www.cavelier.com

CAVELIER

ABOGADOS

Teléfono: {(57-1)
EDIFICIO SISK' Telefax: {57-1}
CARRERA 4 No. 72 SUPERINTENDENCIA DE INDUSTR

347 3611
211 8650

L L IFT-T V|

cavelier@cavelier.com BOGOTA 8, COLOI - W ’IAY Q?MERCIO
Sefor Direcor R
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES $eCha_. 2012.0117 15:19;2-2 -aoD(:gsz-g;ijog
gflperlnteg.denma ge Industria y Comercio A aag F};%TS%ALIJTE%\T(! ReaUE"e gzﬁoggs?ERNEg%r@fSR
Tramite : 011
Evento 1 378
Actuacion : 444
Referencia : Expediente No. 08.010.488
Asunto : Solicitud de patente para: "7-aza-indazoles sustituidos,

composiciones que los contienen, procedimiento de
fabricacién y utilizacién”.

Solicitante : AVENTIS PHARMA S A,
Fecha de solicitud 4 de Febrero de 2008
1 Yo, Luz Clemencia de PAEZ, mayor de edad, domiciliada en Bogota, D.C.,

icientificada con la Cédula de ciudadania N° 35.456 344 de Usaquén, obrando
como apoderada del solicitante en el asunto antes identificado, de conformidad con la

sustitucién de poder otorgada a mi favor por el doctor Emilio FERRERQO, me refiero al
Oficio No. 16333 notificado por fijacién en lista del 21 de Octubre de 2011.

2. Mediante el Oficio No. 16333 se puso en conocimiento del solicitante el informe del
examen de fondo que contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre [a
presente solicitud de patente. Atiendo a las observaciones de la siguiente manera:

3. De la solicitud de patente:

Su Despacho enuncia:

“El uso de las reivindicaciones 17-22 no es patentable”.

“Para las reivindicaciones 1-14 y 23-24, existen multiples posibilidades de

sustitucion a nivel del compuesto de formula | para los radicales especificados de -

acuerdo con los parametros de sustitucion sefalados, lo cual dificulta determinar la
extensién del objeto que se busca proteger’.

“En la reivindicacién 14 se sugiere al solicitante cambiar la frase "y porque esta
opcionalmente salificado”, por "y porque esta opcionalmente en forma de sales
farmacéuticamente aceptables”.

“En la reivindicacién 15, si bien es cierto que para la persona del oficio versada en
la materia los términos de hidrato y solvato son conocidos, no se evidencia en la
descripcion que estos puedan llegar a formarse. Por lo tanto, se sugiere eliminar
estos términos del alcance del capitulo reivindicatorio”.

Con respecto a lo sefialado por su Despacho, mi representada desea poner de presente
lo siguiente:
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De acuerdo con el articulo 34 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, donde se establece que la modificacién de una solicitud es posible en
cualquier momento del tramite mientras no impligue una ampliacion de la solicitud
inicial, se presenta un nuevo capitulo reivindicatorio como sustituto del anteriormente
presentado. De tal manera que, las objeciones formuladas a este respecto quedan
superadas respectivamente con las modificaciones realizadas de la siguiente manera:

Se ha revisado ia redaccion del pliego reivindicatorio, con el fin de hacer
claridad sobre la materia que se solicita proteger y el alcance de ia misma.

En particular, para los grupos arilo, alquilo, alquinilo, alquenilo y cicloalquilo,
ahora se define el nimero de atomos que los conforman.

Asimismo, para los grupos heteroarilo y hetericiclico se especifica que tienen de
1 a 13 atomos de carbono y de 1 a2 4 heteroatomos.

En las reivindicacion 1-3 y 6-7 ahora se especifica que el término “sustituido” hace
referencia a uno o varios sustituyentes diferentes de H, por ejemplo, halégeno;
alquilo; arilo; heteroarilo; cicloalquilo; heterociclilo; alquileno; alquinilo; OH; O-
alquilo; algquilo-OH ; O-alquileno; O-arilo; O-heteroarilo; NH,; NH-alquilo; NH-arilo;
NH-heteroarilo; N-alquit-alquilo; SH; S-alquilo; S-arilo; S(O,)H; S{O;)-alquilo; S(O;)-
arilo; SO3H; SOs-alquilo; SOs-arilo; CHO; C(O)-alquilo; C{O)-arilo; C(O)OH; C(0)0O-
alquilo; C(O)O-arilo; OC(O)-alquilo; OC{O)-arilo; C(O}NH;; C(O)NH-alquilo;
C(O)NH-arilo; NHCHO; NHC(O)-alquilo; NHC(O})-arilo; NH-cicloalquilo y NH-
heterociclilo.

La expresion "y porque esta opcionalmente salificado” ha sido reemplazada por “y
porgue esta opcionalmente en forma de sales farmacéuticamente aceptables”, de
conformidad con las sugerencias del Sefior Examinador.

Las reivindicaciones 16 a 22 no han sido incluidas en el nuevo pliego
reivindicatorio. De tal manera que, el nuevo pliego reivindicatorio se encuentra
conformado por 17 reivindicaciones.

Los términos ‘“hidrato® y ‘“solvato” han sido eliminados del nuevo pliego
reivindicatorio.

En las reivindicaciones 23 y 24 (nuevas reivindicaciones 16 y 17) se ha limitado la
definicidn del radical R'6 toda vez que ahora no se incluye que el mismo puede
representar un haldgeno.

En la reivindicacion 23 (nueva reivindicacion 16} ahora se especifica que R’s
representa un grupo -fenilo-NH,

Asi entonces, con las modificaciones realizadas al capitulo reivindicatorio, es claro que
guedan subsanadas las objeciones que por claridad hizo su Despacho, ya que ahora,
dicho pliego permite determinar el alcance de la proteccion reivindicada y compararla
frente al estado del arte, de acuerdo con las disposiciones del articulo 30 de la Decisidn
486. Sin embargo, en el evento que el Despacho considere que una medificacién
adicional sea necesaria, respetuosamente le solicito hacer uso de la facultad que le otorga
el articulo 45 inciso 2. de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina a efecto
de requerir nuevamente de nuestra parte cualquier complementacion o aclaracién.
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4. Novedad.

Su Despacho concluye que los documentos WO03/008405 (D3) y WO03027095 (D4)
afectan la novedad de las reivindicaciones 23 y 24 respectivamente, de la presente
solicitud de patente. Con respecto a lo sefialado por su Despacho, mi representada desea
poner de presente lo siguiente:

De acuerdo con el articulo 16 de la Decision 486:

“Articulo 16. - Una invencion es nueva cuando no esta comprendida en el
estado de la técnica.

El estado de la técnica comprenderé todo lo que haya sido accesible al
publico, por una descripcion escrita u oral, por una utilizacién o cualquier
ofro medio antes de la fecha de presentacién de la solicitud de patente o,
en su caso, de la prioridad reconocida’.

De lo anterior, es claro que para determinar si una invencién es novedosa o no, el
examinador de patentes debe primero cerciorarse que ésta no se encuentre dentro del
estado de la técnica.

El estado de la técnica es el conjunto de conocimientos técnicos dentro del campo de la
invencién que hayan sido publicados por cualquier medio, antes de la fecha de solicitud
de la invencion o de la prioridad reivindicada.

Una vez se determina el estado de la técnica, el examinador debe compararlo frente a la
invencion, elemento por elemento, con el fin de establecer si existe alguna diferencia
entre ellos.

Asi entonces, es claro que para que un documento pueda afectar la novedad de la
presente solicitud de patente, dicho documento debe revelar todas las caracteristicas
técnicas reivindicadas en la presente invencion. De lo contrario, si se demuestra que
existe al menos una (1) caracteristica técnica de la_invencién que no ha sido divulgada en
los documentos citados, la objecion formulada por novedad se debe tener por superada.
Teniendo en cuenta lo anterior y por las siguientes razones, mi representada considera
gue lag reivindicaciones 23 y 24 de la presente solicitud son novedosas frente a los
documentos D3 y D4 respectivamente, citados por su Despacho. Veamos:

El documento D1 se refiere a derivados diaminopirazolo con la siguiente formula:

NH,

N7 N,

Ar
Especificamente, el documento D3 divulga el siguiente compuesto (ver pagina 5):

N TNH,
“ N
. |
e
=N
HN
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Sin embargo, D3 difiere del compuesto de formula (Il) tal como se encuentra reivindicado
en la reivindicacion 23 (nueva reivindicacion 16) por cuanto R'6 ya no representa el grupo
AT-NHz.

