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RESPUESTA A EXAMEN DE rONDO 

tillS PATIO LEIVA mayor de aced, identcado y donicthado coma apareoe al pe de 
mi firma, en atenojon a su oficio No. 4261 notificado el 28 de mar20 de 2008, 

alentamente me permito dar repuesta al misrno de la siguiente manera: 

Claridad de la solicitud 

Presento nuevo capitulo relvindicatorio con el fin do superar las objeciones del seæor 

axan,inador. EL temiino alcoxi Ci. he side eliminado do las reivindicaciones 1-6. 

Adicionalniente, Los siguientes compuestos hen sido eliminados de ía reMndicaoion IT: 

3-amino-5-bronio-1 H-indazol - 

3-ammo6-(trifIuorometiI)-1 H-indazol 

3-amino-5-(trifluorometil)-1 Fhindazol 

3-amino-8-olora-1 fl-indazol 
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En cuanto al nombre do loo compuestos do to descripcion (numeral 3.1. del oficlo) pongo 
do presente qua so he reviado el texto original an trances 31 an inglØs y no Se encomia 
ninguna iriconsistencia. .Ademas, Is ob)eciàn del seæor examinador as p000 c1ara cuando 
dice’el numero parece indicar on Cable enlace an la posiciOr, 2 de la cadena alqullica.. 

Excoptiones tie Patentabilidad 

Argunienta su Despacho qua las reivirdicaciones 26-29 ostan relacioriadas con nietodos 
de tratamiento. Sin embargo, pongo de presente qua el capitulo reivindicatorio consta de 
17 reivjndjoaciones, do tal manera qua dicha objecion NO tiene ninün tipo de oustento. 
Es mM, an el aparte objeto do to presente solicftud (numeral 2 del oficlo 4251) el 
exaniinador race referenda de la reivindicadon I hasta la 17. 

Novedad 

En cuanto a to novedad pongo do presente a an Despacho quo la fecha de oublId6n de 
los documentos £31 y 02 as posterior a to fect’a do pricrall reMndicada. Par IC lanto, los 
documentos Dl y D2 NO DEBEN TENERSE EN CIJENTA PA" EL ESTIJDIO DE 
NOVEDAD DE LA SOLICITUD. 

Lo anterior, toda var qua se9n el articulo 16 de la Decision 486: 

Una inveriojon Se oonsiderara nueva cuando no asia comprenrjida an el estado do 
Ia teonica. 

El estado do to tOcnica oon,prendera todo In qua haya sido accesJble al 
pUblico par una descriDcion escrita U oraLt utilización, comercializacion 0 
cualpuier otro medio antes do IS fecha do proentacion do IS solicitud do 
Detente 0, en an caso, de la Drioridad reconocida. 

Sin embargo procederØ a demostrar as razones par las cuales Dl no puede 
consjderarse cono ante,ioridad qua afecte Ja rovedad. 

Dl reivindica el siguiente compuesto de formula (I) 

(RlO)m�tLN 
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(R,O)ni esta presente an Las posiciones 5 y 6; 

RI as idØntico a ft y ft y as seleccioria entre aiquilo C16� aiquenilo C1M cicloalquilo, arilo 

etc. 

Por 1° tanto, La presente solicitud as nueva an vista do las modificaciones realizadas al 

capitulo reivindicatorio. 

eveIa compuestos de Is siguiente tórmula: 

R2 

N�R3 

RI 

donde R2 y R, Se selecciona de H 0 aLquilo interior 

Los compuestos de Is presente invencion difierer, de Ids revelados an 03 an Ia sustituciOn 

do Ia posiciOn 3. 

D4 revela indazoles sustituidos an Is posiclØn I diterentes a los aca reivindicados. 

05 revels derLvados do 5-(l1-dioxo-isoti3zolidn2-iQ-indazol diferentes a 05 compuestos 

acª reivindicados 

DO revela conipLiestos donde RI es diferente de Is sustitucion an Is posiciOn I de los 

indazoles reivindicados. 

Par otra pale, as ban eliminado compuestos del estado do Is tecnioa de Is reivindicaciOn 

17. Par ejemplo, compuestos do D3 fueron eliminados del capitulo reivindicatorio. 

D3 y 04 no reeelan loss compuestos epecificos de Is invencion 
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Nivel Inventivo 

La presents inverlcion as relaciona con compuestos qua presentan aotividad inbibitoria do 
Is fosforilaciOn do Is proteins Tau. 

Los docwnentos 03 y 04 reveien indazc4es susfltuidos an Is posithbn 1 o 2 Utiles comb 

analgesicos y antiinflamatorios. 

Par su parte, los documento; 05 y D6 revetarl compuestos con actMdad inhibitoria CDK. 

La diferencia entre los compuestos relvindicados y el estado de Is tØcnica radica on los 
sustituyentes especificos, an especial. Is sustitucon an Is posiciOn 3 del anillo do indazol. 

Esto as re%9eja an Is elevada aclividad inhibitors de Is proteina Tau. 

Los siguientes son los valance 1050 Be algunos compuestos qua revelan Is elevada 
actividad inhibitoria de Is fosforilacion de Is proteins Tau. 

Ejemplo 7: (2E) N-(6. cloro.IH.indazol-3.iI)-2-butenoamida. ll do 5pm 

Ejemplo 8; N.(8-cloro-IH.indazoL.3-il).3_butenoan,ida, clorhidrato IC, do 3,8 pm 

Ejemplo 12: (2E) N-(6.bromo4H.indazol-3.il).2-butenoamida Cade 1,3 pm 

Ejemplo 21 N46.cloro.1h.indazoI-3-il].propnoaniida. IC,, Be 4,2 pIn 

Ejemplo 24: N-6bromo.1H-indaro(-3.iq-butanoamids ICc0 do 4,3 pm 

Ejemplo 33: N.(6-(4-hidroxifeniD-IH-indazol-3-il]-butanoamida pCm do 0,44 on 

Los valores lCs  as obtuvieron segn of protocolo descrito an las pÆginas 31 y 32 Be Is 

descripcion. Porigo de presents qua debido a Is duraciOn del experimento, of nuniero de 

compuestos evaluados >’ ol Jiecho quo Se requeria sacrificar una rata par conipuesto 

evaluado era muy dificil evaluar code uno de Los compuestos ejemplificados. 

En conclusion, ninguno de Ins compuestos D3 a 06 sugerirfan a one persona versions an 

Is maleria a sintetizar los compuestos; Be Is presente invencion con of fin do inhibir Is 

fosforiladon de Is proteins Tau, 
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REIVINDICACIO NE S 

I.- Compicstos dc fónnu)a (fl 

R4 
R3 

(I) 
R7 

en Is que 

5 ResbieuO,Sc,NH 

R3 es Un radical (l-ÔC)alquilo, arilo, arilo(l-6C)a]quilo, heteroarilo, heteroarilo(l-- 

6C)alquilo, arilo 0 heteroarilo fosionado con in cicloalquilo (I -10C), heteroctclo, 

cicloaCquilo, adamaritilo, poücic(oaquuIos, alquenila, aiquiniio; estndo estos 

radka]es, eventualmente, substituido per 1 0 varios substitnyentes elegidos entre 

10 halOgeno. CN, NO2, NFh, OH, ORS, COOH, C(0)ORS, -0-C(0)R8, NRSR9, 

NHC(0)R8, C(0)NR8R9, SRS, S(0)RS, SOzR8, NHS02RS, SchNRSR9, 

C(S)NR8R9, NHC(s)Rg, -0-S0R8 , -SOz-O-R8, arilo, heteroarilo, formilo, 

uiflüomietilo, trillnormetilsulfanulo, txifluonnetoxi; 

R4, R5, R6 y R7 son elegidos, independientemente antic si, ernre Jos raclicales 

5 siguientes hidrogeno, haIgeno, CN, NO2, NHz, OH, COOH, C(0)ORS, -0-

C(0)R8, NRSR9, NHC(0)RS, C(0)NRER9, NHC(s)Ra, C(S)NR8R9, SRS, 
� - S(0)R8, 802R8, NHSO1R8, S02NRSR9. -0-soms, -SOz-O-RS, triflüormetilo, 

thfluorinetoxi, (1-6C)aJqujltirilo, arilo(I-&C)a]quilo, hetoroarilo, heteroatilo(1-

60alquilo, haterociclo, cicloalquilo, aiquenilo, aiquinilo, adanianlilo, 

10 policicloalquios: estanclo substimidos esros radicales, eventualmente, por I a 

* varios substituyentes elegidos entre halogeno. CN, NO, NH2, OH, ORb, COOH, 

C(0)ORIO. -O-C(0)RIO, NRIORI I, NHC(0)R!O. C(0)NRIORI I, NHC(S)RlO, 

- C(S)NRIORII, SRIO, S(0)RIO, SOiRIO, NHSthRIO, SOZNRIORII, -O-SOiRIO, 

-SO2-O-R!O, arilo, heteroarilo, formilo, tritidormetila, thfltiarmetoxi; 

25 R8, R9, RIO, RI I son, independientemente entre si, tin hidrogeno, (I-6C)alquibo, 

arilo, alquenilo, aiquinilo. heteroarilo estando a su vez, eventualmcnte substitbidas 
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pot I o varios substituyentes elegidos enire halogeno, (l-6C)alquilo, eN, Nth, 

NH2, OH, COOH, COOaIquilo, CONH,, formilo, trifluormeülo, trifluonnetoxi; 

so, nctmjcos, enantiOmeros, djastereoisómeros y ms mezclas, sus iautomeros y 

sus sales fannacØnticamente aceptables pan preparar on medicamento. 

2.- Compuestos de formifia (I) 

R4 

R5 

R3 (I) 

en a We 

I{ as bien 0. S 0 NH 

1(3 es in radical (l-6C)aquilo, arilo, arilo(l-6C)alquilo heteroario, heteroario(l-
� 

ip SC)aiquilo, cic]oaiqisi]o, aiquenBo, aIqSiilo; estando estos radicales 

,eventualmexite, substitnidos por 1 o varios substiniyentes elegidos entre halogeno, 

CN NO2, NHz, OH, ORg, COOH C(0)0R8. -O-C(0)R8. NRSR9, NHC(0)R8 

C(0)NR8R9. SRS. S(0)R8, SOzRS, NHSOIR8, SO2NRBR9, C(S)NRER9, 

NHC(S)R8, -0-SO2R8, -S02-0-R8, arilo, heteroarilo, formilo, triflfiormetilo, 

15 triflUormetilsulfaniio. trifIormetoxi; 

R4 
y 

R7 son hidrOgeno; 

ks R6 son elegidos, independientemente entre Si, entre Ins radicales siguientes 

hidrógeno, halogeno, CM, NO2, Nth, OIL COOH, C(0)ORS. -0-C(0)R8, 

NR8R9. 

NHC(0)R8, C(0)NRSR9. NHC(S)R8, C(S)NR13R9, SRS, S(0)R8, 

20 SOR8, N}ISOzRS, 
802NRSR9, 

-0-SOiRS, -SOi-O-RS, triflóormetilo, 

triflUonnetoxi, (l6QaJquilo*arilo, arilo(J-oC)alqujlo, beteroario, heteroarilo(I-

6C)alquilo, cicloalquio, hetericlo, alquenio, alquiniio, adamantilo, 

policicloalqu)lo; estando estos radicales ,eventualmente, substituidos per 1 0 varios 

uhstituyantes elegidos entre halogeno. CN, NOz, NIh, OH, ORb, COOH, 

25 C(0)ORIO, -0-C(0)RIO, NRIORI1, NHC(0)RIO, C(0)NRIORII, NHC(S)RbO, 
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C(S)NRIOR1I, SRIO, S(0)RIO, S02R1O, NHSOiltIO, S02NRIORII, -O-SO,R1O, 

-S02-O-Rl0, arilo, heteroarilo, formilo, triflormetiIo, thflóormetoxi; 

R8, R9, RIO, RI I son, independientemente emit si, on hidrogeno, (l-C)aIquiIo, 

arilo, alquenilo, alquirillo, heteroarilo estando, a an vez ,everitualmente substitijidos 

5 par I 0 varios substituyentes elegidns mitre haiogeno, (l-6C)alquiIS.CN. NO,. 

NH,, OH, COOH COOaIquiIo, CONH’, formilo, tritldormetilo, fflfldormetoxi; 

sos raoØmicos, enantiomeros, diastereoisdmeros y sus xnezclas, sus tantOmeros y 

sus sales farmncØuticainente aceptables para preparar in medicamento. 

3.- Compuestos de formula (I) 

R4 

R5I / R3 

R6 #H H 

10 R7 

en Ia One 

R es 0 

R4 y R7 son H 

R3 Os on raica] (1-6C)alquilo, axilo, adlo(I-6C)alqnilo, heteroarilo, heteroarilo(1-

IS ÔC)alquilo, heterociclo, cicloaiquilo. aiquenilo. estarido estos radicales 

eventualmente substituidos per I o varios substituyentes elegidos entre halOgeno. 

