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1. Me reflero a mi memorial de 10 de Febrero de 2006 en el cual se
solicité la adiclén de un inventor a la solicitud de la referencia.

2. Dando alcance al memorial arriba mencionado anexo me permito
presentar a ese Despacho:

(a) Reclbo nimero 06-10,316 expedido por la Superintendencia de
Industria y Comerclo, que acredita el pago de la tasa de
modiflcacion;

(b) Formulario Unlco de correcciones y modificaciones;

(c) Nuevo extracto de la solicitud en sus dos formas para su
publicacién, que reemplaza el originailmente presentado, en
el cual se ha hecho la adicion del sefior JIMMY ARNOLD VIVIANE
VAN hEUSDEN como Inventor de la solicltud de la referencia; y

(d) Tarjeta de Propletario.

3. Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterlor y proceder de

N

T.P. 53.215

conformidad.

Senor Superintendente,
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA y

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES.

2000-10
@® SOLICITUD DE:
[] Correccion de Eror Material. [X] Modificacitn a una Sollcitud.
@ Nombre: JANSSEN PHARMACEUTICA N.V.,
socledad existente y organizada de conformidad con IDENTIFICACION
ias layes de Béigica.
SOLICITANTE C.C. D NIT D
Direccién; Turnhoutsewag 30, B-2340
Beerse, Balgica. ce[] oto[ ]
Teléfono: 3 284270 Fax: 6 088701
E-mail: jlicco@lloredacamacho.com Numero
Domicilio: Beerse, Bélgica.
@ Nombre: ALICIA LLOREDA RICAURTE IDENTIFICACION

C.C. NIT
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Teléfono: 3 264270 Fax: 6 069701

Namero 39.680.713 TP 53.21
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Nimero de expediente:
04-089.533

®

Descripcidn de la correcclon o modificacién solicitada _adicidn del Iinventor JIMMY ARN LD
VIVIANE VAN hEUSDEN a la solicitud de la referencia.

@ Comprobante de pago No. 08-10,318 Fecha _Febrero 7 de 2006

@ Anexos:

X Comprobante de pago de la tasa.
Poderes, si fuere el caso.
[ certificado de existencia y representacion legal de las partes, cuando sean personas juridicas.
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“DERIVADOS SULFONILO COMO NOVEDOSOS INHIBIDORES DE LA HISTONA DESACETILASA "

1. Un compusesto de la formula (1),
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Las formas N-Oxido, las sales de adicion farmacéuticamente aceptables y las formas
esterecquimicamente isoméricas de los mismos, en donde

nes 0, 1,26 3 y cuando n es 0 entonces se pretende un enlace directo;

tes 0, 1,2, 344 ycuandot es 0 entonces se pretende un enlace directo;

cada Qes

cada X es

cada Y es

cada zes

nitrégeno o -—C(

nitrégenoo —C,

nitrégeno o —c< _

nitrégeno o —CHZ



R' es —C(O)NR'R®, -N(H)C(O)R®, -C(O)-alcanodiilC1.sSR®, -NR'C(O)N(OH)R®, -
NR™C(O)alcanodiilC,eSR°®, -NR'°C(0)C=N(OH)R® u otro grupo quelante de Zn

en donde R’ y R® son en forma individual e independientemente seleccionados entre
hidrégeno, hidroxi, alquiloC, ., hidroxialquiloC,.s, amino alquiloC4.4 0 aminoarilo;

R® se selecciona independientemente entre hidrdgeno, alquiloC,.e, alquilcarboniloCi.,
arilalquiloC,.s, alqullplraziniloC..s, piridinona, pirrolidinona o metilimidazolilo;

R se selecciona independientements entre hidrégeno o alqulloCy.s;

R? es hidrégeno, halo, hidrox, amino, nitro, alquiloC..s, alquiloxIC..g, trifliormetilo,
di(alquilC,.g)amino, hidroxiamino o naftalenilsulfonilpirazinilo;