Ahora bien, D4 divulga los siguientes intermediarios (ver pagina 29 y 30):

RB
CN Lo ~CN
| .
N

%
-
€I °N

Cl cl
Los compuestos de D4 corresponden a compuestos de formula (lll) en donde R'6 es Cl.

Sin embargo, en la reivindicacion 24 (nueva reivindicacién 17) ahora no se incluye que
R’6 pueda ser un halégeno.

De modo que, al comparar las caracteristicas esenciales de las reivindicaciones 23 y 24
(nuevas reivindicaciones 16 y 17) de la presente invencion con la materia de invencién
revelada en los documentos D3 y D4 respectivamente, se observa que dichos
documentos no anticipan todas las caracteristicas técnicas de los compuestos aca
reivindicados.

En consecuencia, la invencion reclamada en €l nuevo pliego reivindicatorio se debe tener
como novedosa frente a los documentos D3 y D4, por cuanto todas las caracteristicas
técnicas de las nuevas reivindicaciones 16 y 17, como un todo, no se encuentran
descritas en dichos documentos y Unicamente invenciones con todas las caracteristicas
técnicas identificadas en el mismo documento de la anterioridad pueden afectar |a
novedad de invenciones reivindicadas en una solicitud presentada posteriormente.

5. Nivel inventivo.

Su Despacho concluye que los documentos WO001/19828 (D1) y W02004113304 (D2)
afectan el nivel inventivo de las reivindicaciones 1-16 de la presente solicitud de patente
toda vez que para una persona versada en la materia seria obvio incluir el grupo arilo-L-
arilo de D2 como sustituyente de los compuestos divulgados en D1.

Con respecto a lo sefialado por su Despacho, mi representada desea poner de presente lo
siguiente:

De acuerdo con el articulo 18 de la Decision 486;

“Articulo 18.- Se considerara que una invencion tiene nivel inventivo, si para
una persona del oficio normalmente versada en la materia técnica
correspondiente, esa invencién _no hubiese resuftado obvia ni se hubiese
derivado de manera evidente del estado de la técnica”.

De lo anterior, es claro que para determinar si una invencién es inventiva o no, el
examinador debe determinar si la misma se deriva de manera obvia a partir del estado de
la técnica.

El estado de la técnica es el conjunto de conocimientos técnicos dentro del campo de la
invencion que hayan sido publicados por cualguier medio, antes de la fecha de solicitud
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de la invencion o de la prioridad reivindicada. A pesar de que esta busqueda de
anterioridades se realiza a posteriori, es decir, fomando como punto de partida la
invencion y la forma como efectivamente se soluciond el problema técnico, al realizar la
evaluacion de nivel inventivo el examinador debe ponerse en el lugar del inventor al
momento de realizar la invencion junto con los conocimientos técnicos existentes al
momento de la solicitud con el fin de entender el esfuerzo y analisis que dicho inventor
requiric para resolver el problema téchico planteado. Lo anterior, por cuanto si la
invencién es analizada con los avances tecnoldgicos hoy conocidos y adicionalmente se
toma como punto de partida la forma como efectivamente se soluciond el problema
técnico, la invencién en todos los casos le resultara obvia y evidente.

Teniendo en cuenta el anterior, podemos concluir gque una invencidn no se considera
obvia u evidente y por tanto cumple con el requisito de nivel inventivo cuando _[a misma
haya resultado a través de estudio y experimentacién (investigaciéon) y constituya un
adelanto tecnologico, materializado en un resultado inesperado (mejorado) y ademas
no evidente para alguien del oficio.

Ahora bien, con el fin de demostrar que los argumentos esgrimidos por el Sefior
Examinador no resultan de recibo en el presente caso, toda vez que sus conclusiones no
son adecuadas frente a la metodologia que debe adelantarse para determinar el nivel
inventivo de una solicitud de patente, mi representada desea poner de presente lo
siguiente:

Para ser pertinentes en la evaluacion de nivel inventivo de la presente invencion, el Sefior
Examinador deberia haber sefalado los apartes de los documentos citados donde se
revelan sugerencias y ensefanzas claras que llevarian a un técnico en la materia a
obtenerla. Para este fin, el Examinador tiene la carga de demostrar que, de conformidad
con dicho documento una persona versada en la materia habria propuesto las
caracteristicas técnicas que distinguen la invencion reivindicada y que permiten alcanzar
los resultados obtenidos por dicha invencién. Es decir, en este caso en particular, €l
Examinador deberia indicar las ensefianzas (partes del texto) reveladas en los
documentos D1-D2, que en conjunto llevarian a una persona versada en la materia a
modificar los compuestos alli revelados incluyendo el grupo arilo-L-arilo de D2 como
sustituyente de los compuestos divulgados en D1, con el fin de obtener nuevos
compuestos Utiles con actividad anticancerosa, mediante la modulacion de la actividad de
las proteinas quinasas.

Teniendo en cuenta lo anterior, no podemos estar de acuerdo con la metodologia
adelantada para determinar el nivel inventivo de la presente invencién por cuanto su
Despacho se limita a indicar las diferencias existentes entre la presente solicitud y los
documentos citados y no especifica claramente ¢cémo las ensefianzas divulgadas en los
documentos D1-D2 llevarian a una persona versada en la materia a solucionar el
problema técnico planteado en la presente solicitud, a obtener los compuestos aca
reivindicados y/o a predecir los efectos obtenidos con los mismos.

Sin embargo, a pesar de que el Examinador no adelanté la anterior metodologia, por
nuestra parte procederemos a exponer por qué la presente invencién Sl posee nivel
inventivo frente a los documentos citados. Veamos:

El documento D2 se refiere a derivados de indazoles, benzoisoxazoles y benzisotiazoles
como inhibidores de quinasa. Sin embargo, el documento D2 no se refiere a compuestos
aza-indazoles tal como si lo hace la presente solicitud.
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Por lo tanto, en vista del documento D2 una persona versada en la materia no se veria
motivada a preparar aza-indazoles tales como los reivindicados en la presente solicitud.
En efecto, D2 se refiere a derivados de indazol que se diferencian de los compuestos
reivindicados por la ausencia de un atome de nitrégeno en el anillo de 8 miembros.

Una persona versada en la materta sabe que los aza-indazoles poseen diferentes
reactividades en comparacién con los indazoles y adicionalmente, que poseen
propiedades fisico-quimicas diferentes tales como la solubilidad. De modo que, una
persona versada en la materia en la busqueda de preparar derivados de aza-indoles no
tendria en cuenta las ensefianzas del documento D2,

De lo anterior, es claro que una persona versada en la materia no se veria motivada a
incluir el sustituyente Ar-L-Ar de los compuestos de D2 en los compuestos de D1, con el
fin de obtener los compuestos de la presente invencion. Lo anterior, es alin mas evidente
si se tiene en cuenta que en los documentos D1 y D2 no existe sugerencia o ensefianza
alguna que lleve a una persona versada en la materia a incluir en la posicién 6 del anillo
aza-indazol de ios compuestos de D1 el sustituyente Ar-L-Ar de los compuestos de D2.

Asi entonces, teniendo en cuenta que las ensefianzas del estado del arte no llevan a un
téecnico versado en la materia a obtener la presente invencion ya que no revelan o
ensefan todas las caracteristicas técnicas esenciales relacionadas con la misma tal como
aca es reivindicada, estos documentos no son anterioridades validas que pueda afectar
su nivel inventivo. Lo anterior si se tiene en cuenta que para el estudio de nivel inventivo
el Examinador no puede adoptar la posicién de un inventor v que ademas no puede partir
de la solucién dada sino simplemente de lo gue expresamente revelen el o los

documentos mas cercanos del estado del arte, que en el presente caso son D1-D2.

6. Puesto que se han atendido a cabalidad las observaciones hechas por su Despacho
sobre la presente solicitud de patente, respetuosamente solicitc se continle con su
tramitacion.

7. Anexos.

. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 17 reivindicaciones.
Formulario para modificaciones.

. Formuiario por $210.000 por 7 reivindicaciones adicionales a la décima
reivindicacion.

. Copia auténtica la sustitucién del poder otorgado por el Doctor EMILIO FERREROQ,

a mi favor, para lo cual solicito me sea reconocida personeria y asi continuar con
el tramite de este asunto en favor de la sociedad solicitante.