CN, NO2, NH,, OH, 0R8 COOH, C(0)ORS, -0-C(0)R8. NRSR9. NHC(0)R8, 

C(0)NR8R9. SRS, S(0)R8, SO,R8, NHS02R8, SG,NR8R9, C(S)NR8R9, 

NHC(S)R8. -O-SO2R8 , -S02-O-R8, wile, heteroarilo, fomiilo, trifldormetilo. 

10 tæfluormetilsulfanilo, trifldormetoxi; 

R5 y R6 son elegidos, independientemente mitre Si, entre los radica]es siguientes 

� hidrogeno, halogeno, CN, NO2, NIh, OH, COOH. C(0)0R8, -0-C(0)R8, 

NR8R9, NI{C(0)R8, C(0)NRSR9, NHC(S)R8, C(S)NR8R9, SRS, S(0)RS, 

SOiRS, NHSthRS, S02NR80, trithiormetüo, tritbiomietoxi, (J-6C)a]qui]tarilo, 

25 arilo(l -ÔC)alquilo, heteroarilo, heteroarilo( I -ÔC)alquilo, heterociclo, cicloalquio, 

alquenilo; estando estos radicales ,eventua]mente, substituidos por 1 0 varioe 



El 

substituyenrn elegidos elite halogeno, CN, Na, NH2, OH, ORb, COOH, 

C(0)ORIO, -O-C(0)RIO, NRIORII, NHC(0)R1O, C(0)NRIOR1I, NHC(S)RIO, 

C(S)NRIORII, SRIO, S(0)RIO, SOAtIO, NHSO2RI0, S02NRIORII, -O-SOiRIO. 

-SO-O-RlO, arilo, heteroarilo, formilo, trifluonnetilo. rnfldormetox’; 

5 RS, R9, RIO, RI I son, independientemenie entre si Un hidrogeno. (l-6c)a]quilo. 

arilo, aiquenilo, alquinilo, heteroarilo estando a Sn vez, eventualmente substituidos 

pot I a varios substituyentes elegidos entre halogeno, (1-609quiIoCN, Nth, 

NH2, OH, COOH, COQaIquilo, CONH1, formila, triflüormetilo, trifluormeioxi; 

sus rac,nicos enaritiOmeros. diastereoisOmeros y sus mezclas, sus tautomeros y 

10 sus sales farinaceuticamente acepIabes para preparer un modicamento, 

4.- Coinpuestas de fónnula (I) 

R4 HJ 

R5# R3 

R6 H (I) 
RI 

en Is que 

R es bien 0. S o NH 

15 R3 et Un radical (l-ÔC)alquijo, arilo, arilo(I-6C)alquilo heteroarilo, heteroarllo(l-- 

óQalquilo, cicloalquilo, alquenilo, aiquinilo; estando estos radicales 

eventualmente, substituidos por 1 o varios substhiyentes elegidos ernre halogeno. 

CN, NOi, Nth, OH, 0R8, COOH, C(0)ORS, -0-C(Q)R8, NR8R9, NHC(0)R8, 

C(0)NR8R9, SRS. S(0)k8, SO,RS, NHSO2R8, SOONRSR9. C(S)NRSR9, 

� 20 NHC(S)R8, -O-SOzRS, -SOz-O-RS, ario, helero3riio, fom,ilo, t,ithiormedlo, 

trifluormetilsmfariilo, triflAormetoxi; 

R4, RS, R6, R7 son elegidos, independientemente entre Si, Cite los radicales 

siguientes hidrOgeno, ha]oeno, CN, NO2, NH2, OH, COOH, C(0)0R8, -0-

C(0)R8, NRSR9, NHC(0)R8, C(0)NRSR9, NHC(S)RS, C(S)NR8R9. SRS, 

25 S(0)R8, SthRS, NHSOzR8, SO2NR8R9, -0-80k8 -SO2-0-R6, tritidorinetilo. 

thfiuonjietoxj, (1-6C)alquilo’ffarilo, ariJo(l-C)alquiLo, heteroaæto, heteroarilo(l-
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6C)alquilo, cicloalquio, heterociclo, aiquenilo, alquinilo, adarnantilo, 

policicloalquio; eslarido eslos radicales eventunimente, substiwidos por 1 0 varios 

substituyentes e]e8idos entre Jiaiógeno ON, NO’ NHz, OH, ORb. MOH. 

C(0)ORIO, -0-C(0)RIO, NR1OR1I, NHC(0)RlO, C(0)NRIORI I. NHC(S)RIO, 

5 C(S)NRIOR11, SRIO, S(0)RIO, SOiRIO, NHS01RIO, S02NRIORII, -O-SthRIO. 

-SO2-0-R1O, arilo, heteroarilo, formilo, tTiflüormetilo. trifluormetoxi; 

RS, 1U), RIO, RI I son, independientemente entre si, Un Ilidrogeno, (I-Ô(7)alquibo, 

arilo, abquenibo, aiqujoilo, heteroaribo estando, a su vez ,enntua]mente stibstituidos 

por I 0 varios substimyentes ebegidos entre habogeno. (1-6qaIquib’CN, NOz, 

to NIh, OH, COOR, CoOalquilo, CON112, fonjiilo, trifbuonrietilo, trifluonnetoxi: 
I 

sus raccimoos, enastiOmeros, djastereo,sOmeros 
y 

5,13 mezcbas. sus tautOmeros 

sus sales farmacØuticamerite aceptables, 

excepelOn de 3-(2-nitrobenzamido)indazol, 3-(2-aminobenzamido)indazol, 3-(2-
A 

nitrobenzamido)indazol, 3-(4-cboro-2-nitrobcnzamido)indazol, 3-(5-cloro-2-

IS nitrobenzawido)indazol. 3-(2-aminobenzainido)indazol, 3-(2-amjno-4-c)oro-

benzamido)indazol, 3-(2-amino-5-cboro-benzamido)indazob 3-(hcnzamido)indazol, 

3-(4-metilbenzamido)indazol, 3 -(4-cborobetizamido) indazol, 3-(4-

nitrobcnzamido)indazol, 3-acetamido-indazol, N-K I H-indazol-3-iI)-butm,oainida, N-

(IH-indazol-3- it) -fenilaoetamida. N-(1H-indazol-3- it) -benzhidrilacetamida, 3-

10 acetainido-indazoL 5-amino-3-acetamido-indazot, 3-(2-hidroxi-benzamido)indazob, 

N-(6-cboro-IH-indazol-3-iI)-2,2,2-triflUoracetamida, N-(6-cboro-1H-indazol-3-iL)-2-

flirancarboxamida, N-(6-doro- III -indazob-3-ib)-2,22-trifluoracetamida, N-(6-cloro-

I 11-indazol-3-1I)-2-tiofenecarboxamida, r4-(6-otoro- IH-indazol-3-iI)-2.22-

tritluoracetamida, N-(6-cloro-I H-indazol-3-il)-4-(bexiloxi)-benzamida, 3-cloro-N-

15 (6-cboro-I11-indazob-3-iI)- benzainida, 4-oloro-N-K6-cboro-IH-indazol-341)-

beozamida. N-(5-nitxo-I H-indazol-3-il)-acetamida: 

� 5.- Compuestos de fOrmula (I) 



R 

R4 04 
R3 

R6N 
H 

R7 

on In We 

R es bien 0, S 0 NO 

R3 es on radical (1-6C)alquilo, arilo, arilo(1-6C)alquilo, heteroarilo, heteroarilo(1-

6C)a]quilo, cicloa]quiio, aiquenilo, alquinilo; estando estos ndica]es 

,eventuahnente, subsfituidos por I 0 varios substituyentes elegidos entre halogeno. 

CN. NOi. N112 OR, ORS, CO011, C(0)ORS. -O-C(0)R8, NR8R9, NHC(0)R8, 

C(0)NRSR9, SRS, S(0)RS, SO2R8. NH502RS, SOzNR8R9, C(S)NR8RL 
. 

’0 NHC(S)R8, -0-SOzR8. -302-0-118, arilo, heteroarilo, formilo, tæflUomietilo, 

triflUormetilsulfanilo, ulfidonnetoxi; 

R4 
i 

IC son hidrOgeno; 

R5, R6 son elegidos, independientemente elitre si, entre Ins radicales siguientes 

hidrogeno, halOgeno, CN NO2, Nib, OH, COOR. C(0)ORB, -0-C(0)R8. 

15 NRSR9, NHC(0)R8, C(0)NRSR9, NFIC(S)RS, C(S)NR8R, SRS, S(0)R8, 

SOtRS, NHSO2R8, S0ZNRR9, -OSORE, -so-o-]U, umaurmetilo, 

trifitiormetoxi, (I-6C)aIquilo’%rilo, arilo(1-6Qalquilo, heteroarilo, heteroarilo{l-

ÔC)alquilo, cicloalquio, heterociclo, alquenilo, alquinilo, adaniantilo, 

policicloalquio: estnindo estos radicales eventualmente, substituidos por I a verbs 

10 substituyentes elegidos etare halogeno, CN, NO2, NH,, OH, ORb, COOR, 

� C(0)ORIO, -O-C(0)R1O. NRIORI I, NHC(0)RbO, C(0)NRIORI I, 

C(S)NRIORII, SRIO, S(0)RIO, SO,RlO, NHSOiRIO, SO2NRIORII, -0-SOiRIO, 

-SO,-O-RIO, arilo, heteroario, fonnilo, trifluormetibo, trifidormetoxi; 

R8, R9, RIO, RI I son, iridependientemente entre si, nit hidrogeno, (1-6C)alquilo, 

25 aribo, aiquenibo, alquinilo. heteroaribo estando, a Sn vez ,eventualmente substituidos 
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por 1 0 varios substituyentes elegidos entre halOgeno. (l-6C)aJquilo, eN. NOi, 

NH2, OH, COOH, CoOalquio CONHz, fonnilo, trifldometilo, trifluormetoxi: 

sus racØniicos, enaTttiómeros, diastereoisOmeros y sits mezolas, sits tautomeros 

sus sales farmaceuicamence aceptables para proparar Un niedicamento, 

5 con excepciOn do 3-(2-xiitrobcnzamido)jndazo(, 3-(2-amino1senzamido)indazol, 3-(2-

nitiobenzamido)indazol, 3-(4-eloro-2-nitxobenzamido)indazol, 3-(5-cloro-2-

nitsobenzamido)indazol 3-(2-aminobenzamido)indazol, 3-(2-amino-4-cloro-

benzamido)indazoi, 342-amino-5-eloro-benzamido)indazol. 3-(benzamido)indazol, 

344-metilbenzajnido)indnol, 3 -(4-clorobenzamido)indazol. 3(4 

10 nitrobonzamido)indazol. 3-acetamido-indazol, N-(lH-indazoj-3-il)-butanoamida, N- - 

(I H-indazol-3-il)-fenilacetamida. N-(IH-indazol-3-jI)-bvith,idrilacetamida. 3-

acetamido-indazol, 5-ainino-3-acetamido-indazol. 3-(2-hidro,d-benzamido)indazol, 

N-(6-c]oro-IH-indazol-3-il)-222-triflæoracetainida. N-(6-cloro-1H-indazol-3-il)-2-

hirancarboxamida, N-(6-cloro-1H-indazo1-3-il)-2,2,2-trifl4oracetamida, N-(6-cloro-

I5 1H  N-(6-oloro-IH-indazol-3-il)-2,2,2-

trifluoracetamida, N-(6-cloro-1 H-indazol-3-iI)-4-(hexiloxi)-benzamida, 3-cloro-N-

(6-c)oro- tH-indazol-3-fl)- henzamida, 4-cloro-N-(6-eloro-1 H-indazoi-3-il)-

beazamida, N-(5-nitro-1 H-indazo}-3-il)-acetamida. 

6.- Compuestos de formula (I) 

R4 

R5 R3 

RS 
J11TN 

(I) 

20 R7 

en a qile 

R Cs 0 

R4 y R7 son H 

R3 Cs Un radical (l-6C)alquilo, sails, arito(l-6C)alquilo, heteroarilo. heteroario(l-

15 6C)a]qnilo, heterociclo, cicloalquilo, a]qtieni!o, estando estos radicales 

eventualmente substituidos por I 0 vaIios subsricuyaCes elegidos ccitt halOgeno, 



n 

CN, NO,, NH,, OH, ORS, COOH, C(0)ORS, -O-C(0)RS, NR8R9, NHC(0)RS, 

c(0)NRSR9, SRS, S(0)RS, SOiRS, NHSO,RS, S02NRSR9, C(S)NIZSR9, 

$HC(S)R8, -O-SO2R8, -SO,-O-R8, arüo, heteroarilo, fonnilo, tnflUornietllo, 

triflüormetllsulfanilo, thfldormetoxi; 

IZS 
y 

R6 son elegidos, independientemente entre si, entre Ins radicales siguientes 

hidrOgeno, haloeno, CM. NO2, NH,, OH, COOH, C(0)ORS, -O-C(0)R8, 

NRSR9, NHC(0)RS, C(0)NRSR9. NHC(S)R8, C(S)NRSR9, SRS, S(0)R8, 

SO,R8, NHSO2R8, SO2NR8R9, triflüormetilo, thfkiom,etoxi. (1-6C)alquilot’ariIo, 

arilo( I-ÔC)alquio, heteroarilo, heteroariio{I-C)alquilo, heterociclo, cioloalquilo, 

to alquenilo; estando estos radicales ,eventualmentc. substituidos per I o varios 

substituyemes elegidos etitre halogeno, CN, NO;, NH,, OR, ORIO, COON. 

