b
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(Q-b) alquillo C;, sustituido con halo,

(Q-c) cicloalquilo C;; opcionalmente sustituido con uno
o dos sustituyenites seleccionados independientemente entre
alquilo Cy,, alguilo C;, sustituido con halo, alcoxi C,
hidroxi y halo,
(Q-d) fenila o naftiio, estando el fenilo y el naftilo

opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres sustituyentes

seleccionados indepencientemente entre halo, algquilo C,,,
alquilo Ci4 sustituido con halo, hidroxi, alcoxi Ci4, nitro,
alcoxi C,, sustituido con halo, S(0).R°, SONH,, SO,N(alquilo
Ci4),, amino, alquil Cj4-amino, di-(alquil C,4)amino, NR'C(O)R?,
CN, alquil C,,-OH X alquil C,-OR’,

(Q-e) un grupo aromatico monociclico de 5 miembros que
contiene un heterdatomo seleccionado entre O, S y N y que

opcionalmente contliene uno, dos o tres atomos de nitrdgeno

ademés de dicho heferodtomo, estando dicho grupo aromatico

monociclico opciondlmente gustituido con uno, dos o tres

dsustituyentes sele&cionadoé independientemente entre halo,

alquilo Cy4, alquilg C;4 sustituido con halo, hidroxi, alcoxi

1C4, alcoxi Ci, sustituido con halo, amino, alquil C,4-amino,

di(alquil C,,)amino,| alquil €, ,-OH y alquil C,,-OR’, vy

(Q-f) un g%upo aromético monociclico de 6 miembros

que contiene un |atomo de nitrdgeno y que contiene

ibpcionalmente uno, dos o tres Atomos de nitrbégeno

dicionales, estandp dicho anillo aromdtico monociclico

<2

.
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Re:  Expediente No. 00.032.908.

Solicitud de Patente de Invencidn titulada:

“COMPOSICION FARMACEUTICA PARA EL

TRATAMIENTO DE LA MIGRANA QUE

COMPRENDE UN AGONISTA DEL RECEPTOR
‘ 5HT1 EN COMBINACION CON INHIBIDOR DE LA
g CICLOOXIGENASA-2 (COX-2)".

Solicitante: PFIZER PRODUCTS INC.

|

|
H

E RESPUESTA AL AUTO NOTIFICADO POR ESTADO No. 160
|

DE FECHA 26 DE OCTUBRE DE 2000, CONCEPTO TECNICO No. 1025

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota D.C,, identificado tal
como apa'[rece al pie de mi firma en mi caracter de apoderado sustituto de la sociedad en

L referencia, me permito manifestar lo siguiente ante el auto emanado por ese Despacho,

3 i
. dentro del término de prorroga solicitado en mi memorial de fecha 12 de diciembre de
2000:
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1. En atencién a la primera observacion del Examinador Técnico, dirigida al

|
titulo de la solicitud, me permito modificar dicho titulo de tal forma que caracteriza las

b
i

composiciones inventadas. El nuevo titulo lee: “COMPOSICION FARMACEUTICA
PARA lEL TRATAMIENTO DE LA MIGRANA QUE COMPRENDE UN AGONISTA
DEL iRECEPTOR SHT1 EN COMBINACION CON INHIBIDOR DE LA
CICLOOXIGENASA-2 (COX-2)”. Consecuentemente, adjunto nuevas Tarjetas para el
Archivoi Tematico y de Propietarios y Nuevo Extracto para la Publicacion.

i

2. a- En atencidn a la segunda observacion del Examinador Técnico, me

permito! presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado en el cual solamente se
reivindi¢an las composici-one-s que comprenden un agonista del receptor SHT1 con un
compues;to de férmula (I). Para las composiciones que comprenden un agonista del
receptorESHTl con un compuesto de férmula (XX) o (XXX) o (XL) o (L), se presentaran

mas adelante solicitudes divisionales para proteger cada una de dichas combinaciones.

: b- Si el Despacho considera que alguna de las reivindicaciones
presentadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado no cumple algin requisito de
patentabi:]idad, solicito que considere dicha reivindicacion desistida, mas no que la presente

L, . .
contestacion sea considerada como inadecuada y de lugar a un abandono.
{

3. En atencién a la tercera observacion del Examinador Técnico, me permito
modiﬁcaﬁ la Rervindicacion 1 de tal forma que se menciona cual es el compuesto inhibidor
de la cicléoxigenasa-Z.

|

4.'  En atencién a la cuarta observacién del Examinador Técnico, me permito
aclarar que la novedad de la presenta invencién radica en la combinacién de un agonista del
receptor S:HTl con inhibidores de la ciclooxigenasa-2, y no necesariamente en la novedad
de cada pno de dichos compuestos por separado. Adicionalmente, aunque existen
modalidad‘;es preferidas, todas las composiciones reivindicadas presentan la actividad
biologica (%]eseada para tratar la migrafia.

i
i
|

5.1 En atencion a la unica observacion del Examinador Juridico, me permito

\

ntar I‘L sustitucién del poder del Doctor Alvaro Correa Ordofiez a mi favor.
‘.
|
|

| RAISBECK, LARA, RODRIGUEZ & RUEDA /2/ éq/)
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|
Atentamente,

C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

i

'
i

Anexos: Sustitucion.

Nuevo Extracto para la Publicacion.

Nuevas Tarjetas para el Archivo Temaético y de Propietarios..

Capitulo Reivindicatorio Modificado.
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Habiendo descrito la invencidén como antecede, se declara

i

' como propiedad lo contenido en las siguientes

REIVINDICACIONES

1. [MODIFICADA]Una composicidén farmacéutica para el tratamiento

i
5 de la migrafia, que comprende un agonista del receptor SHT, o
z

una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, con

lUn inhibidor de la ciclooxigenasa-2 de férmula

v
'

10

§

!

