty of the daims.
Inve step:

The IPER alieges that an inventive step cannot be recognized unless it can
be shown in the form of experimental data, that the instant invention has an
unaxpected property or improved activity over the structurally closest prior
ant compounds. In response to this allegation, the attached comparative
example is presented - see Annex A,

In the attached example, the aryl (Art-1) and heteroaryl (Art-2) compounds
of D1 are compared ‘o the inventive compound having a bicyelic ring
system with a nitroger: atom at the bridgehead. The ECs, value represents
the concentration, in nM, at which 50% of the maximum response at the 5-
HT6 receplor site (in comparison to serotonin) is obtained. Said value is
nversely rolated fo potency, i.e the lower the ECs, value, the more potent
the compound. As can be seen from the data shown on Table A, the
inventive compound is powers of 10 more potent thap the art compoeunds,
This significant increase in potency is surprising and unpredicted by the
cited art.

John YWycth & Brother Limited

Regisierod in England No, 138837

Registerna Qftice; kh be {ane South Intevporating,  Wysth Rescarch
Taghorsr, Mpicher e Go iy, SLG OFH

Enpf.zeit:23/02/2005 16:37 Empf.nr.:8927 P.OO2
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The instant invention cleany provides new and effective compounds which
moduiate the 5-HTG receptor with unexpected potency and are useful in the
treatment of CNS diseases relating 0 said recepior. Said diseases, which
include anxiety, depression, schizophrenia, memory ioss, cognitive
disorder, etc. are serious public health chaltenges to which new and
effective resources are highly desirable.

Accordingly the claims invalve an inventive step.

Oral proceedings pursuant to Article 116 EPC are requested before any
Decision to refuse the application is taken by the Examining Division.

A form 1037 accompanies the confimatory copy of the fax for
acknowledging receipt.

Yours falthfully

Dawn J Talbott
European Patent Atiorney (GA 45314)

cc:  Barbara L Lences, Wyeth Research

Enpf .zeit223/02/2006 16:37 Enef .nr 2927 PO



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacion No. 04055771
Clasificacion Intemacional (IPC): A61K31/4162; A81P25/18; C07D209/08;
C07D471/04; CO7D513/04.

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48
de la Decision 486 de la Comisién de [a Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudiados

Descripcion: Folios: 77 a 127 (como se radico inicialmente)
Reivindicaciones: Folios: 26 a 38 (como seradico inicialmente)

Folios: 128 a 139 Primera Modificacion.
Folios: 190 a 208 Segunda Modificacién.

Prioridad: Folio 1 { 20-12-2001, US60/342,907).

Respuesta del solicitante;  Folios: 184 a 189

Se acepta para estudio el capitulo reivindicatorio de los folios 180 a 208

Titulo de la solicitud: DERIVADOS DE INDOLILALQUILAMINA COMO
LIGANDOS DE 5- HIDROXITRIPTAMINA-6.

El objeto de la presente solicitud de patente de invencion consiste en:
Derivados de Indolilalquilamina.

.......

Reivindicaciones 1- 8: Un Compuesto de féormula 1.

Reivindicacion 2 : Una composicion farmaceutica que lo contiene.

Reivindicacion 10: Un proceso para la preparacion de un compuesto de
Foérmula |.

Reivindicacion 11: Un proceso para la preparacién de un compuesto de
Formula Id.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos gue
tengan una afinidad de ligamiento por el receptor de la hidroxitriptamina 6 (5-
HTB6), utiles en el tratamiento de desérdenes del CNS.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona
compuestos derivados de indolilalquilamina , composiciones farmacéuticas que los
contienen y sus procedimientos de preparacion.



De la solicitud de Patente
Descripcion (articulo 28 D. 486)

La descripcidn de los folios 77 a 127 cumple con el requisito de claridad o
comprension .

Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

El capitulo reivindicatoric de los folios 190 a 208 segun los reguerimientos
establecidos en el articulo 30 es claro y conciso y ademas esta lo suficientemente
sustentado por la descripcion .

Unidad de invencion (articufo 25 D 486)

Eil capitulo reivindicatorio de los folios 190 a 208 cumple con el requisito de
unidad de invencion.

No es una invencion (articulo 15 D 486 literal a)-f))

El capitulo reivindicatorio de los folios 190 a 208 si es una invencion.
Excepcion a la patentabilidad (articuio 20 D486 literal a)-d))

El capitulo reivindicatorio de los folios 190 a 208 si es patentable.