C(0)ORIG. -O-C(0)RlO, NRIORI1, NHC(0)RlO, C(0)NRIORII, NHC(S)RlO, 

C(S)NRIORI I, SRIO, S(0)RIO, SOzRIO, NHSO,R!O, SO2NRIORII, -O-SthRIO, 

-$Oz-O-RlO, arilo, heteroarilo, formilo, tritldormetilo, triflüormetoxi; 

is g8, R9, RIO, RI I son, independientemente entre Si, Un hidrogeno, (I-(C)alquilo, 

arilo, alquenilo, alquiriilo, heteroarilo estando a so vez, eventua]mente substituidos 

por I a varios substituyentes elegidos entre halogeno, (I-6C)aIquiio,CN, NO2, 

NH,, ON, COOH, COOalquiIo, CONH,, fonnilo, rifluormetilo, tflfluormetoxi: 

sus racØmicos, enmitiomeros, diastereolsOmeros 
y 

5115 mezclas, Sus tautOmeros 

20 sus sales farmacØuticamente aceptabies pan preparar on tuedicajuento, 

con excepciOn de 3-(2-nitrobeuzamido)indazol, 3-(2-aminobenzamido)indazol, 3-(2-

nitxobenzajnjdo)indazol, 3-(4-cloro-2-nitrobenzatnido)indazol. 3-(5-c10ro-2-

nitiobetizamido)indazol. 3-(2-aminOben2amido)itldaZOl, 3-(2-aniino4-cloro-

benzamido)indazol, 3-(2-amino-5-cloro-benzamido)indazol, 3-(benzamido)indazol, 

25 3-(4-metilbenzamido)indazol. 3-(4-clorobenzamido)indazol. 

nitrobenzamido)indazol, 3-acetamido-indazol, N-( tH-indazol-3-iI)-butanoamida. N 

(IH-indazol-3-iI)-fenilacetamida, N-(l H-indazoI--iI)-benZl1idriIacttamida, 3-

acetamido-indazol, 5-an,ino-3-acetmnido-indazol, 3-(2-hidroxi-benzamido)indazol, 

N-(6-cloro-1 H-indazol-3-ij)-2,2,2-trifltioracetaniida. N-(6-cIoro-1 H-indazol-3-iD-2-

30 furancarboxamida, N-(6-cjoro-1H-indazoI-3-iI)-2,2,2-tritlüoracetamida, N-(6-c!oro-
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1 H -iridazol-3-ll)-2-Iiofenecarboxamida. N(6-cloro- 1 H -jndazol-3-iL)-2,2,2 

,2,2rrifldoracetanida, unflAmmeunuma, N-(6-cLoro-1 H-indazol-3-iL)-4-(heXiIOXi)-ben2amida. 3-cloro-N-

(6-cloro-IH-indazol-3-iI)- benzamida, 4-cIoro-N-(6-cIoro-IH-itlthZOI-3-iI)-

beivamida, N-(5-uitro-IH-hidazol-3-iI)-acetamith. 

7.- Compuesto segdn la reivindicaciOn 4 carcterizado porque se elige entre: 

Æcido(2Z) 4-1(6-cloro-1 fl_indazol-3-iDamino]-4-oxo-2-butenoico 

acido(2E) 4-[(6-cloro- IH-inclraol-3-iI)amino]-4-oxo-2-buIenoico 

(2E) 4-((6-cIoro-1H-indazoI3-iI)amil1o]-4-oxo-2-buten0ato do duo 

2Z) 4�-uloo-rn-h%dazo%-3-kl)m,,oj-4-oxo-2-tfte%1oato de tub 

10 acido4_[(6cloro_IHindazoI_3_iI)aIninoJ4oxo_2:butarIOiCO 

Æcido(2Z) 4-[(5-bromo- IH- induct -3-il)amino]-4-oxO-2-butonOiCO 

acjdo(2E) 4I(6.cIoro1HindaZOI-3-iI)aflhin0]-4-OXO2-bI1tefl0iC0 

acido(2E) 4-[(5-bromo-I HiOdazOl-3-jI)nino]-4-oX0-2-bUTofl0iCO 

acido(2Z) 4-[(6-oloro- IH-indazoI-3-iI)amtho]-4-oxo-2-bWenOiCO 

15 Æcido4-[(5-bronio-1 H-indazol-3-il)amino]-4-0xo-2-bUtaflOico 

(2E) N-(6-cloro- IH-indazol-3-W-2-butenamida 

(2Z) N-(6-cloro-IH-indazol-3-iI)-2-buteaaniida 

N-(6-cloro- IH-indazo1-3-iD-3-butenamida, clorhidrato 

4-[(6-cloro-1 H-indazoI-3-iI)mino]-4-oxo-2-buIanoalO de metilo 

20 N-(6-cIoro-IH-indazo1_3_iD-acetzmida 

N-(6-cloro- IH-indazol-3-iI)-butznoantida 

(2E) N-(-bromo-lH-indazoI-3-ii)-2-butenanhida 

(2E) N(5-medI- IH-indazol-3-iJ)-2-buteaamida 

(2Z) N-(6-bromo-1 H-jndazol-3-iI)-2-butenamida 

25 (2Z) N -3 -maul-I H-indzoI-3 -iI)-2-butenamda 

N-(6.cloro-I H-indazol-3-iI)-2-j,ropanamida 

(2E) NE6_(trifiUormetiI_lHindaz0I-3-iI)I-2-hutenanhid3 

(2Z) N_[6-(trifl6ormetul-lH-inda2OI-3-1I)]-2-bUtenamida 

4-U6-(trifluorinetib- IHindazot-3-iI1aminoI-4-ox0-butafl0at0 do etilo 

30 (2E) N[5(tnfioormetiI)_l}FindazoI-3-iII-2-butenan1ida 
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(2Z) N-[5-(triflormetiI)-1 H-indazo1-3-il]-2-butenamida 

N45 -cloro- I H -indazol -3- I]’2-buinoaiiiida 

N-14-cIoro- I }{-indazol-3-ll]-butznoamida 

N-[6 trifl6ometil- I H-indazol-3-il] -butanoamida 

5 N-[6-cloro-IH-indazo1-3-iII-propezmmida 

N45-(triflUornietil)- I H-indazol-3-il]-butanoamida 

N15-nitro- IH-indazol-3-iJJ-butanoamida 

N-(6-1romo-1 H-iudazol-3-iI]-butanoamida 

N-6-(3-piridiI)-I H-indazol-3-il)-butanoamida 

10 N-144odo- IH-indazol-3-iII-butanoamida 

N-[64enil4H-indazol-3-iI]-butaroamida 

N-(6-bromo-57-djnhtro-1 H-indazol-3-iI]-butanoanhida 

N-[6-bromo-7-nitro-IH-indazol-3-iI]-butanoamida 

� 

IS N-[(6-furan-3-iI)-IH-indazol-3-il]-butanoamida 

N-[[6-(4 benciloxi) fenil)- 1 H-indazol-3 -ii]] -butanoamida 

N-[6-(4-hidroxi-fenil)- I13-indazol-3-il]-butmioamida 

N- [6-dora- I H-indazol-3-iI}-bencenoamida 

5-difl6orfenil)- I H -indazol-3 -ill] -butanoamida 

20 N-[6-(3-tieni])-1H-indazol-3-ilJ butanoatnida 

N-16-cloro- 1 H-indazol -3-il] -2-tiofenacetamith 

N-[5-(3-tlUor-bencenosulfonilamino)-1 H-indazol-3-iI]-bcuzajnida ’ 

N- [6-(2-clorofenil)- 1 H -iridazol-3-ill Wtanomida 

N-[6-(2-cloro-4-hidroxifenil)-I H-indazol-3-i]-butanoamida 

41 25 N-[6-(4-etilfenil)-IH-indazol-3- ill -butanoamida 

N-[6-(4-etenilfenil)-I H-iidazoI-3-iI]-butanomnida 

N-j6-(4-piridil)- IH-indazol-3-it]-butanoamida 

N-[6-(fenilmetil)- IH-indazol-3-il]-butanoamida 

N-[6-(4-ampofeniI)- IH-jndazol-3-iJ]-butanoamida 

30 N-[6-(1-morfolino)- IH-indazol-3-iI]-butanoamida 
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N-[6-[4-feniletinil]-fenhl)-1 H-indazol-3-iIJ-butatioamida 

N-[6-(2-propenil)- IH-indazo(-3-il]-butaDoamida 

N-ES-amino-I H-indazol-3-iIJ-butanoamida 

N-[6-bromo-5-cloro-1 H-indazol-3-il]-butanoamida 

5 N-[6cIoro-5-bromo- Ill -indazoI-3-iI-butanoamida 

N-(6-cloro-5-nitro-1 H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N- [o-(4-rndroxifenil) -5-bromo- 1 H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-[6-(4-hidroxifenil)-5-(feiulamino)-Ill-indazol-3-ilI-butanoamida 

N-[&(4  -5 -(2-feniletenil) - I H-indazol-3-il]-butanoamida 

to N-[6-(4-lidroxifrnhI)-5-fenilcarbonil-lH-indazoI-3-iI]-butanoamida 

N [6 (4  -(3-(dimetilamino)-propinill -1 H -indazol-3-il] -butaiioamida 

N-[6-cloro- Ill ind=1-3 -ii] -3 -tiofenecarboxamida 

N-[6-cioro- IH-nidazol-3-iI}-2-piridinacetanüda 

N- [6-cJoro- I H-inthzol-3-iII -3-piridinacarboxamida 

5 N-[6-cloro-I H-indazol-3-iIj-benoenoacetmnida 

N-(6-cloro-I H-indazol-3-ifl-bcncenopropanainida 

N-[6-cloro- 1 H-ndazol-3-iI] -3 -piridinacetamida 

N-(6-oloro- I H-indazol-3-il] -2-cloro-acetamida 

N-16-cloro-IH-indazo1-3-iI]-4-morfolinacetamida tL’ 

20 N-[6-cloro-IH-indazol-3-iI]-1-piperacinacetamida. 

N-(6-cloro-I H-indazol-3-il]-4-E(2-metoxietiDaiiiiflo])-Cic101iexantarbOxanhida 

4-nniuo-N-l6-cIoro-1 H-n4azo)-3-ilJ- -piperidinacarboxamida 

N-(6-nloro- I H -indazoi-3-iI] -4-morfolinilcarboxamida 

sos racmicos, eriautiómeros, diastereoisomeros 
y 

sus mezclas, sus tautomeros 

* 

25 gus sales faxmacØuticaniente azeptables. 

S.  Compuesto segn um cualquiera de las reivindicaciones 4 a 5 

caracterizado porqne se elige entre: 

acido(2Z) 4-I(6CIOrO1HidZOI-3-iI)amiflO]4OXO2-bUtt1OicO 

(2E) 4-[(6-cloro-IH_indazol-3-iI)amino]-4-oxo-2-butellOato de duo 

30 Æcido4-[(6-cloro- lHindazoL-3-il)amino]-4-oxO-2-butanoico 
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acido(2Z) 4-E(5-bromo-IH-irrdazol-3-jI)aminol-4-oxo-2-bulenoico 

Æcido(2E) 4-[(6-cloro-IH-indazol-3-il)amino]-4-oxcj-2-bntenoico 

Æzido4-[(5-bromo- 1H mduol-341)aminoj 4 oxo-2-bumnoico 

(2E) N-(6cloro-IH-indaz01-3-iI)-2-butenamicla 

5 N-(6-oloro-!H-indazol-3-iO-3-burenamida, clorhidrato 

4-[(6-cloro-1H-indazol-3-iI)aniino]-4-oxo-2-butanbato de metilo 

N-(6-cloro-1 H-indazol-3-it)-acetamida 

N -(6-cloro- 1 H -indazol-3-il) -butanoamida 

(2E) N-(6-bromo-1 H-indaiol-3-iI)-2-butenamjda 

cc (2E) ?V-(5-xtiecil-1 H-indazol-3-il)-2-butexmmida 

N- (6-eloro- I H-indazol-3-iI)-2-propanamida 

(2E) N-16-(txifluormetit-IH-indazol-3-il)I-2-butenaSda 

4-116-(triflüormetil)- IH-indazol-3-iI]amino]-4-oxo-butanoato de etilo 

(2E) N-[5-(triflüormetil)-1H-indazol-3-il]-2-buteiiamith 

5 N-(5-clom-1 H-indazoI-3-iU-2-bwrn,oama 

N-[4-eloro-1 H-indazol-3-iI]-butanoamjda 

N-[6-Exifluormetil- IH-indazul-3-iI]-butanoamida 

N-[6-Uoro- IH-indazo1-3-1I]-propenarnida 

N- [5-çtrifluormetil)- I H-indaiol-3-iI]-butanoamida 

20 N45-nitro-IH-indazoJ-3-3JJ-burnnoamida 

N-[5-bromo-1 H-indazol-3-il]-butanoamida 

N-(6-(3-piridil)-1 H-indazol-3-ilJ-butanoamida 

N-[4-iodo-IH-indazol-3-il)-butanoamida 

N-[6-tenil-1 H-indazol-3-i]-butanoamida 

25 N-[6-bromo-57-dinitro-lH-indazoI-3-1IJ-butan0anhida 

N-[6-bromo-7-nitro-1 H-indazol-3-il]-butanoainida 

N-[6 bromo-5-mtro- 1 H -iodazol-341] -butanoamida 

N-[(6-furan-3 -11)-I H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-E[6-(4-bencioxi)fenil)-1 H-indazol-3-it]]-butanoamjda 

