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Expediente No. (19-070.739
Modificaciones Voluntarias
P2009/000099

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Modificaciones Voluntarias)

1. El compuesto que tiene Ia Férmula (2):

R2
23 )
RM \)\ T
R3 N § N
H RS
Rg
R® (2)

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde

R' es halo o0 alquilo Cp.g;

R?es H;

R® es (CR2)02SO:R'%, (CR2)02SONRRY, (CR2)02C012R'%, (CR2)0.2CONRR'",
CO,NH; o ciano;

R* es alquilo Cyg, alquenilo Ci.g o alquinilo Cou ORQ, NR(RD), halo, nitro,
SO:R'%, (CR;)R"™ 0 X; 0 R'es H;

R® es isopropoxi o metoxi,

uno de R® y R’ es {CRy)qY y el otro es alquilo C., ciano, C0,2R", CONR(R'Y) 0
CONR(CR;),NR(R'%;

X es (CRy)gY, ciano, C(0)0u R'%, CONR(R'®), CONR(CRy),NR(R™),
CONR(CRz),OR"2, CONR(CR,),SR"2, CONR(CR3),S(0);2R'? 6 (CR2)1 sNR(CR3),0R"%;

Y es pirrolidinilo, piperidinilo o azetidinilo, cada uno de los cuales esta unido al
anillo fenilo mediante un 4tomo de carbono;

R" y R" son independientemente un anillo carbociclico de 3-7 miembros saturado
o parcialmente insaturado, o un anillo heterociclico de 5-7 miembros que comprende N, O
y/o §; arilo o heteroarilo; o R'?esHo alquilo C,;

R es independientemente H o alquilo C).4;

nes 0-1;

pes0-4;y

qes0.

2. El compuesto de la Retvindicaciéon 1, donde R} es SOZRIZ, SO;NHa, SOgNRR'z,

CO,NH,, CONRR”, COI-ZRQ, o ciano; y R'? es alquilo Cig, un cicloalquilo Cs.,

cicloalquenilo Cj.7, pirrolidinilo, piperazinilo, piperidinilo o morfolinilo.
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El compuesto de la Reivindicacion 1, donde uno de R® y R? es (CR2),Y y el otro es

alqulo C 4; ynes 0.

4.

El compuesto de la Reivindicacion 1, en donde dicho compuesto se selecciona del

grupo que comprende.

-

N==
0 HN— cl
ci Sy N}'
A i
N
¥ H ©
o;to NH
NH \W/
(S)-5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-d-(piperidin- 2-(2-(2-isopropoxi-4-metil-5-(piperidin-4-
Z-i)fenil)-N4-(2-(isopropilsulfonil)fenil)pirimidin-  ijyfenilamino)-S-cloropirimidin-4-ilamino)-N-
2,4-diamina; isopropilbenzamida;

HN l

) NH
O%H N > 0@3@\
=8= /{SQO O\r

{R)-3-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(piperidin- 5t(4_4-(l2-.(isopropi.lsulf’on‘il)fenilam@no)-S- '
2-ilyfonil)-N4-(2-(isopropilsulfonil)fenil) pirimidin-  cloropirimidin-2-ilamnino)-4-isopropoxi-N-metil-2-
2.4-diamina; (piperidin-4-il)benzamida;

Cl
Jox Lo T
NN NN

= g % T
S-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(piperidin-2- 5-cloro-N2+(2-isopropoxi-S-metil-4-(piperidin-4-

il)fenil)-N4-(2-(isopropilsulfoni!)fenil)pirimidin- il}fenil)-Nd4-[2-(propan-2-sulfonil)-fenil]-pirimidin-
2,4-diamina; ~ 2,4-diamina;

—
o HN—<\:/?~CI cer NH
N |
) . A
= g
5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(piperidin-3-

il}fenil}-N4-(2-(isopropilsulfonil)fenil)pirimidin-
2,4-diamina; y

NH

NH

5-cloro-N2-(2-isopropoxi-4-metil-5-(piperidin-4-
i)fenil)-N4-(2-(isopropilsulfonil Menil)pirimidin-
2.4-diamina;
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S-cloro-N2-(2-isopropoxi-4-metil-3-(piperidin-4-
iDfenil)-N4-(2(morfolinosulfonamido)
fenilypirimidin-2 4-diamina

o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

5. El compuesto de la Reivindicacion 1, en donde dicho compuesto es 5-cloro-N2-(2-
isopropoxi-5-metil-4-(piperidin-4-il)fenil)-N4-[2-(propan-2-sulfonil)-fenil }-pirimidin-2,4-

diamina, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

6. El compuesto de la Reivindicacion 1, en donde dicho compuesto es 2-{2-(2-
isopropoxi-4-metil-5-(piperidin-4-il)fenilamino)- 5-cloropirimidin-4-ilamino)-N-

