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Por la cual se otorga una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIAY COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral
26 del articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 29 de julio de
2016, con el N° NC2016/0000475, por TP THERAPEUTICS, INC., entr6 a fase
nacional la solicitud de patente de invencion titulada “MACROCICLOS DE DIARILO
COMO MODULADORES DE LA PROTEINA QUINASA”, que corresponde a la
solicitud internacional PCT/US2015/012597 del 23 de enero de 2015.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 781 el 13 de enero de 2017, sin que se hubieran presentado
oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 15910, notificado
el 9 de noviembre de 2017, se requirié al solicitante en los términos del articulo 45 de
la Decision 486 de la Comisiéon de la Comunidad Andina para que presentara
respuesta a las observaciones de caracter técnico, relacionadas con la patentabilidad
o cumplimiento de los requisitos establecidos por esta Decisidon para la concesion de
la patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el N° NC2016/0000475 el
24 de enero de 2018, respondid oportunamente el requerimiento formulado y presenta
nuevas reivindicaciones 1 a 13 que reemplazan las originalmente presentadas,
atendiendo de esta manera las observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se
acepta este ultimo capitulo reivindicatorio presentado, comoquiera que se ajusta a las
prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisién 486 expedida
por la Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes para
las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la
tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de
aplicacion industrial.”
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SEXTO: Que en el presente caso las reivindicaciones 1 a 13 incluidas en el radicado
bajo el N° NC2016/0000475 del 24 de enero de 2018, cumplen los requisitos indicados
en el considerando anterior y, en consecuencia, este Despacho encuentra procedente
conceder para las mismas la patente solicitada.

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Otorgar patente de invencion a la solicitud que entr6 en fase
nacional en virtud del Tratado de Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), para la
creacion titulada:

“MACROCICLOS DE DIARILO COMO MODULADORES DE LA PROTEINA
QUINASA”

Clasificacion IPC: CO7D 487/04, A61K 31/5025, A61K 31/519

Reivindicaciones: 1 a 13 incluidas en el radicado bajo el N° NC2016/0000475 del 24
de enero de 2018 de acuerdo al anexo I.

Titular: TP THERAPEUTICS, INC.

Domicilio: 10628 SCIENCE CENTER DRIVE, STE. 225, SAN DIEGO, CALIFORNIA
92121, ESTADOS UNIDOS.

Inventores: JINGRONG JEAN CUI, YISHAN LI, EVAN W. ROGERS, DAYONG ZHAI.

Prioridad(es) N° 24/01/2014, US (ESTADOS UNIDOS DE AMERICA), 61/931,506
11/09/2014, US (ESTADOS UNIDOS DE AMERICA), 62/049,326
22/01/2015, US (ESTADOS UNIDOS DE AMERICA), 62/106,301

Solicitud internacional N°: PCT/US2015/012597 Fecha: 23 de enero de 2015.
Vigente desde: 23 de enero de 2015 Hasta: 23 de enero de 2035.

ARTICULO SEGUNDO: El titular tendréa los derechos y las obligaciones establecidos en
la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina y en las demas disposiciones
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legales vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la
patente se debera cancelar la tasa anual de mantenimiento, conforme lo dispone el
articulo 80 de la referida norma comunitaria.

ARTICULO TERCERO: Notificar el contenido de la presente resolucién a TP
THERAPEUTICS, INC., advirtiéendoles que contra ella procede el recurso de
reposicion, ante el Superintendente de Industria y Comercio, el cual podra ser
interpuesto en el momento de la notificacién o dentro de los diez (10) dias habiles
siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., alos 11 de mayo de 2018

PABLO FELIPE ROBLEDO DEL CASTILLO
peri de fayC i
J ]
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ANEXO |

REIVINDICACIONES CONCEDIDAS

1. Un compuesto seleccionado del grupo que consiste de
R3a
R3b = X1'
R1a
R2a )(1

M
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R3a R3a

XII X1 XIV

en donde:

Mes CHON;