é o las sales farmacéuticamente aceptables del mismo, en

15 la}que:

i R' es hidrdgeno o alquilo C,-C,; R’ es C(=L')R’ o SO,R'; Y
esi un enlace directo o alquileno C(C,;; L y L’ son
indbpendientemente oxigeno o azufre;

E Q se selecciona entre los siguientes:

i 20 é (Q-a) alquilo C,4,

(Q-b) alquilo C,, sustituido con haio,

(Q-c) cicloalquilo Cy, opcionalménte sustituido con uno
o déf susticu?entes seleccionados indepehdientemente entre
alqu%lo Cis, alquilo Cy, ;ustituido con halo, alcoxi C,,,
15 hidr%xi y halo,

|

i

A

g
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(Q-d) fenilo o naftilo, estando el fenilo y el naftilc
i opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres sustituyentes

. seleccionados independientemente entre halo, alquilo C,,,

'

ralquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,, nitro,
‘alcoxi C,s sustituido con halo, S(0),R’, SO,NH,, SO,N(alquilo
ECLJ:, amino, alquil C,,-amino, di-(alquil C,,)amino, NR!C(O)R?,
F\CN, alquil C,4-OH y alquil C,,-OR’,

i | (Q-e) un grupo aromatico monociclico de 5 miembros que
&ontiene un heterodtomo seleccionado entre O, S y N y que
%pcionalmente contiene uno, dos o tres atomos de nitrdgeno
%demés de dicho heterodtomo, estando dicho grupo aromatico
mbnociclico opcionalmente sustituido con uno, dos o tres
s@stituyentes seleccionados independientemente entre halo,

|

aiquilo C,4, alquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi
CA, alcoxi C,, sustituido con halo, amino, alquil C,.-amino,

diKanuil C&)amino, alquil C4-OH y alquil C,4s-OR’, v

§ (Q-£) un grupo aromatico monociclico de 6 miembros
i . . N .
que contiene un atomo de nitrdégeno- y gque contiene
opdionalmente wuno, dos o tres &tomos de nitrdgeno
|

adicionales, estando dicho anillo aromdtico monociclico
i

opcionalmente sustituido con uno, dos o tres sustituyentes
4

t

seleccionados independientemente entre halo, alquilo C,,,

3

\ .
alguilo C,; sustituido con halo, hidroxi, alccxi C,., alcoxi
1
x _ o . . . . -
C,s sustituido con halo, amino, alquil C,;-amiro, di-(alquil
‘ .

CH)%mino, alquil C,,-OH y alquil C,,-OR’,
|

'
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R' es -OR®, -NR'R®), N(OR')R’ o un grupo de férmula:

CHr
(R
Nz
A4

. Z es un enlace directo, oxigeno, azufre o NR’;

1

| R' es alquilo C,,, alquilo C, sustituido con halo, alquil
CHLOH, -NR'R®, fenilo o naftilo, estando dichos fenilo vy
naﬁtilo opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres
su%tituyentes seleccionados independientemente entre halo,

alquilo C,,, alquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi

Cuiy alcoxi C,, sustituido con halo;

!

R’ es alquilo C,, o alquilo C,, sustituido con halo;

. R® es adlquilo ¢y, cicloalquilo Cj,;, alquil C,-

& . e .
cicloalquilo C;,;, alquilo C;, sustituido con halo, alquil C,,-
fenilo o fenilo, estando el resto fenilo opcionalmente

sustituido con uno o dos sustituyentes seleccionados

1

inddpendientemente entre halo, alquilo C(C,,, alquilo C,,

sustituido con halo,

{

amino, di-{(alquil C,;)amino y nitro;
{

hidroxi, alcoxi ¢C,;, alquiltio C,,,

(R"” y R® se seleccionan independientemente entre los

siguientes:
(a) hidrégeno

opcionalmente sustituido

i

|

i(b) alquilo C,, con un
|

sust%tuyente seleccionado, independientemente entre halo,

1
hidroxi, alcoxi C,,, amino, alquil C,y-amino y di-(alquil C,

|
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(c) cicloalquilo C;; opcionalmente sustituido con un
$ustituyente seleccionado independientemente entre hidroxi,
élquilo Cis Y alcoxi C,4,

5 i (d) alquil C,,-cicloalquilo C;; opcionalmente sustituido
con un sustituyente seleccionado independientemente entre
hiidrOXi,.alquilo C.y y alcoxi Cu, y
L
|

(£) alquil C,,-fenilo o fenilo, estando el resto fenilo
i .

oécionalmente sustituido con uno o dos sustituyentes
10 s%leccionados independientemente entre halo, alquilo C,,, ‘
aiquilo C,s sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,,
|
aﬂquiltio C,y, nitro, amino, di-(alquil C,;)amino y CN;
| X se selecciona independientemente entre halo, alquilo
Cq, alquilo C;, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,,
15 al&oxi Cy; sustituido con halo, alquiltio C,;, nitro, amino,
dii(alquil C,,)amino y CN;

|

mes 0, 1 62; nes 0, 1, 26 3; yresl, 296 3;
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2. Una composicidén farmacéutica de acuerdo

| reivindicacién 1, en la que el agonista del receptor

|
. selecciona entre eletriptén,

,sumatriptan y naratriptan.

3. Una composicidén farmacéutica de acuerdo

|
1
H
)
i

ireivindicacidén 1, en la que el inhibidor
L . .

iciclooxigenasa-2 es Vioxx.

|
|

4. Una composicién farmacéutica de acuerdo

L

|
1

con la

S5HT, se

rizatriptdn, zolmitriptén,

con la
de la
con la

Sr—




187 ’
reivindicacidn 1, en la que el inhibidor de la
ciclooxigenasa-2 se selecciona entre el grupo compuesto por:
/-(2—benzoil-6—cloro—lH-indol—3-il)acetato de etilo;

dcido §2-benzoil—6-clbro—1H—indol-3-il}acético;

dcido (2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il)acético, sal
sddica;
&cido {6-cloro-2-(2-metilbenzoil) ~-1H-indol-3-illacético;
dcido [6-cloro-2-(3-metilbenzoil)-1H-indol-3-il]lacético;
acido [6-cloro—2—(4-metilbenzoi1)-1H—indol—3-il]acéti¢o;
&cido [6-cloro-2-(3-clorobenzoil)-1H-indol-3-1il]acético;
[6-cloro-2-(4-clorobenzoil) -1H-indol-3-il]acetato de
. metilo;
dcido [6-cloro-2-(4-clorobenzoil) -1H-indol-3-1il]acético;
acido [6-cloro-2-(3-fluorobenzoil) -1H-indol-3-
3il]acético;_
acido =~ [6-cloro-2-(4-fluorobenzoil)-1H-indol-3-
iillacético;
acido [2-(3-bromobenzoil)-6-cloro-1H-indol-3-il]acético;
acido [2-(4-bromobenzoil)-6-cloro-1H-indol-3-1il]acético;

dcido [6-cloro-2-(3-trifluorometilbenzoil)-1H-indol-3-

il]acético;

} dcido [6-cloro-2-(4-trifluorometilbenzoil)-1H-indol-3-
illacético;
acido (6-cloro-2-(3,4-diclorobenzoil) -1H-indol-3-

J .
illacético;

