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P-2021/14887

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES
E. S. D.

Re: Expediente No. NC2021/0008895
Solicitud de patente a nombre de IDEAYA BIOSCIENCES, INC.

Yo, CAROLINA DAZA MONTALVO identificada como aparece al pie de mi firma,
domiciliada en la Carrera 11 No. 86-53, obrando como apoderada de la sociedad
IDEAYA BIOSCIENCES, INC., domiciliada en California, Estados Unidos de América,
solicitante de la patente de la referencia, en respuesta al oficio No. 7350 notificado
electrénicamente el 18 de abril de 2024, relacionado con los requerimientos de fondo
de la solicitud, y para el cual solicité prérroga de 30 dias el 15 de julio de 2024,
atentamente me permito presentar la siguiente informacion:

1. Modificaciones a las Reivindicaciones

Con fundamento en la facultad que confiere el articulo 34 de la Decision 486 al
solicitante para modificar la solicitud de patente en cualquier momento del tramite, se
presenta junto con este memorial nuevo capitulo reivindicatorio, el cual consta de
cuarenta (40) reivindicaciones y reemplaza completamente el presentado el 26 de enero
de 2022.

Especificamente, se realizan las siguientes modificaciones:

1.1 No se reclama un compuesto de formula (IA"), pero si me mantienen las
reivindicaicones dirigidas a los compuestos de formulas (I1Ia) o (IIId).

1.2 No seincluyen términos generales, limitando las definiciones de los sustituyentes
de los compuestos a una generalizacion razonable de los sustituyentes que tienen

sustento en la descripcion.

1.3 No se incluyen las antiguas reivindicaciones 2, 3, 4, y 24.
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1.4 La nueva reivindicacion 21 reclama estructuras especificas del compuesto de
acuerdo con la reivindicacién 1. Especificamente se enumeran 675 compuestos
ejemplificados que estan dentro del alcance de la reivindicacién 1 modificada. Los
compuestos enumerados exhiben actividades bioldgicas de < 10 uM o mejores
(p. €j., < 1 uM, < 500 nM o < 200 nM). Ver Tablas 1, 3y 4.

1.5 La nueva reivindicacion 22 enumera tres compuestos ejemplificados (es decir,
compuestos 75, 346 y 452) que tienen una excelente actividad de "++++" (<
200 nM). Ver Tablas 3 y 4.

1.6 La nueva reivindicaciones 23 reclama un compuesto de formula (IIIa), y sus
dependientes, modalidades especificas del mismo.

La siguiente tabla Identifica el soporte para ciertas modificaciones de las
reivindicaciones que se presentan en esta oportunidad.

Reivindicaciones Caracteristicas Soporte en la descripcion
modificadas
1 Definiciones revisadas Los parrafos [0044], [0070],
para ciertos [0049], [0071], [0083], [0036],
sustituyentes [00116], [0065], [0073], [0074] v
[0011100113]
21 Recitar 675 compuestos | Tabla 1
ejemplificados.
22 Recitar tres compuestos | Tabla 1
ejemplificados.
23 Género enfocado Reivindicaciones originales 5, 7, 11,
agregado de Formula 14, 18, 31, 36, 37, 40, 43 y 45;
(Ila) parrafos [0029], [0061], [0076],
[0077], [00153]
31 Género enfocado Reivindicaciones originales 6, 7, 11,
agregado de Formula 14, 18, 31, 37, 40, 43 vy 45;
(lnd) parrafos [0029], [0061], [0076],
[0077], [00153]
35, 37 Especies quimicas Tabla 1, Compuesto 167
afadidas
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36, 38 Especies quimicas Tabla 1, Compuesto 178
afnadidas
40 Se agregd una Reivindicacién anterior 25 y Tabla
composicién 1, Compuesto 178

farmacéutica que
enumera una especie
guimica especifica.

1.7 En vista de las modificaciones realizadas, se renumeran las reivindicaciones y se
ajustan las dependencias.

En cuanto a estas modificaciones, me permito decir que las mismas no amplian de
ninguna manera la materia objeto de la presente solicitud y se realizan con el dnimo de
superar las objeciones planteadas por el examinador en su concepto técnico.

En consecuencia, se indica que el presente capitulo reivindicatorio, que incluye cuarenta
(40) reivindicaciones, se ajusta a las disposiciones del articulo 30 de la Decision 486/00.

