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Jefe de Division de Nuevas Creaciones

Tra. 11 PA PUE
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY C  Act. 444 RES

pie
E. S. D.

Referencia: Expediente No. 13.046.171
Solicitud de Patente de titulada: “Heteroarilos como inhibidores de P13K”
Solicitante: Millennium Pharmaceuticals, Inc.

RESPUESTA AL AUTO NOTIFICADO POR FIJACION EN LISTA

DEL 19 DE MARZO DE 2013, OFICIO No. 5435 {(EXAMEN FUNDAMENTADO EN EL

ARTICULO 12 DEL CODIGO CONTENCISOSO ADMINSTRATIVO)

ALVARO CORREA ORDONEZ, mayor de edad y vecino de Bogota D.C., identificado tal como
aparece al pie de mi firma, en mi carcter de apoderado de la sociedad en referencia, doy

respuesta al auto emanado por ese Despacho dentro del término legal:

Presento nuevo capitulo reivindicatorio conformado por 16 reivindicaciones, junto con el

cual presento formulario de modificacion voluntaria y tasa por concepto de dicha



r

BARER & MCKENZIE

modificacién voluntaria. Adicionalmente presento tasa por concepto reivindicaciones mas

alla de la diez (es decir por seis reivindicaciones).

Atentamente,

VARO CORREA ORDORE

No. 79.143.366 de Usaquén
T.P.20.281

Anexos: Capitulo reivindicatorio modificado
Formulario de modificacion voluntaria
Recibo por modificacion voluntaria
Recibo por reivindicaciones mas alla de 1a 10 (6 reivindicaciones)

BM_RAC/BOGDMS-#1511370-V1-P201 3_000008-MEMORIAL_RESPUESTA_FORMA_.DOC
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
NIT : 800.176.088-2

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

FECIBO DE CAJA

No. 12 - 142762

Sogota D.C., Diciembre 26 de 2012 - 16:32:41

RECIBIDO DE : BAKER & MCKENZIE ; NI 200.034.806 RE
*** Soporie del Pago ***

TIPO PAGQ BANCO CUBEMTA . Ne BAGO.__ FECHAHPAGO QP. PAGO
RECIBO DE CA 999999999 138013 10202012 15.000.00
RECIBO DE CA 999999999 138047 13/12/2G12 30.000.00
RECIBO DE CA 999999999 138054 13/12/2012 90.000.00 £~
HECIBO DE CA 885539399 138055 131272012 90.000.00

L9 /

RECIBO DE CA 999999999 13808G 13/12/2012 90.000.00

CANT. RENTISTICO

1 50005-01-04 PRESENTA/ Igg DE OBSERVACIONES

A SOLICITU

SON: *TRESCIENTOSQUINCE MIL PESOS MONEDA CORRIENTE™ "

L

= Conceutos Pagados
CONCEPFTO

1632 G2 DSICION NUEVA CIACION /
BRESE[TAGION

Responsable:

Recibo de Caja Aplicado al Expediente No. ______

Seda Centro: Cz-rore 13 Mo, 27 - 00 Pleos 3,4,5 v 11 Barotd, D.C.- Colombia

VI.UNDITARIO Vr.CONCEPTO
315.000.00 315.000.00

$315.000.00

Web: www.slc.gov.co e-mai: Info@sic.gov.co Conmutador: (571} 5070603 Fax: (571) 5270224 Linea: 018000-910145 Call Center: (571) 6513240

o Diciombie 26 de 2012 - 16:32:42




Espacio reservado para el adhesivo de radicacion

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES
MODIEICACIONES Y/O CORRECCIONES

1k Identificacion del Tramite
[ ] Error material _ 'Modificacidn a una Solicitud en tramite

X | Patente de Invencion
Patente de Modelo de Utilidad
ﬁ Registro de Diserio Industrial
[:1 Esquema de Trazado de Circuitos Integrados

2. Datos del solicitante

Persona Natural. [ ] Persona Juridica

MILLENNIUM PHARMACEUTICALS, INC.
Nombre o denominacion / Nombre o razén social completa

Nombre representante legal

Tipo de .empresa Micro D . Pequeﬁalj ~ Mediana |:] Otra [:|
Documento de identificacion: . [_]C.C. [Jce [N [] otro Nimero
Maclonalidad/Pals de constiiucldn Direccién y domicilio del titular. : Ciudad
Estados Unidos 40 Landsdowne Street Cambridge, MA 02139 (US) Cambridge
Direccién electrénica : No. Fax Numero telefénico
alvaro.correa@bakermckenzie.com : _ 3762211 _ 6341500
|:| Autorizo expresamente a la Superintendencia de Industria y Comercio para que todas las

comunicaciones sean enviadas a través de la direccién de correo electrénico

3. Datos del apoderado:
Correa Ordoiiez, Alvaro 79.143.366 20.281
Apellidos y Nombre Documento de identificacién Tarjeta profesional
Direccién y domicilio Ciudad
AV. 82 No. 10 62 Piso 5 Bogotd
Direccidn electrénica No. Fax Numero telefdnico
alvaro.correa@bakermckenzie.com 3762211 6341500