1sopropilbenzamida; , o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

7. Un compuesto que tiene la Formula (1):
RZ
1
"L ] ¢ N
N s AL RS
RSN " !
R® W
(1

o sales farmacéuticamente aceptables del mismo, donde

W es RS

A y A% son independientemente C;

cada A’ y A’ es C;

R' es halo o un alquilo Cp.q;

R?es H;

R es (CR2)02S0sRY, (CR,)0.2SO0NRR'2, (CR1).2CO1.aR "2, (CR,)e2CONRR™ o
ciano;

R* es H, alquilo Cy, alquenilo Cy o alquinilo Cyq, OR'2, NR(R'?), halo, nitro,
SO,R", (CRy)R” 0 X;
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R’ R*, Ry R" son H;

R® es alquilo C 4, alquenilo Cy.s o alquinilo Cig, OR", NR(R'Z), halo, nitro,
SO;R", (CRy),R” 0 X;

R y R’ son independientemente alquilo C,, alquenilo Ca, alquinilo Cag, halo 0 X,
con la condicidn que uno de R® y R’ es X;

R es H o alquilo Cy4;

X es (CRy),Y:

Y es un anillo heterociclico de 5-12 miembros que comprende N, O y/o S y
opcionalmente sustituido con alquilo Cyg, hidroxialquilo C,-Cg, alkoxi C,-Cyalquilo C;-Cs,
o un anillo heterociclico de 5-12 miembros que comprende N, O y/o S; y en donde Y esta
unido a un A? o A’ o ambos por medio de un atomo de carbono de dicho anillo
heterociclico donde q en (CRy) Y es 0;

R"? y R" son independientemente un anillo carbociclico de 3-7 miembros saturado
o parcialmente insaturado, o un anillo heterociclico de 5-7 miembros que comprende N, O
y/o S; arilo o heteroarilo; o R'%Zes H, alquilo C4;

pes 0-4;

nyqson0.

8. El compuesto de la Reivindicacién 7, donde R® es SO,R'?, SO,NH,, SO,NRR',
CO,;NH,, CONRR", CO,R", o0 ciano; y
R'? es alquilo C,.4, un cicloalquilo C;.7, cicloalquenilo C;., pirrolidinilo,

piperazinilo, piperidinilo o morfolinilo.

9. El compuesto de la Reivindicacion 7, donde R® es halo o ORQ, donde R'* es alquilo

Cis.

10.  El compuesto de la Reivindicacidn 7, cn donde dicho compuesto se sclecciona del

grupo que comprende.

N= s
>fo HN—Q:%fcn o N
N B
OES:-O

O @]
{ 75
N
s ! Ay
(2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1- 5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-il)fenilamino)pirimidin-4- metilpiperidin-4-il)fenii)-N4-(2-
ilamino)fenil)(pirrolidin-1-il)metanona; {propilsulfonil)fenil)pirimidina-2 4-diamina,
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>“ HN—<\:}CI

HN

o)
2 HN~— ]
N
2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-il)fenilamino)pirimidin-4-
ilamino)-N-ciclopentilbenzamida;

>"O HN—Q}CI

HN

O
-
HN—C
/N
2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-il)fenilamino) pirimidin-4-
tlamino)-N-ciclobutilbenzamida,

,C[‘”
e -

N
I

2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-il)fenilamino) pirimidin-4-
ilamino)-N-ciclopropilbenzamida;

Nes

M %o

(2-(5-cloro-2- (2 -isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-ihfenilamino) pirimidin-4-
ilamino)enil)(piperidin-1-il)metanona;

e

N

67 0=8:

5-cloro-N2-{2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-il)fenil)-N4-[2-(propane-2-
sulfonil)fenil]-pirimidina-2,4-diamina;

Cr
N
cl
QU

69 O Sx 07/

5 cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-(1-
metilpiperidin-4-il)piperidin-4-il)fenil)-N4-
(2-(isopropilsulfonil)fenil)pirimidina-2 4-

diamina;
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Ve
N

2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1 -
metiipiperidin-4-il)fenilamino) pirimidin-4-
ilamino)-N,N-dimetilbenzenesulfonamide;

Cl
@L I\)\
77 O S\ O\/
5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-

metilpiperidin-4-il)fenil)-N4-(2-(pirrolidin-1-
ilsulfonil)fenil) pirimidina-2 4-diamina;

o0,
(o o~

5-cloro-N4-(2-{ciclobutilaminosulfonil)fenil)-N2-
(2-isopropoxi-S-metil-4-( t -metitpiperidin-4-
ilMfenil)pirimidina-2 4-diamina;