!
&
;
E




188
dcido (2-benzoil-4-cloro-1H-indol-3-il)acético;
dcido [5-cloro-2-(3-metilbenzoil) -1H-indol-3-il]acético;
dcido [5-cloro-2-(4-clorobenzoil)-1H-indol-3-il]acético;

dcido [5-cloro-2-(3-clorobenzoil)-1H-indol-3-iljacético;

5 dcido [2—(4—clorobenzoil)—5-fluoro—1H—indol;3—
il]acético;
acido [2-(3-clorobenzoil) -5-fluoro-1H-indol-3-
il]acético;
acido {5-metoxi-2-(3-metilbenzoil) -1H-1ndol-3-
10 illacético;
dcido (2-benzoil-7-cloro-1H-indol-3-il)acético;
‘4cido (2-benzoil-4,5-dicloro-1H-indol-3-il)acético;
dcido (2-benzoil-4,6-dicloro-1H-indol-3-il)acético;
adcido (2-benzoil-5,6-dicloro-1H-indol-3-1il)acético;
.15 dcidodl-2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-1il)propanoico;
acido 2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il) propanoico,
antipoda menos polar;
acido 2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-1il)propanoico,
antipoda més polar;
20_/r dcido[6-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-
3-il]acético;
dcido[6-cloro-2-(5-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-
3-il]acético;
[6-cloro-2-(4-cloropiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
25 illacetato de metilo;
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189 ;
acido(6-cloro-2-(4-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol -
3-il}acético;
acido [6-cloro-2-(piridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
f illacético; ,
5 dcido[5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-
~3-1il]acético;
[S-cloro-2-(6-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
’ | il]lacetato de metilo; :
| dcido([5-cloro-2-(6-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-
' 10 3-iljJacético;
dcido{6-cloro-2-(l-metilimidazol-2-carbonil) -1H-indol-
3-illacético;
f [5-cloro-2-(tiazol-2-carbonil)-1H-indol-3-il]jacetatode
| metilo;
15 &cido [5-cloro-2-(tiazol-2-carbonil)-1H-indol-3-
: illacético;
‘ ~ (2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il)acetato de metilo;
f (2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-1il) -N,N-dimetilacetamida;
(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il) -N-metilacetamida;
| 20 (2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-1il)acetamida;
(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il) -N-metoxi-N-

metilacetamida;

etanona; |

|

5

i

|

|

f 2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il) -1-piperidino-1- l
i _
{ 25 2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-il1)-1-(4-metil-1-

|
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piperazinil)-l-etanona;
(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-11)-N-(2-
cianoetil) acetamida;

(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-11) -N-(2-

5 hidroxietil)acetamida; }

2-(2-benzoil-6-cloro-1H-indol-3-1il)-1-morfolino-1-

etanona;
“ 7 acido [2-(4-clorobenzoil)-1H-indol-3-il]lacético; :
acido [6-cloro-2-{2-furilcarbonil)-1H-indol-3-

10 1l]acético;

acido (6-cloro-2-(ciclohexanocarbonil)-1H-indol-3-

il]acético;

[6-cloro-2-(4-metoxibenzoil) -1H-indol-3-il]Jacetato de

metilo;
15 dcido [6-cloro-2-(4-metoxibenzoil)-1H-indol-3-
il]acético;

— :
v [6-cloro-2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-

il]lacetato de metilo;
acido [6-cloro-2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
20 1illacético; .
[5-cloro-2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
iljacetato de metilo;
dcido [5-cloro-2- (4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
il]acético; |

25 [6-cloro-2-(4-isopropilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-"

A)
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il]acetato de metilo;
dcido [6-cloro-2-(4-isopropilpiridina-2-carbonil) -1H- |
indel-3-illacético;

[5-cloro-2-(4-isopropilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

ilJacetato de metilo;

dcido [5-cloro-2-(4-isopropilpiridina-2-carbonil)-1H-
indol-3-il]lacético; .
[6-cloro-2-(4-propilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3- |

illacetato de metilo;

dcido [6-cloro-2-(4-propilpiridina-2-carbonil) -1H-indol- ;
3-ilJacético;
[5-cloro-2-(4-propilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

illacetato de metilo;

dcido [5-cloro-2- (4-propilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-

3-illacético;

[2—(4—terc—butilpiridina—Z—carbonil)-6—cloro—lH—indol—3—_

illacetato de metilo;

dcido [2-(4-terc-butilpiridina-2-carbonil)-6-cloro-1H-
indol-3-il]Jacético;

(2- (4-terc-butilpiridina-2-carbonil)-5-cloro-1H-indol-3- :

illacetato de metilo;
acido [2-(4-terc-butilpiridina-2-carbonil)-5-cloro-1H-'
indol-3-il)acético;

[6-cloro-2-(3-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-,

4

il]acetato de metilo;
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dcidol6-cloro-2- (3-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol- !
3-il]acético;

[5-cloro-2-(3-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
il]lacetato de metilo; é
|

5 dcido[5-cloro-2-(3-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-
3-il]acético; {

[6-cloro-2-(6-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

illacetato de metilo;

dcido[6-cloro-2-(6-metilpiridina-2-carbonil) -1H-1indol-

] 10 3-il]Jacético;
% | [S-cloro-2-(5-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
f il]jacetato de metilo; '
i écido[S-éloro—Z-(5—metilpiridina—2—carbonil)-lH-indol-
i 3-illacético; {
15 [6-cloro-2-[5-(trifluorometil)piridina-2-carbonil]-1H-
1 f indol-3-ilJacetato de metilo; ;
' ' : dcido [6-cloro-2-[5- (trifluorometil)piridina-2-
% f carbonil] -1H-indol-3-1il]lacético; ;

; [5—cloro-2-[5-(trifluorometil)piridina—2-carbonil]—lH-:
! 20 indol-3-il]acetato de metilo;

dcido [5-cloro-2-[5-(trifluorometil)piridina-2-:
carbonil)] -1H-indol-3-il]acético;

[5-cloro-2-(5-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

|

1

? illacetato de metilo;
i

25 acido[5-cloro-2-(5-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-
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3-il]acético;

[6-cloro-2-(5-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
illacetato de metilo;

dcido(6-cloro-2- (5-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-
3-illacético;

[S-cloro-2-(4-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
illacetato de metilo;

dcido([5-cloro-2-(4-cloropiridina-2-carbonil) -1H-indol-
3-il}lacético;

[6-cloro-2-(piridina-3-carbonil) -1H-indol-3-il]acetato
de metilo;

acido [6-cloro-2-(piridina-3-carbonil) -1H-indol-3-
il]acético;