En caso de haber presentado poder general para asuntos que se adelanten ante la Delegatura de Propiedad Industrial,
sirvase indicar el niimero de su radicacién o protocolo de poder general

PI02-F17 vrl (2012-04-19)




4. Datos del tramite
Correccion:
Expediente No 13.046.171

Aparece

Debe ser

Modificacion:

v | Modificacion al capitulo reivindicatorio. .
Presento nuevo capitulo reivindicatorio conformado por 186 reivindicaciones, el cual no amplia de
manera alguna el alcance de la presente invencion. :

Modificacion al capitulo descriptivo.

Modificacion al resumen.

Modificacion a los dibujos.

E RO

Modificacion al solicitante.

5. Anexos

2 Comprobante de pago de la tasa para la presentacion de la correccién y/o modificacion

1:] Poder, si fuere el caso.

Documento que contiene las modificaciones o correcciones.

X

|:l Copia de la solicitud y sus anexos en formato magnetico.

6. Firma fl>
e\ )

Nombre y apellidos Firma /’ B ] )
Alvaro Correa Ordofiez: i . : .
C.C..79.143.366 Tarjeta Profesional  20.281

PI02-F17 vrl (2012-04-19)




REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de formula IA~a o IB-a:
j ?<R2)n (R,
W W
G 4
HY/I(Z\ R! HY’J§G> R
IA-a IB-a

0 una sal aceptable para uso farmacéutico del mismo, donde:

Z es S o Se;

R' es CY, -C(O)N(R%,, -C(O)OR?}, -C(O)(NH)OH, -C(=NH)NHOH, -
C(0)NRN (R%) 5,
-C (=N-NH,)NH,, -C(=N)N(R*®),, donde:

S~ Ny

\\<t>,2

CY es G2~ X3 ; donde

G, es -N= , =N-, o —N(Ry) -, donde:

cada aparicién de R’ y R’ es independientemente hidrégeno o
un alifatico C;_¢ opcionalmente sustituido, donde:
X1, X3, y X3, son cada uno de ellos independientemente N,
NR*, 0, S, o CR!, siempre que sélo uno de X;, X,, o X3 pueda ser O,
S, o NR¥;
cada aparicién de R' es independientemente hidrégeno,
-CN, halégeno, -Z3;-R®, o un grupo opcionalmente sustituido
seleccionado de alifatico Ci4, © ciclocalifatico de 3 a 10
miembros, donde:

Zz3 se selecciona de wuna cadena de alquileno Cj.3

opcionalmente sustituido, -0-,
-N(R**)-, -S-, -5(0)-, =-S5(0),-, -C(0)-, =-CO,-, -C(O)NR*-
, -N (R**) C(0) -,

1510644-v1\BOGDMS 1



-N (R*?) CO,-, ~S (0) ,NR*?-, -N(R*")S (0) .-, -0OC (0)N (R*?) -,
-N(R®)C(O)NR**-, -N(R*®)S(0),N(R*)~, o -0OC(0)~;
R'® es hidrégeno o un alifatico C;, opcionalmente
sustituido, y
R® es hidrégeno o un grupo opcionalmente sustituido
seleccionado de alifatico Ci_g,
cicloalifatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos independiéntemente seleccionados
de nitrdégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o
hetercarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroatomos
independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre;

o donde dos apariciones adyacentes de R’ o R?, tomados
juntos con el &atomo al cual estan unidos, forman un grupo
fusionado opcionalmente sustituido seleccionado de arilo de
5 a 6 miembros, o heterocarilo de 5 a 6 miembros gue tiene 1
a 5 heterocdtomos independientemente seleccionados de
nitrégeno, bxigeno o azufre;