30 N-16-(4-fjjdroxi-fenil)- IH-indazot-3-ilj-butanoarnitla 
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N- [6-dow-I H-rndazol3-jlJ -bencenoamida 

N-I 6-(3 .5 -diflUorfºnil)- I H-indazol- 3-ilj }-butwioamida 

N-[6-(3-tieniU-1H-indazol-3-it] butanoamida 

N-[6-oloro-I H-indazo1-34I]-2-tiothnacetamida 

5 N-15-(3-tlUor-bencenosulfonilamino)-1 H-indazol-3-iI)-benzamidalfw,oj 

N-[6-(2-fenileul)-1 H-indazol-3-iIJ-butanoamida 

N-(67-difluor- IH-indazol-3-iU-butanoamida: 

N-16-(4-metoxifenil)-I H-indazol-3-il]-butanoamida 

N46-(4-metiltiofenifl-I H-indazol-3-iIJ-butanoamida 

JO N-[6-(4-trifltiomietoxifenil)-1 H-indazol-3-iI]-butaiioaniida 

N-[(6-(I -propenifl-1 H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-[6-c!oro- IH-indazol-3- it] -2-piridioacarboxamida 

N-16 (4-114odmil)-I H-intzo1-3 -II] -butanoamida 

N-[6-[4-(1,1 it] Wtaibamica 

15 N-[6-bromo-7-amirio-I H-indazol-34II-butanoajthda 

N -(6-j4-(%fifltonncti%)friil) - I H -ndazo%-3 -1)1 -tintanoanhlda 

N-[6-(4-metilfenii)-I H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N- [6-(3 5-dic!orofenil)- I H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-[6-otoro- H-indnoI-3-iIj-3 ,5-dtclotobeuzamida_ - 

10 N-(6-(4-clorofenil)- IH-inda2o-3-iIJ-butanoanhida 

N-[6-cloro-IH-indazol-3-IL)-bencenopropanamlda, tiifioracetato 

N-I6cIoro- IH-indazol-3- ill -bencenopropanamida 

N-[I6-(4-etil foniI) Ill -indazo[-3-1I)J-butanoamida 

N-[&-(4-piridiail)-1 H-jndazo1-3-iI]-butanoatnida 

25 N-(5.amino-I H-indazol-34I)-butanoamida 

N-(5-bromo-6-cloro- IH-indazo!-3-iI)-butanoamida 

N-(6-cloro-1 H-indazol-3-iI)-2-tiofenecarboxamida 

N-(&cloro-! ll-indazol-2-iI)-2-mctilpropilamida 

4-cloro-N-(6-cloro4 H-indazol-341)-butanoainida 

30 N-(5-fenil-6-cloro- IH-indazo1-341)-bntanoamida 
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N-15-bromo-6-[4-(fenilmetoxi)fenil]- IH-indazol-3-iI]-bntanoamith 

N-I5-bromo-6-(4-hidroifciiil)- III -indazol-3-ilJ-butatioamida 

N-(L6-(4-nitrnfenhl)- I H-jndazol-3-iI]]-butanoamida 

N-(6-(2-clorofenil)- IH-indazol-3-il]-butmioamida 

5 N-(6-[3-(fenilmetoxi)fenil]- IH-indazol-3-ilI-butanoamida 

N-[6-(3-hidroxfeniI)- IH-indazol-3-iI]-butanoamith 

N-[6-cloro-5 -(4-piridinil)- I H-indazol-3 -ii] -butanoantida 

N-(6-cloro-543-furanil)- IH.indazol-3-iI-butanoamida 

N_I6_I2-CIOrD-4-(fenimet0Xl)-fCIIu)-%H-ifloaZO1-3- ill bUtaflOaI1æda ’ 

10 NE6-2-cIoro4-hidroxffenil)-lH-indazoI-3-iI]-buIznoamida 

N- [5,6 dibmmo- I H-indazol-3 -ii] -butanoamith 

N-[6-c!oro- IH-indazol-3-il]-2,2,3,3,4,44-heptafliior-butanOamida 

Nj6-cloro-S-(4-fuiorfrnll)- I H-jiida2oI-3-iI]-butanomida 

N-U6-(4-muinofenil)- IH-indazol-3-iI]]-butanoamida 

5 N-(6-(4-(dimetilamino)fenhIJ-1 H-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-(6-cIoro- H-indazol-3-iI)-4-metil-1-piperazineacetaluida 

N-(t-cIoro-1 H-indazol-311)A-piperidinacetamida 

N-(b-oloro-1 H-indazol-3-iI)-4-morfolinacetamida 

N-(6-cloro-1 H-indazot-3-iI)-IH- 1,2,4 triazole-1 xetmida 

20 N_(O-cloro-l}l-indazol-3-iI)2-(cicIoI1exiIamino)-acetamida 

2_Ufenhlmetil)amino]-N-(6-cIoro- IH-indazol-3-iI)-acetamida 

N-(6-cIoro- IH-indazol-3-it)- IH-azepina-1-acetamida 

N-(6-cloro- IH-indazol-3-iI)- -piperuzinacetamida 

N-(6-cloro- I H-iridazol-3-iI)-2-[[3-(dimetilamino)proPil]mflinOI-acetamida 

2$ N-c6-ctoro- IH-inthzol-3-fl)tLOmrtoIttt4BCetZflia 

N-(6-cloro-IH-indazol-3-iI)1 -pirrolidinacetamida 

N-(6-cloro- IHinda2oI3iI)2-fI2-(dimotiJamil10)OtiI]aIDiflO]-aCOEamith 

N-(6-cloro-IH-indalol-3-iI)-I -ciclopropilaminoacetamida, thflüoracetato - 

N-(6-cloro- 111-indazol-3-1I)-I -ciclopropiiaminoacetamida 
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- N-(6-cloro1 f{-indazol-3-iI)-2-(2-dietilaniino-etilamino)-acetamith, tzs tiiflUor-

N-(6-cloro.l 11-indazol-3-iI)-2-(2-dietilamino-etjlamino)-acetaniida, 

N-Es .6-d ifenhl- 1 H -hndazol-3-iI]-butanoamida 

5 N-[6-cloro-5-(4-metilfdnifl- I11-hndazol-3-hl]-butauoamida 

N-F5-fenil-6-[4-(fenhlmetoxi)frnhl]-1 H-inclazol-3-jlI-butmioamida 

N -S-feræi -6-(4-bidroxifeth)) 4 H-inäazol-3-ifl-butarioamida 

N-(6-oloro-5-(4-piridthil)- IH-hldazol-3-iI-butanoamida 

N-[5-(4-aminotŁnil)-6-cloro-1 H-indazol-3-il]-butanoamida 

0 N-[6-cloro- 5-(4-othlfenil)-IH-indazol-3- it] -butarioainida 

N-(6-cloro-5-14-(fenilmetoxi)fenill- IH-indazol-3-hlj-butanoarnkla 

N-[6-oloro-5-(4-hidroxUniI)- IH-indazol-3-iIJ-Wtanoamida 

N-(5,6-bis[4-(fenilmetoxi)fenil]-1 H-indazol-3-iIJ-butanoamida 

N-[5,6-bis (4-hjdroxjfenil)-lH-indazoI-3-iI]-butaa0amida 

IS 

N-Es- (3 -furanil) -6-( [4-hidroxi*nil)- I H-hndazol-3-i I] -butanoamida 

N-15-(4-ethlfenhl)-6-[4-(fenhlmetoxi)fenill- IH-indazoI-3-iI]-butanoalllida 

N-[5-(4-etiffenil)-6-(4-hidroxhfenil)- IH-indazol-3-jl]-butarioamida 

N-(5-(3-pjridiniI)-6I4_(feniImet0xi)fenhII- IH-indzol-3- it] -butanoanllda 

10 N-(5-(3-pirldinhl)-6-(4-hidroxifdniD- IH-indazol-3-hI]-butanoamida 

N-E3-(2-fiirarIiI)-6-[4-(fenhlmeloxh)fenh1-1 11-indazol-3-iJ]-butapoamida l? 

N-[5-(2-furanil)-6-(4-hidroxhfenil)- IH-indazol-3-hl]-butanoamhda 

N-(5-bromo-6-cloro-7-thtro- I fi-indazol-3 -ii) -butanoamida 

N-(5-bromo-6.1-thfiuor-rn-indazoI-3-hI)-butanoamiOa 

25 N-(6-(4-cianofenil)-! H-indazol-3-hI]-butarloamida 

N-(6,7-difldor-5-nitro- I1,1-indazot-3-il)-butanoamida 

N-(6.7-difltor-5-fenhl-1 H-indazo1-3-iI)-butanoamida 

N-[6-(6-hidroxi-phridma-34)- IH-imiazot-3-ifl-butaiioamida 

N-[6-(34-dthhdroxi-fenil)-1 H-indazol-3-iI]-butanoamida. trifitloracetato 

30 N-I6(34di1iidroxi-feniI)_lH-indazoI_3-iI]-butanOanhida 
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N-(7-tiUor-5-nitro-6-[2-(fenilctii)amino)- 1H-jndazol-3-iI)-butanoamida 

N-q-fluor-5-nitro-&morfobno-1H-indazoi-3-i!)-butanoamida 

N-(7-rluor-5-amino-6-morrolino-1 H-hidazoi-3-ll)-hnlanoamida 

N-(5-bromo-7-flüor -6-morfoiino-IH-indazol-3-il)-butanoatnida 

S
 N -[7-Mr 6 oriffiesmeid)- iddaro1  

N-(6bromo-45,7-trith1or-1 H-indazo!-3-il)-butanoamith 

N-I6-(6-amino-piridin-3- it) - iH-indazol-3-iI]-bntanoamida, dithioracetarn 

N-(6-(6-amirio-piridin-3-il)-1 H-ixidazol-3-il]-butanoamida 

2-cioro-N-(6.7-difior- 1H-indazol-3-iI)-acetamida 

to N-(6,7-dfior-IH-iMaioI-3- it) - I-pipettdtnatttamida 

an rac&iCO, 5115 enantiOmeros, trnitOineros asr coma, SIIS sales farmSnticamente 

aceptables. 

9.- Composición farmacØutica, caracterizada porqne coznprende. en an 

media farwaceuticamente aceptabic. In compuesto definido segün mm cuaiquiiera 

IS e las teivitdicaconts t a S. 

10.- Medicamento segun Ima cua]quiera de as reivindicaciones I a 3 

caracterizado porqne contiene, a] means, on compueslo definido seggxi dna 

cumquiera de Ins reivindicaciones 1 a 8 para su aplicacion terapØutica en ci 

traramiento de Its enferme1iades en [as quo Sc observa not fosforilaciOn de Is 

20 pr0%eaa Tau. 

ii.- Medicamento segthi nna cua]quiera de Its reivindicaciones I a 3 

caracterizado porqne contlene, a] menos, un compnesto dcfixiido segün nna 

cuaiquiera de ]as reivindicaciones 1 a S part so aplicacion teraputica en ci 

tratamiento tic las enfennedades nenroclegenerativas, Its; accidentes 

25 loss szaurAMimos craDnales 
y earnalsa 

y 

ntwopatas peTifØætas, 

la obesidad, lag enfermedades del metabolismo, la diabetes tipo H, Is hipertcnsión 

esencial. [as enfermedades cardiovascnlares aterosclerOticas, no sIndrome de los 

ovarios policisticos, In sindrome X, Is imunodeficiencia 
y 

at contest. 

12.- Medicamento segdn Ia reivindicaclOn II caracterizado porqne a 

3d ca o hen la emfetmetlat% de Atzheimtl, da 
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Parkinson, Ia demencia frontoparietal. la degeneracion corticobasal o Ia 

enfermłiad do pick. 

13?- Procdiniento pars Ia preparaciOn de los compuestos do formula (I) 

Wks como los We Se han definido en ]a roivindicacion I et en los We R es oxigeno 

5 caracterizado porque Sc efectua una acilacion del dorivado amina de formula (II): 

NH 

R6#H 
W 

RI 

(II) 

en ia We R4, R5, R6, R7 tiencu los mismos siguificados We en Ia reivindicaciOn 

I, transformndoso, oventualmente, en sal farmac&uticamoute aceptable. 