X'y X" son, de manera independiente, -C(R'?)(R??)-, -S-, -S(0)-, -S(0),-,-O- o
N(R¥)-;

cada R'2 y R2a es, de manera independiente, H, deuterio, alquilo Ci,
cicloalquilo Cs4, arilo Cg-19, -C(O)OR?, -C(O)NR&RP, -NR&RP, -SRa, -S(O)R?, -
S(O)NR?, -S(0),R?, -S(0),NR? 0 -OR? en donde alquilo C4.¢ no es sustituido, o alquilo
C+6 es sustituido por uno, dos o tres sustituyentes seleccionados del grupo que
consiste de deuterio, halégeno, -OH, -Oalquilo C4.4, -NH>, -NH(alquilo C4_4), -N(alquilo
C1.4)2, NHC(O)alquilo C4.4, -N(alquilo C4.4)C(O)alquilo C44, -NHC(O)NH alquilo C44, -
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N(alquilo C44)C(O)NHalquilo C44, NHC(O)N(alquilo Ci4)2, -N(alquilo C;.
4)C(O)N(alquilo C44)2 , -NHC(O)Oalquilo C44, -N(alquilo C44)C(O)Oalquilo Ci4,
-CO2H, -COzalquiloC44, -CONH,, -CONH(alquilo C14), -CON(alquilo C4),, -S alquilo
Cy4, -S(O)alquilo Cy4, -S(O)alquilo Cq4, -S(O)NH(alquilo C4.4), -S(O),NH(alquilo C;4.
4), -S(O)N(alquilo C14)2, -S(O),N(alquilo C4_4),, cicloalquilo Cs., y heterocicloalquilo de
3 a 7 miembros;

R3 y R3® son cada uno de manera independiente H, deuterio, fluor, cloro,
bromo, metilo, etilo, propilo, isopropilo, metoxi, etoxi, isopropoxi, -CN, o -CFj3;

R"a es H, alquilo C4¢ 0 heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros, en donde cada
alquilo C4,, y heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros no es sustituido, o cada alquilo
C+s, Y heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros, de manera independiente, se sustituye
por uno, dos o tres sustituyentes seleccionados del grupo que consiste de deuterio,
halégeno, -CN, -OH, -O alquilo C4.4, -NH,, -NH(alquilo C1.4), -N(alquilo C_4),, -CO2H,
-COsalquilo C44, -CONH,, -CONH(alquilo C44), -CON(alquilo C4.4),, cicloalquilo, y
heterocicloalquilo monociclico;

cada R¥ es, de manera independiente, H, deuterio, alquilo C4_, alquenilo Cog,
alquinilo C,, cicloalquilo C34, heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros, arilo Cg-19, O
heteroarilo monociclico o biciclico; en donde cada alquilo C4., alquenilo C,_, alquinilo
C,, cicloalquilo Cz4, heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros, arilo Cg-19, Y heteroarilo
monociclico o biciclico no es sustituido, o cada alquilo C4, alquenilo C,, alquinilo C,.
6, cicloalquilo Cs4, heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros, arilo Cg-19, y heteroarilo
monociclico o biciclico, de manera independiente, se sustituye por uno, dos o tres
sustituyentes seleccionados del grupo que consiste de deuterio, halégeno, alquilo C4.

6, haloalquilo Cy4, y -OR?;
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en donde cada R? y R es, de manera independiente, H, deuterio, alquilo C4_,
alquenilo Co, alquinilo Co, cicloalquilo Cs.6, heterocicloalquilo de 3 a 7 miembros,
arilo Cg-19, 0 heteroarilo;

cada Z', Z?, Z3, Z4, Z°, Z% o0 Z' es, de manera independiente, N, NH, o C(RX), en
donde cada R cuando se halla presente es, de manera independiente, H, deuterio,
halégeno, alquilo C4, -O-alquilo C44, -OH, -NH;, -NH(alquilo C44), -NH(fenilo), -
NH(heteroarilo), CN, o —CF3, con la condicion que
Z',Z%y Z" son N, y Z2, Z3, Z5 y Z% son C(RX), en donde cada R* cuando se halla
presente es H; o
Z'yZ3son N, Z" es NHy Z2, Z4, 75, y Z5 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla
presente es H; o
Z',Z3y Z8son N, Z" es NH y Z2, Z* y Z5 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla
presente es H; o
Z3es N, Z"esNHy Z', 72, 74, Z5, y Z% son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla
presente es H; o
Z3y Z8sonN,Z"esNHy Z', Z2, Z* y Z5 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla
presente es H; o
Z2,Z%yZ"son Ny Z', Z3, Z5y 78 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o
Z',Z5yZ"son Ny Z2, 73, 74y Z% son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente
esH; o
Z',72,Z%yZ" son Ny Z3, Z5y 78 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o
Z',72,Z5yZ" son Ny Z3, Z*y Z% son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente

esH;o

Pagina 7 de 21

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales:
www.sic.govco ~ Teléfono en Bogotd: 5920400 - Linea gratuita a nivel nacional: 018000910165 Nuestro aporte es fumdam_ental.
al usar menos papel contribuimos

. . . . . . . | d bient
Direccion: Cra. 13 # 27 - 00 pisos 1. 3, 4, 5.6, 7 Y 10, Bogota D.C.- Colombia - Teléfone: (571) 5870000 - e-mail: contactenos@sicgov.co — con el medio amblente




(® GOBIERNO DE COLOMBIA

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Resolucion N° 32473

Ref. Expediente N° NC2016/0000475

Z3,75yZ%son Ny Z', 72, 74y Z” son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z1,25,28yZ" son Ny Z2, Z3y Z* son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z',Z2yZ*son Ny Z3, 75 78y Z” son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z',Z3yZ*son Ny Z?,Z5 Z8y Z" son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z3yZ*sonNyZ', 72,75 78y Z7 son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z2,Z5yZ"sonNyZ', Z3, Z* y Z8 son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z3yZ5sonNyZ', 72,74, Z8y Z7 son C(R¥), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;o

Z22,75,Z5yZ"sonNyZ', Z3y Z* son C(RX), en donde cada R* cuando se halla presente
esH;y

m’ es 20 3;

0 una de sus sales aceptables desde el punto de vista farmacéutico.

2. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde Z', Z*y Z" son N, y Z2, Z3, Z5y Z8
son C(R*), en donde cada R* cuando se halla presente es H, o una de sus sales

aceptables desde el punto de vista farmacéutico.

3. El compuesto de la reivindicacion 2, en donde R¥ se selecciona del grupo que

consta de H, metilo, etilo, propilo, iso-propilo, ciclopropilo, 2-hidroxietilo, 2-hidroxi-
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2-metil-propilo, y N-metil-pirrol-3-ilo, o una de sus sales aceptables desde el punto

de vista farmacéutico.

4. El compuesto de la reivindicaciéon 1, en donde R3 y R3 son de manera
independiente H, fluor, o cloro, o una de sus sales aceptables desde el punto de

vista farmacéutico.

5. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde R72 es H, metilo, hidroxietilo, -
CH,CONH,, o 3-pirrolidinilmetilo, o una de sus sales aceptables desde el punto de

vista farmacéutico.

6. El compuesto de la reivindicaciéon 1, en donde R'@ y R22 son, de manera
independiente, H, deuterio, metilo, etilo, propilo, isopropilo, ciclopropilo, ciclobutilo,
ciclopentilo, pirrolidinilo, furanilo, tiofuranilo, piperidinilo, piperazinilo, morfolinilo,
fenilo, o heteroarilo monociclico, en donde cada metilo, etilo, propilo, isopropilo,
ciclopropilo, ciclobutilo, o ciclopentilo no es sustituido, o cada metilo, etilo, propilo,
isopropilo, ciclopropilo, ciclobutilo, o ciclopentilo es sustituido con uno, dos o tres
sustituyentes seleccionados del grupo que consiste en deuterio, halégeno, -OH, -
O alquilo Cy4, -NH,, -NH(alquilo C44), -N(alquilo C4)2, NHC(O) alquilo Cq4, -
N(alquilo C44)C(O) alquilo C44, -NHC(O)NH alquilo C4.4, -N(alquilo C44)C(O)NH
alquilo Cq4, NHC(O)N(alquilo Ci4),, -N(alquilo Cq4)C(O)N(alquilo Ci4)2, -
NHC(O)O alquilo C4_4, -N(alquilo C4.4)C(0O)0O alquilo C4.4, -CO,H, -CO, alquilo C;.
4, -CONH,, -CONH(alquilo C4.4), -CON(alquilo C4.4)y, -S alquilo Cy4, -S(O) alquilo
Ci4, -S(0), alquilo Cq4, -S(O)NH(alquilo Ci4), -S(O),NH(alquilo Ci4), -
S(O)N(alquilo C4.4)2, -S(O),N(alquilo C44),, cicloalquilo C3, y heterocicloalquilo de
3 a 7 miembros, o una de sus sales aceptables desde el punto de vista