[6-cloro-2-(piridina-4-carbonil) -1H-indol-3-il]acetato
de metilo;

dcido (6-cloro-2-(piridina-4-carbonil) -1H-indol-3-
illacético;

[6-cloro-2—[4-(hid;oximetil)piridina—z—carbonil]-lH-
indol-3-il]jacetato de metilo;

dcido(6-cloro-2-[4- (hidroximetil)piridina-2-carbonil] -

1H-indol-3-1il}acético;

[5-cloro-2-[4-(hidroximetil)piridina-2-carbonil]-1H-

indol-3-il]jacetato de metilo;

écido[S-cloro—Z—[4-(hidroximetil)piridina-2-carbonil]—:

1H-indol-3-iljacético;
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[5-cloro-2-(3,4-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
illacetato de metilo;
dcido  (5-cloro-2-(3,4-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H- |
indol-3-il)acético;
! 5 [5-cloro-2-(4,5-dimetilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
i : il]acetato de metilo;
dcido [5-cloro-2-(4,5-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-

‘ f indol-3-il]lacético; i

[6-cloro-2-(4,5-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

10 1il]acetato de metilo;
! dcido [6-cloro-2-(4,5-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H- |
indol-3-il)acético;
: [6-cloro-2-(4-metoxipiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
? il]lacetato de metilo;
% © 15 dcido [6-cloro-2-(4-metoxipiridina-2-carbonil) -1H-indol-
F 3-il]acético;

[S-cloro-2-(4-metoxipiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

il]Jacetato de metilo;

3 dcido [5-cloro-2-(4-metoxipiridina-2-carbonil) -1H-indol-

20 3-illacético;

[6-cloro-2-(3,5-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

ilJacetato de metilo; |

dcido [6-cloro-2-(3,5-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-

indol-3-illacético;

25 [S-cloro-2-(4-etil-3-fluoropiridina-2-carbonil) -1H-
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indol-3-il]acetato de metilo;
acido [S-cloro-2-(4-etil-3-fluoropiridina-2-carbonil)- .
1H-indol-3-il]acético; ?
[6-cloro-2-(4-etil-3-fluoropiridina-2-carbonil)-1H-
5 1indol-3-1il]Jacetato de metilo;
f acido [6-cloro-2-(3-etoxi-4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-
indol-3-il]acético;

[6-cloro-2-(3-cloro-4-etilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-

S

! 3-il]acetato de metilo;
i 10 acido [6-cloro-2-(3-cloro-4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-
g indol-3-illacético; |
; [5-cloro-2-(3-cloro-4-etilpiridina-2-carbonil) -1H-indol -
|
j 3-il]acetato de metilo; ;
I
g acido [5-cloro-2-(3-cloro-4-etilpiridina-2-carbonil) -1H- ?
f 15 indol-3-illacético; ’
f {5-cloro-2-(4,6-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

3 ‘ { illacetato de metilo;

; é dcido [5-cloro-2-(4,6-dimetilpiridina-2-carbonil)-1H-
|

indol-3-illacético,

20 (6-cloro-2-(4,6-dimetilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

il]acetato de metilo; ' |

acido [6—cloro—2—(4,6—dimeti1piridina-2-carbonil)-lH-:

[5,6-dicloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

1

F

]

|

|

{ indol-3-illacético; ’

l

? 25 1il]acetato de metilo;
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dcido [5,6-dicloro-2-(4-metilpiridina-2-carponil)-1H- |
indol-3-il]acético;
[5-metil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1%-indol-3- |
illacetato de metilo;
dcido([5-metil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol- |
3-ilJacético;
[5-fluoro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-13-indol-3-
il]lacetato de metilo; ;
acido [5-fluoro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol- |
3-il]acético;
[S-metoxi-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-id-indol-3-
illJacetato de metilo;
acido [5-metoxi-2-(4-metilpiridina-2-carbonil}-1H-indol-
3-il]acético; |
[6-metoxi-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-13-indol-3- -
illacetato de metilo;
dcido [6-metoxi-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol- |
3-il]acético;
[5-etil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1%-indol-3-"
illacetato de metilo;
acido [5—etil-2-(4—metilpiridina—2—éarbonil)~lq—indol—3—=
il)jacético; ‘
[5—etil—2—(4—etilpiridina—z—carbdnil)—1H—indol—3—f

illacetato de metilo;

dcido[5-etil-2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
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illacético;
[6-et1l-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-
illacetato de metilo;
acido [6-etil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-
il]acético;
[5-isopropil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-

il]lacetato de metilo;

dcido [5-isopropil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-

indol-3-il)acético;

[2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-6-trifluorometil-1H-

indol-3-il]lacetato de metilo;

adcido{2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -6-trifluorometil-

1H-indol-3-1l]acético;

[5-terc-butil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

illacetato de metilo;

dcido [5-terc-butil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-

indol-3-il]acético;

[2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -S5-trifluorometoxi-1H-

indol-3-il]acetato de metilo;

|

adcido [2-(4-metil-2-piridina-2-carbonil)-5-

trifluorometoxi-1H-indol-3-il]acético;

[2-(4-etilpiridina-2-carbonil) -S-trifluorometoxi-1H-

indol-3-1il]acetato de metilo;

dcido{2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-S-trifluorometoxi- ,

1H-indol-3-il]acético;
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[6-metil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-

illacetato de metilo; \

dcido(6-metil-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-

3-il]lacético;

[2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-5-trifluorometil-1H- |

indol-3-il]lacetato de metilo;

dcido(2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-5-trifluorometil-

1H-indol-3-illacético;

[2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-S-trifluorometil-1H-

10 indol-3-illacetato de metilo;

acido [2-(4-etilpiridina-2-carbonil)-5-trifluorometil-

1H-indol-3-1il]lacético;

g‘“i2ibenzoil-1H-indol-3—il)acetato de metilo; ;

dcido (2-benzoil-1H-indol-3-il)acético; ;

15 [2-(4-clorobenzoil) -6-metil-1H-indol-3-illacetato de :

vmetilo; |
acido [2-(4-clorobenzoil)-6-metil-1H-indol-3-1l}acético;

acido [2-(4-clorobenzoil)-5-metil-1H-indol-3-iljacético; |

[6-metoxi-2-(4-clorobenzoil) -1H-indol-3-il]acetato def

20 metilo; |

acido [6-metoxi-2—(4—clorobehzoi1)—1H—indol—3-

i

illacético; |
acido [2—(4—clorobenzoil)—6-trifluorcmetil-lH—indol—B—l
il}acético; f