14.- Prccedimiento para In proparaciOn de los conipuestos do formuja (I) 

to ales como Jos We han definido en Is reivindiciOn I y on los We R euii azufre 

caraeterizact porque so efecola ma UouaciOii del detivado en ci We R es lilt 

oxigeno, uansformtidose, eventualmonto, en sal fannathitican’enle aceptable. 

IS.- Procedimiento pan Is prepa’aciOn do los compuestos de fonnula (I) 

Wes como los We Sc Inn definido on la reivindicacion I y en los We R es NH. 

Is caracterizado porque se ofectda ma reaccion del derivado aminado do formula (II) 

con tin nitrilo o sal de Merwein 

R4 NH 

� 

pG_A 

(II) 

en Is We R4 R5 R6, R7 tienen los mismos significados We en Is reivindicaciOn 1 

txansfornthndose, eventualmente, en sM fannacØuticamente aceptable. 
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16.- Procedimiento Ic preparaciOn segün  Jai reivindicaciones 13 y 15 

caracterizado porquc ci derivado de formula (II) se obtiene a partir del derivado de 

formula (Ill) per reacción con hidrazina 

R4 

- R5yLcN 

R6 F 

R7 

I?.- A titulo de productos intermedios 

3-amino-6-clora- 1+2-tiimetilsjiilctoxi)metill-indazol 

N -[[6-cloro- 1- I(2-thmetilsi Iilctoxi)metiII -indazol-3-iI] ]-propeaamida 

N-([6-cloro- l-(2-tximetilsilhletoxOmetill-indazo[-3411]-butanoamida 

� N-[6-(3-piridil)- 1-[(2-tritnetilsililetoxOmetil]-indazol-3-il)]-butanoamith 

ID N-6-(3-piridil)- I H-indazol-3-iI]-buranoamida 

N-[[6-fenil)-1 -R2-trimetilsiiilctoxi)metiI]-indazol-3-il]I-butanoamida 

N-I[(6-ffiran-3-iI)- l-[(2-trimetilsiiletoxi)metii]-jndazol-3-iI])-butanoainida 

N-[[[6-(4-bcxiciloxi)feuil]- I -[(2-trimetilsililetoxi)mctit] -indazol-3-il)] -butanoamida 

N-[[6-(3 ,5-difluorlenil)-1-I(2-thmctilsililetoxi)metilj-indazol-3-i])-bumnoamida 

15 N-[(6-(3-tieoil)- 1-[(2-trimetilsililetoxOmetii]-indazol-3-il)1 butanoamida 

N-16-(2-leni]eti])-] -112-(trimeti]siliDctoxiJmetilJ-1 H-indazol-3-iIJ-butanoaniida 

N-6j4-(metiltio)fenil]-1-[[2-(trimetiIsilil)etoxi]metiI]-1 H-indazol-3-fl]-butanoanhida 

N-[6-(4  I -[[2-(trimetilsiil)ctoxi I mcdl] -1 H -indazoi-3-il] -butanoamida 

N-I6-[4-(trifldormetoxDfenii]-1 -[[2-(trimetilsilil)etoxi]metil]-1 H-iridazol-3-i]-

20 butanoamida 

N-[(6-(2-propenifl-1 -1[2-(tsimetilsilil)etoxi]metil]-lH-inclazol-3-il]-butanoamida 

N-[6-(4-flUorfenil)-1 -[I2-(trimctilsilil)etoxij)metii]-lH-indazol-3-ifl--butanoamida 

N-(6-(( 1,1 -ditnelilotil)fenil] - I -( [2-(trimetilsil il)etoxi]metilj- I H-indazol-3 -ill - 

butanoamida 

25 N- 6- [4- (IriflUormetiDfethfl - 1-[[Z (tfimetil siIil)etoxi]mctil] -1 H -indazol-3-ii] - 

butanoamida 
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N-(6-(4-metjlfenjl)-j -j[2-ftrimetilsiIll)etoxi)metil]-IH-jndaz01-3-1I1-butanoamida 

N-I6-bromo-1-[12-(trimetilsilil)etoxiImetilI- I H-indazol-3-ilI-butanoamida 

N-16-(3.5-diclorofenil)- l-[(2-ftrimetijsilil)etoxijmetill-I H-indazOl-3iiS-butanoamida 

N-[6-(4-clorofcciij)-t-[[2-(trimetilsilil)etoxi]metil]-1 H-indazo1-3411-butanoamida 

5 N-[6-(4-eUlfenil)-1-[[2-(trimetilsilil)etoxj]inetil]- IH-indazol-3-iI]-butanoamida 

N-(6-(4,4,55-tcuametil-[1 3 ,2jdjoxaborolan-2-iI)1 -ç[2-(tximetilsilil)etoxi]metiIJ-

IH-iridazol-3-i13-butanoamida 

N-(6-(4-piridinil)- l-[(2-(trime6lsilil)etoxi]metil]- IH-indazol-3-iI]-bntanoamida 

N-[5-bromo-6-cjoro-1 

Jo N-[5-fenil-6-cloro-1-[[2-(trimetilsilil)etoxi]metiJ]- I H-indazol-3-iI]-buimioamida 

N-[5-bromo-6-[4-(fenulmetoxi)feniIJ- I -112-(trimeIilsiIiI)etoxi]meUl]- I H-indazol-3-

it] -butanoamida 

N-[6-(4-tiitrofeail)-I-[(2-(trimetilsilil)otoxi]metil]- IH-jncjraoi-3-il]-butanoanhida 

N-[6-(2-clorofenil)- 1- [(2-(trimetilsihl)etoxi]meEil] -1 H-ixidazol-3-iI] -butanoamida 

Is N-(6-(3-(fenilnietoxi)fenil]-1-([2-(trimetilsiliDetoxi)metill- IH-indazol-3-il]-

bu (an 0 am Id a 

N-I6-cloro-5-(4-piridinul)-I -[[2-OrinletiLsiIii)etoxiJmctIII- IH-indazol-3-il)-

butanoamida 

N-[6-cloro-5-(3-fiiranil)-I-[[2-(tdmetilsilil)etoxi]metil]- tI{-indazol--3-iI]-

20 butanoamida 

l-bromo-2-cloro-4-(Ienilmetoxi)-benceno --

N-[&[2cIoro-4(feniImetoxi)-fenit]- I - [[2-(trlmetilsilil)etoxi]me(iI]- I H-indazol-3-iI]-

butanoamida 

N-[5 ,6-dibromo- I-([2-(trimetilsilll)etoxilmetil]- IH-indazol-3-ill-bulznoamfda 

25 N-15-(4-flüorfen1l)-6-cloro-  I-([2-(thmetilsilil)etoxi]meliII-1H-iildazol-3-il]-

b,tanoamida 

N-[6-(4-(dimetilanino)fonil]-I _[12_OrimetiIsiIiI)eloxi]medI]-1 H-indazol-3-iI-

butanoamida 

2-cIoro-N-(-cIoro-I H-indazol-3-fl)-acetamida 

30 N-[5,6-difeniI-1 -I[2_(trimetiJsiIiI)etoxiImetil]-1 H-indazol-3-iI)-butauoamida 
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N [6  1-[[2-(tr)metilsiil)etoxi!metil]-1 H-indazO1-3-iII-

butmjoamida --

N- [6- [4-(fenilmetoxi)fenil-I -5-fenil- I -( [2-(trimetil silil)etoxijmetill -1 H -ndazoI-3-il] - 

butane am ida 

5 N-[6-cloro-5-(4,45,5-tetrametil-[1 ,3,2]dioxaborolan-2-iI)-1-[2-

(tTimetilsiliuetoxi]metil]- IH-indazol-3-iI]-butanaamida 

N- I6-cloro-5-(4-nitrofºnit)- I - [[2-(trimetilsi(il)etoxilmetiIl- I H-indazoI-3-fl-

butanoamida 

N-[6-cloro.5-(4-etilfenil)- I -[[2-(tximetiIsiIiI)etoxi]meiiI] -1 H -jndazol-3 -II] - 

in butanoamida 

N-16-oJoro-5-!4-(fdniJmetoxj)lenhJJ_ J-[[2 
-i12butanoanilda tnimounida 

N-I5,6-bis 4-[(fenilmetoxi)fenil]-1 -R2-(trimetilsiliDetoxi)metii]- IH-indazol-3-iIj-

* 

butanoamida 

is N-[5-(3-mranij) 6j4-(fenilmetoxi)fenill_ I -[12-(trimetilsilil)etoXiImCtiI]-I H-itidazol-

3-ill -butanoamida 

N-S -(4-etilfen1l) -6-[4-(fenulmetoxOfenhl] -1-f 12-(trimeti1silil)otoxilmetilJ- I H-hidazol-

3-iI)-butanamida 

- 

N-[5-(3-piridinil)-6-[4-(tenilmetoxi)fenil]-I -[[2-(irimetilsilil)etoxi]nietiI- IH-

20 indazol-3-iII-butanoamida 

N-[5-(2  [4-(feiiilmetoxUfenjl] - I - [[2-(trimetilsilil)etoxi3mctil] -1 H -indazol-

3-ill-butanoamida 

N-(67-difMor-1-[[2-(thnietiIsiIiI)etoxilmotil- IH-indazol-3-iI)-butanoamida 

N-(S-bromo-6,7-difldor- l-ff2-(trirtterilsliI)eWxHmetiIJ-1H-indazoi-3-i))-

15 butanoanæda 

N-[6-(4-cianefeniD-I-[t2-(trimetilsiil)eroxi]metilJ-IH-indazol-3-1II-butanoamida 

N-[6,7-difluor-5-fenil- I-[[2-(trimetilsilil)etoxi]menlj-I H-indazaI-34I1-butanoaTnida 

5-Bromo-2- [[2-(irimedlsilil)etoxiJmetoxi] -piridina 

N- [6-[6-[f2-(trimetii siIil)etoxiI metoxi] -piridil-3-II)- I -[[2-(trimetilsilil)etoxi]metill - 

30 IH-indazol-3-il]-butanoamida 
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N-[6-(2,2-difenil-benzo[ I ,3]dioxol-5-iI)- l-[[2-(tximetilsilil)etoxilnletoxi]- Ill-

ndazol-3-ilI -butanoamida 

N-[6-(l ,3-benzioxoI-5-iI)-1-[[2-(trimetiIsiIil)etoxi]metoxi]-1 H-indazol-3-iI)-

butanoamida 

5 N-[6-(1 ,3-benzodioxol-5-iI)-1 H-iudazol-3-iI]-butanoamida 

6-cloro-4,3,7-triflüor- IH-indazot-3-ajnina:’ 

N-t6-(6-amino-piridin-3-iI)-1 -[12-(trimetilsilil)etoxilmetit]-I H-indazol-3-iI]-

butanoaniida 

3-amino-6-bromo-IH-iridazol 

ID 3-amino-5-metil-IH-indazol 

3-amiuo4-cloro-I H-indazol ,, 

3-amino-5-nirxo-lH-ind2zo / 

3-amiuo4i-(3-piridini1)- IH-indazol 

� 

3-amino-4-iodo-IH-indaz& 

IS 3-amino-6-fenil-1t{-indazol 

3-amino-6-bromo-5.7-dinitro-IH-indazol 

3 - amino -6-bromo-7-niuo-1 H-indazol 

3-ainino-6-bromo-5-nitro-1H-indazol 

3-amino-6-(fiiran-3-tI)-IH-indazol 

20 3- amino -6-[4-(fenilmetoxi)fenil]-1H-indazo! 

3-amino-6- (4-hidroxi-fenil)- I H-indazol 

3- amino -6-(3,S4ithlorfenil)-I H-indazol 

3-amino-6-(3 -tienil)- 1 H-indazol 

3-amino-5-(((3-flUorlexiil)suIfoiiiIIaminoI- IH-indazol 

� 

25 

3-amino-6,7-diflUor-1 H-indazol 

3 -amino-6-(4-metoxifenil)- I H-indazol 

3 - amino -6-(4-meiiltiofenil)-1 H-indazol 

3-amino-6-(4-trifldormetoxifenil)- IH-indazol 

30 3-arnino-(6-(l -propenil)-1 H-indazol 
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3-amino-6-(4-fluorfetiiI)-1 H-indazoj 

3 -amino-6-14-(l l-dimetiIZfl])fenil]-! HindazoI 

3-amino-6-bromo-7-amino-IH-indazol 

3-amino-6- (4-metilfenil)- I 1I-indazol 

5 3-amino-6-(3 ,5-diclorofonil)-1 H-iiidazol 

3-amino-6-(4-clorofenil)-1 Il-indazol 

3-amino-6-(4-etiIfeniI)- IU-indazol 

3-amino-6-(4-piridinil)-1 H-itidazol 

3-amino-5-amino4H-indazoI 

10 3-amirio-5-bromo-6-cloro- IH-indazol - 

3-amino-5-fdnil-6-cloro-1 il-indazol 

3-amino-5-bromo-644-(fenilmetoxi)fenil]- I H-jndazol 

3-amino-5-bromo-6-(4-hidrox1fenil)- I H-indazol 

� 

II 3-amino-6-(2-cloroferiil)-1H-indazol 

3amino-6- [3 -(fenilmetoxi)renil) -1 H-indazol 

3-amino-6-(3 -hidroxifenil)- I H-indazoI 

3-amino6-cloro-5-(4-piridinil)- IH-indazoI 

3-amino-6-ckro-5-(3-furariiI)-! H-indazol 

20 3-amino-6-[2-cloro-4-(feuulmetoxi)-feuiil]-1 H-indazol 

3-amino-6-(2-cloro-4-hidroxifenil)- IH-indazol 

3-amino-5,6-dibromo-IH-hidazoi r’ 

3amino-6-cIoro-5-(4-flSrfenil)- IH-indazol 

3-amino-6-(4-aminofenil)- IH-indazol 

25 3amino-6-[4-(dimetilaDjflo)feniII-lH-indazOl 
.fl 

3-amino-56-difenhl-M-incjazol 

3-amino-6-cloro-5-(4-metilfenil)- I H-indazol 

3 -amino-S -fenhl-6- [4 -(fenilmetoxi)fenil]- I H-indazol 

3-amino-5-fenil-6-(4-hidroxifenil)- IH-indazol 

30 3ajnhio-5-(4-aminofenil)-6-cloro-1 H-jndazol 
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3-amiuo-6-c oro-5-(4-etilfenii)- I H-indazol 

3-amino-6-cloro-5-[4-(fenilmetoxi) fenil]- IH-indazol 

3-amino-6-cloro-5-(4-hidroxifen9)- I H-indazol 

3-amino-5 6-bis [4-(fesilmetoxi)fenhi]- IH-indazo! 