El anillo A es un grupo seleccionado de cicloalifdtico de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heterodtomos seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre;

cada aparicién de R® es independientemente -R¥?2, _7,-R¥¢, o -V,-T,-
R4, yv:

cada aparicién de R'?® es independientemente halégeno, -CN, -NO,,
—Rl2%, “N (R'?) ,, ~OR'?,
-SR'?°, -S(0),R*°, -C(O)R'¥?®, -C(0)OR'?, -C(O)N(R'P),, -S(0),N(R?),,
-OC(O)N(R'®),, -N(R'®)C(0)R'®,  -N(R'®)SO,R'*, -N(R!?®)C(0)OR?®,
-N(R'®)C(O)N(R!?®),, o -N(R'¥?®)SO,N(R'**),, o dos apariciones de R!?,
tomadas juntas con un Adtomo de nitrdégeno al cual estdn unidas,
forman un anillo hetetociclilo de 4 a 7 miembros opcionalmente
sustituido que tiene 0 a 1 heterodtomo adicional seleccionado de

nitrbégeno, oxigeno, o azufre;

1510644-v1\BOGDMS 2



cada aparicién de R'?P

es independientemente hidrdgeno o un
grupo opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Cig,
ciclocalifatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterocdtomos independientemente
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10
miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heteroatomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,
oxigeno, o azufre;

cada aparicién de R'Y  es independientemente un grupo
opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Ci-g,
cicloalifatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 Thetercdtomos independientemente
seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10
miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a b5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrégeno,
oxigeno, o azufre;

cada aparicién de R!? es independientemente hidrégeno o un
cicloalifético de 3 a 10 miembros opcionalmente sustituido,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o azufre,
arilo de 6 a 10 miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heteroatomos independientemente seleccionados de
nitrbgeno, oxigeno, o azufre;

12e

cada aparicidén de R es independientemente hidrdégeno o un

grupo alifdtico C,.4 opcionalmente sustituido;

cada aparicién de Vs es
independientemente -N(R!?®)-, -0-, -S-, -S(0)-, -S(0),-, -C(0O)-, -
C(0)0-, -C(O)N(R'®)~, =-S(0),N(R')-, -OC(O)N(R'®)-, -N(R'™®)C(0O)-,

-N(R'*®)50,-, -N(R™)C(0)0-, -N(R'*)C(O)N(R'®)~, -N(R'®)SO,N(R'*)-,
~0C(0)-, o -C(O)N(R'*®)~0-; y

T, es una cadena de alquileno C;.Cs; opcionalmente sustituido donde

la cadena alquileno opcionalmente estéd interrumpida
por -N(RY)-, -0-, -s5-, -S(0)-, -S(0),-, -C(0)-, -C(0)O-, -C(O)N(R')-,
-S(0),N(RP)-, -OC(O)N(R¥)-, -N(R¥®)C(0)~, -N(RY)S0,-, -N(R¥?)C(0)0-, -N(
R®)C(O)N(R¥)-, -N(R™)S(0),N(R*)-, -0C(0)-, o -C(O)N(R?)-0- o donde T,

1510644-v1\BOGDMS ' 3



0 una porcién del mismo opcionalmente forma parte de un cicloalifatico
de 3 a 7 miembros opcionalmente sustituido o un anillo heterociclilo
donde R es hidrogeno o un grupo alifatico C,., opcionalmente
sustituido;
nes 0 a 4;
W se selecciona de -C(R’),—-, -C(=C(R"),)-, -C(R"),0-, -C(R’),NR’®-,
0-, -N(R™)-, -S-, -S(0)-, -S(0),-, -C(0)-, -C(O)NR™®-, o -N(R™®)C(0)-,
donde:
cada aparicién de R’ es independientemente hidrégeno o
un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de aliféatico
Ci-¢, arilo de 6 a 10 miembros, heterocarilo de 5 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre, =-N(R'®),,
OR’®, -SR™, halo, o -CN;
cada aparicién de R’ es independientemente hidrégeno
o alifatico C;.¢ opcionalmente sustituido o cicloalifético
C3-¢ opcionalmente sustituido;
cada aparicién de R es.independientemente hidrégeno,
alifadtico C;.¢ opcicnalmente sustituido, cicloalifatico Csi.g

opcionalmente sustituido, -C(0)R’®, -C{O)OR’, S(O)R’?, o -

S(0),R"®; o

donde cualquiera de dos apariciones de R’, R’?, o R™
tomadas juntas con el &tomo al cual estédn unidas, forman un
grupo opcionalmente sustituido seleccionado del anillo
cicloalifdtico de 3 a 6 miembros, arilo de 6 a 10 miembros,
heterociclilo de 3 a 6 miembros que tiene 1 a 5 hetercdtomos
independientemente seleccionados de nitrdégeno, oxigeno, o
azufre, o heteroarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrdégeno,
oxigeno, o azufre, ‘

o donde cualquiera de dos apariciones de R’® y R?, o R
y R®> tomadas juntas con el atomo de nitrdégeno al cual estéan
unidas, forman un grupo opcionalmente sustituido

seleccionado del anillo cicloalifatico de 3 a 6 miembros,

1510644-v1\BOGDMS 4



arilo de 6 a 10 miembros, heterociclilo de 3 a 6 miembros
que tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente
seleccionados de nitrbégeno, oxigeno, o azufre, o heteroarilo
de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o
azufre,
G, es N o -CR%®, donde R® es H, -CN, halégeno, ~-7,-R%, aliféatico C,.
6 O cicloalifatico de 3 a 10-miembros
donde:

Z, se selecciona de una cadena de alquileno Ci-3

opcionalmente sustituido -0-, -N(R*)-, -5-, -S(0)-, S(O),-, -
C(0)-, -CO,-, -C(O)NR%-, -N(R®)C(0)-, -N(R®)CO,-, -S(O),NR®*-, -
N(R*)S(0),-, -OC(O)N(R®)~, -N(R®)C(O)NR®-, -N(R®)S(0),N(R®)-,
o -0C(0)~-;

R®*® es hidrégeno o un alifdtico Ci, opcionalmente
sustituido, vy

R’ es hidrégeno o un grupo opcionalmente sustituido
seleccionado de alifatico Ci;¢, cicloalifatico de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroatomos
independientemente seleccionadecs de nitrbdgeno, oxigeno, o azufre,
arilo de 6 a 10 miembros, o heteroarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente seleccionados de

nitrégeno, oxigeno, o azufre; y

HY es un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de:

X
! N N Y
Xs. =N / Z 7S
5\X4/ Y1\Q1 Q2\Y3 QQ\N
A ’ B ' c ’ D
Ao K.
| N Y
Y7:Y6 Y7:Y6
E o} F ;

donde cada aparicién de X;, X5, X¢, YV X7 es independientemente -CRY

o N, siempre que no mds de dos apariciones de X,;, Xs, X5, y X; sean N;

1510644-v1\BOGDMS 5
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cada aparicidén de Q; y Q, es independientemente S, O © ~-NR®;
cada aparicién de Y;, Y., Y3, Y4, Y5, Ys, Y;, Y3, e Yg es
independientemente -CR! o N, siempre que no mas de dos apariciones de
Ye, Y7, Yg, e Yg sean N;
' o donde dos apariciones adyacentes de X; y X5, X5 ¥ Xy,
Yy v Qi1, Y3 v Q, 0 Yy y Y5 tomados juntos con el atomo al
cual estan unidos, forman un grupo fusionado opcionalmente
sustituido seleccionado de arilo de 5 a 6 miembros, o
heterocarilo de 5 a 6 miembros que tiene 1 a 5 heteroatomos
independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno o
azufre; .
donde R! es -R!%®, -y,-R!%¢, _7,-R% o -v,-7,-R'™ donde:
Vi es -NRY-, -NR''-C(0)-, -NR'"-C(S)-, -NR™-C(NR'")-, -
NRYC (0)OR'®-, -NR'C(0O)NRM™-, -NR''C(0O)SR'*-, -NR“C(S)OR'®2-,
-NRMC (S) NR!-, -NR'C (s) sR*%-, -NR'C (NR') OR'?2-, -
NR!C (NR') NRY-,

-NR*S(0),~-, -~NRYS(0),NRY-, -C(O)-, -CO,-, -C(O)NR-,
C (0) NR0O-,
-30,-, o -S0O,NR!-;

cada aparicién de R!®

es independientemente hidrdgeno
o un gfupo opcionalmente sustituido seleccionado de
alifatico Cyig, cicloalifatico de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
hetercdtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,
oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heterocarilo
de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre;

Ty es una cadena de algquileno C;.C¢ opcionalmente

sustituido donde 1la cadena alquileno opcionalmente estéa

interrumpida por -N(RY*)-, -0-, -S-, -S(0)-, -S(0)2-, -C(O)-
' -C(0)0-, : -C(0)N(R') -, -
S(0),N(R'™) -, -0C(O)N(R'™)-, -N(R™)C(0)-, -N(R?)S0,~, -N(R!?)
C(0)0-, ~-NR'™® C(O)N(R'™)-, -N(R')S(0),N(R?)-, -0C(0O)-,