25 [2-(4-clorobenzoil) -5-etil-1H-indol-3-il]Jacetato de:
i

!
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' metilo;
dcido(2-(4-clorobenzoil) -5-etil-1H-indol-3-1illacético;

[2-(4-clorobenzoil) -S-metoxi-1H-indol-3-3il)acetato de

metilo;
acido [2-(4~-clorobenzoil) -5-metoxi-1H-indol-3-

il]Jacético;
[2- (4-clorobenzoil) -5-isopropil-1H-indol-3-il]acetato

de metilo;
acido [2-(4-clorobenzoil) -5-isopropil-1H-indol-3-

10 1iljacético;
[2-(4-clorobenzoil)-5-trifluorometil-1H-indol-3-

il]lacetato de metilo;
dcido [2-(4-clorobenzoil)-5-trifluorometil-iH-indol-3-'

il]acético;
[2- (4-clorobenzoil) -5-trifluorometoxi-1H-indol-3+

15
il]jacetato de metilo;
écido[2-(4—clorobenzoil)—5—trifluorometoxi-lH—indol—i-
iljacético; :
[6-cloro-2- (2-metoxibenzoil) -1H-indol-3-1l]acetato ée
20 metilo; i
[6—cloro-2-(2—metoxibehzoil)~lH—indol;3-

acido

il]acético;
[6-cloro-2- (3-metoxibenzoil) -1H-indol-3-il]acetato. de
;

metilo;
(6-cloro-2-(3-metoxibenzoil) ~1H-indol-3-

25 acido
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illacético;

[6-cloro-2-(3-benciloxibenzoil) -1H-indol-3-il]acetato ’
; de metilo; ;
/ dcido [6-cloro-2-(3-benciloxibenzoil) -1H-indol-3-

5 illacético;
[6-cloro-2-(3-hidroxibenzoil) -1H-indol-3-1il}acetato de

/ metilo;
acido [6-cloro-2-(3-hidroxibenzoil) -1H-indol-3-

illacético;
[6-cloro-2-(4-benzoxibenciloil) -1H-indol-3-il]Jacetato

;10
j de metilo;

; acido [6—cloro—2~(4-benciloxibenzoil)—lH—indol-3—j

; ilJacético; ;

f [6-cloro-2-(4-hidroxibenzoil) -1H-indol-3-il]acetato de

; 15 metilo; ;

57 dcido  [6-cloro-2-(4-hidroxibenzoil)-1H-indol-3-
; illacético; :

; [6~cloro-2—(4—isopropoxibenzoil)—1H-indol—3—il]acetaﬁo
g de metilo; ;

! 20 dcido [6—cloro-2-(4-isopropoxibenzoi1)—lH-indol—3~

;
: illacético;
[6-cloro-2-(4-fenilbenzoil)-1H-indol-3-il]lacetato -de

metilo;
acido [6—cloro—2-(4—fenilbenzoil)—lH—indol—B—il]acético;

!
'

f 25

[6-cloro-2—(4—trifluorometoxibenzoil)—lH-indoi-3-
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il]acetato de metilo;
dcido[6-cloro-2-(4-trifluorometoxibenzoil) -1H-indol-3-
i

illacético;
[S-cloro-2-(4-trifluorometoxibenzoil)-1H-indol-3-

., 5 il]acetato de metilo;
adcidof{5-cloro-2-(4-trifluorometoxibenzoil) -1H-indol-3-

il]lacético;
[5-cloro-2-(4-metoxibenzoil)-1H-indol-3-1il}acetato de

metilo;
[5-cloro-2-(4-metoxibenzoil)-1H-indol-3-

10 acido
il}acético;
[6-cloro-2-(4-nitrobenzoil) -1H-indol-3-il}acetato de .

metilo;
dcido [6-cloro-2-(4-nitrobenzoil) -1H-indol-3-il]acético;,

15 [6-cloro-2-[(4-metilsulfonil)benzoil]-1H-indol-3-

illacetato de metilo;
écido[6—cloro—2—[(4—metilsulfonil)benzoil]—lH-indol—3;

i

il]acético;
[6-cloro-2-[4- (metilsulfonilamino)benzoil] -1H-indol-3'-

dl]acetato de metilo;
[6~cloro-2-[4—(metilsulfonilamino)benzoil]—lﬁ-

20

acido
indol-3-illacético;

écido [6—cloro—2—(2—clorobenzoil)—1H-indol—3-il]acétiéo;

dcido [6—cloro—2-(2,4—diclorobenzbil)-lH-indol}3—

|

i

25 1illacético;
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[6-cloro-2-(4-cloro-3-fluorobenzoil)-1H-indol-3-

' illacetato de metilo;
[6-cloro-2-(4-cloro-3-fluorobenzoil) -1H-indol-3-

| acido
i illacético; |
f 5 [6-cloro-2-(4-cianobenzoil) -1H-indol-3-il]acetato de ;
’ metilo; f
[6-cloro-2- [4-bromobenzoil] -1H-indol-3-il]acetato de ;
metilo; ;
(6-cloro-2-[4-(2-tienil)benzoil] -1H-indol-3-il]acetato
10 de metilo; ;
[6-cloro-2-[4-(2-tienil)benzoil] -1H-indol-3- f

acido

il]lacético;
[(6-cloro-2-[4-(2-furil)benzoil] -1H-indol-3-1il]lacetato

de metilo;
15 adcido [6-cloro-2-[4-(2-furil)benzoil]l -1H-indol-3~

illacético;
[6—cloro-2—[4—(3-piridil)benzoil]—1H-indol—3-il]acetatd

i

de metilo;
[6-cloro-2-[4-(3-piridil)benzoil] -1H-indol-3-

acido

i

’ 20 illacético;
[6-cloro-2-[4- (2-tiazolil)benzoil] -1H-indol-3-il]acetato

/ de metilo;
{ dcido [6—cloro—2-[4—(2-tiazolil)behzoil]—1H—indolﬁ3-
: illacético; f
[6-cloro-2- (3-bromobenzoil) -1H-indol-3-illacetato !de