5 3-aaiino-56-bis (4-hidroxifenil)- I Hiiidazol 

3-amino-5-(34uranil)-6-(4-(fenilmetoxi)feniIj- IH-indazol 

3-aml)o-S-(3 -fraræ%)-6-U4-hidroxilenü)- fli-indarol 

3-amino-5-(4-etilfeniO-6-[4-(fenilmetoxj)fenuIl- IH-indaz& 

3-axnino-5-(4-etilfenil)-644-hidroxifdnil)- til-indazol 

10 3_amino-5-(3piridfniI)-6-[4-(fenj!meroxj)fenhI]-1 H-indazol 

3-amino-5-(3piridinil) -6-(4-hidroxifenil)- I H-indazol 

3-ainino-5-(2-fiiranil)-6-[4-(fenihnetoxi)fenil]- I H-indazol 

3-amino-5-(2-fiiranil)-6-(4-hidroxifenil)-I H-indazol 

3-amino-5-bromo-6-oloco-7-nitroIH-indazol 

15 3-amino-5-bromo-6,7-dillüor- I H-indazol V 

3-ailiBo-644-cianofenhl)-%H -mda2o) 

3-amino-6,7-diflUor-5-nitro-IH-indazol 
/ 

3-aruino-6,74flUor-5-frnil-I H-kdazoI 

3-ainino-6-(6-Iiidroxi-piridin-3-iI)-I H-indazol 

20 3-anhino-6-(3,4-dilhidro,d-fenio-I il-indazol 

3-amino-7-fluor-5-nitro-6-[2-(feniletil)ainino]- H-indazol 

3-anlino-7-fluor-5-xiitro-6-morfoijuo- IH-indazol 

3 -anhino-7-flüor-5-amino--morfoJ no- I H-indazol 

3-amino-5-bromo-7-fldor -6-tæorfolino-! H-indazol 

lie 

25 3-annno-7-imor-6-(tritrnormern)-)H-indazol 
/ 

3-amino-6-hromo-4,5,7-trifluor- IH-indazol >-

3-amiri0-6-(6-amino-piridin-3 -ii)- I H-izbdazol 

30 
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oeparaclon del producto cardo. La reacciâTI Se realize coluc 

łe describe previament.. 

prcduto separadn:(t,rbutil(dimetiL).ilill-- 

oxi)-1R-indazcl-3-illbertzamida: MØtodo 1 da OAR a 

temperature artSent. 7.47 OK]. - 368 (H-H]- � 366. 

La rnina obtenida de la etapa anterior (100 no. 

0.06 nvIioles) Be auopende an 3 ml de tecrahidrofurano anhidro 

Se agregar, 120 pi de ma solución 1 K de fluorura de 

tetratutilarK,nio an tetrahidrofurano (-1.5 equiva1entes La 

suepenaión se egita durante Is noche y despus Is resin. Be 

Sfiltra y Be lava con dlclorometano metanol, 

dimetilforniamida, metanol y dicloro�uetano. 

Sc �uspenden 100 leg de la resina on 3 ml de 

dlclaraiuetano y Se agregan 450 al de acido triflaoroacitico. 

Oeapuªs de 2 home is resins �e  drone y Be lava doe veces con 

1 ml de dlclorometano; Ian noluciones recolectadas Se Secaxt y 

se recupera el compuesto del titulo. 

}I-l1-hidroxi-1H-indazol-3-iflbenzamida MØtodo 1 6a CLAR a 

cemperatura aithiente 3.5 CM*B]. - 253.99 (N-HI- - 252. 

Al proceder de one nanera similar a Is del eemp10 

g, se soportan an is resir’.a 2-(8-( (terbutil(dimatil)-

ejiji] oxi}-IH-indazol-3-ifl -lH-ieoindoi-l.3 (211)-diana y 2- (5-

terbutSldin,eti1ailani1oxII -l11-indazol-3-ilJ -ieoindol-l. 3-

diona y deapu&s al seguir el eeque.aa de sintesie deecrito, 

Be sintetizan 109 producto. siguientea. 
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N- (5-hidroxi-indezo1-3-il)-b.r2amida: Metodo 1 de CUR a 

temperature anthiento SOB [M+M]+ - 253.99. 
� V .. 

2- (4-torbutilfenoxil -N- (5-hidroxi-1FL-ifldazol-3-il)aCetelida 

� Netodo I de CUR a temperature azubiente: 5.38 (M+H)+ - 340.2. 

N- (5-hidroxi-’2H-ind/.zol-3-iU -2- (-metoxifenil)acetamida: 

MØtodo 1 de CUR a temperature ariente: 3.35 (14+1(1+ - 299.1. 

N- 6_hidroxi_2} indazo1-3-il-3-feflhlPrOPaflaI1ida: IlØtodo 1 de 

CLAR a temperatura amblente: 3.94 [M+1414 - 282.1. 

-(B-hidrox1-2I4.-Sndazo1-3-il)ciclopropencarboxamide: MØtodo 1 

S de CUR a temperattara anthie’te: 2.36 jN+H], - 281.1. 

Al proceder de Is misma manera (ejemplo 9), at 

sintetizan 7 productos de manera paralela y ae codifican an 

Is table IX, coma at ha Sndicado anteriornante; as Indian el 

tiempo de retención de CUR relacionado y los datos (N+Ef] + 

encontrados experinentalmente. 

ab1a IX 

Entrada Compuesto Metodo de 
CUR 

temperature 
rnthiente 
(ninutos)  

A00-Nt-636 1 1 3.60  

2 A00-N1931 1 2 219.] 

3 A00M1833 1. - 4.05 - 208 

A00}12-B68 1. 3.08 235.1 

5 A00 -M2-a15 1 5.52 340.2 
hOON2B3S 1 3.63 290.1 

1 AOO-N2-B33 1 4.38 280 
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Como resultado del examen S fondo, realizado con fundarnento an el articulo45 de 
Is DecisiOn 486 de In Collision de Is Comunidad Andina, as Is comunica: 

1. Documentos estudiados 

1.1. 2criciOn: Folios 137-304 como Se radicO inicialmente 
1.2. Reivindicaciones: Folios 305-326 conlo Se radicO inicialmente 

Folios 407-429 como as radico el 26-06-2008 
1.3. Pnoridad Folio 1 11 -03-2002, FR! 02/02997 
1.4. Respuesta 

del solicitante: Folios 400-404 coma as radico el 25-06-2008 

2. Objeto de Is invencion 

Titulo de Iasolicitud: DERIVADOS DEAMINOINDAZOLES, PROCEDIMIENTO DE 
PREPACION E INTERMEDOS DE ESTE PROCEDIMIENTO A TITULO DE 
MEDICAMENTOSY COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOSCONTIENEN 

El objeto de a presente solicitud de patents de invencion consists an  

Reivindicaciones 1-8: compuestos de formula (I) sus racemicos, enantiómeros, 
diastereoisOmeFos y sue mezolas, sus tautOmeros y sue sales farmaceuticamente 
aceptables. 

RsT4 I 
R&( H 
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Reivindicacianee 9-2’. un medicamentn a una conlpoCiciôn  faaaaa4ccl gue 
coniprende un compuesto de formula (I) an on medio farmaceuticamente aceptable. 

RoivindicaciOn 13-16: un procedimiento fare Is preparacian de Ids compuestos de 
formula (I). 

Reivindicaciones 17: compuestos intermediaries. 

El problema teenico planteado en esta solicitud estØ relacionado con Is necesidad 
de obtener nuevos compuestos derivados de 3-amino indazol come inlilbidores de 
quinasas, qua Sean Utiles Para tratamiontos de cancer y onfermedades 
neurodegenerativas coma lade Parkinson, Alzheimer, entre otras. 

Para solucionar este problema tecnico Is solicitud an estudio proporciona 
cornpuestos de formula (I) sus racemicos, enantiOmeros, diastereoisOmeros y sue 
mezclas, sue tautameros y sue sales farmaceuticarnento aceptables, un 
procedirniento pace su preparaoiôn, urna ccmposcon ¶armaeeutca 
qua contiene uno los compuostos do formula I. 

La presente invenciOn se catalogs an A61   31/416! A61   3114439, A61 P 25/02, 
ABI P25/16! A61 P25128, A61 P35100 de acuerdo con Is Clasiticacion internacional 
de Patentee (IPC). 

3. De la solicitud do Patente 

3.1. DescripciOn (an/auto 28 0.486] 

En Is desoripoiOn as encuentra MIte de derided par inconsistencies an las nombres 
do algunos compuestos, ejernplos de estas inconsistencies son: 

EL Compuesto IncanSiSteflci 
3 Acido 4-V6-cloro-R-indaaol-- El 2 iMta Un doble enlace en poSIcIón 2  de la 

il)arnino]-4-oxo-2-butanoico cadena aiqullica C4, pro el terraria butanoico 
indies quo no tiene doble enlace. 

9 4-[(6-c[oro-1 H-indazol-3-il) amino] -4- El 2 uldica un doble enlace an posicion 2 de Ia 
oxo-2-butanopto de niatilo (pg. 35) cadena alqu ilica 04, pero el termino butanoato 

indion one no tiene doble enleos. 
14 N-16-cloro-1 H-indazol-Sil]- El 2 indica un doble enlace an posiciOn 2 de Ia 

2-Dr000nonmida (pag. 39) cadena aiqullica 03, pet el termino propanoamida 
______________ 

N-15-eloro-1 H-indaZO]-3-ilI- 
.Øicn qua no tiene  doble enlace 
El 2 indica un doble enlace en pos’c’On 2 de Ja 18 

2-butanoanlida (pag. 42) raiders alquilica C4, pero el termino butanoamida 
indica gue no all doble enlace 

Los anteriores cornpuestos son solo algunos ejemplos, se requiere qua el solicitante 
revise y corrija donde as require, al igual qua an el capitulo reivindicatorio cuando 
dichos compuestos Sean nombrados alli. 

De acuerdo con las anteriores observaciones y con Ids requisitos del articulo 28 
DecisiOn 486, Se conc(uye quo existo teas do derided en Is so%ictud. 

3.2. Reivindicaciones (aft/cole 30 D 486) 

Do Is revision del capitulo reivindicatorio Se tienen ]as siguientes observaciones; 
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> Reivindicaciones 1-8: Un compuosto do formula (1)0 una sal farmaceuticamonte 

aceptable be Øste. 

Existe falta de claridad Perique cada una de las reiviridicaciones 2-8, son 
independientes do Is 1 pew debon ser dependientes do esta porque as  tram do Ia 
misrna niateria. AdemÆs, an is 4, 5 j 6 Se exceptian una seve de cempuestos que 
etÆn en at aicarice de Is formula (I). Sin embargo, ostos conipuestos exceptuados 

deben aerie do tada Is invoncion, as decir desde Is reivindicaclOn 1. 

La materia objeto do proteociOn bajo las reivindicaciones 1-8, definen up compuesto 

do formula I ruediante una formula Markusli con sustituyentes R, R3, R4, R5, R6 
R/. No obstante, estos sustituyentes tienen una gran variedad do posibilidades 

estÆn definidos do forma general creanda falta do claridad, concision y Un door 
indefinido rare Is materia solicitada, puesto quo: 

- Existen tØrmirios generalos y ambiguos al definir ciertos sustituyentes per grupos 
tuncionales: policicloalquill alquenilo, alquinilo, arilo, heteroari(o, y 
oombinaciones estos terminos con otros sustituyentes come jjo(C1-6)alquilo, 

hetoroarilo(Ci6)alquilo, heteroarito fusionado con Un cicoloalquilo (Cl 10) (note: 
c/cfoa/quilo do C 1-2 no ox/stan). 