2. Claridad y concision de las reivindicaciones

El solicitante manifiesta que mediante la presentacion del nuevo capitulo reivindicatorio
quedan subsanadas la totalidad de las objeciones presentadas por el examinador en su
concepto técnico, de modo tal que las nuevas reivindicaciones reclaman de manera
clara y concisa la invencidén descrita. Con respecto a las objeciones especificas del
examinador, me permito manifestar lo siguiente:

2.1 El examinador sefiala que “/a reivindicacion 1 no es clara cuando en ellas se
mencionan términos generales ... esto mismo ocurre para las reivindicaciones 2,
3,11, 13, 18, 20, 22".

Al respecto, y a fin de superar la objecidén, se ha limitado en las reivindicaciones
objetadas, asi como el pliego reivindicatorio en general, las definiciones de los
sustituyentes de los compuestos a una generalizacion razonable de los
sustituyentes que tienen sustento en la descripcion.

Tal como se ha indicado previamente, la reivindicacién 1 se limita para centrarse

en las Formulas (llla) y (llld). Adicionalmente, también se limita el alcance de
muchas posiciones variables en funcion del tema ejemplificado, y se incluyen
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definiciones especificas con respecto a la longitud de grupos "alquilo"
particulares, asi como el tamafio de varias estructuras de anillo incluidas en la
reivindicacion genérica 1.

2.2 El examinador indica que “/as reivindicaciones 1 a 3 no son claras, porque no
existe caracteristicas técnicas que las diferencien, es decir que se repite materia
entre las mismas”.

Es este sentido, se solita tener en cuenta que en esta oportunidad no se incluyen
las antiguas reivindicaciones 2 y 3.

2.3. El examinador observa que "“la reivindicacion 24 no es clara cuando en ella se
observa "Error!Reference source not found” ".

Se solicita tener en cuenta que la antigua reivindicacion 24 no se incluye en esta
oportunidad, quedando subsanada la objecién.

En vista de lo anterior, las objeciones relacionadas con la claridad, la concision y el
soporte en la descripcion del capitulo reivindicatorio, han quedado completamente
superadas.

3. Pago de tasas

Considerando que el presente memorial se presenta junto con modificaciones a las
reivindicaciones, descripcién y figuras, se adjunta recibo por concepto de pago de tasa
de modificacion, segun lo establecido en la Resoluciéon 59669 de 2020.

En relacién con el niumero de reivindicaciones, atentamente nos permitimos decir que
no se adjunta tasa por concepto de reivindicaciones adicionales, toda vez que el nuevo
capitulo reivindicatorio tiene menor numero de clausulas que el anteriormente
presentado, y en esencia es el mismo objeto, pero definido con mayor claridad.

4. Novedad

El Examinador establece en su concepto técnico la falta de novedad de la reivindicacién
1 a la luz de las ensefianzas técnicas descritas en la publicacién W09531469 (D1).
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A este respecto, me permito decir que el articulo 16 de la Decisidn 486 de la Comision
de la Comunidad Andina establece que la invencion se considera nueva cuando no esta
comprendida en el estado de la técnica. Si de acuerdo con el espiritu de la norma legal
indicada, la invencién no se considera como nueva si esta "comprendida” en el estado
de la técnica, dicha norma se esta refiriendo, naturalmente, a la totalidad del invento y
no a alguno o a algunos de los componentes.

Aplicando lo anterior al caso concreto, para que las razones que aduce ese Despacho
para desvirtuar la novedad fuesen ciertas, seria forzoso que se demostrara que la
invencion estd comprendida en el estado de la técnica, especificamente en forma
individual en el documento D1 de forma TOTAL, lo cual no sucede con la materia
reclamada en el capitulo reivindicatorio.

Por lo tanto y teniendo en cuenta lo anteriormente expuesto, como minimo la novedad
debe contemplar los siguientes aspectos:

- Que lainvencién en estudio esté contenida de forma TOTAL y ABSOLUTA en cada
uno de los documentos que se mencionan como anterioridades; y

- Que la invenciéon en cuestion puede partir de conocimientos conocidos, caso en
el cual habrd que hacer la comparacién no de lo conocido sino de lo inédito y
novedoso, teniendo que analizarse el valor agregado que aporta la invencidon con
sus nuevas caracteristicas al campo técnico al cual pertenece la solicitud en
estudio.