farmacéutico.
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7. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde R'@ es H, metilo, fluorometilo,
hidroximetilo o ciclopropilo, o una de sus sales aceptables desde el punto de vista

farmacéutico.

8. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde R'@ es deuterio, -CONH,, --CO,
alquilo Cq4, metilo, hidroximetilo, fluorometilo, metilciclopropilo, etilo, propilo,
isopropilo, ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, pirrolidinilo, furanilo, tiofuranilo,
piperidinilo, piperazinilo, morfolinilo, fenilo, o heteroarilo monociclico, o una de sus

sales aceptables desde el punto de vista farmacéutico.

9. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde R?2 es H, deuterio, -OH, -CONH,, o
es metilo o etilo, cada uno no sustituido o sustituido con halégeno, -OH, -O alquilo
C+.4, -NH;, -NH(alquilo C44), -N(alquilo C44),, -CO,H, -CO, alquilo C4_4, -CONH,,
cicloalquilo, o heterocicloalquilo monociclico, o una de sus sales aceptables desde

el punto de vista farmacéutico.

10. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde R'@ es H, o metilo, o una de sus

sales aceptables desde el punto de vista farmacéutico.

11. Un compuesto seleccionado del grupo que consta de:
(13R)-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-f]
[1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
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11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;

(13R)-12-cloro-11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-

f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;

12-cloro-11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-

f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;

(13R)-12-cloro-11-fluoro-5-(2-hidroxietil)-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-

etenopirazol[4,3-f][1,10,4,8] benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-5-(2-hidroxietil)-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8] benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
2-[(13R)-12-cloro-11-fluoro-13-metil-4-ox0-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-5(4H)-ilJacetamida; 2-[12-cloro-11-fluoro-
13-metil-4-ox0-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-5(4H)-ilJacetamida;
(13R)-12-cloro-11-fluoro-13-metil-5-(pirrolidin-2-ilmetil)-6,7-dihidro-13H-1,15-
etenopirazol[4,3-f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-13-metil-5-(pirrolidin-2-ilmetil)-6,7-dihidro-13H-1,15-
etenopirazol[4,3-f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-12-cloro-11-fluoro-7-(hidroximetil)-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-
etenopirazol[4,3-f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-7-(hidroximetil)-5,13-dimetil-6,7-dihidro-13H-1,15-
etenopirazol[4,3-f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13S)-11-fluoro-13-(fluorometil)-5-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-(fluorometil)-5-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
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(13R)-13-ciclopropil-11-fluoro-5-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8] benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
13-ciclopropil-11-fluoro-5-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-11-fluoro-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-12-cloro-11-fluoro-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-13-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-6-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-7-metil-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(8R)-9-cloro-10-fluoro-8-metil-15,16-dihidro-8H-3,6-etenoimidazo[5,1-f][1,10,4,7,8]
benzodioxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-8-metil-15,16-dihidro-8H-3,6-etenoimidazol[5,1-f][1,10,4,7,8]
benzodioxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
(7R)-8-cloro-9-fluoro-7-metil-14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)pirrol  [3,4-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-16(13H)-ona;
8-cloro-9-fluoro-7-metil-14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)pirrol[3,4-
f][1,10,4,8]benzodioxadiaza ciclotridecin-16(13H)-ona;
(5R)-3-fluoro-5-metil-14,15-dihidro-5H,10H-9,7-(azenometeno)pirido[2,3-
K]pirrol[3,4-d][1,10,3,7]dioxadiazaciclotridecin-12(13H)-ona;
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3-fluoro-5-metil-14,15-dihidro-5H,10H-9,7-(azenometeno)pirido[2,3-Kk]pirrol[3,4-

d][1,10,3,7]dioxadiazaciclotridecin-12(13H)-ona;