- Muchas be las opciones qua enciorra Is formula I nose encuentran exploradas an 

los eien1pcs presentados. Sats se semp(ifican atgunos sustituentes en drs 

compuestos presentados, pero ’nicamento as presentan dates do actividad para 
5 de estos compuestos (en la respuesta del solicitante folio 403; pag. 4): 

RadicalSustituyente en ejemplos Aotivldad sostonthda 
con 

0 0 

aIquIo 014, alquenilo Oz, fenilo, piridinilo, tienilo Alguilo C, alquenilo 

R4-R7 H, halôgeno, NO2, NH2, NHS02RB. Irifluorometilo, aiquilo Ci, aiquenilo 
I C. fen 10  heteroarilo (piddinilo, tienilo y furanilo), heterociclo (morfolin)o); R4, R5 y R7: H 
I susriluidos por hIgsno, ON, NH2, OH. ORb, SRI 0 (RIO melilo), 

NRI ORI I (RIO y PIT metilo), SRI 0 (RIO metilo), Irifluorornetilo; R6: Cl. Br 
4-OdroIel1iO 

siendo R8-RiO, sustituidos pot haiooeno V Ir!fiuorometoi. - 

Existen compuostos reclamados ospocificamente an las reivindicaciones 7 y8 
que nose encuentran dentro del alcance do Is formula I, par ejemplo: 

Enire otros: R3; metilo susljtuido per Un 
N-[O-cloro-I H-indazol-3- ill -4-niorfolin acetamida (folio 417) heterociclo, pero On heterociclo nose 
N-[6-olcro-I H-indazoJ -- il] -I -oioeracinaaetaoiida (folio 417) oncuontra on el rislado del segundo 

nivel_de_sustiluventes_do_R3. 
Entre otros: R6 fenilo sustituido par Un mdcxi 
N-[5-bronio--i4-(fenilnistoxi)fenfl1-I H- poll -bulanoamida OR ID) 

y 

Øste sustituido por an fenilo, 
j (folio 420) pero en -ORI 0 no $e indica que 
I N-fl.[2.(fe0jlmefenil-I H-indazol-3-iJ]-butanoanhida (folio 420) tenga Game sUslituyente an fenilo. 
I N -(5-(2-fu tar, 

i fl-6-E4-(Ie n jut, etoxi)fen i- I H- indazo 
Ifi 
-a- illbutarloarnida 

L(0421)_.  
R3; metilo s{Jstiluido par amino. Of  Entre otros 

N-(- Per .lH.jndazol-3-tl)-2-[ra-(dirnetjlnhinoiDrooillIaminoJ. amino sustituido per propilo V Or  

acetanlida (folio 420) propilo sustituido Per dimetilamino, 
parc dirnetUanhino nose encoenira en 
ci listaO der cuarto i1iIel de 

lIcMo 4201 
sustituyentes de Ra. 
R3: memo auslituido per MOODY esfe 
amino sustituido par cicloproplic, Peru 
ciclopropilo no se encuentra on el 
listado del tercer nit/el do 
sustituvertles_de_RI 
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Por consiuiente as necesarlo quo el so[icitante concrete Is r,iateria objeto de 
protecciôn de forma clam y conoisa, acorde con Is niateria sustentada par los 
resultados de actIvidad fsrmacolOgIcs (inhibidores de quinasas, folio 403; pag. 4) 
presentados an Is respuesta; ya que, aunque an a descripciôn Se presentan 
ejemplos de compuestos con diversos sustituyentes de formula I, dichas variaciones 
son diversas y complejas, y no puede considerarse quo los resultados preseritados 
pairs S compuestos (de oaracleristicas quimicas may corradas) sopor%en Is actividad 
farmacolOgica de Is amplia variabilidad de los compuestos reclarnados. De igual 
manors las reivindicaciones de composician, protean e intermediaries deberÆn set 
acordes a los compuestos que sustentan actividad farrnacolOgica. 

> Reivindicaciones 9-12: un rnedicamento a una composiciOn farmaceutica que 
comprende un compuesto de formula (I) en un media farniacŁutjcarnente 
aceptable. 

La reivindioaciOn 10, 11 y 12 caracterizan un medicamento por eel para aplitaciôn 
terapeutica, to que nos as apropiado. Un niedicamento 0 cornposicion dabs solo 
caracterizarse pot los erementos quo a componen como principlo active, excipientes 
y proporciones Si as necesario. 

Per Jo anterior, ci capitulo reiviridicatorio no cumple con los requisites de tener 
claridarl, concision y sustento de acuerdo con las exigencies del articulo 30 de Is 
OccisiOn 468. 

4. Determiriacion del Estado de Is Tactics 

Considerando que Is lecha de presentacion deja primers solioitud do Patents de Is 
que se reivindica prioridad as 11-03-2002, Se buscaron documentos del estado de Is 
tecnica relacionados, con troche do publicaciOn anterior a Østa. 

Facto doulo Documento Tft Publicación 
Derivados de aminoindazol activos como 

CO 04-36829 inhibidores de cillasa, procedinhientos 19-09-2002 
DI presentCibfl 

pata su preparacion 
y 

composi ciones ’nternacional) 
farmaceuticas quo los contienen. 

CO 04-89521 indazoles sustituidos, camposioiones qua 
_______________ 

07-03-2003 
D2 los contienen, procedimiento de presenwcion 

fabricacion 
y 

All soon  internnck’n&) 

04 US 4051252 
I 3-aminoindazole1 and 2-carboQ/lic acid 27-09-1997 
I derivatives.  

lJdazolos substituted with 
05 WOOl 85726 dioxoisothiszolidine Useful as inhibitors 

of cefi proliferation 
15-11-2001 

D6 
W00153268 

____________________________ 
Indazole compounds, pharmaceutical 
compositions, and methods for 26-07-200 
mad)aarrij or inhibiting ce’l prolileration. I 

Anterioridad Dl an 366-370430-431,02 en folios 371-373, D4en folios 376-379, Its en 
06 383-388. 

5. AnÆlisis do patentabilldad (articulo 14 D486) 



6  Novell (arliculo 16 D466 

> La presente soficitud de patents busca proteocion en las reivindicaciones 1-8 para 
compuestos S formula (I) sus racernicos, enantiOmeros, diastereolsomeros 

sus mezclas, sus tautameros y sus sales farniaceuticamente aceptables. 

Al comparar los compuestos he a presents solicitud con el estate do Ia tØcnica, esta 
oficina encuentra due: 

souciruc  
Un foul de orniula (I) Un conipuesto de formula (1. 

(0)N 
0) 

R, R, R4, R,, R, R, sgL)n reivindicacEOn I. 
Particularniente; 
R4,k5,R6yRT:H rn;0 
R R; -NHCOR 

LR3; aiquilo. alquenilo. aiquinhlo, cioloalquilo, R: aPqLiilo, alquenh[o. aiquinilo, cicloalguilo, arilo 
o arilaIquil 0, h ate rod cri lo. ______ arilal gui lopterocicl i Ic, 

Dl ya encierra compuestos reclarnados bajo la formula (I) de Is presents solicitud, 
come Se muestra an el cuadro comparative, divurgados tambien come inhibidores de 
quinasa y de utilidad an tratamientos de cancer, onfermedad de Alzheimer, entre 
otros desordenes (folios 369-370; pÆg. 155-158). 

lgualriiente, Dl rejoIn otros compuestos especificos quo afectan la novedad do os 
compuestos de formula (I) all la sohcItud corro: 

� N-(6-hidroxi-1 H-indazol-3-iI)benzamida (folio 430; pa. 104, lln. 18) 
N-(5-hidroxi-1H indazol-3-fl)boini  (folio 431; peg 105, Un. 1) 
2-(4-terbulilfenoxi). N-(S-hidroxi-1 I-T-indazol-3-il)acetamida (folio 431; pag. 105, lb. 3) 

Adicionalrnente, Dl ad mite 
y all 

lga una send all compuestos do 3-ammnoindazoFes 
quo ya son concedes (folio 368; pag. 7) yque as encuentran dentro del alcance do 
Jos compuestos do formula (I) do Is solicitud: 

3-b uti rilanil no-in dazol 3-1(2 .an,inofenil)oarbo nil a mi no] -i nd awl 
S -14-c lorofen ii )carbon ii am i no] indi 3- ](2 n itrofen ii)carbon i lam in o]-in daze I 
3-[(4-m eti Ifen ii )ca rbo n lam i no] -i nd awl 3_U4.cloro-2-n itrofen 

i 

I )carbon ii a ml n o]-indazo I 
3-[s  3-difen ii) pro pion i lam in o]-indazo I 3-(2-a m i no-4-o!orofen i l)carbon 

i Ia minoj-iridazol 
3-[( 3,6 -dim eti I isoxazol-4- ii }ca rbon 

i 

laril in 0]- 3-[(2-amino 5 clo rofen ii) carbon i lam i nd-i ndazol 
inflator  3-[(3-Cl a ro-8-n itrote nil) Ca rbo nuani i no] -i nd azol 

4ndazob S-(acetilamino)-5-arnino-Initial 

Per consiguiente, los compuestos reclamados y qua so encuentran ya cubierlos per 
ci alcance de los do formula (1) do Dl y per los adicionalmente divujgados an Dl, no 
pueden considerarse nuevos an esta solicitud our como las composiciones 
farmscØuticas quo los contienon. 
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SOLICITUD 

7m?

D2Un
 conipuesfo do forniva (I)sio do formuI (I) 

no, ’Ii 

z._x1 

R4, R5, Rs. Ri; seleccionedo do ins gran diversidad 
do susliluyenles segün reivindicaôn I 
incluyendo: 

H SO1R HHSO2R, C01NRSR9. -OSO2R! X. SO1-NH, SO -O, NH-SO2), 0-5O2) 
-$010RS, opcionalmente sustiluidos ocr, arilo, Z: ail arilo. heteroarilo, cicloalguilo, beteroololilo. 
boteroarilo, trifluoronletilo, trifluorometoxi onto tots opolonalniente sustikiil. 
otros sustituye flies. 

i i 

RiN(
 
Ri)C(0)(R3) 

0 R1 :H 
R

 

luoaroc

 

icfta  arlo  ccca  beteccilo ; al  i  oalquilo  hete000ilo  aqLenhIo 
a anonuslu uefltetiioonalSes d 

, 

D2 la encierra compuestos reclamados baja la formula (I) de la presente soilcitud, tel 
coma so muestra an ci cuadro comparativo, mencionados coma inhibidores de 
quirlasas y Lilies principalmente en ci tratamiento de cancer (forio 372; pa9. 180). Un 
ejemplo especifico as N-[5-(3fluor-bencenosulfonilamino)-1 H-indazol-3-iJ]benzamida 
(folio 373; peg. 182 lin. 23) y especiticamente soioitado an Ia reivIndIcaoian 8 de Ia 
solioltud (folio 416; pag. 10 linea 22). 

Par Ia tanto, los compuestos reclamados y guess encuentran ya cubiertos por el 
aloance de D2 no pueden considerarse nuevos, atil como las composiciones 
farmaceutloas quo Ions contienen-

> La preserite soficitud de patents busca proteOcion an la reivindicacion 17 pare on 
arnplio grotto de compuestos intermediariot 

Hntermediarios deri,iados de 3-aminointzoles Compuestos inlermediarios de fomiula hA 
Alunos do loss Intemiediarios se refieren a una rare de . . 
compuestos derivados If 3-aniinoindezoles, quo an Is . 
deScriPCiOn Be def’neFi como compuestos do formula (II) 
(folio 161 164 pa9 25-28): 

RINH ’V 
R5 

’N 
lIA 

Form P/ R1hidrogeno - 
R7 R R e R   son ’ndependienteoiente H! 

aiquito menor, nitro, amino! balogeno, 
II) triourometilo, cisno (folio 377 col 1-2). 

Al comparar diohos compuestos intermediarios de la presente sokcitud con el estado 
de la teonica, esta oficina encueritra qua 04 divulga compuestos 3-aminoindazoles 
de formulas IIA, usados come compuestos intermediarios para obtener otros 
derivados mas complains cia 3-aminoindazoles (folio 377-379). Par lo tanto, los 
compuestos reclamados, tales donor: 

5-c loro-4, 5, 7-trill u or-I H-in dazol -3-i -3-a nina 3-a ni i no-8-b ram o-7-a m inc-I H-i nd azol; 
3-aniino-&bromo-1 ET-indazol; 3- amino -S-amino-I -indazol: 
3-am i no-b-rn eti I-I H-i nd azol; 3-amino 5-b romo-6-cloro-1 H-i nd awl; 
3-amino 4-clora 1 H-in daze I 3-a Olin o-5,6-d i b romo- I H-in d awl; 

I H O,m,,l n. k, w_.,t,,,l-- 
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3-amino -4-i odo- I H1ndazo1 3 -am in o-5- bra nio-6 7-difi U or- I H-in dazol; 
3-amino 6 bo mo-S 7-din itro- I H-i ad nzol; 3-am i no-6 

! 