-L- es un enlace directo o un radical bivalente seleccionado entre alcanodiiloC,q, amino,
carbonilo o aminocarbonilo;

cada R® representa un 4tomo de hidrégeno y un atomo de hidrSgeno puede estar
reemplazado con arilo;

R* es hidrégeno, hidrox, amino, hidroxialquiloCi.e, alquiloC..s, alquiloxiC,.e, arilalquiloCi.e,
aminocarbonilo, hidroxicarbonllo, aminoalquiloC,.a, aminocarbonil alquiloC,.g,
hidroxicarbonilalquiloC,.s, hidroxiaminocarbonilo, alquiloxicarbonlioC,.e, alquilaminoC,.
salquiloC, 5 o di(alquilC,s)aminoalquiloC.;

_®

es un radical selecclonado entre

43 4 4 o

(a-1) (»2) (=-3) (a4)
f‘). \(,l/"‘)- - % " 5,
o I Y
(=-5) 6) @7 )
<« o o o
{(a-9) | (a-10) (-11) (=-12)

v

T o , 5
B % o K
(e-13) (s-14) (s-15) (s-16)

ST o O D

rﬂ
@in oy =N 19 N)) (>20)






(a-49) (2-50) (a-51)

en donde cada s es independientemente 0, 1,2, 3,4 6 5;