V4
N

v
N

Tl
N
T
79 o
- A
2-(2-(2-isopropoxi-3-metil-4-( [ -metilpiperidin-4-
ifenilaming)-5-cloropirimidin-4-ilamimo)-N,N-
dimetilbenzamida;

g
XL
NTONTTN
H Ho§
HN € \T

2-(2-(2-isopropoxi-5-metil-4-( | -metilpiperidin-4-
ilfenilamino)-5-cloropirimidin-4-
Hlamino)benzamida;

A
A
N N H
81 Osg, M 0
HN O \\/

5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
metilpiperidin-4-ihfenil)-N4-(2-
{aminosulfonil)fenil)pirimidina-2 4-diamina,

80
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NH N/
Cl
| \jj\ c =N
o=s._ " H o NTONT N
m /< o} \O 82 Oszg_ H H o
- S0 \r
5-cloro-N2-(2-ciclobutoxi-S-metil-4- _ ) )
(piperidin-4-il)fenil)-N4-(2- 5-cloro-N2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-
(isopropilsulfonil)fenilpirimidina-2,4- metilpiperidin-4-i)fenil)-N4-(2-
diamina; {metilsulfoniDfenil)pirimidina-2,4-diamina;
/NH/OH
N
PY Clas
Snes T
O:S-}O H : O\r 0 Ir:Il v H
::,SQ- F
72 /< 83 0

5-cloro-N2-(2-fluoro-5-metil-4-{ 1 -metilpiperidin-

2-[4-(4-{5-cloro-4-[2-(propan-2-sulfonil)- 4-ilYfenil)-N4-(2-(aminosulfonil)fenil)pirimidina-
fenilamino]-pirimidin-2-ilamino}-5- 2 4-diamina;
isopropoxi-2-metil-fenil)-piperidin- 1 -il]-
etanol;
0—_
NN N/

73

Cla Cla
QLG QO
0=§ i A o} ol KN ik
TR 8 @]
/{ o] \\/ 84 d 0 \r

5-019r0_-N2.-(2-_i5.0pr0}30xi-4-( Q- 5-cloro-N4-{2-(ciclobutilsuifonil)fenil)-N2-(2-
methoxietil)piperidin-4-i)-5-metilfenil)- isopropoxi-5-metil-4-( |-metilpiperidin-4-
N4-(2-(isopropilsuifonil) fenil)pirimidina- ihfenil)pirimidina-2,4-diamina;

2,4-diamina;
e /I\
o
T Y
N
N N N cl ==
= ~ H H
/<S\°

74 O C’T 132 NH N
O ~
)

WN2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1-

metilpiperidin-4-ifenil)-N4-(2- o
(isopropilsulfonil)fenil)-5-metilpirimidina- (2-(5-cloro-2-(2-isopropoxi-5-metil-4-(1 -
2,4-diamina; metilpiperidin-4-il)fenilamino)pirimidin-4-

ilamino)fenil){morfolinc)metanona,

o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.
11, Una composicion farmacéutica que comprende una cantidad terapéuticamente

eficaz de un compuesto de cuaiquicra de las reivindicaciones 1-15 y un portador

farmacéuticamente aceptable.

Ao ok ok e ook ofe ok ok ok okook e Sk ok ke
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

- Se eliminan las Reivindicaciones 2, 4, 8-10, 12-15 y 17-20;

- La nueva Reivindicacion 1 es la antigua Reivindicacion 6;

- La nueva Reivindicacion 1 es la antigua Reivindicacién 6, de la que se han definido
los radicales R?, R?, X y Y, y se han limitado los radicales R'2, R'*, R q v p, con base en la
antigua Reivindicacion 1;

- Las nuevas Reivindicaciones 2 v 8 encuentran soporte en la antigua Reivindicacion 3;
- L.a nueva Reivindicacion 3 es la antigua Reivindicacion 7,

- La nueva Reivindicacion 4 encuentra soporte en la antigua Reivindicacion 11, de la
cual sc han seleccionado los compuestos 15, 31, 16, 63, 66, 29, 131 y 30, respectivamente.

- Se introducen las nuevas Reivindicaciones 5 y 6, que encuentran soporte en la antigua
Reivindicacion 11, siendo especificamente los compuestos 66 y 31;

- La nueva Reivindicaciéon 7 es la antigua Reivindicacion 1, de la que se han limitado
los radicales: W (a la primer formula), AAY RURLRLRY RV R X ¥, n vq,yse
elimina el radical R'":

- La nueva Reivindicacion 9 es la antigua Reivindicacion 5;

- La nueva Reivindicacion 10 encuentra soporte en la antigua Reivindicacion 11, de la
cual se han seleccionado los compuestos 1, 2, 7, 13, 14, 67, 69, 71-84, y 132;

- La nueva Reivindicacion 11 es [a antigua Reivindicacion 16;
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