Sefor Director, L\,é(,;l @/ L 226 i Vs 2@(_}
LUZ CLEMENCIA DE PAEZ 7
C.C. 35.456.344 de Usaquén

T.P.A. No. 23.555

COLO-12457-841-029-0
& MGMMGM\ID-208606\WPC 12457
No. M-2012-208606\MGM
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FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

Espacio reservado para el adhesivo de radicacion

!O SOLICITUD DE:

(Xl correccién de Error Material EI Modificacién a una solicitud

Nombre: AVENTIS PHARMA S. A
Sociedad constituida y emstente bajo las leyes de

Francia. : 3
S IDENTIFICACION
SOLICITANTE Direccion: 20 Avenue Raymond A Aron :
92160 Antony, ce. O wr O
Francia

cee U ow OO
Domicilio: Antony,

Francia R ' N Numero:

Teléfono: 546 09 70 Fax: 2494070
E-mail: clientes@cavelier.com

IDENTIFICACION
Nombre: Luz Clemencia de PAEZ
Direccién: Carrera 4* No. 72-35 C.C. IZ] NIT D
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 217 92 11 CE. ] Otro ]

O APODERADO E-mail: cavelier@cavelier.com

Nimero: 35.456.344 TP 23.5655

‘NGmero de expediente: 08.010.488:

Descripcion de la correccién o modificacion solicitada:
Presento nuevo capitulo reivindicatorio compuesto, por 17 reivindicaciones y pido respetuosamente

gue el examen de patentabilidad sea realizadd__sobré estas nuevas reivindicaciones presentadas.

Comprobante de pago No.  12-000247 * Fecha: 02 de enero de 2012

Comprobante de pago No.  12-000248 .- ° Fecha: 02 de enero de 2012

Comprobante de pago No.  12-000122 -+ Fecha: 02 de enero de 2012

Comprobante de pago No. 12-000385 Fecha: 02 de enero de 2012
Anexos

O] 0O O

B OO O

Comprobante de pago de la tasa por $120.000, por concepto de modificaciones.

Comprobante de pago por 7 reivindicaciones adicionales después de la décima reivindicacion
por 210.000.00.

Poderes, si fuere el caso

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.

Copia auténtica de la sustitucidén que del poder otorgado por la Sociedad Solicitante hizo el

Doctor EMILIO FERRERQ a mi favor, y para lo cual sclicito me sea reconocida personeria
para continuar con el tramite del asunto de la referencia.
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NOMBRE: ~ LUZ CLEMENCIA DEPAEZ ;-

FIRMA: Czéfo? %’1@4&@@/

C.C. 35/456.344 de Usaquén T.P.A.23.555
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WEB SITE: www cavelier.com CARRERA 4 No. 72 - 35 TELEFONQ: (57) (1) 347-3611
E-MAIL:  cavelier@cavelier.com BOGOTA 8, COLOMBIA TELEFAX: 157) () 217-9211 (57){1)310-4995

Seniores
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
E. S. D.

Poderdante : AVENTIS PHARMA S.A,.

Poder conferido el : 31/10/2000

Yo, EMILIO FERRERO, obrande como apoderado principal del
poderdante arriba mencionado, mediante el presente escrito
sustituyo el poder a mi otorgado a la doctora LUZ CLEMENCIA DE
PAEZ, identificada c¢on cédula de ciudadania No. 35.456.344 vy
Tarjeta Profesional N°23.555, con todas las facultades que me

fueron conferidas.

Hago la anterior sustitucién conforme al articulo €6 del

Cédigo de Procedimiento Civil. |

Sefiora Jefe,

EMILIO FERRERO

T.P.A. N®. 31.929
C.C. N® 438.019 de Usaquén

Acepto:

i @lerrencanlpbBe
LUZ CLEMENCIA DE PAEZ

T.P.A. N° 23.555 e
C.C. No. 35.456.344 de Usaquén : é 16 ENE. 2012
AMPARD:Q

N1 T 860.041.367-3



)

NOTARIA SEXTA

DE BOGOTA

* RECONOCCIMIENTO Y PRES NTA“KEN PERSONAL : :
. fag 0CT2009™
& Ants mi Apagg QUINTERD AT 0, i
NOTAR!A SiExTA DEL CIRC LD OE
BOGOTA .o,

31
1) Qua #{8) irma(s) que 5

\
documants 85(50n) Ffh) suya(s) y
tenido gal miema as alegio,

ncia se firma ggia diligencla,

N o presenie
. GUS ol con

= En conata

&

Wem O&




REIVINDICACIONES

1. Un producto de la siguiente férmula general (I):

R4 R3
R5 S
L N
o
AT A X N\
H

Férmula (I)

en la que:

1) A vy Ar se seleccionan independientemente del grupo
constituido por: arilo gque tiene de 6 a 14 atomos de carbono,
heteroarilo que tiene de 6 a 14 dtomos de carbono que tisne de 1
a 13 adtomos de carbono y de 1 a 4 heteroatomos, heterociclilo
gue tiene de 1 a 13 4tomos de carbono y de 1 a 4 heterocdtomos,
arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono sustituido,
heterocarilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono gque tiene de 1
a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 heterocdtomos sustituido,
heterociclilo que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4
heterodtomos sustituido, ciclecalquilo que tiene de 1 a 12 atomos
de carbone que tiene de 3 a 12 atomos de carbono, y cicloalquilo
gue tiene de 1 a 12 atomos de carbono sustituido que tiene de 3
a 12 dtomos de carbono;

2) L se selecciona del grupo constituido por: WNH, NH-SO;,

SO,NH, NH-CH,, CH,-NH, NH-CO, CO-NH, CH,-CO-NH, WNH-CO-CH,, NH-
CH,-C0O, CQO-CH,-NH, NH-CO-NH, NH-CS-NH, NH-CO-0, O-CC-NH, CH,-NH-
CO-NH, NHE-CO-NH-CH,; y NH-CO-CH,-CO-NH;

3) X es N o NO ;

4) R3 se selecciona del grupo constituido por H y NHMR' '3, en el
gque M se selecciona del grupe constituido por : enlace, CO, CO-
NH, CS, CS5-NH, 80;; y en el cual R’’3 se seleccicna del grupo
constituido por H, alguilo gque tiene de 1 a 12 Atomos de
carbono, alquileno gque tiene de 2 a 12 Atomos de carbono,
alquinilo que tiene de 2 a 12 atomos de carbono, arilc que tiene
de 6 a 14 &atomos de carbonce, hetercarilec gue tiene de 6 a 14
dtomos de carbono gue tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a
4 heteroadtomos, cicleoalquilo gque tiene de 1 a 12 Aatomos de
carbono que tiene de 3 a 12 Atomos de carbono, heterociclilo que
tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4 heteroitomes,
alquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono sustituido,
alquileno que tiene de 2 a 12 4&tomos de carbono sustituido,
alguinilo gque tiene de 2 a 12 atomos de carbono sustituido,
arilo que tiene de 6 a 14 A&tomos de carbono sustituido,



hetervarilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono gue tiene de 1
a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 hetercdtomos sustituido,
cicloalquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono sustituido
que tiene de 3 a 12 Atomos de carbono y heterociclilec que tiene
de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomos sustituido;