o) —C(O)N(R“)—O— 0 donde T; forma parte de un cicloalifdtico

1510644-v1\BOGDMS 6



de 3 a 7 miembros opcionalmente sustituido o un anillo
heterociclilo;
cada aparicién de R'® es independientemente hidrégeno,
halégeno, CN, =-NO2, -N(R'')2, -OR!®, -sr'®, -s5(0)2R!,
C(0)R'™, ~C (0) OR'%, -C(0)N(R') 2, -S(0) 2N (R') 2, -
OC(O)N(R'™)2, -N(R'™)C(O)R'®, -N(R')SO2R'®, -N(R')C(0)OR'"?,
N (R C(O)N(R) 2, o ~-N (R) s02N (R 2, o un grupo
opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Cl-6,
cicloalifatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente
seleccionados de nitrdégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a
10 miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a
5 heteroatomos independientemente seleccionados de
nitrbégeno, oxigeno, o azufre;
cada aparicién de R!%° es independientemente hidrégeno
0 un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de
alifdtico Cy, cicloalifatico de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 4 a 10 miembros gque tiene 1 a 5
hetercdtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,
oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heteroarilo
de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre; o
R'% y R tomados juntos con un atomo de nitrdgeno al cual
estan unidos forman un anillo heterociclilo de 4 a 7
miembros opcionalmente sustituido que tiene 0 a 1
hetercdtomo adicional independientemente seleccionado de
nitrégeno, oxigeno, o azufre;
cada aparicién de ' R"™ es independientemente hidrégeno, -
C(O)R'?, -CO,R!? , -C(0)N(R'?),,
-C(0)N(R'"?) -0R!?, -s0,R!?, -SO,N(R'®),, o un grupo opcionalmente
sustituido seleccionado de alifatico Ci, cicloalifatico de 3 a 10
miembros, heterociclile de 4 a 10 miembros gque tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o

azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que

1510644-v1\BOGDMS 7
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tiene 1 a 5  heteroadtomos independientemente seleccionados de
nitrdgeno, oxigeno, o azufre;

donde cada aparicién de R'® es independientemente

hidrégeno © un grupo opcicnalmente sustituido seleccionado

de alifatico Ci.g, cicloalifético de 3 a 10 miembros,

heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5

heterodtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,

oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o hetercarilo

de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroadtomos

independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o

azufre;
cada aparicién de R® es independientemente hidrégeno o , -C(O)R®,
—CO2R®, =-C(O)N(R’®),, -SO,R*®, =-SO,N(R*®),, o un grupo opcionalmente

sustituido seleccionado de alifatico C,.¢, cicloalifatico de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heteroatomos independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o
azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 hetercatomos independientemente seleccionados de
nitrdégeno, oxigeno, o azufre;
donde cada aparicién de R®® es independientemente hidrégeno o
un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Ci-g,
cicloalifdtico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 Theteroatomos independientemente
seleccionados de nitrbégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10
miembros, o hetercarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heteroadtomos independientemente seleccionados de nitrdbgeno,
oxigeno, o azufre;
donde cada aparicién de R’® es independientemente hidrégeno o un grupo
opcionalmente sustituido seleccionado de alifdtico Ci.¢, cicloaliféatico
de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heteroatomos independientemente seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o
azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heteroarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heteroatomos independientemente seleccionados de
nitrégeno, oxigeno, o azufre; o dos apariciones de R*® tomados juntos

con el &tomo de nitrdégeno al cual estédn unidos, forman un grupo
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opcionalmente sustituido seleccionado de heterociclilo de 3 a 6
miembros que tiene 1 a 5 heterocdtomos independientemente seleccionados
de nitrégeno, oxigeno, o azufre, heterocarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5  Theterodtomos independientemente seleccionados de
nitrdégeno, oxigeno, o azufre;

siempre que:

a) para los compuestos de férmula IB-a los compuestos sean

()

diferentes de:
v

| N
N/
" \\ S<__NH
\ / HN\) ©
N , HzN ;Y

cuando G' es CR®, R' es CONH,, y W es NH, entonces HY es

diferente de

",
7
z
",
Y7
=
L Z
Z/

HN— HN 7/ ~
R10
’ r O i Y
b) el compuesto es diferente de:
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(G O A O A O A
1 Gk Ouk Sk
N N
- $ ® O

0 HN
!

r

H,N S
Z 2 H,N \ N
N=

N NH s
< 7 HN

S

OEt
o)
F 4

’

—N
HN s)—
ZNH,
S"NN
0 -
2. Un compuesto de formula IA o IB:
(R*)n (R,
W W
Gy S
/< \ OR® /4\ \ OR’
HY s HY G
0] 0
IA-i IB-i

© una sal aceptable para uso farmacéutico del mismo, donde:

R’ es hidrégeno o un alifatico C;¢ opcionalmente sustituido;
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El anillo A es un grupo seleccionado de cicloalifdtico de 3 a 10
miembros, heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heteroadtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heteroarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heteroadtomos seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre;

cada aparicién de R® es independientemente -R'??, -T,-R'*, o -V,-T,-
R12d, o:

dos grupos R? adyacentes se toman juntos con sus Aatomos
intervinientes para formar un anillo parcialmente insaturado,
saturado de 4 a 7 miembros opcionalmente sustituido, o arilo que

tiene de 0 a 4 heterodtomos seleccionados de nitrbdgeno, oxigeno o

azufre;

cada aparicién de R'??

es independientemente haldgeno, -CN, -
NO,, _R12c, _N(R12b)2, _OR12b’ _SR12c, —S(O)2R12C, _C(O)Rl2b’ _C(O)OR12b,
~C(O)N(R'®),,  =S(0),N(R'™),, -OC(O)N(R'™),, -N(R'**)C(0)R'?,

N (R12e) SO2R12C, . -N (RIZe) C(0) ORle,
“N(R¥*)C(O)N(R™),, o —N(R')SO:N(R'™),

cada aparicién de R'?®

es independientemente hidrdégeno o un
grupo opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Cig,
cicloalifdtico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 Theterodtomos independientemente
seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10
miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrégeno,
oxigeno, o azufre; o dos apariciones de R'? tomadas juntas con el
dtomo de nitrbdgeno al cual estédn unidas, forman un anillo
heterociclilo de 4 a 7 miembros que tiene 0 a 1 heterodtomo
adicional seleccionado de nitrdgeno, oxigeno, o azufre;

cada aparicién de R'® es independientemente un grupo
opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Ci6s
cicloalifatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterocdtomos independientemente
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10

miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
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heterodtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,
oxigeno, o azufre;

cada aparicién de RY™ es independientemente hidrégeno, -
N(Rnﬂz, 0 un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de
cicloalifético de 3 a 10 miembros opcionalmente sustituido,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroatomos
independientemente seleccionados de nitrdégeno, oxigeno, o azufre,
arilo de 6 a 10 miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente seleccionados de
nitrégeno, oxigeno, o azufre;

12e

cada aparicién de R es independientemente hidrdgeno o un

grupc alifdtico C;¢ opcionalmente sustituido;

cada apariciédn de vV, es
independientemente -N(R'*®)-, -0-, -S-, -S(0)-, =-S(0),-, -C(0)-, -
C(0)0-, -C(O)N(R) -, -5(0),N(R")~-, -0OC(O)N(R'®)~, -N(R"*)C(0O)-,
-N(R'?®) 80,~, -N(R'Y@®)C(0)0~, ~-N(R'2®)C(0O)N(R¥?®)-, -N(R'?®)SO,N (R}?®)~,
-0C(0)-, o -C(O)N(R!?®)-0-; y

T, es una cadena de algquileno Cj4 opcionalmente sustituido donde

la cadena alquileno opcionalmente esté interrumpida
por -N(R?)-, -0-, -S-, -S(0)-, -S(0),-, -C(0)~, -C(0)0O-, -C(O)N(R'?)-,
-S(0),N(R"¥)-, -OC(O)N(RY¥)-, -N(R¥)C(0)-, -N(RY¥)S0,-, -N(R)C(0)0-, -N{(
R)C(O)N(R?®)~, -N(R¥?)S(0),N(R¥)-, -0C(0)-, o -C(O)N(R?)-0- o donde T,

0 una porcidén del mismo opcionalmente forma parte de un cicloalifatico
de 3 a 7 miembros opcionalmente sustituido o un anillo heterociclilo

donde R es hidrogeno o un grupo alifdtico C;.4 opcionalmente

sustituido;

W se selecciona de un enlace covalente, —C(RUZ—, —C(=C(RUZ)—, -
C(R"),0-, -C(R"),NR"*-, -0-, =-N(R™®)-, -S-, -5(0)-, =-S(0),~, -C(O)-
, —C(O)NR™®-, o -N(R"®)C(0)-, donde:

cada aparicién de R’ es independientemente hidrégeno o
‘un grupc opcionalmente sustituido seleccionado de aliféatico
Ci, ariloc de 6 a 10 miembros, heterocarilo de 5 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre, -N(R®),,