cada R® y R® es independientsmente seleccionado entre hidroégeno, halo; hidroxi; amino;
nitro; trihaloalquiloC,., trihaloalquiloxiC,.s; alquiloC,.e; alquiloC,. sustituido con arilo y
cicloalqulloCa.q0; alquiloxiC,.e; alquiloxiC,.ealquiloxiC,.; alquiicarboniloCy.;
alquiloxicarboniloC..e; alquilsulfoniloC,.g; cianoalquiloC,.4; hidroxialquiloC,.e;
hidroxialquiloxiC,.s; hidroxialquilaminoC,.e; aminoalquiloxiC,.s; di(alquiiC,.s}aminocarbonilo;
di(hidroxialquilC,.e)amino; (aril){alquilC,.s)amino; di{alquilC,.e)aminoalquiloxiC.s;
di{alquilC,.s)aminoalquilaminoC,.s; di(alquliCy.s)aminoalquilaminoC,.¢alquiloC,.;
arilsulfonilo; arilsulfonilamino; ariloxi; ariloxialquiloC,.e; arilalquenodiiloCas; di(alqullC,.
e)amino; di(alquilC.q)aminoalqulloC,s; di{alquilC,.s)amino(alquilC,.s)amino; di(alquilC,.
s)amino(alquilC,e)aminoalquiloC,.; di(alquilC,s)aminoalquilCys({alquiiCy.¢)amino;
di(alquilC4.s)aminoalquilC,.s{alquilC,.s)JaminoalquiloC,; aminosulfonilamino(alquilC;.
e)amino; aminosulfonilamino{alquilC,e)aminoalquiloC,.e; di(alquilC,.
g)aminosulfonilamino(alquilC,.s)amino; di(alquilC,.s)aminosulfonilamino(alquilCy.
s)aminoalquiloC,.s; ciano; tiofenilo; tiofenilo sustituido con di(alquilC,.¢)aminoalquilC,.
s(alquilC,4)aminoalquiloC,.e, di(alquilC,.s)amincalquiloC,.s, alquilC,.epiperazinilalquiioCs.e,
hidroxialquilCgpiperazinilalquiloCi.e, hidroxialquiloxiC,salquilpiperazinilC,salquilioC,.4,
di{alquilC,.e)aminosulfonilpiperazinilalquiloC,.,, alquiloxipiperidiniloC.,,
alquiloxiplperidinilC,.salquiloC,.e, morfolinilalquiloC., hidroxialquilC,.s(alquilC,.
sJaminoalquiloC,.s, o di{hidroxalquilC,.e)aminoalquiloC,.s; furanilo; furanilo sustituido con
hidroxialquiioC,.s; benzofuranilo; imidazolilo; oxazolilo; oxazolllo sustituido con arilo y
alquiloC,.g; alquiltriazoliloC,.s; tetrazolilo; pirrolidinilo; pirrolilo; piperidinilaiquiloxiC,.s;
morfolinilo; alquilmorfoliniloC,.s; morfolinilalquiloxiC,..; morfolinilalquiloC,.¢;
morfolinilaiquilaminoC,.s; morfolinilalquilaminoC,_salquiloC,; piperazinilo;
alqullpiperaziniloC,.q; alquilpiperazinilC,.salquiloxiC,.s; piperazinilalquiloC.e;
naftalenilsulfoniipiperazinilo; naftalenilsulfonilpiperidinilo; naftalenilsulfonilo;
alquilpiperazinilC, ¢alquiloC..e; alquilpiperazinilC,salquilaminoC,.; alqullpiperazinilC;.
salquilaminoC;_galqulloC,.e; alquilpiperazinilC,.gsulfonilo; aminosulfonilpiperazinilalquiloxiC,.
«; aminosulfonilpiperazinilo; aminosulfonilpiperazinilalquiloC..s; di(alquilC,.
e)Jaminosuifonilpiperazinilo; di(alquilC,.g)aminosulfonilpiperazinilalquiloC..g; hidroxialquilC,.
spiperazinilo; hidroxialquilC,.spiperazinilalquiloC,.; alquiloxipiperidiniloCi.s;
alquiloxipiperidinilC;.salquiloC,.s; piperidinilaminoalquilaminoC..s;
piperidinilaminoalqullaminoC,_salquiloC,; (alquilpiperidinilC,.s)(hidroxialquliC.
s)aminoalquilaminoC,.s; (alqullplperdiniiC;.s)(hidroxialquilC,.¢)aminoalquilaminoC salquilC,.
s; hidroxialquiloxiC,.salquilpiperazinilC,.¢; hidroxialquiloxIiC,.salquilpiperazinilCy salquiloCi.e;
(hidroxialquilC,.4)(alquilCy.e)amino; (hidroxialquilCys)(alquilCss)aminoalquiloCs.e;
hidroxialquilaminoC;.salquiloC.e; di(hidroxialquilCys)aminoalquiloC,.s; pirrolidinilalquiloC..;
pirrolidinilalquiloxiC,.o; pirazolilo; tiopirazolilo; pirazolilo sustituido con dos sustituyentes
seleccionados entre alquilo C,4 0 trihaloalquiloC,.; piridinilo; piridinilo sustituido con
alquiloxiC,.s, ariloxi o arilo; pirimidinilo; tetrahidropirimidinilpiperazinilo;
tetrahidropirimidinilpipsrazinilalquiloC4.e; quinolinilo; indolilo; fanilo; fenilo sustituido con
uno, dos o tres sustituyentes selecclonados independientemente entre halo, amino, nitro,
alquiloC.s, alquiloxiC,.e, hidroxialquiloC,.4, trifliormetilo, trifliormetiloxi, hidroxialquiloxiCy.,
alquilsulfoniloC,., alquiloxiC;alquiloxiC.., alquiloxicarboniloC,., aminoalquiloxiCy.,
di(alquilC.)aminoalquiloxiC., di(alquilC,)amino, di(alqullC,)aminocarbonilo, di(alquilC,.
«JaminoalqulioC,.4, di(alquiiC,4)amincalquilamincC,4alquiloCy4, di(alquilC,.
+Jamino{alquilC,)amino, di(alquilCi4)amino(alquilC,4)amincalquiloC,., di(alquilC;.
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+)JaminoalquilC,.4(alquilC,4)amino, di(alquilC,JaminoalquilC;4(alquilC,.)aminoalquiloC,.,,
aminosulfonilamino(alquilC,4)amino, aminosulfonilamino{alquiiC,.)JaminoalquiloC,.,
di(alquilC,4)aminosulfonilamino(alquilCyamino, di{alquilC,.)aminosulfonilamino(alquilC..
+JaminoalquiloC,., clano, piperidinilalquiloxiC,.,, pirrolidinilalquiloxiC.,
aminosulfonilpiperazinilo, aminosulfonilpiperazinilaiquiloC,., di(alquilC,.
+Jaminosulfonilpiperazinilo, di{alquilC,4)aminosulfonilpiperazinilalquiloCi,
hidroxiaiquilpiperaziniioC,.,