5) R4 se selecciona del grupo constituido por : H, haldgeno,
alguilo que tiene de.l a 12 atomos de carbono, alquilo gue tiene
de 1 a 12 atomos de carbono sustituido, ORY 4 , N(R"’'5) (R'’6),
CON(R"“5)(R’'6), en el que R’’4 se elige entre H, fenilo, fenilo
sustituido, alquilo gque tiene de 1 a 12 Aatomos de carbono,
alquilo que tiene de 1 a 12 &tomos de carbono sustituido y en el
que R’’5 y R’‘6 se seleccionan independientemente del grupo
constituide por H, alquilo gque tiene de 1 a 12 Aatomos de
carbono (Cl-C6), alquilc gque tiene de 1 a 12 &tomos de carbono
sustituido (C1-C6é}, alquil (Cl-C6)-heterociclilo que tiene de 1 a
13 atomos de carbono y de 1 a 4 heterodtomos, alquil(Cl-C6)-
heterociclilo que tiene de 1 a 13 4dtomos de carbono y de 1 a 4
heterocdtomos sustituido, alquil(Cl-Cé}-hetercarilo gque tiene de
6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y
de 1 a 4 heteroatomos, alquil(Cl-C6}-hetercarilo que tiene de 6
a 14 Atomos de carbono que tiene de 1 a 13 atomecs de carbonoc y
de 1 a 4 heterodtomos sustituido, cicleoalquilo que tiene de 1 a
12 &tomos de carbono que tiene de 3 a 12 atomos de carbono,
cicloalguilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbone sustituido
que tiene de 3 a 12 4tomos de carbecno, heterociclile gue tiene
de 1 a 13 &tomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomos,
heterociclilo que tiene de 1 a 13 &atomos de carbono y de 1 a 4
hetercatomos sustituido, arilo que tiene de 6 a 14 Aatomos de
carbono, arilo que tiene de 6 a 14 Atomos de carbono sustituido,
hetercarilo gue tiene de 6 a 14 Atomos de carbone que tiene de 1
a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 heterodtomos, hetercarilo que
tiene de 6 a 14 4tomos de carbono gue tiene de 1 a 13 atomos de
carbono y de 1 a 4 heterodtomos sustituido ¢ bien R’''5 y R"'6
estan unidos entre ellos para formar un ciclo saturado de 4 a 8
miembros que contiene de 1 a 3 heteroadtomos elegido entre O, S y
N, opcionalmente sustituido;

6) R5 se selecciona del grupo constituide por : H, haldgeno,
R’2, CN, O(R’2), OC(O}{(R'2), OCC{O)N(Rf2)(R"3), 0S{0;)(R"2),
N(R*2) (R"3), N=C(Rf2})(R"3), N(R'2)C(O)(R"3), N(R'2)C(O)}O(R’3),
N(R*4)C(O)N(R"2}{R"3), N({(R"4)C{S)N(R"2){(R'"3), MN(R 2)S{0;}(R'3),
C(0) (R"2), C{C)O(R"2), C(O)N(R"2) (R"3), C(=N(R’3)) (R"2)},
C{=N(OR*3}) (R"2), S{R'2), S(O)(R'2), S(0;)(R'2), S(0C0O(R'Z) ¥y
S(0,)N{(R"2){R"3); en el que cada R'2, R'3 yv R'4 se selecciona de
manera independiente del grupe censtituide por H, alquilo que
tiene de 1 a 12 atomos de carbono, alquileno gue tiene de 2 a 12
dtomos de carboneo, alquinile que tiene de 2 a 12 atomos de
carbono, arilo que tiene de 6 a 14 Atomos de carbono,
heteroarilo que tiene de 6 a 14 a4tomos de carbono gue tiene de 1
a 13 4tomos de carbono y de 1 a 4 heterocdtomos, cicloalquilo que



tiene de 1 a 12 Atomos de carbonoc que tiene de 3 a 12 &atomos de
carbono, heterociclilo que tiene de 1 a 13 atomoes de carhbono y
de 1 a 4 hetercatomos, alquilo gque tiene de 1 a 12 Atomos de
carbono sustituide, algquileno gue tiene de 2 a 12 Atomos de
carbono sustituido, alquinilo que tiene de 2 a 12 Atomos de
carbono sustituido, arilo que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono
sustituido, heterocarilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono
que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4 heterocatomes
sustituido, cicloalquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono
sustituido que tiene de 3 a 12 4tomos de carbono y heterociclilo
gue tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomes
sustituido; y R'2 y R’3 pueden estar unidos entre ellos para
formar un c¢iclo que contiene de 1 a 3 hetercatomos elegidos
entre O, 5 y N.

Con la condicién de gue cuando X es N, R3 es NH;, Ar y A son
fenilo no sustituido, L es NHCO unido en para a Ar, y R5 es H,
entonces R4 no se elige entre : fenilo, o-cleorofenilo,
cinnamilo, a-furfurilo, o-hidroxifenilo, p-hidroxi-m-
metoxifenilo, p-metiltiofenile, p-metoxifeniloc, o-nitrofenilo,
m-fenoxifenilo y con la condicién de que cuando X es N, R5 es H,

<,

Y Y
R4 es H, y Ar-L-A es un grupo §§* entonces R3 no se elige

entre : amino, acetilamino, [{4-fluorofenil)carbonil]amineo, (2-
metilpropanoil)amino, —-({ciclopentilcarbenil)amino,
propanoilamino, {{(d-metilpenil)carbonil]amino, {[4-
(metiloxi) fenil]carbonil}amino, (2-tienilcarbonil)amino,
(metilsulfonil)amino, ~[{4-fluorofenil)sulfonil]amino,
(etilsulfonil)amino, (propilsulfonil)amino, (3-

tienilsulfonil)amino, [(3,5-dimetil-4-isoxazolil)sulfonil]amino,
(2-tienilsulfonil)amino, (l-metiletil)amino.

El término “sustituido” hace referencia a uno o varios
sustituyentes diferentes de H, por ejemplo, haldgeno; algquilo
gue tiene de 1 a 12 atomos de carbono; arilo gque tiene de € a 14
atomos de carbono; hetercariloc gque tiene de 6 a 14 Atomos de
carbone que tiene de 1 a 13 atcomos de carbono y de 1 a 4
hetercatomos; cicloalgquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono
que tiene de 3 a 12 Atomos de carbono; heterociclilo que tiene
de 1 a 13 atomes de carbono y de 1 a 4 hetercatomos; algquileno
gue tiene de 2 a 12 atomos de carbono; alquinilo gue tiene de 2
a 12 Atomos de carbono; OH; O-alquilo gque tiene de 1 a 12 Atomos
de carbone; alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono-OH ;
O-alquileno gue tiene de 2 a 12 atomos de carbono; O-arile que
tiene de 6 a 14 atomos de carbono; O-hetercarilo gue tiene de 6
a 14 atomos de carbono que tiene de 1 a 13 &tomos de carbono vy
de 1 a 4 hetercdtomos; NH,; NH-alquilo que tiene de 1 a 12 Atomos
de carboneo; NH-arilc que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono; NH-
hetercarilc que tiene de & a 14 Atomos de carbono que tiene de 1
a 13 atomes de carbono v de 1 a 4 heterocatomos; N-alquil-alguilo



que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; SH; S-alquilo que tiene
de 1 a 12 atomos de carbono; S—-arilo que tiene de 6 a 14 atomos
de carbono: S{0;)H; S(0y)-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de
carbono; 8(0;)-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; SOzH;
SOs-alquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; S0j-arilo que
tiene de 6 a 14 atomos de carbono; CHO; C(0)-alquile gue tiene
de 1 a 12 Atomos de carbono; C(0)-ariloc que tiene de 6 a 14
dtomos de carbono; C(0)}OH; C{0)0O-algquilo que tiene de 1 a 12
atomos de carbono; C(0)0O-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de
carbono; OC(0)-alguilo que tiene de 1 a 12 Aatomos de carbono;
0C{0)-arile que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; C(0O}NH;;
C(O)NH-algquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; C(O}NH-
arilo que tiene de 6 a 14 Aatomos de carbono; NHCHO; NHC(O)-
alquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; NHC(O)-arilo que
tiene de 6 a 14 &tomos de carbono; NH-cicloalquilo que tiene de
1 a 12 atomos de carbono que tiene de 3 a 12 &tomos de carbono y
NH-hetercociclilo que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a
4 hetercatomos.

