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Expediente No. 09.046.886
Modificaciones Voluntarias

ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

Las Reivindicaciones 14-16, 18-27 y 29-33 han sido retiradas del Capitulo

Reivindicatorio.
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

Las Reivindicaciones 14-16, 18-27 y 29-33 han sido . retiradas del Capitulo
Reivindicatorio.
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Expediente No. 09.046.886
Modificaciones Voluntarias

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
| (MODIFICACIONES VOLUNTARIAS)

1. Un compuesto de formula (I):
RY,
R* NH O
R?
N NH,
i =
R N
| M

donde:

uno de R’ y R? se selecciona de Cigalquilo, Cs.galquenilo, Cj.galquinilo,
carbociclilo o heterociclilo. unido a carbono, donde este R' o R® puede estar
opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R’; v donde si dicho heterociclilo
contiene una porcion -NH- ese nitrogeno puede estar opcionalmente sustituido con un
grupo seleccionado de Ry

el otro R' o R* se selecciona de hidrégeno, halo, nitro, ciano, -hidroxi,
trifluorometoxi, amino, carboxi, mercapto, sulfamoilo, Cjgalquilo, C,.alquenilo,

Cyealquinilo, Cjgalcoxi, Cjealcanoilo, Cjgealcanoiloxi, N-(Cjgalquil)amino,

- NN-(Cygalquil)amino, - N-(C,ealquil)-N-(Cj.salcoxi)amino, Cigalcanoilamino,

Cy.galcoxicarbonilo, N-(Cjalquil)sulfamoilo, N,N-(C,_¢alquil);sulfamoilo,
Cj.¢alquilsulfonilamino, carbociélilo o heterociclilo unido a carbono; donde este R'o R?
puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R’; y donde si dicho
heterociclilo contiene una porcion -NH- ese nitrdgeno puede estar opcionalmente
sustituido con un grupb seleccionado de R%;

R es hidrogeno o halo;

R* se selecciona de halo, nitro, ciano, hidroxi, trifluorometoxi, amino; carboxi,
carbamoilo, mercapto, sulfamoﬂo, Cgalquilo, Cygalquerilo, Cygalquinilo, Cjgalcoxi,
Ci6alcanoilo, Cialcanoiloxi, N-(Cy.¢alquil)amino, N,N—(C.l_6alquil)2amino,
N-(Cygalquil)-N-(C; _Galcoxi)amino, Cisalcanoilamino, - N-(Cjsalquil)carbamoilo,
N,N-(C|_galquil),carbamoilo, Cl.6alquiIS(('))a donde a es 0 a 2, Cjgalcoxicarbonilo,

N-(C;alquil)sulfamoilo, N,N-(C,¢alquil);sulfamoilo, Ci¢alquilsulfonilamino,
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Expediente No. 09.046.886
Modificaciones Voluntarias

(MODIFICACIONES VOLUNTARIAS)

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO Q

1.. - Un compuesto de formula (I):

RY,

R NH O

N NH

1 =
R N
Y

donde: .

uno de R! y R? se selecciona de Ci.¢alquilo, C2_6alquenilo, Cy.¢alquinilo,

carbociclilo o heterociclilo unido a carbono, donde este R' o R? puede estar

opcionalmente sustituido en el carbono con uno o més R’; y donde si dicho heterociclilo
contiene una porcién -NH- ese nitrogeno puede estar opcionalmente sustituido con un
grupo seleccionado de R y

el otro R' o R* se selecciona de hidrégeno, halo, nitro, ciano, hidroxi,
trifluorometoxi, amino, carboxi, mercapto, sulfamoilo, C;galquilo, C,.ealquenilo,
Cyealquinilo, Cjealcoxi, Cigalcanoilo, C,ealcanoiloxi, N-(Cjsalquil)amino,
N,N-(Cygalquil)amino, N-(Cj.6alquil)-N-(Cygalcoxi)amino, Cj.salcanoilamino,
Cisalcoxicarbonilo, N-(Cgalquil)sulfamoilo, N,N-(Cyalquil);sulfamoilo, »
Ci.salquilsulfonilamino, carbociclilo o heterociclilo unido a carbono; donde este R' o R?
puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R”: y donde si dicho
.‘ | heterociclilo contiene una porcién -NH- ese nitrogeno puede estar opcionalmente
sustituido con un grupo seleccionado de R®;