(5R)-3-fluoro-5,16-dimetil-13,14,15,16-tetrahidro-5H-9,7-(azenometeno)pirido[2,3-

K]pirrol[3,4-d][1,3,7,10]oxatriaza ciclotridecin-12(10H)-ona;

3-fluoro-5,16-dimetil-13,14,15,16-tetrahidro-5H-9,7-(azenometeno)pirido[2,3-

K]pirrol[3,4-d][1,3,7,10]oxatriazaciclotridecin-12(10H)-ona;
(13R)-12-cloro-11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-2H,13H-1,15-

(azenometeno)pirrol[3,4-f][1,10,4]benzodioxazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-5,13-dimetil-6,7-dihidro-2H,13H-1,15-(azenometeno)pirrol[3,4-
f][1,10,4] benzodioxazaciclotridecin-4(5H)-ona; (7R)-8-cloro-9-fluoro-7,15-dimetil-

14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)pirazol[3,4-

f][1,10,4]benzodioxazaciclotridecin-16(13H)-ona; 8-cloro-9-fluoro-7,15-dimetil-

14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)pirazol[3,4-

f][1,10,4]benzodioxazaciclotridecin-16(13H)-ona; 11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-
tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-12-cloro-11-fluoro-13,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-

f][1,4,8,10] benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

12-cloro-11-fluoro-13,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-

f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-5,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-15,1-

(azenometeno)pirazol[4,3-f][1,4,10]benzoxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;

12-cloro-11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-15,1-(azenometeno)pirazol[4,3-

f][1,4,8,10] benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;  12-cloro-11-fluoro-14-metil-

6,7,13,14-tetrahidro-1,15-(azenometeno)pirrol[3,2-

f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

Pagina 13 de 21

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales:
www.sic.govco ~ Teléfono en Bogotd: 5920400 - Linea gratuita a nivel nacional: 018000910165

Direccion: Cra. 13 # 27 - 00 pisos 1. 3, 4, 5.6, 7 Y 10, Bogota D.C.- Colombia - Teléfone: (571) 5870000 - e-mail: contactenos@sicgov.co

o

MNuestro aporte es fundamental,
al usar menos papel contribuimos
con el medio ambiente