2. E1 producteo segiin la reivindicacién 1, caracterizado porque:

1) A v Ar se seleccionan de manera independiente del grupo
constituido por: arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono,
hetercarilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1
a 13 &tomos de carbono v de 1 a 4 heterocatomos, heterociclilo
que tiene de 1 a 13 4atomos de carbono y de 1 a 4 heteroatomos,
cicloalgquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono dque tiene de
3 a 12 Atomos de carbono, arileo que tiene de 6 a 14 atomos de
carbono sustituideo, hetercarilo que tiene de 6 a 14 Atomos de
carbono gue tiene de 1 a 13 Aatomos de carbono y de 1 a 4
heterodtomos sustituido, heterociclilec gue tiene de 1 a 13
atomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomes sustituide, vy
cicloalquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono
sustituido que tiene de 3 a 12 atomos de carbono;

2) L se selecciona del grupo constituido por: NH, NH-S0,, SO,;NH,
NH-CH., CH,-NH, CH,-CC-NH, NH-CG-CH,, NH-CH.-CO, CO-CH,-NH, NH-CO-
NH, NH-CS-NH, WNH-CO0-0, O-CO-NH, CH,-NH-CO-NH, NH-CO-NH-CH;, ¥
NH-CO-CH,-CO-NH;

3) X es N ;

4) R3 se selecciona entre H, NHZ y NHCOR’3, en el cual R’3 se
selecciona del grupo constituido por H, alquilo que tiene de 1 a
12 atomos de carbono, alquileno que tiene de 2 a 12 Atomos de
carbono, alquinilo que tiene de 2 a 12 atomos de carbono, arilo
que tiene de 6 a 14 Atomos de carbono, heterocarilo gque tiene de
6 a 14 adtomos de carbono que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y
de 1 a 4 hetercAtomos, cicloalgquilo que tiene de 1 a 12 Atomos
de carbono que tiene de 3 a 12 atomos de carbong, heterociclilo
gque tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4 heterocadtomos,



alquilo que tiene de 1 a 12 4tomos de carbono sustituido,
alquileno que tiene de 2 a 12 atomos de carbono sustituido,
alquinilo que tiene de 2 a 12 atomos de carbono sustituido,
arilo que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono sustituido,
hetercarilo que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono que tiene de 1
a 13 A&tomos de carbono y de 1 a 4 heterodtomos sustituido,
cicloalquilo que tiene de 1 a 12 4atomos de carbono sustituido
que tiene de 3 a 12 Atomos de carbono, y hetercciclilo que tiene
de 1 a 13 Atomos de carbono vy de 1 a 4 heterodtomos sustituido ;

5) R4 se selecciona del grupo constituido por : H, haldgeno,
alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono, alquilo gue tiene
de 1 a 12 atomos de carbono sustituido, CON(R’’5){(R’’6) en el
gque R’/5 y R’’6 se seleccionan independientemente del grupo
constituido por H, alquilo que tiene de 1 a 12 A4tomos de
carbono(Cl-C6), alquilo gqgue tiene de 1 a 12 Atomos de
carbono (C1-C6) sustituido, alguil {C1-C6)-heterociclilo gue tiene
de 1 a 13 4tomos de carbono y de 1 a 4 hetercdtomos, alquil (Cl-
C6)-heterociclilo que tiene de 1 a 13 Atomeos de carbeono y de 1 a
4 heterodtomos sustituido, alquil{Cl-C6}-heterocarilo gue tiene
de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1 a 13 A&tomos de
carbono y de 1 a 4 hetercdtomos, alquil(Cl-Cé&)-hetercarile que
tiene de 6 a 14 Atomos de carbono que tiene de 1 a 13 &tomos de
carbone y de 1 a 4 heterocatomos sustituide, cicloalguilo gue
tiene de 1 a 12 atomos de carbono que tiene de 3 a 12 Atomos de
carbono, cicloalquilo que tiene de 1 a 12 Aatomes de carbono
sustituido que tiene de 3 a 12 atomos de carbono, heterociclilo
gque tiene de 1 a 13 &tomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomos,
heterociclilo que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4
hetercatomos sustituido, arilo que tiene de 6 a 14 A&tomos de
carbeono, arilo gue tiene de 6 a 14 atomos de carbono sustituide,
hetercarilo gue tiene de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1
a 13 4tomos de carbono y de 1 a 4 heterodtomos, heterocarilo que
tiene de ¢ a 14 atomos de carbono que tiene de 1 a 13 atomos de
carbono y de 1 a 4 heterocdtomos sustituido ¢ bien R’'5 y R’’6
estan unidos entre ellos para formar un cicle saturado de 4 a 8
miembros que ceontiene de 1 a 3 heterodtomos elegidos entre O, 8
y N, opcionalmente sustituido ;

6) R5 es H.

El término “sustituido” hace referencia a uno o© varios
sustituyentes diferentes de H, por ejemplo, haldégeno; alguilo
que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; arilo que tiene de & a 14
dtomos de carbono; hetercarilo gque tiene de 6 a 14 atomos de
carbono que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4
hetercatomos; cicloalquilo gque tiene de 1 a 12 &tomos de carbono
que tiene de 3 a 12 Atomos de carbonc; heterociclilo que tiene
de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 hetercdtomos; alquileno
que tiene de 2 a 12 atomos de carbono; algquiniloc que tiene de 2
a 12z atomos de carbono; OH; C-algquilc que tiene de 1 a 12 &tomos



de carbono; alguilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono-OH ;
O-alguileno que tiene de 2 a 12 Atomos de carbono; O-arilo que
tiene de 6 a 14 atomos de carbono; O-hetercarilo qgue tiene de ©
a 14 Atomos de carbono que tiene de 1 a 13 atemos de carbeno y
de 1 a 4 heterodtomos; NH;; NH-algquilo que tiene de 1 a 12 atomos
de carbono; NH-arilo gque tiene de 6 & 14 &tomos de carbono; NH-
heteroarilo gue tiene de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1
a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomos; N-alquil-algquilo
que tiene de 1 a 12 Atomoes de carbono; SH; S-alquilo que tiene
de 1 a 12 Adtomos de carbono; S-arilo que tiene de 6 a 14 Atomos
de carbono; S{0;}H; S(0s:)-alguilo que tiene de 1 a 12 atomos de
carbono; S(0;)-arilo que tiene de 6 a 14 &tomos de carbono; SC3H;
SOs-alguilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; SO;-arile gue
tiene de 6 a 14 Aatomos de carbeono; CHO; C(0)-algquilo que tiene
de 1 a 12 Atomos de carbono; C{0)-arilo que tiene de 6 a 14
Atomos de carbono; C(O)OH; C(0)0O-alquilo que tiene de 1 a 12
dtcomos de carbono; C{0)0-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de
carbono; 0OC({Q)-algquilo qgue tiesne de 1 a 12 &tomos de carbono;
OC(0)-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; C({O)NH.;
C{O)NH-alquilo que tiene de 1 a 12 A4tomos de carbono; C(O)NH-
arilo que tiene de 6 a 14 Atemos de carbono; NHCHO; NHC(O)-
algquilo que tiene de 1 a 12 atomeos de carbono; NHC(O)-arilo gque
tiene de 6 a 14 atomos de carbono; NH-cicloalquile que tiene de
1 a 12 atomos de carbono gue tiene de 3 a 12 Atomos de carbono y
NH-heterociclilo que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a
4 heterocatomos.

El producto segun la reivindicacién 1 o 2, caracterizado porgue
Ar se elige del grupo constituido por : tiazolilco, tienilo,
furile, pirrolilo, oxazolilo, isoxazolilo, isotiazolilo,
tiadiazolilo, pirazolilo, imidazolilo, indolilo, indazolilo,
benzimidazelilo, benzoxazolilo y benzotiazolilo ; opcionalmente
sustituido.

El término “sustituido” hace referencia a uno o varios
sustituyentes diferentes de H, por ejemplo, haldgeno; alquilo
que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; arilo que tiene de 6 a 14
adtomos de carbono; heterocarilo que tiene de 6 a 14 Atomos de
carbono que tiene de 1 a 13 &tomos de carbono vy de 1 a 4
heteroidtomos; cicloalguilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono
gue tiene de 3 a 12 A&tomos de carbono; hetercociclile que tiene
de 1 a 13 atomos de carbone y de 1 a 4 hetercdtomos: alguileno
que tiene de 2 a 12 atomos de carbone:; alquinilc que tiene de 2
a 12 adtomos de carbono; OH; O-alquilo gue tiene de 1 a 12 atomos
de carbono; alquilo que tiene de 1 a 12 Atomes de carbono-OH ;
O-alquileno que tiene de 2 a 12 atomos de carbono; O-arilo que
tiene de 6 a 14 Aatomos de carbeono; O-heterocarilo que tiene de 6
a 14 4tomos de carbono que tiene de 1 a 13 &tomes de carbono y
de 1 a 4 heterodtomes; NH;; NH-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos



de carbeono; NH-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; NH-
hetercarilc que tiene de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1
a 13 4tomos de carbono y de 1 a 4 heterodtomos; N-alquil-alguilo
que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; SH; S-alquilo que tiene
de 1 a 12 atomos de carbeno; S-arilo que tiene de 6 a 14 Aatomos
de carbono; S(0;)H; S{0s;)-alquilo que tiene de 1 a 12 4tomos de
carbono; S{0;)-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; SO;H;
SOs—alguilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; SOs;-arilo que
tiene de 6 a 14 Atomos de carbone; CHO; C(0)-algquilo que tiene
de 1 a 12 4tomos de carbono; C(0O)-arilc que tiene de 6 a 14
Adtomos de carbono; C{O)OH; C{0)0O-alguilo gque tiene de 1 a 12
dtomos de carbono; C(0)0-arilo que tiene de &€ a 14 atomos de
carbono; OC(0)-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono;
QC({0)-arilo que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono; C(0O)NHy;
C{O)NH-algquilo gque tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; C{0)NH-
arilo que tiene de & a 14 atomos de carbono; NHCHO; NHC(O)-
algquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; NHC(0O)-arilo que
tiene de 6 a 14 Atomos de carbono:; NH-cicloalquilo gque tiene de
1 a 12 atomos de carbono que tiene de 3 a 12 Atomos de carbono y
NH-heterociclilo que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a
4 heterodtomos.