—(GHo)y
\_/

hidroxialquilpiperaziniiC,salquiloC,, alquiloxipiperidiniloCy, alquiloxipiperidinilC,.
4alquiloCi4, hidroxlalqulloxiCs4alquilpiperaziniloC, .4, hidroxialquiloxiCalquilpiperazinilC,.
«alquiloC,, (hidroxialquilCy.4)(alquilC,.)amino, (hidroxialquilC.4)(alquiiC,.c)aminoalquiloC,.
4, di(hidroxialquilCy 4 )amino, di(hidroxialquilC,)aminoalqulloCy, furanilo, furanilo
sustituido con —=CH=CH-CH=CH-, pirrolidinilalquiloC,, pirralidinilalquiloxiC,.,, morfolinilo,
morfolinilalquiloxiC., morfolinlialquiloC,, morfolinilalquilaminoC,.,
morfolinilalquilaminoC,4alquiloC,., piperazinilo, alquilplperaziniloC,., alquilpiperazinilC,.
+alquiloxiC,.4, piperazinilalquiloC, 4, alquilpiperaziniiC,.,alquiloC,., alquilpiperazinilC;.
sdlquilaminoC,, alqullpiperazinilC,4alquilaminoC,_.alquiloC,.,
tetrahidropirimidinilpiperazinilo, tetrahidropirimidiniiplperazinilalquiloC,.,
piperidinilaminoalquilaminoC,4, piperidinilamincalquilaminoC,.alquiloCi4,
(alquilpiperidinliC,.,)(hidroxialquilC,)aminoalquilaminoC,.,, {(alquilpiperidinilC,.
+)(hidroxdalquilC,.4)aminoalquilaminoC,4alquiloC,, piridinilalquiloxiC,,
hidroxialquilaminoC,., hidroxialquilaminoC,.alquiloC,., di(alquilC,)aminoalquilaminoC,.,
aminctiadiazolilo, aminosulfonilpiperazinilalquiloxiC,.4 0 tiofenilalquilaminoC,.; la porcién
central

también puede estar puenteado, es decir, formando una porcién biciclica con un
puents de metileno, etileno o propileno;

cada R® y R® puede estar colocado en el nitrégeno en reemplazo del hidrégeno;
arllo en lo que anteceds es fenilo, o fenilo sustituido con uno o més sustituyentes cada
uno seleccionado independientemente entre halo, alquiloC,., alquiloxiCi4, triflGormetilo,
ciano o hidroxicarbonilo.
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Solicitud Internacional No.
PCT/EP03/02516

Titulo No. Fecha
Baisinticacién namer 1.
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32 13-03-2002
24-10-2002
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ALICIA LLOREDA RICAURTE

72 VAN EMELEN, Kristof; ARTS, Janine; BACKX, Leo, Jacabus, Jozeg'

DE WINTER, Hans, Louls, Jos; VAN BRANDT, Sven Franciscus

Amna, VERDONCK, Marc, Gustasf, Celine; MEERPOEL, Lieven; | °
PILATTE, lsabelis, Nos8lie, Constance; PONCELET, Vinginie,
Sophie; DYATKIN, Alexey, Borisovich y VAN hEUSDEN, Jimmy, [

_WoIdL\ﬁviane.

7t JANSSEN PHARMACEUTICA N.V.
BEERSE, BELGICA

54 TITULO:"DERIVADOS SULFONILO COMO NOVEDOS 8 INHIBIDORES DE LA HISTONA
DESACETILASA”
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