Lo anterior significa que para que un documento del estado de la técnica pueda afectar
la novedad de una solicitud, debe revelar todas y cada una de las caracteristicas técnicas
que la definen. En el presente caso la reivindicacién 1 ha sido modificada para referirse
a estructuras de 6-6 anillos de Formula IIIa o IIId:

R R? rR? R?

4 4

RS H’J%o RS N rg’&o
R R’ o R!
(I1Ia) (I11d)
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Comparativamente, D1 describe compuestos que tienen la siguiente férmula:

RllRIE
Ny | \ﬁ
2 7 19
ey AN 8 R
R15 | 18
Rl? RZQ

(Féormula genérica de D1)

En donde R!’, cuando no estd combinado con R!® para formar un enlace, que es H o los
siguientes restos:

Como se puede ver en una revisidon rapida, los compuestos en D1 requieren 4 atomos
de nitrégeno en la estructura biciclica central, mientras que las Férmulas (I1Ia) y (IIId)
incluyen solo 2 y 3 atomos de nitrégeno, respectivamente.

Ademas, R’ en D1, que corresponde a R1 en la reivindicacion 1 modificada de la
presente solicitud, esta (1) combinado con R!®> para formar un doble enlace entre los
vértices del anillo 1 y 2, 0 (2) es H o un heterocicloalquilo como se muestra arriba.

Comparativamente, R! en la reivindicacion 1 modificada es cicloalquilo Cs., arilo cs-10 0
heteroarilo.

En vista de lo anterior, es evidente que el documento D1 no divulga de forma TOTAL
Y ABSOLUTA las caracteristicas técnicas esenciales de la materia definida en la
reivindicacion independiente de la presente solicitud, es posible concluir que la presente
solicitud cumple con el requisito de novedad estipulado en el articulo 16 de la Decision
486.
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5. Nivel Inventivo

El Examinador establece en su concepto técnico la falta de nivel inventivo las antiguas
reivindicaciones 2 a 25 en vista del documento W02018045071 (D2).

En este sentido, hacemos notar que el Articulo 18 de la Decisién 486/00 determina que
“una invencidén tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada
en la materia técnica correspondiente, esa invencién no hubiese resultado obvia ni se
hubiese derivado de manera evidente del estado de la técnica”. (El subrayado es
nuestro).

Lo anterior significa que el analisis de nivel inventivo NO es una comparacién de los
objetos de las anterioridades y la solicitud en estudio. El andlisis de nivel inventivo debe
demostrar la obviedad de la invencién y establecer como ésta no contiene un salto
cualitativo, que demuestre su altura inventiva, teniendo en cuenta que se hace
necesario demostrar que la invencion analizada carece de nivel inventivo y hubiese sido
obvia para una persona versada en la materia.

Considerando la definicidn anterior, deseamos aclarar que los antecedentes citados por
el examinador no sugieren ni hacen evidentes las ventajas técnicas del método
reivindicado por la presente solicitud, al menos por las razones expuestas a
continuacion.

Segun el examinador, D2 se considera el estado de la técnica mas cercano, y la
diferencia entre D2 y las reivindicaciones es el nucleo biciclico central. El examinador
afirma especificamente que "las sustituciones sobre el anillo central fusionado
heteroarilo y la modificacién del anillo central ya se encontraba sugerido en el
documento D2".

En cuanto a esta afirmacion, respetuosamente se solicita tener en cuenta que no hay
sugerencia alguna en el documento D2 de que se deba modificar la estructura del anillo
central. De hecho, todos los compuestos divulgados revisados por el solicitante incluyen
la siguiente estructura de anillo biciclico de 6 a 5 nucleos:
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(Formula IA de D2)

Por el contrario, las reivindicaciones actuales se refieren a estructuras de 6-6 anillos de
Férmula IIIa y IIId:

R® R2
R4
: é“‘EN
e d}&
R® R’ (IlTa) ) R (I11d).

Para efecto del analisis, se han etiquetado los vértices del anillo en las férmulas
anteriores.