Reivindicaciones relativas a un uso o a un uso distinto (articulos 14 y 21 D
486)

El capitulo reivindicatorio de los folios 190 a 208 si es una invencion.
Analisis de la(s)} Oposicion(es): {articulo 43 D. 486):

* No se presentaron oposiciones.

Determinacion del Estado de la Técnica

Considerando que la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente de la
cual se reivindica prioridad es 20-12- 2001, se ¢onsultaron las bases de datos y
los archivos con que cuenta la entidad con fecha de publicacion anterior: No se
encontrd documento alguno que afecte la patentabilidad del objeto de la presente
solicitud.

Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
Novedad (articulo 16 D486)

Las reivindicaciones 1 a 11 se refieren a compuestos derivados de
Indolitalquilamina. caracterizados por tener una afinidad de ligamiento por el
receptor de la hidroxitriptamina 6 (5-HT8) , composiciones farmacéuticas que [os
contienen y procedimientos para prepararlos.

Se realizd el estudic de novedad comparando elemento por elemento las
caracteristicas técnicas de los compuestos de [a presente solicitud con las
presentes en el estado de la técnica relacionado.



Como resultado de dicho estudio se encontré que los compuestos actuaimente
reclamados se diferencian con respecto al estado de la técnica, en que el
nitrégeno del grupo indol se encuentra sustituido por un grupo heteroaril biciclico
(que tiene un N en el puente de la molécula} -suifonil ( imidazo[2,1-b][1,3]tiazolilo);
por lo tanto las reivindicaciones 1 a 11 cumplen con el requisito de novedad de
acuerdo con el articuio 16 de la decisién 486.

Nivel inventivo (articulo 18 D486}

Las reivindicaciones 1 a 11 se refieren a compuestcs derivados de
Indolilalquilamina. caracterizados por tener una afinidad de ligamiento por el
receptor de la hidroxitriptamina 6 (5-HT6) , composiciones farmacéuticas que los
contienen y procedimientos para prepararlos.

El estado de la técnica revela compuestos derivados indolilalquilamina,
composiciones farmacéuticas que los contienen y procedimientos para prepararios
caracterizados por que tienen afinidad de ligamiento por el receptor 5-HT6 y se
encuentran sustituidos en el nitrégeno del grupo indol por grupos heteroaril (que
no tiene un N en el puente de la molécula)-sulfonil.

Segun los datos aportados por €l solicitante en fase internacional , los compuestos
de la presente invencidbn demuestran tener una mejor afinidad de ligamiento por el
receptor 5-HT6 (ECsp 6.72 nM, es decir 10 veces mas potentes) en comparacion
con los compuestos del estado de técnica (ECso 72.85 v 181 nM) ( Ver folios 209
a 210} , lo cual evidentemente constituye una ventaja y una solucién inesperada
nada obvia para una persona medianamente versada en la materia.

Aplicacién industrial (articulo18 D 486)

E{ capitulo reivindicatorio de los folios 190 a 208  si tiene Aplicacion Industrial.
Respuesta a los argumentos del solicitante:

Los argumentos expuestos por el solicitante en los folios 184 a 189 son
aceptados como respuesta al articulo 45 de los folios 179 a 183, que en conjunto
con los datos de los folios 209 a 210, demuestran de manera clara y evidente el
nivel inventivo de la solicitud.

Conclusion:

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda conceder

las reivindicaciones: 1 a 11 (folios: 190 a 208 ).

Bogota, D.C.,

CONCEPTO TECNICO No. EXAMINADOR TECNICO
3201 Cddigo No.202075

AND



Ak
Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RESOLUCION Bs 809 6
Por ia cual se otorga una patente de invencién

CERTIFIcADO 472
Rad. PCT/ 04-55771

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en gjercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en ef articulo
3, numeral 30 del decreto 3523 de 2009, vy

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que la solicitud de patente de invencign titulada "DERIVADOS DE
INDOLILALQUILAMINA COMO LIGANDOS DE | .5-HIDROXITRIPTAMINA-6", que
corresponde a la solicitud internacional PCT/US 02/40217 de fecha 17 de diciembre del
2002, fue radicada en esta Superintendencia el 15 de junio del 2004 bajo el numero
04055771, para que se dé comienzo a la fase nacional en virtud del Tratado de Cooperacidn
en Materia de Patentes (PCT).