7-difuor-5-nitro- I H-real 
3-an nc-5-bronio-7-oitro-I H-indazay 3-amino-7-qor-eTiIIuoTme8o)-IH-indazcA; 
3 -amino-U- bra mo-5-nitro-1 H-in dazo I; 3-turner 6 b rorn 0-4,5, 7-triflu or-I H-in dazo I; 
67-difluor-I H-indazo! 

as encuentran dentro del alcance de dichas formula (hA) de 04 y no maiden 
considerarse nuevos 

� 6.2 Neal invented (adieu/nIB 0486) 

� La presente solicitud do patente busca protecoion an Is reivindjcaciones 1-8 para 
� cornpuestos de formula (I) sus racernicos, enantiameros, diastereoisomeros V SUS 

mezclas, sus tautameros y mis sales farmaoØuticamente aceptables, 9-12 para on 
medioamento o one oomposioiOn tarmaceutica qua oornprende on cmpuesto de 
formula (I) an on media farmaceutioarnente aceptable, en Is 13-16 para on 
procedimiento S preparacion do has compuestos de formula (I) y for Its 
r&vindicaciones 17 para diversos compuestos intermediarios. 

> Compuestos de formula (I) y composiciones qua los contierien. 

SOLICIILJO 05 De 
U7coIlPUesto de iormu(e (I) Un compuesto de formula (I) Un 000lpueffO de lorInula I 

o NH re 

(I) 
(I) 

C’ all  algUile, and  caitociClo 0 R, R3, Ri, or, Rs R, seuun X; 0, 8, N helerociclo re’vtndicaoion 1- no existe ouando X: 0 08 
Rl y R2; H, NH1. OH! IgUilO olenor, Ra: aiqUllo, aigLIenhlo, arilo, 
cicloalquilo a y R2 forman Un heteroarilo, carbocido o 

� CldaaIqLsiIo. heterociclo, fades opcionalolenta 
R; aiqUilo manor, lenilo, bencilo, sustitUidos 0 Un all algUenilo 
naftilo, opcionalments sustifuidos con Suslituido. 
OH, halogeno, nitro, aniida. ester! 
carboxi, dana, alcoxi, amino! (folio 388; pg. 182 

I alquilsulfantl. alquilsulfonil, arIo. 
I heteroarilo, heterociolo Onto otros. 

________________________J (folios 381-382; pill 87-68)  
EFE 010: 
Inhibicidn de quinasas nhibtcion Is quinasas (folio 380; pag. Inhibioin d quinasas (tojin 383; 

____________ -. ___________ �.�. caratura}. -  $g. carature).  

El daoumento del estado de Is tŁcnica mØs prôximo as 05 qua divulge oornpuestos 
derivados de 3-aminoindazales de formula (1) sustituidos an Is posicion 5 con 1,1-
dioxoisotiazolidiria, comb compuestos inbibidores de quinasas Miles an trataniientos 
tie enfermedades qua involucran proliferacion celular, coma cancer, inflamaciOn, 
angogeneS, etc. (Ii 3BO-382 peg. Caratula, 67-68). 

El documerito 06, par so parte tarnbien dEvulga cornpuestos derivados de indazol 
cia formula I, an ounce R2 an posicion 5 del indazol as ahquiho, ahquenilo, arilo, 
Fieteroarilo, carbociclo, heterociclo, todos opcionatmente sustituidos Q on grnpo 
alquenilo sustituido (folio 388; pag. 162)! divulgados tambien coma compuestos 
inilibidores de cuinasas. ’tiles an tratamientos de cancer asi coma otras 



enferrnedades asociadas con angiogenesis y/o proljferacion celular (folio 383; rag, 
caratula). 

En consecuencia, Its diferencias con el estado de Is teonica n,Æs cercano D5, as qua 
an Is presents solicitud el 3-arninoindazoj puede tener otros sustituyentes an las 
posiciones 4, 5, 6 0 7 tales come aiquilo! nitro, amino, arila, hetoroariro, aiquenilo, 
entre otros, trees opcionalrnente sustituidos 

Sin embargo, el documento D6 divulge quo el indazoj an Ia posicion 5 made ester 
sustituido par otros sustituyentes coma aiquilo, aJquenilo, arilo, heteroarilo 

carbotido, 
heterociclo, todos opolonairnente susltuidos 0 on grupo alquenilo 

sustituido, por lo que pars Un experlo hubiese sido obvio utilizer sustituyontes coma 
los mencionados en D6, sarcoma  nitro, amino quo camunmente as encueritran an 
ros derivados be indezo(es, pars Warner los compuestos des solici%ud. 

En consecuencia, ci problems tecnico planteado an esta solicitud, relacionado con Is 
neoesidad be obtener riuevos oarnpuestos deriados S 3-amino indarol coal 
Enbibidores do quinasas, qua Sean Obles pare tratanijenta do cancer   enfermedades 

� neurodegenerativas come Ia be Parkinson, Alzbein,er, entre otras. as resolve sin 
presenter Un efecto tecnico inesperado, basÆndoso an Ia divulgado par D5 y D6 tel 
come In hubiese hecho un exporto an Is material sin involucrar una actividad 
inventive. 

AdenlØs, dodo queen Is respuesta solo as presentan resultados de 6 compuestos de 
caracteristicas quimicas muy cerradas (folio 403; pag. 4) noes posible reconocer 
nivel inventive pairs los otros compuestos be formula I quo presentan variaciones 

diversas y complejas, qua no tignen soporte de activIdad farmacologia an los 
rosultados presentados y quo par tanto no curriplen con 0J requisite de river 
inventivo. 

Do igual forma, Is camposician farmaceutica, el procedimiento de preparacian de 
compuestos y los intermediaries rePaconados con los compuestos be formula I quo 

no tienen soporte be actividad farrnaco(aqica no tienen nivol irvJendo. 
 �

S. Conclusion 

Los requisites de patentabilidad be Is presente solicitud Se encuentran afectados asi: 

Docurnento N 
Reivindicaciones 

afectadas  
Requisito quo afecta  

H01 CO 04-36629 1-6 t Novedad I 
I CO04-89521 1-8 Novedad  

US 4051252  11  Novedad 
05 I W00165726 I 1-12! 14-15 

y 17 Nivel inventive I 
W0015$268 1-12, 14-15 

y 

17 Niver inventive 

7. Respuesta al solicitante 

El solicitante allege on nuevo capftulo reivindioatorio (17 reivindicaciones) qua as 
aceptado par esla oficina. 



44t 
> El solicitante an cuanto a claridad menciona qua he eliminado at temiino alcoxi de 

las reivindicaciones 1-6 y qua tambiØn no eliminado 4 compuestos especifloos de 
a reivindicacion 17. Adicianalmente, cita qua noes clam Is oDjeciOn beebe ala 
descripciOn cuando as senala que ’Łi nurnero pareco indicar on doble enlace an 
Is posioiOn 2 do a cadena alquilica, ye qua hay revisado el documento original 
no he encontrado iriconsistencia. 

Al respecto, osta Oficina observa quo noes claro de qua radical Tue retirado el 
sustituyente alcoxi, as he revisado el capitulo reivindicatorio y as he encontrado 
qua as he elin,inado el sustituyente alcoxi C1.6 an Ids radicales R4, R5, RB, R7 y 
an el Segundo nivel de sustituciOn de Ids rathcales de RB, R9, Ri 0  RI 1. 

En cuanto a Is objecion do falta de claridad an Is dcscripciOn, as explica qua Is 
inoonsistencia radica en que el nurnero 2 que antecede al nornbrede Ia aniida, acido 

ester, coma en el ej. 18: NJ-[5-cloro-1 H-indazol-3-ilJ-2-butanoamida (pa9. 42), donde 
el 2 indica quo exists un doble enlace an Is cadena alqulica, pero el ternilno 
butanoamida indica qua no exists doble enlace. Es deoirquedebe ser2-butenamida 
(con el doble enlace) a  �butanoamida (sin el 2! at no exists el apple enlace). 

Con respecto a Ia parte do claridad on general, esta olioTha considers pus el 
solicitante no subsano las objeciones do claridad del capitulo descriptivo in del 
cspitulo reivindicatoria hechas an el primer concepto. 

El solioi%ante en cuanto a novedad declara quo Dl y 32 no pueden tenerse an 
F cuenta Para el estudlo de novedad de Is solicitud, puesto qua so publicatiOn fue 

posterior a Is fecba de prioridad reivindicada. 

Al respecto esta Ocna aclara quc dioha aetactn de nodedad este en contorrndad 
con el articulo 16 de la decision 486! an Is qua Be establece due. 

Solo pars ci efecto de determinacion de Is novedad, tambien Sc considera dentro del estado do Is 
teonica. ci contenido de una solicitud de patente en Smite ante oficina nacional compatente, CL1& 
recta de presentaciOn a as prioridad fuese anterior a Is feoha de presentacion 0 de prioridad de Is 
solicttud de psrente qua cc estuviese examinando, siempre qua dioho contenido ease incluido an Is 
solicitud de Is fecha anterior cuando ella Se publique. 

a 0_7_-_0_3_--_2_0_0_3_
 

terna  I_
 0_7_-_03_-_2_0_03c _On 

echa  

:al

11-032002 

_9_.02O_O_2_ 
_ 

26.09-2001 103-2002 

nT
 

No0  3 P011FR200300752 PCTJEP02/10  PCTFR200_

 

W02003078403 W02003028720 W02003075402 ______ 

Fare el case de Dl, as observe qua tanto Is fecha de presentacian coma de prioridad 
son anter‰rgs a tas techas respeotivas de Ia soUcitud, per to quo Dl as considorado 
un documento dentro del estado de Is tecnita. 

para ol caso de D2, aunque Ia fecha de prescntaciOn y prioridad son iguales a leads 
Ia salicitud, ol nUn,ero de aplicaciOn perrn{te oonclur que 02(000751) tue presentada 
antes qua Is solicitud (000752), considerandose entonoes un documento dentro del 
estado de Is tecnica. 

En consecuencia, tanto Dl como D2 pueden ser utilizados pare erector Is novedad 
do Is solicitud, y aunque el solicitante he elirninado el termino alcoxi Dl sigue 
afectarido Is novedad de Is solicitud tad come as explicO an el respectivo numeral. 



> Adicionalmente an cuanto a novedad el solicitante declare qua los docurilentos 
03-D6 no afectan los compuestos reivindicados porque no revels compuestos 
especificos de It invencian. 

Referente a lo anterior, as senala quo an el primer conoepto no tue afectada a 
novedad do Is solioftud por los documentos D3, D5 y DO. La afectacion do novedad 
tue hecha con D4 para los compuestos intermediarios qua Se encuentran dentro del 
aloarice do compuestos divulgados en 04, do Ins cualos fusion eliminados solo 4 
compuestos p01 el solicitante; pero, sun 04 sigue afectando Is novedad de los 
intermedarios quo qLledan, como so explica an el numeral correspondiente. 

En cuanto a nivel nventivo al solicitante exports quo ninguno do los docurnentos 
D3 IDSsugieren a un experlo en Is materia as oompuestos de Is presents  
rivencian corno inhibidores que quinasas, presentando resultados do 1050 pam 6 
compuestos correspondientes a Its ajemplos 7, 8 12, 21! 24 y 33 de Is 
invenoiorl. 

Concerniente a lo anterior eats Oficina serials qua It resultados presentados p01 oF 
soliclante han sido tenidos en cuenta pars evaluar & riivel inventivo do Is solicitud. 
Sin embargo dado quo solo as presentan resultados do 6 compuestos do 
caracteristicas quimics muy cerradas (folio 403; peg. 4) no as posible recon000r 
nivel inventivo para It otros compuestos de formula I qua presentan variacionos 
di\Jersas y complejas, quo no tieTlen soporte de actividad Iarmacoogia an los 
resultados presentados y qua por tanto no cumplen con of requisite de nivel inventivo 
tal como Se expuso en of numeral corresporidiente. 

Do igual ¶orrna, ala compositiOn tarrnaceukica, al prooedinien%o do preparaciOn be 
compuestos y a los intormediarios relacionados con as compuestos do formula I qua 
no tienen soporte do actividad farmacolOgica, no as posible reconocerles quo 
complain con el requisite do nivel inventivo. 

En cumplirniento del articulo 45 do to DeosiOn 486 de Is Coniisjôn de Is Comunidad 
Andina, Se Is indica qua dabs dar respuesta dentro del termino de assents dias 

40 
contacts a partir do Ia focha do notificacian its Ia presente cornunicac(ón En  case 
do no Sr respuesta al presents requerimiento, 0 Ci a poser its Is respuesta 
subsistieran los impedimentos para la concesiOn, so denegarÆ Is patente. 

Notifiquese el 
p;dAtuloop

o ficI2nforme a lo dispuesto en of numeral 5.2  liters r o del 
capitulo quirito  me ode Ia Circulart.ThcaNo. lode2001. 
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El anteri/ieqLIerimiento tue notificado por fijaciOn en Lista, do fecha 
24 u.. .. 
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