- R? es hidrogeno o halo;

R* se selecciona de halo, nitro, ciano, hidroxi, trifluorometoxi, amino, carboxi,
carbamoilo, mercapto, sulfamoilo_, Ci.ealquilo, Cyealquenilo, Cyalquinilo, Cj.ealcoxi,
C;.alcanoilo, - C.¢alcanoiloxi, N-(Csalquil)amino, N,N—(CI_Galquil)zamino,
N-(C6alquil)-N-(C)¢alcoxi)amino, Csalcanoilamino, N-(C.¢alquil)carbamoilo,
N,N-(Cy.¢alquil),carbamoilo, Cj.calquilS(O), donde a es 0 a 2, Cjealcoxicarbonilo,
'N—(C1-(,alquil)sulfa1'noilo, N,N-(C¢alquil),sulfamoilo, Ci¢alquilsulfonilamino, .
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Modificaciones Voluntarias

carbociclilo o heterociclilo; donde R" puede estar opcionalmente sustituido en el
carbono con uno o mas R%; y donde si dicho heterociclilo contiene una porciéon -NH- ese
nitrogeno puede estar opcionalmente sustituido con un grupo seleccionado de R

_ . 4 . :
o donde si dos grupos R" estan en carbonos adyacentes, pueden formar

opcionalmente un anillo carbociclico o un anillo heterociclico; donde dicho anillo

carbociclico o heterociclico puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno
o mas R''; y donde si dicho anillo heterociclico contiene una porcion -NH- ese
nitrégéno puede estar opcionalmente sustituido con un grupo seleccionado de R

1 es 0-3; donde los valores de R* son iguales o diferentes;

R, R, K y R’ se seleccionan independientemente de halo, nitro, ciano,
hidroxi, trifluorometoxi, amino, carboxi, carbamoilo, mercapto, sulfamoilo, Cj.alquilo,
Cs-¢alquenilo, C,.¢alquinilo, Cisalcoxi, Cisalcanoilo, C.salcanoiloxi,
N-(Cgalquil)amino,  N,N-(Cjealquil);amino,  N-(C;.galquil)-N-(Cy.salcoxi)amino,
Ci.¢alcanoilamino, N-(Cjalquil)carbamoilo, N,N-(Calquil),carbamoilo,
C.6alquilS(0), donde a es 0 a 2, Cjgalcoxicarbonilo, Cj.alcoxicarbonilamino,
N-(C.galquil)sulfamoilo, N,N-(Cy¢alquil)sulfamoilo, Cj-galquilsulfonilamino,
carbociclil-R">- o heterociclil-R'*-; donde R’, R, R® y R'', independientemente uno de
otro, pueden estar opcionalmente sustituidos en el carbono con uno o mas Rls; y donde
si dicho lletefociclilo contiene una porcion -NH- ese nitrogeno puede estar
opcionalmente sustituido con un grupo seleccionado de R'S;

R y R se seleccionan independientemente de un ¢nlace directo, -O-, —N(R”)-,
_C(0)-, -NR'®C(0)-, -C(ONR')-, -S(0)s-, -SONR?)- 0 -N(R*)SO,-; donde R"7,
R'8, RY R® y R¥ se seleccionan independientemente de hidrégeno o Cj.galquilo y s es
0-2; _

R®, R® R", R y R'® se seleccionan independientemente de Cjgalquilo,
C,.¢alcanoilo, C.ealquilsulfonilo, C.salcoxicarbonilo, carbamoilo,
N-(Cy.¢alquil)carbamoilo, N,N-(Cjgalquil)carbamoilo, bencilo, benciloxicarbonilo,
benzoilo y fenilsulfonilo; donde R®, RS, RY® R y R'S, independientemente uno de otro,
pueden estar opcionalmente sustituidos en el carbono con uno o mas R*;y