25
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' metilo;
[6-cloro-2-[3-(2-furil)benzoil]l -1H-indol-3-1l]}acetato

de metilo;
acido [6-cloro-2-[3-(2-furil)benzoill-1H-indol-3-

'5  illacético;
dl-2-[6-cloro-2-(4-clorobenzoil)-1H-indol-3-

illpropionato de metilo;
dl-2-[2-(4-clorobenzoil)-6-cloro-1H-indol-3- i

f acido
} il]lpropidnico;
“[5-cloro-2- (isoquinolina-3-carbonil)-1H-indol-3-

S

FlO
illacetato de metilo;
adcido {5-cloro-2-(isoquinolina-3-carbonil)-1E-indol-3-
illacético;
[6-cloro-2-(isoquinolina-3-carbonil) -1H-indol-3- .
15 1il]acetato de metilo; :
acido [6—cloro-2—(isoquinolina-3—carbonil)-lH—indol—B—;
illacético; !
T [5—cloro—2—(S—metilisoxazol—B—carbonil)—1H-indol—31
illacetato de metilo; 5
20 écido[S—cloro-2-(S-metilisoxazol-3—carbonil)-lH—indol#

3-illacético;
[6-c10ro-2—(5-metilisoxazol—3—carbonil)-1H—indol-3?

il]acetato de metilo;
dcido[6-cloro-2-(5-metilisoxazol-3-carbonil) -1H-indol-

4

F 25 3-illacético;
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[5-cloro-2-(4-metil-1,2,3~-tiadiazol-S-carbonil) -1H-

"~ indol-3-illacetato de metilo;
acido [5-cloro-2-(4-metil-1,2,3-tiadiazol-5-carbonil) -
;

1H-indol-3-1l]lacético;
[6-cloro-2-(4-metil-1,2,3~tiadiazol-5-carbonil)-1H-

:5
, indol-3-il]acetato de metilo;
; dcido [6-cloro-2-(4-metil-1,2,3-tiadiazol-5-carbonil) - ;
f l1H-indol-3-il]acético; f
; [S-cloro-2-(5-metiltiazol-2-carbonil)-1H-indol-3- ;
flO il]acetato de metilo; f
dcido[5-cloro-2-(5-metiltiazol-2-carbonil)-1H-indol-3-
il]lacético; |
(6-cloro-2-(S-metiltiazol-2-carbonil)-1H-indol-3-
il]lacetato de metilo; ;
15 dcido([6-cloro-2-(5-metiltiazol-2-carbonil) -1H-indol-3- ;

illacético;
&dcido [6-cloro-2-(2-tienil)carbonilindol-3-il]acético;

[6-cloro-2-[3-(1-hidroxi-1-metiletil)-2-furoill-1H-

indol-3-iljacetato de metilo;

20 dcido [6-cloro-2—[3—(1—hidroxi-l—metiletil)—2—furoil]-;
1H-indol-3-illacético; 5
[6—cloro—2-[3—metoximeti1—2—furoil]—lH—indol-3J

illacetato de metilo;
dcido [6-cloro-2-[3-metoximetil-2-furoil]-1H-indol-3+4

25 il]acético;
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dcido([6-cloro-2-(l-metilimidazol-2-carbonil) -1H-indol-

3-illacético;

il]lacetato de metilo;

il]lacetato de metilo;

3-

de metilo;

[6-cloro-2-(l-metilimidazol-2-carbonil)-1H-indol-3-

[S-cloro-2-(l-metilimidazol-2-carbonil)-1H-indol-3-

dcido[5-cloro-2-(l-metilimidazol-2-carbonil)-1H-indol-

illacético;
[S-cloro-2-{(imidazol-2-carbonil)-1H-indol-3-il]acetato

dcido [5-cloro-2-(imidazol-2-carbonil) -1H-indol-3- j
illacético; 5
[6-cloro-2-{imidazol-2-carbonil) -1H-indol-3-il]acetato f

de metilo; j

15 &cido [6—cloro—2—(imidazol-2—carbonil)-1H—indol—3— f
il]acético; ;
[S-cloro-2-(4-metiltiazol-2-carbonil)-1H-indol-3- j
il]lacetato de metilo; ;
écido[S—cloro-2—(4—metiltiazol—2—carbonil)—1H—indol—3—;

20 ilJacético; f

25

[5-cloro—2—(1—metilpirrol—z-carbonil)—lH—indol-B—

il]acetato de metilo;
dcido([5-cloro-2-(1-metilpirrol-2-carbonil)-1H-indol-3-

il]acético;
[S-cloro-2-(2-metilimidazol-4-carbonil) -1H-indol-3-
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il}lacetato de metilo;
dcido[5-cloro-2- (2-metilimidazol-4-carbonil) -1H-indol-

3-

il]acético;

{5-cloro-2-(tiazol-S5-carbonil)-1H-indol-3-il]acetatode

metilo;

acido

illacético;
[6-cloro-2-(4-metiltiazol-2-carbonil)-1H-indol-3-

[S-cloro-2-(tiazol-S-carbonil)-1H-indol-3-

illacetato de metilo;
dcido[6-cloro-2-(4-metiltiazol-2-carbonil) -1H-indol-3-

il]acético;
[S-cloro-2-[3-(etoxicarbonil)isoxazol-5-carbonil] -1H-

15

20

25

indol-3-iljacetato de metilo;

acido

[5-cloro-2-[3-(carboxi)isoxazol-5-carbonil] -1H-

indol-3-iljacético;
[(6-cloro-2-ciclopropancocarbonil-1H-indol-3-il]Jacetato

de metilo;
acido

illacético;

[6-cloro-2-ciclopropanocarbonil-1H-indol-3-

-16—cloro—2—ciclobutanocarbonil—lH-indol—3-il]acetatode

metilo;
adcido

il)acético;

[5- (terc-butil) -2- (4-clorobenzoil) -1H-indol-3-11]acetato;

de metilo;

[6-cloro-2-ciclobutanocarbonil-1H-indol-3-

!

i
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i acido [5- (terc-butil) -2-(4-clorobenzoil) -1H-indoi-3-
illacético;
(6-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-11] -

N,N-dimetilacetamida;
[6-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-:i1]- '

N-metilacetamida,
[5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-il] - j

; N- (2-hidroxietil)acetamida;
; [5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-1H-indol-3-1il]-

ﬂo N-metoxiacetamida; |

r 2-[5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indcl-3- !

il] -1-piperazinil-l-etanona;

[5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-i1]-

! N- (2-aminoetil)acetamida;
|

2-[5-cloro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H-indol-3-

15

; il]-1-(3-amino-1-pirrolidinil) -1l-etanona; ‘
; dcido [6-cloro-2-(4-clorobenzoil) -5-fluoro-1H-indec.-3-

; il]acético; j

f (6-cloro-5-fluoro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil) -1H- ;

20 indol-3-illacetato de metilo; f

I

|

:

dcido[6-cloro-5-fluoro-2- (4-metilpiridina-2-carboril) -

1H-indol-3-illacético;