A partir de D2, un experto tendria que realizar al menos seis cambios especificos
en la estructura central de D2 para llegar a los nucleos actualmente reivindicados:

(1) En el vértice del anillo “a”, reemplazar NRB con un CR2;

(2) En el vértice del anillo “b”, reemplazar CRA con un atomo de nitrégeno;

(3) En el vértice del anillo “c”, reemplazar CRC con una C(0O);

(4) En el vértice del anillo "e”, reemplazar la cabeza de puente "N” con CH; e

(6) Incorporar un vértice de anillo adicional en el anillo fusionado que comprende los

A\Y ” A\\-V/4

vértices de anillo “g” a “i".
Como se menciond anteriormente, el Examinador afirma que la modificacién del anillo
central ya fue sugerida en D2. Sin embargo, cada uno de los compuestos ejemplificados

en D2 comprende el nucleo 6,5-estructura biciclica mostrada en la Formula (IA).

Por tanto, una conclusién razonable para un experto en la técnica es que la estructura
central descrita en D2 es importante para la actividad inventiva.
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Con base en lo anterior, el Examinador no ha podido establecer por qué una persona
experta en la técnica haria incluso uno de los cambios anteriores.

Dado que se necesitan al menos seis cambios para llegar a uno de los nucleos
actualmente reclamados, el Solicitante sostiene que el Examinador no ha proporcionado
la justificacidn y motivacién necesarias para realizar todas las modificaciones requeridas
con la expectativa de que estos compuestos modificados poseyeran actividad inhibidora
de MAT2A.

Por al menos las razones anteriores, y teniendo en cuenta que el documento D2, no
menciona, describe o sugiere, en forma individual o en combinacién con otro
documento, todas las caracteristicas técnicas reclamadas en el capitulo reivindicatorio

presentado en esta oportunidad, dichas reivindicaciones son inventivas con
respecto el estado del arte.

6. Conclusion

Con las modificaciones introducidas y los argumentos presentados puede concluirse
que:

i) Las modificaciones aqui presentadas cumplen con las disposiciones del Articulo
34 de la Decisién 486;

i) La materia objeto de las actuales reivindicaciones es clara, concisa y cuenta
conel debido sustento en el capitulo descriptivo, cumpliendo asi con los requerimientos
del Articulo 28 y 30 de la Decisidén 486;

iii) La materia reclamada no hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de Las
reivindicaciones actuales son novedosas sobre D1, cumpliendo asi con los
requerimientos del Articulo 16 de la Decision 486.

iv) La materia reclamada no hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de

manera evidente del estado de la técnica, cumpliendo con el requerimiento del
Articulo 18 de la Decisidon 486.

clarkemodet.com



Ca_rrje_ra 11 No_. 86-53, Piso 3
Clarke + E?glzazol ?3%99%\;?, Colombia
MOdet T (+57) 1618 10 88

F (+57) 1 635 08 24
Por tanto, atentamente me permito solicitar a ese Despacho otorgar el privilegio de
patente solicitado a la solicitud en estudio, toda vez que cumple a cabalidad con los
requerimientos de la Decisién 486/00.
En consecuencia, solicitamos a ese Despacho pronunciarse en relacion con todos los
argumentos presentados en este memorial dando estricta aplicacion al principio del
debido proceso consagrado en el articulo 29 de la Constitucion Nacional.

Anexos

- Nuevo capitulo reivindicatorio conformado por cuarenta (40) reivindicaciones.
- Recibo de pago por concepto de modificaciones voluntarias.

Sefiora Directora,

C.C. 66.783.790 de Palmira Valle

TP-141563 CSJ
notificaciones@clarkemodet.com.co
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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un compuesto conforme a la Férmula (IIIa) o (IIId):

R R2 R R2
4 4
R SN R{_ | SN
RS r}l/&o RSN r}l/go
R R 0 R’
(I11a) (I11d)

donde:

R3 es hidrégeno, alquilo Ci-, alcoxi Ci-s, halo, haloalquilo Ci-s,
haloalcoxi Ci-s, cicloalquilo Cs.e, cicloalquil Cs.s—alquiloxi Ci-s, ciano,
hidroxialcoxi Ci-s, aminoalcoxi Ci-¢, heteroarilo, heterociclilo o
heterocicliloxi, en donde heterociclilo o heteroarilo, por si mismo o como
parte de otro grupo, no estd sustituido o esta sustituido con Ra, Rb y/o Rc

seleccionados independientemente entre alquilo Ci-6, halo y alcoxicarbonilo;

R> es alquilo Ci.s, alquenilo C.s, alquinilo C,, alcoxi Ci.s, halo,
haloalquilo Ci.6, haloalcoxi Ci-, cicloalquilo Cs.s, ciano, dialquilamino Ci-s,

alcoxicarbonilo Ci.6, hidroxialquilo Ci-s, heteroarilo o heterociclilo;