OR’®, -SR’®, o F;
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cada aparicién de R’® es independientemente hidrégeno
o alifatico C;.4 opcionalmente sustituido o cicloalifédtico
Cs_¢ opcionalmente sustituido;

cada aparicién de R’® es independientemente hidrégeno,
alifadtico Cj;.¢ opcionalmente sustituido, cicloalifdtico Cs

opcionalmente sustituido, -C(O)R?, |, —C(O)ORja, S(O)R7a, o

S(0),R"?; o

cada aparicién de R’® es independientemente un
alifatico Cy;.¢ opcionalmente sustituido o un cicloalifético
de 3 a 7 miembros opcionalmente sustituido; o

donde cualquiera de dos apariciones de R’, R, R™ o R’®
tomadas juntas con el a&tomo al cual estan unidas, forman un
grupo opcionalmente sustituido seleccionado del anillo
cicloalifatico de 3 a 6 miembros, arilo de 6 a 10 miembros,
heterociclilo de 3 a 6 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre, o heteroarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5
hetercdtomos independientemente seleccionados de nitrdgeno,
oxigeno, o azufre,

o donde cualquiera de dos apariciones de R™® y R?’, o R™
y R? tomadas juntas con el Atomo de nitrdégeno al cual estéan
unidas, forman un grupo opcionalmente sustituido
seleccionado de heterociclilo de 3 a 6 miembros que tiene 1
a 5 heteroadtomos independientemente seleccionados de
nitrégeno,v oxigeno, o azufre, o heterocarilo de 5 a 10
miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente

seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o azufre;

G; es N o —CRB, donde R® es H, -CN, haldbgeno, —Z2—R9, alifatico Ci-

6, O cicloalifatico de 3 a 10-miembros

donde:
Z> se selecciona de una cadena de alquileno Ci3
opcionalmente sustituido -0-, -N(R¥)-, -sS-, -S(0)~, S(0),-, -
C(0)-, -CO,-, -C(O)NR%-, -N(R®**)C(0)-, -N(R®*)CO,-, -S(O),NR®-, -
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N(R**)S(0),~, ~OC(O)N(R*)-, -N(R®™)C(O)NR¥™-, -N(R%)S(0),N(R™)-,

o -0C(0)-;
R¥ es hidrégeno o un alifdtico Cig opcionaimente

sustituido, y

R es hidrégeno o un grupo opcionalmente sustituido
seleccionado de alifatico Cl_g, cicloalifatico de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroadtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o azufre,
arilo de 6 a 10 miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que
tiene 1 a 5 heterodtomos independientemente seleccionados de

nitrégeno, oxigeno, o azufre; y

R14
ql )\//——-(\lm
0 N—

representa un enlace simple o un enlace doble;

donde cada aparicién de RY es independientemente -R'“2® o -T;-R¢,
donde:

cada aparicién de R'™® como permiso de valencia vy

estabilidad, es independientemente fluor, =0, =S, -CN, =NO,,
_R14c, —N(RMb)z, _OR14b, _SRMc’ _S(O)ZR14C, —C(O)R“b, -—C(O)OR14b,
—C(O)N(RYP),, =S(0),N(R'™),, -OC(O)N(R™),, -N(R")C(0)R">,
N(R“e)SOZR“C, —N(R“e)C(O)OR”b, —N(R“e)C(O)N(R“b)z, o -
N (R'°)SO,N (R'"),, o dos apariciones de R, tomadas juntas
con un atomo de nitrdégeno al cual estdn unidas, forman un
anillo heterociclilo de 4 a 7 miembros opcionalmente
sustituido que tiene 0 a 1 heterodtomo adicional
seleccionado de nitrégéno, oxigeno, o azufre;

cada aparicién de RMP

es 1independientemente hidrdégeno
© un grupo opcionalmente sustituido seleccionado de
alifatico Ci-6, cicloalifatico de 3 a 10 miembros,
heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrégeno,

oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heterocarilo

de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heterodtomos
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n es
q es
m es

P es

independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre;

'4¢ es independientemente un grupo

cada aparicidén de R
opcionalmente sustituido seleccionado de alifatico Ci.g,
cicloaliféatico de 3 a 10 miembros, heterociclilo de 4 a 10
miembros que tiene 1 a 5 hetercadtomos independientemente
seleccionados de nitrégeno, oxigeno, o azufre, arilo de 6 a
10 miembros, o heterocarilo de 5 a 10 miembros que tiene 1 a
5 heterodtomos independientemente seleccionados de
nitrégeno, oxigeno, o azufre;

14 o5 independientemente hidrégeno

cada aparicidén de R
o un cicloalifdtico de 3 a 10 miembros opcionalmente
sustituido, heterociclilo de 4 a 10 miembros que tiene 1 a 5
heterodtomos independientemente seleccionados de nitrégeno,
oxigeno, o azufre, arilo de 6 a 10 miembros, o heteroarilo
de 5 a 10 miembros que tiene 1 a 5 heteroadtomos
independientemente seleccionados de nitrdgeno, oxigeno, o
azufre;