4., Producto segun cualquiera de las reivindicaciones 1 & 2,

caracterizado porgque Ar-L-A es

X=X,
—§ 7\
X—X, A

en el cual cada X1, X2, X3 y X4 se elige independientemente
entre N y C-R’5, en el cual R’5 tiene la misma definicién que
R5.

. El producto segun la reivindicacién 1, caracterizado porque L-A
se selecciona del grupo constituido por NH-CO-NH-A y NH-S0,~A.

. El producto segun la reivindicacion 1, caracterizado porgque A se
selecciona del grupo constituido por : fenilo, piridilo,
pirimidile, tienilo, furilo, pirrolile, oxazolilo, tiazolilo,
isoxazolilo, isotiazolilo, pirazolile, imidazolilo, indolile,
indazolilo, bencimidazeolilo, benzoxazolilo, y benzotiazoliio ;
opcionalmente sustituido.

El término “sustituido” hace referencia a wuno o varios
sustituyentes diferentes de H, por ejemple, haldgeno; alquilo
que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; arile que tiene de 6 a 14
atomos de carbono; hetercarilo que tiene de 6 a 14 atomos de
carbono que tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4



heteroatomos; cicloalquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono
gue tiene de 3 a 12 4tomos de carbono; heterociclilo que tiene
de 1 a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4 hetercatomos; algquilenco
que tiene de 2 a 12 4tomos de carbono; alquinilo gque tiene de 2
a 12 atomos de carbono; 0OH; O-alquilo que tiene de 1 a 12 &tomos
de carbono; alquilo que tiene de 1 a 12 4tomos de carbono-CH ;
O-alquileno gque tiene de 2 a 12 &tomos de carbono; O-arilec gque
tiene de 6 a 14 Atomos de carbone: O-hetercarilo gue tiene de 6
a 14 Atomos de carbono que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y
de 1 a 4 hetercatomos; NH;; NH-alguilc que tiene de 1 a 12 atomos
de carbono; NH-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; NH-
heterocarilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono que tiene de 1
a 13 Atomos de carbone y de 1 a 4 heterodtomos; N-alquil-alquilo
que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; SH; S-algquilo que tiene
de 1 a 12 atomos de carbono; S-ariloc que tiene de 6 a 14 Atomos
de carbono; S{0;)H; S{(0;)-alguilo que tiene de 1 a 12 A4tomos de
carbono; S(0;}-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de carbono; SOiH;
S0;~alguilo que tiene de 1 a 12 Aatomos de carbono; SOj;-arilo que
tiene de 6 a 14 &tomos de carbono; CHO; C(0)-alquilo que tiene
de 1 a 12 Atomos de carbono; C{0)-arilo que tiene de 6 a 14
atomos de carbono; C{O)OH; C{0)0-alguilo gque tiene de 1 a 12
dtomos de carbono; C{(0)0O-arilo gque tiene de 6 a 14 &tomos de
carbono; OC(D)-alquilo gue tiene de 1 a 12 &tomos de carbono;
OC(0)-arilo que tiene de 6 a 14 4&tomos de carbono; C(0O)NH;;
C(O)NH-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; C{O)NH-
arilo que tiene de 6 a 14 Aatomos de carbono; NHCHO; NHC(O)-
alquilo que tiene de 1 a 12 4tomos de carbono; NHC(O)-arilo dque
tiene de 6 a 14 Atomos de carbono; NH-cicloalguilo que tiene de
1 a 12 dtomos de carbono que tiene de 3 a 12 &tomos de carbono y
NH-heterociclilo gue tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a
4 heterocidtomos.

. E1l producto segun la reivindicacién 6, caracterizado porque A se
selecciona del grupo constituide por : fenilo, pirazolile vy
isoxazolilo; opcicnalmente sustituido.

El término “sustituido” hace referencia a uno o varios
sustituyentes diferentes de H, por ejemplo, haldégeno; alquilo
que tiene de 1 a 12 Atomos de carbono; arilo que tiene de 6 a 14
dtomos de carbono; heterocarilo que tiene de 6 a 14 &tomos de
carbono que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a 4
hetero&dtomos; cicloalquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono
gque tiene de 3 a 12 atomos de carbono; heterociclilo que tiene
de 1 a 13 &tomos de carbono y de 1 a 4 heteroatomos; alquileno
que tiene de 2 a 12 atomos de carbono; alquinilo que tiene de 2
a 12 Atomos de carbone; OH; O-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos
de carbone; alquilo gque tiene de 1 a 12 &tomos de carbono-OH ;
O-alguileno que tiene de 2 a 12 atomos de carbono; O-arilc que
tiene de 6 a 14 Atomos de carbono; O-heteroarilc que tiene de 6



a 14 atomos de carbono gque tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y
de 1 a 4 heterocdtomos; NE;; NH-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos
de carbono; NH-arilo que tiene de 6 a 14 Atomos de carbono; NH-
heteroarilec que tiene de 6 a 14 Atomos de carbono que tiene de 1
a 13 Atomos de carbono y de 1 a 4 hetercdtomos; N-alguil-alguilo
gue tiene de 1 a 12 &tomos de carbono; SH; S-alquilo que tiene
de 1 a 12 atomos de carbonoc; S-arilce que tiene de 6 a 14 Atomes
de carbono; S(0:)H; S{0;)-alquilo que tiene de 1 a 12 atomes de
carbono; S(0,)-arilo que tiene de 6 a 14 4tomos de carbono; SO03H;
SO;-alquilo que tiene de 1 a 12 atomos de carbono; SOs-arilo que
tiene de 6 a 14 Atomos de carbono; CHO; C(0)-alquilo que tiene
de 1 a 12 &tomos de carbono; C(0)=-arilo que tiene de 6 a 14
adtomos de carbono; C{(O)CH; C(0)0O-alquilo que tiene de 1 a 12
dtomos de carbono; C(C)0O-arilo que tiene de 6 a 14 atomos de
carbono; OC(0)-alguilc que tiene de 1 a 12 Aatomes de carbono;
CC(0)-arilo que tiene de © a 14 atomos de carbonec; C(0)NHy;
C{O)NH-alquilo gue tiene de 1 a 12 &tomos de carbono; C(O}NH-
ariloc que tiene de 6 a 14 Aatomos de carbono; WHCHO; NHC(O)-
alquilo que tiene de 1 a 12 Aatomos de carbono; NHC(O)-arilo que
tiene de 6 a 14 4tomos de carbono; NH-cicloalquiloc que tiene de
1 a 12 &tomos de carbono que tiene de 3 a 12 &tomos de carbono y
NH-heterociclilo que tiene de 1 a 13 atomos de carbono y de 1 a
4 heteroatomes.