[6-cloro-2-[4-(1-hidroxietil)piridina-2-carbonil]-1H-

indol-3-il]acetato de metilo;

25 acido [6-cloro-2-[4-(1-hidroxietil)piridina-2-carborill]-
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1H-indol-3-1l)acético;

dcido [6-cloro-2-(4-etil-3-fluoropiridina-2-carbonil) -

! 1H-indol-3-il]acético; ,
dcido [6-cloro-2-{(2-nitrobenzoil)-1H-indol-3-1illacético;

§ acido [6-cloro-2-(2,4-dimetoxibenzoil) -1H-indol-3-

i illacético;

adcido [6-cloro-2-(4-difluorometoxibenzoil) -1H-indol-3-

il]acético;
}
adcido [6-cloro-2-(2,5-dimetoxibenzoil) -1H-indol-3-
10 illacético;

T (6-acetil-2-(4-clorobenzoil)-1H-indol-3-il]Jacetato de

metilo;
| acido [5-acetil-2-(4-clorobenzoil)-1H-indol-3- ;
: il]lacético;

[6-cloro-2-{4-clorobenzoil)-5-fluoro-1H-indol-3-

il]lacetato de metilo; ’

! (6-fluoro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil]-1H-:indol-3- |

iljJacetato de metilo;

dcido [6-fluoro-2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-14-indol- ]

20 3-il]acético;

' [6—fluoro—2—(4—clorobenzoil)—lH—indol—B—il]ace:ato de

metilo;
|

acido [6—fluoro—2—(4—clorobenioi1)-lH-indol—3— f

‘ illacético;

25 acido [2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-5-metiitio-1H-
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indol-3-ilJacético;

i
|

acido (2-(4-metilpiridina-2-carbonil)-5-metiltio-1H-

indol-3-il]Jacético, y una sal de los mismos.
i

i

H

f

i

i
{

i
{
f
1

|
|

15

cantidad eficaz contra la migrafia

agonista del receptor G5HT,

5. Un procedimiento para tratar la migrafia en un

mamifero, gque comprende administrar a dicho mamifero una
; .

de una composicidn

farmacéutica de acuerdo con la reivindicacidén 1.

6. Un procedimiento para el tratamiento de la migraiia,

en un mamifero que comprende administrar a dicho mamifero un

o una sal farmacéuticamente

j
aceptable del mismo, con

6n inhibidor de la ciclooxigenasa-2 de fdérmula

o las sales farmacéuticamente aceptables del mismo, en

la que:
R!' es hidrégeno o alquilo C,-Cy; R? es C(=L")R’ o SO,R'; ¥

es un enlace directo o alquileno C;; L y L’ son

independientemente oxigeno o azufre;

Q se selecciona entre los siguientes:

(Q-a) alquilo C4,
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(Q-b) alquilo C,4 sustituido con halo,

(Q-c) cicloalquilo C;,; opcionalmente sustituido con uno
o dos sustituyentes seleccionados independientemente entre
alquilo C,4, alquilo C;; sustituido con halo, alcoxi C.,
hidroxi y halo,

(Q-d) fenilo o naftilo, estando el fenilo y el naftilo
opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres sustituyentes
seleccionados independientemente entre halo, alquilo C,4,
alquilo C;, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,, nitro,
alcoxi C,, sustituido con halo, S$(0),R’>, SO,NH,, SO,N(alquilo
Ci4)», amino, alquil C,,-amino, di-(alquil C,,)amino, NR'C(0)R’,
CN, alquil C,,-OH y alquil C,,-OR’,

(Q-e) un grupo aromatico monociclico de 5 miembros que
contiene un heterodtomo seleccionado entre O, S y N y que
opcionalmente contiene uno, dos o tres atomos de nitrdégeno
ademds de dicho heteroatomo, estando dicho grupo aromatico
monociclico opcionalmente sustituido con uno, dos © tres
sustituyentes seleccionados independientemente entre halo,
alquilo C,,, alquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi
C.y, alcoxi C,; sustituido con halo, amino, alquil C,,-amino,
di(alquil C,,)amino, alquil C,,-OH y alqﬁil C,.4-OR3, vy

(Q-f) un grupo aromatico monociclico de 6 miembros
que contiene un A&tomo de nitrégeno. Yy que contiene
opcionalmente uno, dos o tres Atomos de nitrdgeno

adicionales, estando dicho anillc aromdtico monociclico
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|  opcionalmente sustituido con uno, dos o tres sustituyentes

seleccionados independientemente entre halo, alquilo C,,

alquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,, alcoxi

C,, sustituido con halo, amino, alquil C, -amino, di-(alquil

5 C,,)amino, alquil C,-OH y alquil C,4-OR’,

10

15

20

25

| R es -OR®, -NR'R®, N(OR!)R’ o un grupo de férmula:
CH,)r
R

N Z
/

Z es un enlace directo, oxigeno, azufre o NR’;

R* es alquilo C,4, alquilo C,, sustituido con halo, alquil

. C,.4-OH, -NR'R¥, fenilo o naftilo, estando dichos fenilo Yy

. naftilo opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres

t

sustituyentes seleccionados independientemente entre halo,
. alquilo C,,, alquilo C,, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi

C,y v alcoxi C,; sustituido con halo;

R’ es alquilo C,, o alquilo C,, sustituido con halo;

R® es alguilo C,,, cicloalquilo C;,;, alquil C,,-

L
. cicloalquilo Cy,, alquilo Cj4 sustituido con halo, alquil C,-

i fenilo o fenilo, estando el resto fenilo opcionalmente
| .

isustituido con uno o dos sustituyentes seleccionados

i independientemente entre halo, algquilo C,4, alquilo C,;

‘sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C;,, alquil C,,-tio,

1

lamino, di-(alquil C,,;)amino y nitro;

R’ y R® se seleccionan independientemente entre los

|
|
{

¢
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sigulentes:
a (a) - hidrdgeno

(b) alquilo C(C,, opcionalmente sustituido <con un

sustituyente seleccionado independientemente entre halo, ?