"¢ eos independientemente hidrégeno

cada aparicién de R
0 un alifatico Ci.¢ opclonalmente sustituido; y
Ty es una cadena de alquileno Cj;.¢ opcionalmente

sustituido donde la cadena algquileno opcionalmente esté

interrumpida

por -N(R'*?)-, -0-, -5-, -S(0)-, -S(0),-, -C(0)-, -C(0)0-, -C
(O)N (R™*) -, -5(0),N (R™) -, -OC(O)N(R'*)-, -N(R™*)C(0)~, -N(R!
2y 50,-, -N (R*®)C(0)0O-, -NR'*®
C(O)N (RM?) -, -N (RY3) 5 (0) N (R'*?) -, -0C (0) -,
o -C{O)N(R'¥®)-0- o donde Ty o una porcién del mismo

opcionalmente forma parte de un cicloalifidtico de 3 a 7
miembros opciocnalmente sustituido o un anillo heterociclilo;
0 a 6;

0 a 4;

lo2; vy

0, 1, o 2;

siempre que:
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a) Cuando G; es C-CN, HY es morfolina no sustituida, R® es H, metilo
o etilo, y W es un enlace covalente, entonces el anillo A es diferente
de fenilo no sustituido, 2-clorofenilo, 4-clorofenilo, 2-fluorofenilo,
4-fluorofenilo, 2,4-diclorofenilo,
3,4-diclorofenilo, 4-metilfenilo, 3-metoxifenilo, 4-metoxifenilo, 3, 4-
dimetoxifenilo, 3-(trifluorometil)fenilo, 4-(trifluorometil)fenilo, o
3-(acetilamino) fenilo;

b) cuando G; es N, HY es morfolina no sustituida, R® es H, metilo o
etilo, y W es un enlace covalente, entonces el anillo A es diferente
de fenilo no sustituido o 2-clorofenilo; y

c) el compuesto es diferente de:
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3. El compuesto de la reivindicacidén 2, donde G; es N.
4., El compuesto de la reivindicacidén 2, donde G; es C(R%.
5. El compuesto de la reivindicacidén 4, donde R® es -CN, halbégeno, o

alifiatico C;¢.
(R14) m
A
0] N-—

\/ :

6. El compuesto de la reivindicacién 2, donde HY es

7. El compuesto de la reivindicacidén 6, donde ambas apariciones de m

son 1 y g es 0.

8. El compuesto de la reivindicacién 2, donde R® es H, metilo o

etilo.

9. El compuesto de la reivindicacién 2, donde W es -C(H) (N(R®),)- o

-CH,-, donde cada aparicién de R™® es independientemente hidrégeno

o}

alifatico C;.¢ opcionalmente sustituido.

10. El compuesto de la reivindicacién 2, donde el anillo A es arilo
de 6 a 10 miembros o heterocarilo de 5 a 10 miembros que tiene de 1 a 5
heterocadtomos independientemente seleccionados de nitrbégeno, oxigeno, o

azufre; ynes 0 a 3.

11. E1 compuesto de la reivindicacién 2, donde:
el anillo A es un grupo fenilo o naftilo; cada aparicién de R’ es

independientemente halédégeno, alquilo C;.3, =CN, haloalquilo Ci-3 -0C;i-3

v

alquilo, -0C;.3 haloalquilo, -NHC(O)C;_3 alquilo, -NHC(O)NHC;.; algquilo, -
NHS (0) ,Cy-3 alquilo, o -C(O)H; y n es 0 o 3.

12. El compuesto de la reivindicacién 2, donde el anillo A es un

grupo fenilo o naftilo y R? es halébgeno.
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13. Un compuestc que tiene la férmula III-A:

(R?)n

O\) OH

IIT-A
donde G; es N o -CRS, y R® es -CN

14. El compuesto de la reivindicacién 13, donde:

el anillo A es un grupo naftilo o fenilo; cada aparicién de R? es
independientemente haldgenoc, alquilo C;.;, -CN, haloalquilo C;.3, -0Ci_3
alquilo, -0C;_3 haloalquilo, -NHC(O)C;_3 alquilo, -NHC(O)NHC,.; alquilo, -
NHS (0) ,C;-3 alquilo, o -C(O)H; y n es 0 a 3.

15. Una composicidén que comprende un compuesto de cualquiera de las
reivindicaciones 2 o 13, y un vehiculo aceptable para uso
farmacéutico. '

16. Un compuesto, o una sal farmacéuticamente acceptable de la misma,

en donde el compuesto es un compuesto de la tabla I.
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