RS y R*? se seleccionan independientemente de. halo, nitro, ciano, hidroxi,
triﬂﬁormnetoxi, trifluorometilo, amino, carboxi, carbamoilo, mercapto, sulfamoilo,
metilo, etilo, metoxi, etoxi, acetilo, acetoxi, metilamino, etilamino, dimetilamino,

dietilamino, N-metil-N-etilamino, acetilamino, N-metilcarbamoilo, N-etilcarbamoilo,

'N.N-dimetilcarbamoilo, ~ N,N-dietilcarbamoilo, ~ N-metil-N-etilcarbamoilo,  fenilo,
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carbociclilo o heterociclilo; donde R' puede estar opcionalmente sustituido en
carbono con uno o méas R”; y donde si dicho heterociclilo contiene una porcién -NH- ese
nitrogeno puede estar opcionalmente sustituido con un grupo seleccionado de R,

o donde si dos grupos R* estan en carbonos adyacentes, pueden formar
opcionalmente un anillo carbociclico o un anillo heterociclico; donde dicho anillo
carbociclico o heterociclico puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno
o mas R''; y donde si dicho anillo heterociclico contiene una porcién -NH- ese
nitrogeno puede estar opcionalmente sustituido con un grupd seleccionado de R'%;

n es 0-3; donde los valores de R* son iguales o diferentes;

R R", R’ y R se seleccionan independientemente de halo, nitro, ciano,
hidroxi, trifluorometoxi, amino, carboxi, carbamoilo, mercapto, sulfamoilo, €, galquilo,
Cyalquenilo, Cy-salquinilo, Cealcoxi, Cisalcanoilo, C.¢alcanoiloxi,
N-(Ciealquil)amino,  N,N-(Cjealquilamino,  N-(Cjalquil)-N-(C.galcoxi)amino,
Cj.galcanoilamino, N-(C.¢alquil)carbamoilo, N,N-(Cj_¢alquil),carbamoilo,
C1.6alquilS(O), donde a es 0 a 2, Cjgalcoxicarbonilo, Cj.alcoxicarbonilamino,
N-(Cjgalquil)sulfamoilo, N,N-(Cj.galquil),sulfamoilo, Cj.¢alquilsulfonilamino,
carbociclil-R'*- o heterociclil-R'*-; donde R, R’, R’ y R" independientemente uno de
otro, pueden estar opcionalmente sustituidos en el carbono con uno o mas R"; y donde
si dicho heterociclilo contiene una porcién -NH- ese nitrogeno puede estar
opcionalmente sustituido con un grupo seleccionado de R'S;.

R y R se seleccionan independientemente de un enlace directo, -O-, —N(R”)—,
_C(O)-, -NR'¥C(0)-, -C(ONR')-, -S(0)s-, -SONRY)- 0 -N(R*")SO,-; donde R,
Rls, Rw, RY y R se seleccionan independientemente de hidrdégeno o Cjgalquilo y s es
0-2;

R6, Rs, R! 0, R y R!® se seleccionan independientemente de C4alquilo,
C.salcanoilo, Cl_(,alquilsqlfonilo, Cgalcoxicarbonilo, carbamoilo,
N-(Ci.¢alquil)carbamoilo, ~N,N-(Cjealquil)carbamoilo, bencilo, benciloxicarbonilo,
benzoilo y fenilsulfonilo; donde RS, RE R Ry R'®, independientemente uno de otro,
pucden estar opcionalmente sustituidos en el carbono con uno o mas R*;y

RIS y R* se seleccionan independientemente de halo, nitro, ciano, hidroxi,
trifluorometoxi, trifluorometilo, amino, carboxi, carbamoilo, mercapto, sulfamoilo,
metilo, etilo, metoxi, etoxi, acetilo, acetoxi, metilamino, etilamino, dimetilamino,
dietilamino, N-metil-N-etilamino, acetilamino, N-metilcarbamoilo, N-etilcarbamoilo,

N, N-dimetilcarbamoilo,  N,N-dietilcarbamoilo, ~ N-metil-N-etilcarbamoilo,  fenilo,
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metiltio, etiltio, metilsulfinilo, etilsulfinilo, mesilo, etilsulfonilo, metoxicarbonilo,
etoxicarbonilo, N-metilsulfamoilo, N-etilsulfamoilo, N, N-dimetilsulfamoilo,
N, N-dietilsulfamoilo o N-metil-N-etilsulfamoilo;
o una de sus sales farmacéuticamente aceptables;

con la condicion de que si R es fenilo o pirid-4-ilo, R* no sea hidrogeno.

2. Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en la Reivindicacion 1 donde uno de R'y R? se selecciona
de Cjalquilo, Cyealquinilo, carbociclilo o heterociclilo LlITlidO a carbono, donde este R!
o R? puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R’; y donde si
dicho heterociclilo contiene una porcién -NH- ese nitrdgeno puede estar opcionalmente
sustituido con un grupo seleccionado de R% y
~ elotroR' 0 R2 se selecciona de Cj.galcoxi; :

R° se selecciona de hidroxi, amino, Cigalquilo, Cj.galcoxi,
N,N-(C,_galquil);amino, C,_galcoxicarbonilamino, carbociclil-R"*- o heterociclil-RM-;

R"™ y RM se seleccionan independientemente de un enlace directo, -O-, NR-;
donde R'7 es hidrogeno;

RS se selecciona de Cyealquilo, Cjgalcanoilo, Cj.alcoxicarbonilo; donde R®
puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R*y

12,\22

se selecciona de hidroxi o metoxi.
3. Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en la Reivindicacion 1 o la Reivindicacion 2 donde R* es

hidrégeno.

4.  Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-3 donde R se

selecciona de halo y C,.¢ alquilo.
5. Un compuesto de férmula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,

como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-4 dondenes 1 6 2;

donde los valores de R* son iguales o diferentes.
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metiltio, etiltio, nietilsulﬁnilo, etilsulfinilo, mesilo, etilsulfonilo, metoxicarbonilo,
etoxicarbonilo, N—metilsulfamoild, N-etilsulfamoilo, N, N-dimetilsulfamoilo,
N, N-dietilsulfamoilo o N-metil-N-etilsulfamoilo;
o una de sus sales farmacéuticamente aceptables;

v .., c . . . . 2 Sy
con la condicion de que si R’ es fenilo o pirid-4-ilo, R* no sea hidrogeno.

2. Un compuesto de férmula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en la Reivindicacion 1 donde uno de R' y R? se selecciona
de Cyalquilo, Cygalquinilo, carbociclilo o heterociclilo urido a carbono, donde este R’
o R? vpuede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R’; y donde si
dicho heterociclilo contiene una porcion -NH- ese nitrégeno puede estar opcionalmente
sustituido con un grupo seleccionado de RSy

el otro R' 0 R? se selecciona de C.galcoxi;

R® se selecciona de hidroxi, amino, Cjsalquilo, Cjgalcoxi,
N,N-(Csalquil)amino, C.¢alcoxicarbonilamino, carbociclil-R"- o 11eten‘0ciclil-R”~;

R y R se seleccionan independientemente de un enlace directo, -O-, —N(R”)—;
donde R" es hidrogeno;

R® se selecciona de Crealquilo, Cjealcanoilo, Cj.alcoxicarbonilo; donde RS
puede estar opcionalmente sustituido en el carbono con uno o mas R*; y

R?** se selecciona de hidroxi o metoxi.

3. Un compuesto de formula (I), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en la Reivindicacion 1 o la Reivindicacion 2 donde R* es

hidrégeno.

4. Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-3 donde R se¢

selecciona de halo y Cj¢ alquilo.
3. Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,

como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-4 donde nes 1 6 2;

donde los valores de R* son iguales o diferentes.

Pagina 3 de9
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6. Un compuesto de formula (I):

RY,

@)

donde: :

uno de R y R? se selecciona de 1-(2-hidroxietil)-4-piperidilo,
1-(3-metoxipropanoil)-4-piperidilo, 1 ,2,3,6-letrahidropiridi';q—4-ilo,
1-[(2R)-2-hidroxipropanoil}-4-piperidilo, 1-acetil-3 ,6-dihidif(‘)-_ZH—piridi_n—él—i.l('),
1-acetil-4-piperidilo, 1H-pirazol-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo, 1—isbbptilpirazol—4—ilo,
1-isopropil-4-piperidilo, 1-metil-4-piperidilo, / _ . ‘ '
1-terc-butoxicarbonil-3 ,6-dihidro-2H-piridin-4-ilo, 3-(1 —pipeﬁdil)propilo,
3-(ciclopropilamino)propilo, 3,5-dimetilisoxazol-4-ilo, 3-amindpropilb,
3-dimetilaminopropilo, 3-hidroxiprop-1-inilo, 3-hidroxipropilo, Q—piridilo, 4-piperidilo,
4-piridilo, 6-metoxi-3-piridilo, 6-oxo-1H-piridin-3-ilo, ciclobropilo, piril_nidin-S-ilo, 3-
(t-butoxicarbonilamino)propilo o 3—(tetrahidro-2H-piran-2-iloxi)pfopilo;