(® GOBIERNO DE COLOMBIA

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Resolucion N° 32473

Ref. Expediente N° NC2016/0000475

12-cloro-11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-(azenometeno)pirrol [3,2-
f][1,4,10]benzoxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-3,6-etenoimidazo[5,1-
f][1,4,7,8,10]benzoxatetraazaciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-6,3-(azenometeno)imidazo[5,1-
f][1,4,7,8,10]benzoxatetraaza ciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-6,3-(azenometeno)imidazo[5,1-
f][1,4,7,10] benzoxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-3,6-(azenometeno)pirrol[2,1-
f][1,4,7,10]benzoxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-3,6-(azenometeno) imidazo[2,1-
f][1,4,7,10]benzoxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-3,6-eteno[1,2,4]triazol[3,4-
f][1,4,7,8,10]benzoxatetraazaciclo tridecin-17(14H)-ona;
9-cloro-10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-6,3-
(azenometeno)[1,2,4]triazolo[3,4-f][1,4,7,10]benzoxatriazaciclotridecin-17(14H)-
ona; 8-cloro-9-fluoro-6-metil-6,7,14,15-tetrahidro-2H-3,5-(azenometeno)pirrol [3,4-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-16(13H)-ona; 8-cloro-9-fluoro-6-metil-
6,7,14,15-tetrahidro-2H-3,5-(azenometeno)pirazol[3,4-f][1,4,8,10]benzoxatriaza
ciclotridecin-16(13H)-ona;
8-cloro-9-fluoro-6-metil-6,7,14,15-tetrahidro-2H-3,5-(azenometeno)pirazol[3,4-
f][1,4,10] benzoxadiazaciclotridecin-16(13H)-ona; 12-cloro-11-fluoro-5,14 -dimetil-
6,7,13,14-tetrahidro-2H-1,15-(azenometeno)pirrol[3,4-
f][1,4,10]benzoxadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(8R)-10-fluoro-8,16-dimetil-15,16-dihidro-8H-3,6-etenoimidazo[5,1-f]
[1,10,4,7,8]benzodioxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
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10-fluoro-8,16-dimetil-15,16-dihidro-8H-3,6-etenoimidazo[5,1-
f][1,10,4,7,8]benzodioxatriazaciclotridecin-17(14H)-ona;
(7R)-9-fluoro-7,15-dimetil-14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclotridecin-16(13H)-ona;
9-fluoro-7,15-dimetil-14,15-dihidro-2H,7H-3,5-(azenometeno)pirrol[3,4-
f][1,10,4,8]benzodioxadiazaciclo tridecin-16(13H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-3,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
10-fluoro-8-metil-15,16-dihidro-8H-3,6-etenoimidazo[5,1-
f][1,10,4,7,8]benzodioxatriazaciclo tridecin-17(14H)-ona;
10-fluoro-7-metil-7,8,15,16-tetrahidro-3,6-etenoimidazo[5,1-
f][1,4,7,8,10]benzoxatetraazaciclo tridecin-17(14H)-ona;
14-etil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-propil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-(propan-2-il)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
14-ciclopropil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-(2-hidroxietil)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-6,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
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14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]benzoxa
triazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
(13R)-11-fluoro-13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
12-cloro-11-fluoro-13-metil-6,7,13,14 -tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-metil-4-oxo0-4,5,6,7,13,14-hexahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecina-7-carboxamida;
11-fluoro-7-(hidroximetil)-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-metil-4-oxo0-4,5,6,7,13,14-hexahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecina-7-carboxamida;
11-fluoro-7-(hidroximetil)-13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-4-ox0-4,5,6,7,13,14-hexahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecina-7-carboxamida;
11-fluoro-7-(hidroximetil)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxa triazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-4-ox0-4,5,6,7,13,14-hexahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclo tridecina-13-carboxilato de metilo;
11-fluoro-4-oxo0-4,5,6,7,13,14-hexahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]
benzoxatriazaciclotridecina-13-carboxamida;
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11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f]pirido[3,2-
[][1,4,8,10]oxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f]pirido[3,2-
[][1,4,8,10]oxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-(propan-2-il)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f]pirido[3,2-
[][1,4,8,10]oxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
13-ciclopropil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f]pirido[ 3, 2-
[][1,4,8,10]oxatriazaciclo tridecin-4(5H)-ona;
13-ciclopropil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-(propan-2-il)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzoxatiadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzoxatiadiazaciclotridecin-4(5H)-ona 14,14-dioxide; 6,7-dihidro-13H-
1,15-etenopirazol[4,3-f][10,1,4,8] benzoxatiadiazaciclotridecin-4(5H)-ona;
14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]benzotiatriaza
ciclotridecin-4(5H)-ona;

13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,4,8,10]benzotiatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

13,13-diéxido de 11-fluoro-6,7-dihidro-5H-1,15-etenopirazol[3,4-
e][11,1,2,4,8]benzoxatiatriazaciclotridecin-4(14H)-ona;

13,13-didxido de 11-fluoro-14-metil-6,7-dihidro-5H-1,15-etenopirazol[3,4-

e][11,1,2,4,8]benzoxatiatriazaciclo tridecin-4(14H)-ona;
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12-fluoro-15-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-

gl[1,5,9,11]benzoxatriaza ciclotetradecin-4-ona;

12-fluoro-14-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-

al[1,5,9,11]benzoxatriaza ciclotetradecin-4-ona;

10

(14R)-12-fluoro-14-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-

9]1[1,5,9,11]benzoxatriaza ciclotetradecin-4-ona;

11-fluoro-7,14-dimetil-4,5,6,7,13,14-hexahidro-8H-1,15-etenopirazol[3,4-

e][2,4,10]benzotriazaciclo tridecin-8-ona;
11-fluoro-7,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[3,4-

e][7,2,4,10]benzoxatriazaciclotridecin-8(5H)-ona;

