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RESPUESTA A EXAMEN DE FORMA

Yo, Margarita Castellanos Abondano, obrando en mi calidad de apoderada de la sociedad
solicitante de la solicitud de Patente de Invencién citada en la referencia, en atencién a su
oficio No. 6225 notificado por fijacion en lista del 19 de abril de 2012, atentamente me

permito dar repuesta al mismo de la siguiente manera:
- Presento Resumen de la invencidn, de acuerdo con el articulo 31 de la Decisién 486.

Cumplido asi con lo dispuesto, atentamente solicito a Ud. se continGe con el tramite
correspondiente a esta solicitud de Patente de Invencion.

Del Senor Director,

.779.654 de Usaquén
T.P.A. No. 70.819 de C.S.J.
Calle 94 A No. 7 A-09 — Bogota, D.C.
Tel.: 7560770

Bogota, D.C. .
Patentes/P2424/MEMORIAL FORMA
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RESUMEN

La presente invencion se refiere a derivados de (tio)morfolina que tienen la férmula

R? /R3

R1—A @ N
e
R4 W 6 ()

R1 se selecciona de

en donde

ciano,

alquinilo (2-4C),

alquilo (1-4C),

cicloalquilo (3-6C),

cicloalquenilo (4-6C),

bicicloalquilo (6-8C),, grupo biciclico (8-10C), cada uno sustituido en forma opcional
con alquito (1-4C),

fenilo, bifenilo, naftilo, cada uno sustituido en forma opcional con uno o mas
sustituyentes se selecciona en forma independiente de halégeno, alquilo (C1-4C)
sustituido en forma.opcional con uno o mas atomos de fluoro, alquinilo (2-4C), alcoxi (C1-
4C) sustituido en forma opcional con uno o mas atomos de fluoro, amino, dialquilamino
(C1-4C) , -SO2-alquilo (1-4C), -CO-alquilo (1-4C), -CO-O-alquilo (1-4C), -NH-CO-alquilo
(C1-4C) y cicloalquilo (3-6C),

fenilo sustituido con fenoxi, bencilo, benciloxi, feniletilo o heterociclo monociclico,
cada uno sustituido en forma opcional con alquilo (1-4C),

heterociclo monociclico sustituido en forma opcional con halégeno, alquilo (C1-4C) o
con fenilo sustituido en forma opciohal con alquilo (1-4C),

y

heterociclo biciclico sustituido en forma opcional con alquilo (C1-4C);

A se selecciona de -CO-0-, -O-CO-, -NH-CO-, -CO-NH, -C=C-, -CCH3-0- y el grupo

de enlace -Y-(CH2)n-X- en donde
Y esta unido a R1 y se selecciona de un enlace, -O-, -S-, -SO-, -S0O2-, -CH2-0-, -CO-, -O-
CO-, -CO-0-, -CO-NH-, . -NH-CO-, -C=C- y -C=C- ;
n  es un nimero entero desde 1 hasta 10; y

X esta unido al grupo fenileno / piridilo y se selecciona de un enlace, -O-, -S-, '—SO-, -S02-,
-NH, -CO-, -C=C-y -C=C-;
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la estructura del anillo B contiene en forma opcional un atomo de nitrégeno;

R2 es H, alquilo (C1-4C) sustituido en forma opcional con uno o més atomos de
fluoro, alcoxi (C1-4C) sustituido en forma opcional con uno o mas atomos de fluoro, o
halégeno; y

R3 es alquileno (1-4C)-R5 en donde el grupo alquileno puede estar sustituido con
(CH2)2 para formar un resto ciclopropilo o uno o dos atomos de halégeno, o R3 es
cicloalquileno (3-6C)-R5 o -CO-CH2-R5, en donde R5 es -OH, -PO3H2, -OPQ3H?2,
-COOH, —COOanuiio (C1-4C) o tetrazol-5-ilo;

R4 es H o alquilo (C1-4C);

R6 es uno o mas sustituyentes se selecciona en forma independiente de H, alquilo
(C1-4C) o oxo; |

W es -0O-, -S-, -S0- 0 -S02-;

0 una sal, un solvato o un hidrato aceptables desde el punto de vista farmacéutico
de los anteriores; con la salvedad de que el derivado que tiene la férmula (1) no sea
2-(4-etilfenil)-4-morfolinoetanol o

4-[4-(2-hidroxietil)-2-morfolinillbencenacetonitrilo

0 una sal, un solvato o un hidrato aceptables desde el punto de vista farmacéutico
de los anteriores.

Los compuestos de la invencién tienen afinidad por los receptores de S1P y pueden
usarse en el tratamiento, alivio o prevencién de enfermedades y dolencias mediadas por
el receptor S1P. .