el otro R! 0 R? se selecciona de metoxi o etoxi. |

R? es hidrogeno; |

R* se selecciona de fluoro, cloro, metilo y etilo; }

nes 16 2; donde los valores de R* son iguales o diferentes;

o una de sus sales farmacéuticamente aceptables.
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6. Un compuesto de formula (I):
R,
R> NH O
R2
N NH,
. =
R N
)

donde:

uno de R' y R? se.selecciona de 1-(2-hidroxietil)-4-piperidilo,
1-(3-metoxipropanoil)-4-piperidilo, 1,2,3,6-tetrahidropiridin-4-ilo,
1-[(2R)-2-hidroxipropanoil]-4-piperidilo, 1-acetil-3,6-dihidro-2H-piridin-4-ilo,
1-acetil-4-piperidilo, 1H-pirazol-4-ilo, 1H-pirrol-2-ilo, 1-isobutilpirazol-4-ilo,
1-isopropil-4-piperidilo, 1-metil-4-piperidilo,
1-terc-butoxicarbonil-3,6-dihidro-2H-piridin-4-ilo, 3-(1-piperidil)propilo,
3-(ciclopropilamino)propilo, 3,5-dimetilisoxazol-4-ilo, 3-aminopropilo,
3-dimetilaminopropilo, 3-hidroxiprop-1-inilo, 3-hidroxipropilo, 3-piridilo, 4-15iperidilo,
4-piridilo, 6-metoxi-3-piridilo, 6-oxo-1H-piridin-3-ilo, ciclopropilo, pirimidin-5-ilo, 3-
(t-butoxicarbonilamino)propilo o 3-(tetrahidro-2 H-piran-2-iloxi)propilo;

el otro R! 0 R? se selecciona de metoxi o etoxi.

R? es hidrégeno; |

R* se selecciona de fluoro, cloro, metilo y etilo;

nes 16 2; donde los valores de R* son iguales o diferentes;

o una de sus sales farmacéuticamente aceptables.
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7. Un compuesto de formula (I): _ Q/)
RY),
R® NH O
R2
N NH,
! =

R N

M

seleccionado de:

~ 7-etoxi-4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-

carboxamida;
4-[(2,4-difluorofenil)amino]-7-etoxi-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-carboxamida;
4-](2,4-difluorofenil)amino]-7-etoxi-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida; |
7-etoxi-4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida;
4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-7-metoxi-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida; ’
4-[(3-cloro-2-fluorofenil)amino]-7-metoxi-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida;

4-[(2,4-difluorofenil)amino]-7-metoxi-6-(1-metilpi peridin-4-il)q1iinoli_na—3- ‘
carboxaimida;
4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)-7-metoxiquinolina-3-
carboxamida;
4-[(2,4-difluorofenil)amino}-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)-7-metoxiquinolina-3-
carboxamida; y _
4-[(3-cloro-2-fluorofenil)amino]-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)-7-metoxiquinolina-3-
carboxamida;

o una de sus sales farmacéuticamente aceptables.