. E1 producto segun la reivindicacidén 1, caracterizadc porque A

esta sustituido con un primer sustituyente selecciconado del
grupo constituide por halégeno, alquilo que tiene de 1 a 12
dtomos de carbono, alquileno gque tiene de 2 a 12 Aatomos de
carbono, alquinilo que tiene de 2 a 12 atomos de carbono, arilo
que tiene de 6 a 14 atomos de carbono, hetercarilec que tiene de
6 a 14 dtomos de carbono gque tiene de 1 a 13 Atomos de carbono y
de 1 a 4 heteroatomos, O-alquilo que tiene de 1 a 12 Atomos de
carbono, O-arilo que tiene de 6 a 14 A4tomos de carbono, O-
hetercarilo que tiene de & a 14 &tomos de carbone que tiene de 1
a 13 atomos de carbono y de 1 a 4 heterocdtomos, S-alquile que
tiene de 1 a 12 &tomos de carbono, S-arilo que tiene de 6 a 14
adtomos de carboneo, S-hetercarilo que tiene de 6 a 14 &tomos de
carbono que tiene de 1 a 13 &tomos de carbono y de 1 a 4
heterodtomos, estando cada uno opcionalmente sustituido con uno
0 varios sustituyentes elegidos entre alquilo que tiene de 1 a
12 atomos de carbono(Cl-C3), haldgenc, O-alquilo que tiene de 1
a 12 Atomes de carbono(Cl-C3).

El producto segun la reivindicacién 8, caracterizado porgque A
estd sustituide con un segundo sustituyente seleccionado del
grupo constituide por F, Cl, Br, I, OH, SH, S0sM, COOM, CN, NQj,
CON (R8) (R9}, N (R8)CO(R9), alquil (C1-C3)~-0H, alquil {(C1-C3) -
N{(R8) {R9), alquil(Cl-C3)-(R10), alquil{Cl-C3)-CCCH, N(R8) (R9) ;



10.

11.

12.

en el cual R8 y RY se eligen independientemente entre H, alquilo
que tiene de 1 a 12 &tomos de carbono(Cl-C3), alguilc que tiene
de 1 a 12 Atomos de carbono(Cl-C3) halogenado, alquil (C1-C3)-0OH,
alquil (C1-C3)-0-alquilc que tiene de 1 a 12 A4tomos de
carbono (C1-C3}, alguil {C1-C3)-NH,, alquil {C1-C3)~N({R8) (R9),
alquil (C1-C3)-COOM, alquil (C1-C3)-50:M ; en el cual, cuando R8 y
R9 son simultédneamente diferentes de H, se pueden unir para
formar un ciclo de 5 a 7 miembros que contiene de 1 a 3
hetercatomos; en el cual M es H o un catién de metal alcalino
elegido entre Li, Na y K; y en el cual R10 es H o un heterociclo
ne aromatico opcionalmente sustituido, gque comprende 2 a 7
Atomos de carbono y 1 a 3 hetercdtomos elegidos entre N, O y 8.

El producto segin la reivindicacién 1, caracterizado porgque A
se elige entre fenilo, pirazolilo e isoxazolilo; opcionalmente
sustituido con haldgeno, alquilco que tiene de 1 a 12 Atomos de
carbono (Cl-C4), alquilc que tiene de 1 a 12 &tomos de
carbono (C1-C3) halegenado, O-alguilo gue tiene de 1 a 12 Atomos
de carbono(Ci-C4), S-alquilo que tiene de 1 a 12 4tomos de
carbono (Cl-C4), O-alguilo que tiene de 1 a 12 Aatomos de
carbono (Cl-C4) halogenado, y S-alquilo que tiene de 1 a 12
dtomcs de carbono(Cl-C4) halogenado, y porque, cuando A esté
disustituido, los dos sustituyentes de A pueden formar un ciclo
de 5 a 7 miembros que contiene de 0 a 3 heteroadtomos elegidos
entre 0, N y S.

Producto segun la reivindicacién 1, caracterizado por gue R4
es H o CON(R"'5)(R’"6), con R''5y R'"’6 tal comc se han definido
anteriormente.

Producto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11
caracterizado por que se elige entre
1-{4-(3-Amino-1HB~-pirazolo(3,4-b]lpiridin-6-il)-fenil]-3-(2~
fluore-5-trifluorometil-fenil)-urea;
(6—-{4-[3-(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-ureido]-fenil}-1H-
pirazolo[3,4-b]lpiridin-3-il)-amida del acido tiofen-3-
carboxilico
Trifluorcacetato de (2-morfolin-4-il-etil)-amida del Acido &-{2-
{3-(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-11}-1H-
pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
amida del acido 6={4-[3-(2-Fluorc-5-trifluorometil-fenil) -
ureide]-fenil}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
metilamida del Aacido 6-{4-[3-(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-
ureido}-fenil}-1H-pirazolo[3,4-bjpiridin-4-carboxilico ;
(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6=-{4-[3-(2-Fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureido]-fenil}-1H-pirazolo[3, 4-b]piridin-
4-carboxilico ;
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(2-morfolin-4-il-etil)-amida del A&cido 6-([2-(3-fenil-ureido)-

tiazol-5-il]-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

amida del acido 6—{2-{3-(2-fluoro-5-trifluorometil-£fenil) -

ureido]-tiazol-5-1i1}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

metilamida del A&acide 6-{2-[3-{2-flucro-5-trifluorometil-fenil)-

ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

(2-dimetilamino-etil)-amida del acido 6-{2-[3-{2-fluoro~-5-

triflucrometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

(3-dimetilamino-2,2-dimetil-propil)amida del A&cido 6&-{2-{3-(2~

Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-ureide]-tiazol-5-il1}-1H-
pirazolo(3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

[2~(3H-imidazol-4-il)-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(2-fluoro—-5-

trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-i1}-1H~pirazolo[3, 4~
b]lpiridin-4-carboxilico :
1-(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-3-{5-[4- (morfolin-4-
carbonil)-1H-pirazeole([3,4-b]lpiridin-6-il]-tiazol-2-il}-urea ;
1-(2-Fluoro-5-triflucrometil-fenil)-3-{5-[4- (piperazin-1-
carbonil)~-1H-pirazolec([3,4-blpiridin-6-il]-tiazol-2-il}-urea ;

1-({2-Flucro-5-trifluorometil-fenil)-3-{5-(4-(4-metil-piperazin-
l-carbonil)-1H-pirazolo([3,4-blpiridin-6-il]l-tiazol-2-il}-urea ;
(2,3-dihidroxi-propil)-amida del dcide 6-{2-[3-(2-fluoro-5-

trifluorometil-fenil)-ureido)-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin~-4~-carboxilico ;

(2H-pirazol-3-il)-amida del acido 6-{2-[3-(2-fluocro-5-

trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

metilamida del &cide 6-{6-[3-(2-flucro-5-trifluorometil-fenil)-
ureido] -piridin-3-il}-1H-pirazolo(3,4-blpiridin-4-carboxilico :
{(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{6~[3-(2-fluocro-5-

trifluorometil-fenil)-ureido]-piridin-3-il}-1H-pirazolol(3, 4~
blpiridin-4-carkoxilico ;

{3-morfolin-4-il-propil)-amida del A&cido 6-{2-(3-(2~-fluoro-

trifluorometil-fenil)Tureido]-tiazol-5—il}-1H—pirazolo[3,4—
blpiridin-4-carboxilico ;

{(2-piperazin-l-il-etil)-amida del &cido 6-{2-[3-(2-flucro-

trifluorometil-fenil)-ureide]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

(2-piperidin-4-il-etil)-amida del Aacido 6-{2-[3-(2-fluoro-

trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3, 4~
blpiridin~4-~carboxilico ;

5-

5-

5-

[3-(4-metil-piperazin-1-il)-propil)lamida del &cido 6-{2-[3-(2-

fluoro-5-trifluorometil-fenil)-ureido]l-tiazol-5-i1}-1H-
pirazolo([3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

{2-hidroxi-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(2-fluoro-

trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazoclo[3,4-
b]lpiridin-4-carboxilico ;

(2-metoxi-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(2-fluoro-

trifluorometil-fenil)-ureido]l-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

5-

5~
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(piridin-4-ilmetil)-amida del acido 6-{2-{3-{2-fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureidol-tiazol-5-il}-1H-pirazolo([3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

(piridin-2-ilmetil) -amida del acido 6-{2-[3-(2-fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo([3, 4-
blpiridin-4-carboxilico ;
1-{(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-3-{5-[4-{2-hidroximetil-
pirrolidin-l-carbonil)-1H-pirazolo[3,4-b]piridin-6-il]-tiazol-2-
il}-urea ; .
[3-(2~hidroximetil-pirrclidin-1-il)propil]-amida del &cido 6-{2-
f3-(2-Fluoro-5-trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-11}-1H-
pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico;
1-(2-Fluorco-5-trifluorometil-fenil)-3-{5-[4-(2-hidroximetil-
piperazin-l-carbenil)-1H-pirazolo(3,4-blpiridin-6-il]-tiazol-2-
il}-urea ;

metilamida del &cido 6-{3-[3-(2-fluoro-5-trifluorometil-fenil)-
ureide]l-fenil}-1H-pirazolol(3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{3-(3-(2-fluocro~5-
trifluorometil-fenil}-ureidol-fenil}-1H-pirazolo[3,4-bipiridin-
4-carboxilico;