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la Propiedad
Industriai N° 559 del 30 de diciembre det 2005, sin que se hubieran presentado oposiciones
por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo se requirié al solicitante en los términos del
articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, para que presentara
respuesta a las observaciones de caracter técnico visibles a folios 176 a 183 del cuaderno
_administrativo, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos
establecidos por esta Decision, para la concesion de la patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el nimero 04-055771-00007-
0000 del 03 de septiembre del 2009, atendid oportunamente el requerimiento formulado,
presentando nuevos folios 190 a 208 con el texto de lag reiyindicaciones que reemplazan las
originalmente presentadas, atendiendo de esta manera Iaé"ﬁibservaciones efectuadas en el
examen de fondo. El nuevo caplitulo reivindicatorio se &cepta, como quiera que se ajustaa
las prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decision 486 expedida por la
Comisidn de La Comunidad Andina se otorgaran patentes “...para fas invenciones, sean de
producto o de procedimiento, en todos los campos de la tecnologia, siempre que sean
nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacién industrial”.

Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2, 5, 7y 10
Seda CAN: Tr. 40A No. 38-50 Conmutador: 5870000
Fax: 5870284. Linea 0180000-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: infodsic gov.co
Bogota D.C. - Cotombia

SIE
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA
REPUBLICA DE COLOMBIA

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRI@Yscg%Egcg)
RESOLUCION
Por la cual se otorga una patente de invencion
CERTIFICADO -/ =5
Rad. PCT/ 04-65771

SEXTQ: Que en e! presente caso cumplen los requisitos indicades en el numeral anterior las
reivindicaciones 1 a 11 contenidas en los folios 190 a 208, razén por la cual este Despacho
encuentra procedente conceder para la misma el privilegio de patente solicitado.
N ‘1{}('
RESUELVE: ¢«

ARTICULO PRIMEROQ: Otorgar el privilegio de patente de invencion a la solicitud que entro
en fase nacional en virtud del Tratado de Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), parala
creacién denominada:

" DERIVADOS DE INDOLILALQUILAMINA COMO LIGANDOS DE 5-
HIDROXITRIPTAMINA-6 "

Clasificacion IPC: A 61K 31/4162; A 61 p 25/18; C 07 D 209/08, 471/04, 513/04.
Reivindicacidn{es): 1a 11 Folio{s): 190 a 208

Titular(es): WYETH. Y

]

Domicilio{s): Madison, New Jerséy,. Estados Unidos de Ameérica.

Inventor{es): Derek Cecil Cole, Joseph Raymond Stock, William Joseph Lennox y
Ping Zhou.

Prioridad N°: 60/342 907 Fecha: 20 de diciembre del 2001  Pais: US.

Solicitud Internacional N°: PCT/US 02/40217 Fecha; 17 de diciembre del 2002.

Sede Gentro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2,5, 7y 10
Sede CAN: Tr. 40A No, 38-50 Conmutador: 5870000
Fax: 5870284. Linea 0180000-210165
Web: www sic.qov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

REsOLucioN ES8096
Por la cual se otorga una patente de invencion

CERTIFICARO -« 472
Rad. PCT/ 04-55771

Vigente desde: 17 de diciembre del 2002 . Haélfa: 17 de diciembre del 2022

ARTICULO SEGUNDO: El titular tendra los derechos y las obfigaciones establecidos en la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina y demas disposiciones legales
vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la patente se
debera cancelar la tasa anual de mantenimiento conforme lo dispone el articulo 80 de la
referida norma comunitaria.

ARTICULO TERCERO: Entregar al titular copia auténtica de esta resolucién y el certificado
de patente, previas las anotaciones en los libros de registro.

ARTICULO CUARTO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la doctora Alicia
Lloreda Ricaurte, en su calidad de apoderada de Wyeth., o a gquien haga sus veces,
entregandole copia de la misma, advirtiéndole que contra ella procede el recurso de
reposicién ante el Superintendente de Industria y Comercio, del cual podra hacer uso al
momento de |a notificacién personal o dentro de los 5 dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE, Y. CUMPLASE
Dada en Bogots, D.C.,alos {7 NOV. 2009

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIAY COMERCIO,

GUSTAVO VALBUENA QUINONES

Doctora

ALICIA LLOREDA RICAURTE
Calle 72 N° 5 — 83, Piso 5.
Bogota D.C.

" Sede Centro: Carrera 13 No, 27-00 Pisos 2.5, 7 y 10
" TSede TAN: Tr. 40A No. 38-50 Conmutador: 5870000
; Fax: 5870284, Linea 0180000-910165

Web: www sic.gov.co e-mail; infe@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia
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Que lo sobicitud do Eatonts o hmvencitn No 4 55771 cumple con los
reguiselos frroveslos on as diioscoiones logates vigentes, Resoluvitn HNo. 58096

de 17/11/2009, en leslimonic de ello e esbompa la firma del fancionario
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