8. Un proceso para preparar un compuesto de formula (I) o una de sus sales

farmacéuticamente aceptables como los que se reivindican en la Reivindicacion 1,

-donde el proceso comprende:
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7. Un conipuesto de formula (1): ' ' \
RY),
R NH O
R2
~ NH,
1 ~

R N

@)

seleccionado de:
7-etoxi-4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-

carboxamida;

_ 4—[(2,4-d.iﬂu0rofenil)amino]—7—etoxi-6-(1-1netilpiperidin—4-il)quinolina-3-carboxamida;

4-[(2,4-difluorofenil)amino]-7-etoxi-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)quinolina-3-.
carboxamida;
7-etoxi-4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)quinolina-3-

carboxamida;

'4—[(2-ﬂuor0-4-metilfenil)amino]-7-1netoxi-6-(1~metilpiperi din-4-il)quinolina-3-

carboxamida;
4-[(3-cloro-2-fluorofenil)amino]-7-metoxi-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida; ‘ ‘
4-[(2,4-difluorofenil)amino]-7-metoxi-6-(1-metilpiperidin-4-il)quinolina-3-
carboxamida; | ,

4-[(2-fluoro-4-metilfenil)amino]-6-(1-isopropilpi peridhx—4-~il)—7—metoxiquinolina-3-

carboxamida;

4-[(2,4-difluorofenil)amino]-6-(1-isopropilpiperidin-4-il)-7-metoxiquinolina-3-

carboxamida; y
4—[(3-c101‘(5-2—ﬂuorofenil)amino]—6-(1-isopropilpiperidi1.1~4--il)—7—metoxiquinolina—3-
carboxamida;
o una de sus sales farmacéuticamente aceptables.

)
8. Un proceso para preparar un compuesto de formula (I) o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables como los que se reivindican en la Reivindicacion 1,

donde el proceso comprende:
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Proceso a) hacer reaccionar un compuesto de formula (I):

3

R® L O
N NH,
1 ~
R N

()
donde L es un atomo o grupo que se puede desplazar; con un compuesto de formula

(111):

(RY),

NH,
(1)
0

Proceso b) hacer reaccionar un compuesto de formula (1V):

RY,

1v)

o uno de sus derivados activados; con amoniaco; o

Proceso ¢) hacer reaccionar un compuesto de formula (V):

R,
R° NH O
R? _R
A 0
1 /
R N
V)

donde R es C_galquilo, en particular metilo y etilo; con formamida y una base;
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Proceso a) hacer reaccionar un compuesto de formula (A1):

R L 0
R?
N NH
1 =
R N
(1)}

donde L es un atomo o grupo que se puede desplazar; con un compuesto de formula

(L11):
®)
=

(11D
(8]

Proceso b) hacer reaccionar un compuesto de formula (IV):

nt
eten

Iv)
o uno de sus derivados activados; con amoniaco; o

Proceso ¢) hacer reaccionar un compuesto de formula (V):

"t
seeadl

V)

donde R es Cy_galquilo, en particular metilo y etilo; con formamida y una base;
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0 \
Proceso d) hidrolisis de un compuesto de férmula (V1): \
RY,
3
R NH
2
R X CN
1 ~
R N
(V1)
)

. ~ t 2 .

Proceso e) para compuestos de formula (I) cuando uno de R y R” se selecciona de
Cigalquilo, Cyealquenilo, Cygalquinilo, carbociclilo o heterociclilo unido a carbono,
opcionalmente sustituido como se indica precedentemente; por reaccion de un

compuesto de férmula (VIIa) o (V1ib):

®, <R45,,{\
=

R® NH O R NH
RS | Ny N NH, g N NH,
= < L <
L N R
(Vlla) (VI1Ib)
donde L es un grupo que se .pbuede desplazar; con un compuesto de férmula (V1Ia) o
- (VIIIb)
R'BRY, RZ-B(R%),
(Vlla) : (VIib)

donde -B(R"), es un derivado del acido bordnico o trialquilborano;

y después si fuera necesario: _

i) convertir un compuesto de férmula (I) en otro compuesto de formula (X);
it) eliminar todos los grupos protectores;

iii) formar una sal farmacéuticamente aceptable.
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0

Proceso d) hidroélisis de un compuesto de férmula (VI):

RY),
R’ NH
2
R N
1 P,
R N
V1)

0

Proceso e) para compuestos de féormula (I) cuando uno de R y R? se selecciona de
Cisalquilo, Cygalquenilo, Cygalquinilo, carbociclilo o heterociclilo unido a carbono,
opcionalmente sustituido como se indica pfecedentemente; por reacciéon de un

compuesto de féormula (VIla) o (V11b):