11-fluoro-7,14-dimetil-4,5,6,7,13,14-hexahidro-8H-1,15-etenopirazol[3,4-

e][2,4,7,10]benzotetraazaciclotridecin-8-ona;

11-fluoro-4,7,14-trimetil-4,5,6,7,13,14-hexahidro-8H-1,15-etenopirazol[3,4-

e][2,4,7,10]benzotetraazaciclotridecin-8-ona;
11-fluoro-7,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-etenopirazol[3,4-

e][7,2,4,10]benzotiatriazaciclotridecin-8(5H)-ona;

4,4-dioxido de 11-fluoro-7,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[3,4-

e][7,2,4,10]benzotiatriaza ciclotridecin-8(5H)-ona;

4 4-diodxido de 12-fluoro-8,15-dimetil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-9H-1,16-

etenopirazol[3,4-e][7,2,4,8,11]benzotiatetraazaciclotetradecin-9-ona;

11-cloro-13-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
13-etil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-

fl[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

13-ciclobutil-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-

f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
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11-fluoro-14-metil(6,6,7,7-°H,)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-fenil6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
13-(ciclopropilmetil)-11-fluoro-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(7R,14R)-12-fluoro-7-hidroxi-14-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-
etenopirazol[4,3-g][1,5,9,11] benzoxatriazaciclotetradecin-4-ona;
(7S,14R)-12-fluoro-7-hidroxi-14-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4 H-1,16-
etenopirazol[4,3-9][1,5,9,11]benzoxatriazaciclotetradecin-4-ona;
(7R,13R)-11-fluoro-7,13-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(7S,13R)-11-fluoro-7,13-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
(7R)-11-fluoro-7,14-dimetil-6,7,13,14 -tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
(6R)-11-fluoro-6,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
[1,4,8,10]benzoxa triazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-fluoro-7-hidroxi-15-metil-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-
g1[1,5,9,11]benzoxatriazaciclotetradecin-4-ona;
(7S)-11-fluoro-7,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol [4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-13-(hidroximetil)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
12-fluoro-14-(hidroximetil)-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-
gl[1,5,9,11]benzoxatriazaciclo tetradecin-4-ona;
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11-fluoro-13,14-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro -1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-(2-hidroxi-2-metilpropil)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
12-fluoro-5,6,7,8,14,15-hexahidro-4H-1,16-etenopirazol[4,3-
g][1,5,9]benzoxadiazaciclotetradecin-4-ona;
11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol [4,3-
fl[1,4,8,10]benzotiatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
11-fluoro-14-(1-metilpirrolidin-3-il)-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

8-0xido de  11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol  [4,3-
fl[1,4,8,10]benzotiatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;

8,8-dioxido  de  11-fluoro-14-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
f[1,4,8,10]benzotiatriaza ciclotridecin-4(5H)-ona;
(7S)-11-fluoro-7-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8]benzoxadiazaciclo tridecin-4(5H)-ona; (6S,13R)-11-fluoro-6,13-dimetil-
6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]benzoxatriaza ciclotridecin-
4(5H)-ona;
(6R,13R)-11-fluoro-6,13-dimetil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-etenopirazol[4,3-
fl[1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona;
(7S,138S)-11-fluoro-13-(hidroximetil)-7-metil-6,7,13,14-tetrahidro-1,15-
etenopirazol[4,3-f][1,4,8,10]benzoxatriazaciclotridecin-4(5H)-ona; y
11-fluoro-6,7-dihidro-13H-1,15-etenopirazol[4,3-
f][1,10,4,8]benzoxatiadiazaciclotridecin-4(5H)-ona; o una de sus sales aceptables

desde el punto de vista farmacéutico.
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12. Un compuesto que tiene la férmula:
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N N\N ’ AN N\N X N\N
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NH
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0 una de sus sales aceptables desde el punto de vista farmacéutico.

13. Una composicion farmacéutica que comprende (a) un compuesto de cualquiera
de las reivindicaciones 1-5, o una de sus sales aceptables desde el punto de vista

farmacéutico, y (b) un excipiente aceptable desde el punto de vista farmacéutico.
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