R* y R® son independientemente hidrégeno, alquilo Ci-s, alcoxi Ci-s,

alquiltio Ci-6, halo, haloalquilo Ci.6, haloalcoxi Ci-6 0 ciano;

R! es R7, donde R’ es cicloalquilo Cs., arilo C6-10 o heteroarilo, donde
el arilo o heteroarilo C6-10 no esta sustituido o esta sustituido con RY, Ré y/o
R

R? es alquilo Ci-6, -O-R8, -NR°R!? o -Xb-R1?;
R8 es alquilo Ci-6 0 cicloalquilo Cs.s;

R°® es hidrégeno, alquilo C;-s, deuteroalquilo Ci-s o cicloalquilo Cs-g;
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R0 es hidrogeno, alquilo Ci.s, deuteroalquilo Ci, haloalquilo Ci-e,
hidroxialquilo Ci.s, alcoxi Ci-e-alquilo Cis, haloalcoxi Ci-s-alquilo Ci-,
aminoalquilo Cis, aminosulfonil-alquilo Cis, tioureidoalquilo Ci-e,
alquilsulfonilo Cis, alquilsulfonil Cis-alquilo Ci, cianoalquilo Ci-s,
alquilcarbonilo Ci., alquilaminocarbonilo Ci-s, dialquilaminocarbonilo Ci-e,
aminocarbonil-alquilo Ci-s, alquilaminocarbonil Ci-s-alquilo Ci-s,
dialquilaminocarbonil Cis-alquilo Cis, cicloalquilo Css, cicloalquilo Cs.e-
alquilo Ci-s, Cs-6 sustituido cicloalquilo, cicloalquilo Cs.¢ sustituido-alquilo C;.
6, Cicloalquilo con puente, espirocicloalquilo C6-10, arilo C6-10-alquilo Ci-s,
heteroarilo, heteroaril-alquilo Ci-s, heterociclilo, heterociclil-alquilo Ci-¢ 0
espiroheterociclilo, en donde el arilo, heteroarilo o heterociclilo, por si mismo
o como parte de otro grupo, no esta sustituido o esta sustituido con RJ, Rk y/o
R!, y en donde el cicloalquilo en cicloalquilo Cs-¢ sustituido y cicloalquilo Cs.6
sustituido-alquilo Ci-¢ estd sustituido con uno, dos o tres sustituyentes, en
donde dos de los tres sustituyentes son cada uno independientemente alquilo
Ci-s, halo, alcoxi Ci., hidroxi, haloalquilo Ci.s 0 haloalcoxi Cis, y el tercer
sustituyente es alquilo Cis, halo, hidroxialquilo Cis, haloalquilo Ci,

haloalcoxi Ci-6 0 ciano;
XP es un enlace o alquileno Ci;

R!! es heteroarilo monociclico, oxetanilo, azetidinilo, 2-oxoazetidinilo,
pirrolidinilo, 2-oxopirrolidinilo, piperidinilo o morfonlino, cada uno de los

cuales no esta sustituido o esta sustituido con R™, R" y/o R®;

R9, R¢, RJ, Rk, R™ y R" se seleccionan independientemente entre alquilo
Ci-6, haloalquilo Ci-6, haloalcoxi Ci.6, alcoxi Ci-s, hidroxi, alquilsulfonilo Ci.e,
halo, ciano, carboxi, alcoxicarbonilo Ci.s, hidroxialquilo Ci.s, alcoxi Ci-s—
alquilo Ci.s, aminoalquilo Ci-s, aminosulfonilo, alquilaminosulfonilo Ci.e,
dialquilaminosulfonilo Cis, sulfonilamino, aminocarbonilo,

alquilaminocarbonilo Ci.¢ y dialquilaminocarbonilo Ci;

Rf, R' y R° se seleccionan independientemente entre alquilo Ci-s,
cicloalquilo Cs.s, haloalquilo Ci.s, haloalcoxi Ci.s, alcoxi Ci-s, hidroxi, halo,
amino, alquilamino Ci.e, cicloalquilsulfonilamino Cs.s, ciano, carboxi-alquilo