RY, RY, JE A
: : _

R NH
L\
| NN NH,
I = =
R
(V1la) | (V1ib)

donde L es un grupo que se puede desplazar; con un compuesto de formula (V1la) o
(VILIb) | |
R-B(RY, RZ-B(R*‘)2
(Villa) (VILIb)
donde -B(R"), es un derivado del acido bordnico o trialquilborano;
y despuc€s si fuera necesario: ‘
i) convertir un compuesto de formula (I) en otro compuesto de formula (X);
i1) eliminar todos los grupos protectores;

iii) formar una sal farmacéuticamente aceptable.
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9.  Una composicion farmacéutica que contiene un cornpuesto de formula (1), o una
de sus sales farmacéuticamente aceptables, como los que s¢ reivindican en cualquiera de
las Reivindicaciones 1-7, en asociacion con un diluyente o vehiculo farmacéuticamente

aceptable.

10.  Un compuesto de formula (I), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,
como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, para usar como

un medicamento.

11.  El uso de un compuesto de formula (I), o de una de sus sales farmacéuticamente
aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacion de un medicamento para producir un efecto inhibitorio de la quinasa

CSF-1R en un animal de sangre caliente como un ser humano.

12.  El uso de un compuesto de formula (I), o de una de sus sales farmacéuticamente

aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacién de un medicamento para producir un efecto anticancerigeno en un animal de

sangre caliente como un ser humano.

13.  El uso de un compuesto de formula (I), o de una de sus sales farmacéuticamente

aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacion de un medicamento pafa el tratamiento de melanoma, tumores tiroideos
papilares, colangiocarcinomas, cancer de colon, cancer de ovario, cancer de pulmén,
leucemias, tumores malignos linfoides, carcinomas y sarcomas en higado, rifién, vejiga,
prostata, mama y pancreas, tumores solidos primarios y recurrentes de piel, colon,

tiroides, pulmones y ovarios.

14. Una composicion farmacéutica que contiene un compuesto de formula (1), o una
de sus sales farmacéuticamente aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de
las Reivindicaciones 1-7, en asociacion con un diluyente o portador farmacéuticamente
aceptable para usar en la produccion de un efecto anticancerigeno en un animal de

sangre caliente como un ser humano.
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9. Una composicion farmacéutica que contiene un corapuesto de formula (I), o una
de sus sales farmacéuticamente aceptables, como los que se¢ reivindican en cualquiera de
las Reivindicaciones 1-7, en asociacion con un diluyente o vehiculo farmacéuticamente

aceptable.

10.  Un compuesto de formula (1), o una de sus sales farmacéuticamente aceptables,

como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, para usar como

un medicamento.

11. = El uso de un compuesto de formula (1), o de una de sus sales farmacéuticamente
aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacion de un medicamento para producir un efecto inhibitorio de la quinasa

CSF-1R en un animal de sangre caliente como un ser humano.

12.  El uso de un compuesto de formula (I), o de una de sus sales farmacéuticamente
aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacion de un medicamento para producir un efecto anticancerigeno en un animal de

sangre caliente como un ser humano.

13.  El uso de un compuesto de formula (I), o de una de sus sales farmacéuticamente
aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7, en la
fabricacion de un medicamento para el tratamiento de melanoma, tumores tiroideos
papilares, colangiocarcinomas, cancer de colon, cancer de ovario, cancer de pulmdn,
leucemias, tumores malignos linfoides, carcinomas y sarcomas en higado, rifién, vejiga,
préstata, mama y péancreas, tumores solidos primarios y recurrentes de piel, colon,

tiroides, pulmones y ovarios.

'14.  Una composicion farmacéutica que contiene un compuesto de {érmula (1), o una

de sus sales farmacéuticamente aceptables, como los que se reivindican en cualquiera de
las Reivindicaciones 1-7, en asociacion con un diluyente o portador farmacéuticamente
aceptable para usar en la produccion de un efecto anticancerigeno en un animal de

sangre caliente como un ser humano.
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Un compuesto de formula (VI):

R%),
R® NH
2
R N
I 2
R N
V1)

donde R;-R4 y n son los definidos en cualquiera de las Reivindicaciones 1-7. |

st sk ok sk ok s o sk sk ok ok ok ok ok Aok ok
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