(2-morfolin-4-il—-etil)-amida del acido 6-{5-[3-(2-flucro-5-
triflucorometil-fenil)-ureidol-isoxazol-3-il}-1H-pirazolo(3, 4~
blpiridin-4-carboxilico ;

(piridin-3-ilmetil) -amida del acide 6~{2-[3-(2-fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureidel-tiazol-5-il1l}~1B-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

[2-(4-metil-piperazin-1-il)-etil)-amida del Aacido 6-{2-{3-{2-
fluoro-5-triflucorometil-fenil)-ureido]~-tiazol-5-i1}-1H-
pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{5-[3-(2-fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureido]-{1,3,4]tiadiazol-2-1i1}-1H-
pirazole[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
{(2-morfeolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{5-[3-(2-fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureido]-tiocfen-2-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

{2Z-morfolin-4-il-etil)-amida del acide 6-{2-[3~(3-
trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazocl-5-1il}-1H-pirazolo(3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

{2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[3~(3-
trifluorometilsulfanil-fenil)-ureidol-tiazol-5-il}~1H-
pirazole[3,4-blpiridin-4~carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[{3-(3~-Fluoro-5-
trifluorometil-fenil)-ureido)l-tiazol-5-il}-1H-pirazoleo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

{(2-morfolin-4-il-etil)-amida del dcido o-{2-(3-({4-fluoro-3-
trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-~
blpiridin-4~carboxilico ;

{2-morfolin-4-il-etil)-amida del &cido 6-{2-[3-{(2-cloro-fenil)-
ureido]-tiazel-5-il}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;

12
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13.

(2-morfolin-4-il-etil)-amida del Aacido 6-{2-[3-({3-cloro-fenil)-
ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo(3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(2-fluoro-3-
trifluorometil-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazeclo(3, 4-
blpiridin-4-carboxilico ;

(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(3-cloro-4-
fluoro~fenil)-ureido]l-tiazol-5-il}-1H-pirazoleo{3,4-blpiridin-4-
carboxilicoc :

{2-morfolin~-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(2-metoxi-fenil)~
ureido] -tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico :
(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6&-{2-[{3-(2,5-difluoro-
fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo{3,4-blpiridin-4-
carboxilico ;

(2-morfolin-4-il-etil)-amida del &cido 6-{2-[3-(2,4-difluoro-
fenil)-ureido]-tiazol-5-il}~1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-
carboxilico ;

{Z-morfolin-4-il-etil)-amida del adcido 6-{2-[3~-{4~-
trifluorcmetil-fenil)-ureido]l-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

{(2-morfolin-4-il-etil)-amida del &cido 6-{2-{3-(2-fluoro-£fenil)-
ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin~-4-carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del ‘4cido 6-{2-{3-(3,4-dicloro-
fenil)-ureido] -tiazol-5-il}-1H-pirazolo(3,4-blpiridin-4-
carboxilico ;

{(2-morfolin-4-il-etil)-amida del acido 6-{2-[3-(4-
trifluorometoxi-fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazole(3,4-
blpiridin-4-carboxilico ;

{2-morfolin-4-il-etil)-amida del &cido 6-{2-[3-(3-ciano-fenil)-
ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del &acido 6-{2-[3-{3-metoxi-fenil)-
ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazolo[3,4-bipiridin-4-carboxilico ;
{2-morfolin-4-il-etil)-amida del &cido 6-{2-[3-(4-cloro-fenil)-
ureido]-tiazol-5-il}~1H-pirazolo[3,4-blpiridin-4-carboxilico ;
{(2Z-morfolin-4-il-etil)-amida del A&cido 6-{2-[3-(2,4-dimetoxi-
fenil)-ureido]-tiazol-5-il}-1H-pirazelo([3,4-b]lpiridin-4-
carboxilico ;

Producto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11
caracterizade por que se elige entre
N-[4-(4-{2-morfclin-4-il-etil)aminocarbonil-1H~-pirazolo(3,4-
blpiridin-6-il)-fenil]-3-cloro-bencenosulfonamida ;
N-[4-(4-(piperazina-l-carbonil)~1H~pirazolo[3,4-b]lpiridin-6-il)- .
fenil]-2,3-dicloro-bencenosulfonamida ;
N-[4-(4-metilaminocarbonil-1H-pirazolo(3,4-blpiridin-6-il)-
fenil]-2-cloro-4-trifluorometil-bencenosulfonamida ;
N-[4-{(4-metilaminocarbonil-1H-pirazolo[3,4-b]piridin-6-il)-
fenil]-4-fluorc-bencencsulfonamida ;
N-[4-(3-Amino-1H-pirazolo(3, 4-b]piridin-6-il)-fenil}-2, 3-
dicloro-bencenosulfonamida ;
N-[4-(3-Amino-4-metilaminocarbonil-1H~pirazolio[3,4-b]piridin-6-
il)-fenil]-2,3-dicloro-bencenosulfonamida.
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14. El1 producto segin una cualquiera de 1las reivindicacicones
precedentes, caracterizado porque esta en forma
a) no quiral, o
b) racémica, o
¢) enriguecida en un estereoisdmero, o
d) enriquecida en un enantidmero ;

y porque estd opcionalmente en forma de sales farmacéuticamente

aceptables.

15. Un medicamento, caracterizado porgue comprende un producte de
la férmula {I) segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a
14, o una sal de adicidén de este compuesto con un Aacido
farmacéuticamente aceptable, ¢ también un hidrato o un solvato

del producto de la férmula (I).
16. Productos de férmula general (II) siguiente:

~ 1
\N (1)

en la que R’, representa R4 o H, -COOH o -CO0-alquilo que tiene de
1 a 12 atomos de carbono(Cl-C6), R’; representa H, -NH, o -NHCO-
tienilo, y R’¢ representa un grupe -Fenilo-NH;, ¢ un grupo Ar-L-
A donde Ar, L y A son tal como se han definido en la

reivindicacién 1.

17. Productos de férmula general (III) siguiente
R|4
NN (1I1)
o

Ry N7 Cl

en la que R’,; representa R4 o H, -COOH o -CCC-alquilo gue tiene de
1l a 12 Atomos de carbono(Cl-C6) y R’g representa un grupo -Ar-
NH; donde Ar es tal comc se ha definido en la reivindicacidén 1,
0o un grupo Ar-L-A donde Ar, L y & son tal como se han definido

en la reivindicacidén 1.

MGM\MGM\ID-208607\WPC12457
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

;?:; RECIBO DE CAJA
Industria y Cemercio
SUPERINTENGERCIA

No. 12 - 000385

Bogeta D.C., Enero 02 de 2012 - 17:19:44

RECIBIDO DE : CAVELIER ABOGADQOS

NI 860.041.367

*** Soporte del Pago ***
TIPO PAGO BANCO CUFNTA No PAGO

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 427470831

EECHA PAGO VR PAGO
02/01/2012 63.604.000.00

*** Conceptos Pagados ™™
CANT RENTISTICO CONCEPTO

1 50005-01-09 OTROS SERVICIOS DE PROPIEDAD 99 OTROS SERVCIOS ADMINISTRATIVOS
INDUSTREAL

SON: **CINCO MIL PESOS MONEDA CORRIENTE*™*

Bgﬁgpnsa'ble:

Recibo deéajaw,{}p‘ icado al Expedienta No.

00/0.' /2%\’9- - Y~ HZ2G- O

. Enaro 2 de 2012 - 17:20:08

.

Fecha: 2012-01-17 16:18:22  Dep. 2020 DIR.NU
Tra. 11 PATENTEIY ; ORI

Act. 444 RESPUESTAREQUE  Folios: 27

Sede Ceniro: Carrera 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5y 10 Begotd, D.C.- Colombia
Web: www.sic.gov.co e-mal: Infegdsic.gov.eo Conmutader: (S71) 5370000 Fax: (571) 5870204 Linea: 018000-940165 Call Center: (571) 6513240
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Eve: 378 FASENACIONALI