Ci-6 Y -Xc-R!? donde X¢ es un enlace o alquileno Cis; y
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R!2 es arilo Cs-10;

cada heteroarilo tiene de 5 a 10 miembros de anillo y de 1 a 3 vértices

de anillo de heteroatomos cada uno independientemente N, O 0 S;

cada heterociclilo tiene de 4 a 8 miembros de anillo y de 1 a 2 vértices
de anillo de heteroatomos cada uno independientemente N, O o S(O)n, donde
nes 0, 1 o 2; cada cicloalquilo con puente tiene de 5 a 7 miembros de anillo
en el que dos atomos de anillo no adyacentes estan unidos por un grupo
(CRR")gdonde gesde 1 a3y RyR’' son cada uno independientemente H o

metilo;

cada heterociclilo fusionado es un heterociclilo fusionado a cicloalquilo
Css, fenilo o un heteroarilo de cinco o seis miembros que tiene de 1 a 3

heteroatomos cada uno independientemente N, 00 S; vy

cada espiroheterociclilo es un anillo biciclico saturado que tiene de 6 a
10 miembros de anillo y de 1 a 3 vértices de anillo de heteroatomos cada uno
independientemente N, O o S(O)n, donde nes 0, 1 o 2; y el anillo biciclico

estd conectado a través de un solo atomo,

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

2. El compuesto conforme a la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo que posee una estructura conforme a la Formula (IIIa).

3. El compuesto conforme a la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo que posee una estructura conforme a la Férmula (I1Id).

4. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3 o una

sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R? es -NR°R?°,

5. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3 o una

sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R? es -OR8,
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6. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4 o una

sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R® es hidrégeno.

7. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4 o una

sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R® es metilo o etilo.

8. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a4, 6 07
o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R!° es hidrégeno,
alquilo Cis, haloalquilo Ciss, hidroxialquilo Ci.s, alcoxi Cie- alquilo Ci-e,
aminoalquilo Ci-6, alquil Ci-6 carbonilo, alquil Ci.s aminocarbonilo, dialquil C;-
6 aminocarbonilo, alquil Cis aminocarbonilalquilo, o}

dialquilaminocarbonilalquilo Ci-s.

9. El compuesto conforme a la reivindicacion 8 o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo donde R!? es hidrégeno.

10. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, 6 y
7 o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R1°es cicloalquilo
Cs-6 0 cicloalquil Ci-salquilo Ci-6, donde cada anillo es independiente sustituido
0 no sustituido con uno o dos sustituyentes a seleccionar, considerando cada

uno en forma independiente, a partir de alquilo, halo, y ciano.

11. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10, o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R> es cloro, metilo,

etilo, trifluorometilo, 1,1-difluoroetilo, o ciclopropilo.

12. El compuesto conforme a la reivindicacién 11, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo donde R> es cloro, trifluorometilo, o

etilo.
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13. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R* es hidrégeno,

fluoro, bromo, metilo, metoxi, o ciano y R® es hidrégeno.

14, El compuesto conforme a la reivindicacién 13, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo donde R* y R® son hidrégeno.

15. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 14,
o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo donde R3* es hidrdogeno,

alquilo Ci.6, alcoxi Ci.6, halo, haloalquilo Ci-¢, haloalcoxi Ci-¢, cicloalquilo Cz.,

0 ciano.

16. El compuesto conforme con la reivindicacion 15 o wuna sal

armacéuticamente aceptable del mismo donde R3 es hidrégeno.

17. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16,

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde

R! es R’, en donde R’ es fenilo que no esta sustituido o esta sustituido
con Rd, Re y/o Rf;

RY y Re se seleccionan independientemente entre alquilo Ci.g,
haloalquilo Ci.6, haloalcoxi Ci-s, alcoxi Ci-e, alquilsulfonilo Cis, halo, ciano,
carboxi, alcoxicarbonilo Ci.s, hidroxialquilo Cis, alcoxi Ci-e—alquilo Ci-s,
aminoalquilo Ci-s, aminosulfonilo, alquilaminosulfonilo Ci-s,
dialquilaminosulfonilo Cis, sulfonilamino, aminocarbonilo,

alquilaminocarbonilo Ci-6 y dialquilaminocarbonilo Ci-s; Y

Rf se selecciona entre alquilo Ci, haloalquilo Ci-s, haloalcoxi Ci-s,

alcoxi Ci-6, hidroxi, halo y ciano.
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18. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a

16, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que

R! es R7, en el que R7 es fenilo que no esta sustituido o esta sustituido

con un R
R es flUor, cloro, bromo o metilo; vy

Rf esta unido a un atomo de carbono en el anillo de fenilo que esta en
orto con respecto al atomo de carbono del anillo de fenilo unido al resto del

compuesto.

19. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16, o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R! es R’, en el
que R’ es un anillo heteroarilico de 5 o0 6 miembros seleccionado del grupo
que consiste en pirrolilo, pirazolilo, tiazolilo, imidazolilo, piridinilo,
pirimidinilo, piridazinilo y pirazinilo, cada uno de los cuales no esta sustituido
o estd sustituido con Rd, Re y/o Rf; Rd y Re se seleccionan
independientemente entre metilo, etilo, fldor, cloro, bromo, metoxi, etoxi,
ciano, metilsulfonilo, metoximetilo, aminometilo, 2-hidroxietilo y 3-

hidroxipropilo; y Rf se selecciona entre hidroxi, flGor, cloro, ciano y metilo.

20. El compuesto conforme con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16, o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde R1 es piridinilo
que no esta sustituido o esta sustituido con un Rf; Rf es fllor, cloro, bromo o
metilo; y R estd unido a un atomo de carbono en el anillo de piridinilo que
esta en orto con respecto al atomo de carbono del anillo de piridinilo unido al

resto del compuesto.

21. El compuesto conforme con la reivindicacion 1, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, seleccionado entre:
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22. Un compuesto o una

seleccionado entre:

sal farmacéuticamente aceptable del mismo,

C_ O
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No. . .
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23. Un compuesto de Férmula (IIIa):

R4

R5

R® R?
SN
A

N @]
R® R'  (IIIa),

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde

R3 es hidrégeno;

R> es haloalquilo Ci-6, halo o cicloalquilo Cs.¢;

R* es hidrégeno o ciano;

R® es hidrégeno;

R! es fenilo o heteroarilo de 5 a 6 miembros, en donde el fenilo o

heteroarilo no esta sustituido o esta sustituido con RY, R® y/o Rf;

RZ es -NR9R10;

R® es hidrégeno;

R1% es hidrégeno, hidroxialquilo Ci-s, alquilo Ci-¢ 0 cicloalquilo Cs.6, en

donde el cicloalquilo Cs-¢ no esta sustituido o esta sustituido con halo;
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RY y R® se seleccionan independientemente entre alquilo Ci, halo,

haloalcoxi Ci-s, haloalquilo Ci-6¢ e hidroxi; y

Rf se selecciona entre alquilo Ci-6, halo, haloalcoxi Ci-¢, haloalquilo Ci-

6 € hidroxi.

24. El compuesto conforme con la reivindicacion 23, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que
R3 es hidrégeno;
R> es cicloalquilo Cs-¢;
R* es hidrégeno o ciano;
R® es hidrégeno;

R! es R” en el que R’ es fenilo o heteroarilo de 5 a 6 miembros, en el

que fenilo o heteroarilo no esta sustituido o esta sustituido con RY, R¢ y/o Rf;
R? es -NR°R10;
R°® es hidrégeno;
R1% es hidrégeno, alquilo Ci-s, hidroxialquilo Ci-s o cicloalquilo Cs-e,

en el que cicloalquilo Cs.6 no esta sustituido o esta sustituido con halo;
RY y R® se seleccionan independientemente entre alquilo Ci, halo,

haloalcoxi Ci-6 y haloalquilo Ci.6; ¥

R se selecciona entre alquilo Ci-6, halo, haloalcoxi Ci-¢ y haloalquilo Ci-

25. El compuesto conforme con la reivindicacion 23 o 24, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es fenilo, que no esta
sustituido o estd sustituido con RY, R® y/o Rf; RY y R® se seleccionan
independientemente entre alquilo Ci-6 y halo; y Rf se selecciona entre alquilo

Ci-6 Y halo.
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26. El compuesto conforme con la reivindicacion 23 o 24, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es piridinilo o pirazinilo,
cada uno de los cuales no estd sustituido o esta sustituido
independientemente con Rd, Re y/o Rf; RY y R® se seleccionan
independientemente entre alquilo Ci-6, halo, haloalcoxi Ci-s y haloalquilo C;-

6; Y Rf se selecciona entre alquilo Ci-, halo, haloalcoxi Ci-s y haloalquilo Ci-.

27. El compuesto conforme con la reivindicacion 23, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde
R3 es hidrégeno;
R> es haloalquilo Ci-s 0 halo;
R* es hidrégeno;
R® es hidrégeno;

R! es R’ en donde R’ es fenilo o heteroarilo de 5 a 6 miembros, en
donde fenilo o heteroarilo no esta sustituido o esta sustituido con RY, R® y/o
R

R? es -NR°R19;
R® es hidrégeno;
R1% es hidrégeno, alquilo Ci-¢ 0 cicloalquilo Cs-s,

en donde cicloalquilo Cs-s no esta sustituido o esta sustituido con halo;
RY y R® se seleccionan independientemente entre alquilo Ci-s, halo e

hidroxi; y

Rf se selecciona entre alquilo Ci-s, halo e hidroxi.

28. El compuesto conforme con la reivindicacion 23 o 27, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es fenilo, que no esta

sustituido o estd sustituido con RY, R® y/o Rf; RY y R® se seleccionan
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independientemente entre alquilo Ci-6, halo e hidroxi; y Rf se selecciona entre

alquilo Ci.6, halo e hidroxi.

29. El compuesto conforme con la reivindicacion 23 o 27, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es piridinilo, que no

esta sustituido o estd sustituido con RY, R® y/o Rf; R? y R® se seleccionan

independientemente entre alquilo Ci-6 y halo; y Rf se selecciona entre alquilo

Ci-6 Y halo.
30. El compuesto conforme con la reivindicacion 23, o una
farmacéuticamente aceptable del mismo, seleccionado entre:
7
HN™ HN NHMe
B ~N S
/Ng As B N F /,L
N"S0  FsC N™ "0 ) FsC N" 0
- e
g ¢
I I I
HN” iN NHMe NH,
S SN
FsC N/&o N/go cl N" "0 ¢ N/go
3 F30
cl / |
N
I
NHMe NHMe SNH
NHCH,4
\N NN \N
cl N/&o cl o \/L A
o NS0 N0
9 0 -0
N~ HO A
14 14 4 4
HN™
F
SN H H
1. N o e NN
N~ 0 | I
Cl NN NN A
N N
DI DI
o] Pz ) =
14 I I
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NHMe
H °N
MeHN
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31. Un compuesto de Férmula (IIId):

%1

P

~

p4

/

R® R?
R4
= | NN
RS SN r}lko
R"  (11Id),

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde
R3 es hidrégeno;
R> es haloalquilo Ci-;
R* es hidrégeno;

R! es fenilo o heteroarilo de 5 a 6 miembros, en donde el fenilo o

heteroarilo no esta sustituido o esta sustituido con RY, R® y/o Rf;
R? es -NR°R19;
R® es hidrégeno;
R1% es hidrégeno, alquilo Ci-¢ 0 cicloalquilo Cs-s,

en donde el cicloalquilo Cs.s no esta sustituido o estd sustituido con

halo;

RY y Re® se seleccionan independientemente entre alquilo Ci-s, halo,

alcoxi Ci-6 y ciano; y
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Rf se selecciona entre alquilo Ci-6, halo, alcoxi Ci-6 y ciano.

32. El compuesto conforme con la reivindicacion 31, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es fenilo, que no esta
sustituido o estd sustituido con RY, R® y/o Rf; RY y Re se seleccionan
independientemente entre alquilo Ci-6, halo y ciano; y Rf se selecciona entre

alquilo Ci.6, halo y ciano.

33. El compuesto conforme con la reivindicacion 31, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que R’ es piridinilo, que no
esta sustituido o estd sustituido con RY, R® y/o Rf; RY y R® se seleccionan
independientemente entre alquilo Ci-6 y halo; y Rf se selecciona entre alquilo

Cis y halo.

34. El compuesto conforme con la reivindicacion 31, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, seleccionado entre:

HN™ NH,

. g ffx AL
@ Cf sy @“,

b
HN HN™ HN” HN
= XN = \N A \N = \N
\
=
Na l
r
NH HN F
2 F
N OF
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35. Un compuesto que tiene la férmula:

NH,

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

36. Un compuesto que tiene la férmula:

HN™

FsC N/ /&

N™ ~O

@m

/

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

37. Un compuesto que tiene la férmula:

NH,
[T
F3C N7 N/go
cl
38. Un compuesto, que tiene la formula:
HN”
00y

o
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39. Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 38, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, y al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable.

40. Una composicion farmacéutica que comprende un compuesto

representado por:

/

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y al menos un excipiente

farmacéuticamente aceptable.
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