S hidroxi, alcoxi C,,, amino, alquil C,,-amino y di-(alquil C,.

s)amino,

a (c)

cicloalquilo C;; opcionalmente sustituido con un :

sustituyente seleccionado independientemente entre hidroxi,
alquilo C,4 y alcoxi C.4,

10: (d) alquil C,,-cicloalquilo C;; opcionalmente sustituido f

con un sustituyente seleccionado independientemente entre
‘ hidroxi, alquilo C,, y alcoxi C,, v

; (f)

alguil C,,-fenilo o fenilo, estando el resto fenilo |

!
opcionalmente sustituido con uno o dos sustituyentes '

15 seleccionados independientemente entre halo, alquilo C, ., %
| algquilo C;4 sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,,
- alquiltio Cy, nitro, amino, di-(alquil C,,)amino y CN;
i X se selecciona independientemente entre halo, alquilo
! C,y, alquilo Cj, sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C,,,
2OK

alcoxi C,,; sustituido con halo, alquiltio C,,, nitro, amino,

\di-(alquil C.;)amino y CN;

mes 0, 1 62; nesO0, 1, 26 3; yres1l, 26 3; o

| (b) -un compuesto de fdérmula:

25




o sus sales farmacéuticamente aceptables, estando

definidas las variables de la férmula XX se definen como se

indica a continuacidn;

A es un anillo heterociclico de «cinco miembros

parcialmente insaturado o} insaturado, o) un anillo

carbociclico de cinco miembros parcialmente insaturado o

insaturado, estando unidos el 4-(sulfonil)fenilo y el fenilo

4-sustituido presentes en la férmula (I) a &tomos de anillo

del Anillo A adyacentes entre si;

R' es arilo o hetercarilo, estando el arilo o

heterocarilo opcionalmente sustituidos con uno a cuatro

sustituyentes seleccionados entre halo, alquilo C,., alquilo

C,, sustituido con halo, alcoxi C,;, alquil C,, carbonilo,

hidroxi, nitro, ciano y amino, con la condicidén de gue cuando

A es pirazol, R' sea heteroarilo;

20,

25

R* es alquilo C,4, alquilo C,, sustituido con halo, alguil

C,,-amino, dialquil C,,-aminoc o amino;

R’, R' vy R’ son independientemente hidrdégeno, hzalo,
alquilo C,,, alguilo Cj, sustituido con halo, alquenilo C,;,

alquinilo C,5, alcoxi C,,, hidroxi-alquilo C,;, alcoxi C,,-

alquilo C,,, alcanoilo C,,, ciano, nitro, ciano-alguilo C,,,
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, carboxi, alcoxi C;y-carbonilo, aminocarbonilo, N-alquil C,,-

zaminocarbonilo, N,N-di-alquil C,y-aminocarbonilo, N-

jarilaminocarbonilo, N,N-diarilaminocarbonilo, N-alquil C,,-N-
‘arilaminocarbonilo, arilo, ariloxi, ariloxi-alquilo Crar
§

1heteroarilo, heteroariloxi, heteroariloxi-alquilo Ciar

‘morfolino-carbonilo, alcoxi C,,-aminocarbonilo o alquil C,,-

‘carbonilamino; o dos de R, R' y R® se toman conjuntamente con

étomos a los que estéan unidos y forman un anillo de 4-7

miembros;
|

R® y R’ son independientemente hidrdgeno, halo, alquilo
¢u: alquilo C,, sustituido con halo, alcoxi C;,, alquiltio C,.
;, alquil C,4,-amino, N,N-di-alquil C,,-amino, hidroxi-alquilo
?H, alcoxi C,4-alquilo Cy,, alquil C-alcoxi Cy,, alquil C ;-
%mino-alquilo C,4, hidroxi, amino-alquilo C,, y N,N-dialquil

C.s-amino-alquilo Cp4; ¥
| . :

3 ‘m y n son independientemente 1, 2, 3 & 4,

i

f

con la condicidén de que cuando A contiene un heterodtomo

de oxigeno o azufre, uno de R}, R* o R’ estd ausente; o

A— -
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. RAISBECK, LARA, RODRIGUEZ & RUEDA

BAKER & McKENZIE

CaLLE 35 No. 7-25, Piso 4
TELEFONO: (57-1) 285-1400
SanTA FE DE BoGoTA, D.C.
COLOMBIA

Sefiores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
B S,

\ Re: Expediente No. 00.032.908

solicitud de Patente de Invencion Titulada:
"COMPOSICION FARMACEUTICAI’PRRA EL TRATAMIENTO
‘ DE LA MIGRARNA QUE COMPRENDE UN AGONISTA DEL

RECEPTOR 5HT1 EN CUMBINACION CON UN INHIBIDOR
\: | DE LA CICLOOXIGENASA-2(CO0X-2)."

& A SoTicitante: PFIZER PRODUCTS INC.

'.& ALVARO CORREA ORDONEZ, mayor de edad y vecino de Santafé de Bogota,
DC identificado como .aparecé al pie de mi firma, actuando en mi caracter de apoderado
de :la sociedad de la referencia, respetuosamente me permito manifestar que
SUSTITUYO el poder a mi conferido por la mencionada sociedad en el doctor CARLOS
R. OELARTE, identificado con la Cédula de Ciudadania No. 79.782.747 de Bogota y con
la Tarjeta Profesional No. 74.295.

x El apoderado sustituto queda con las mismas facultades del principal.

i
1 Ratifico toda actuacion realizada hasta la fecha.

"ALVAROC A ORDONEZ
, C.&N06279.143.366 de Usaquén
' T.P.20.281 |
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Radic?

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

2do. EXAMEN DE FORMA PATENTE DE INVENCION
Folio 999/

cion no 00- 32908

Concepto Técnico no 1229 Clasificacion Internacional de Patentes: A 61 K 31/475 // 31/44

1131147

Practicado el examen de acuerdo a lo estéblecido en el Art. 38 de la Decision 486 se determind que

SI|

%8 ,
Si[v] NO[ ] cul

EXAMIN

202045

Bogots

esta salicitud de Patente de Invenci6n:

' NO ES APLICABLE [v ] Han sido desarrollados los productos y/o procedimientos a partir
. de recursos genéticos o de sus productos derivados de los que cualquiera de los Paises
- Miembros es pais de origen. (Art. 26- ).

~NO[ ]+ NO ES APLICABLE [/]Los productos y/o procedimientos han sido obtenidos o
» .. desarrollados a partir de los conocimientos tradicionales de las comunidades indigenas,
-~ afroamericanas, 0 locales de los paises miembros, de acuerdo a lo establecido en la
Decisidn 391 y sus modificaciones y reglamentaciones vigentes. (Art.26-i).

invencion se refiere a un producto relativo a un material bioldgico. (Art.26-J).
’ ,prioridad coincide con la materia reivindicada.
PLE LOS REQUISITOS TECNICOS

OBSERVACIONES Y OTROS: SI{ 1'NO ] ver hojas) anexals

‘ADORTECM

1 D. C., Septiembre 4 de 2002

Cerrera 13 No. 2700 Piso5 v 10
Conmutador: 334 12 21-2-34
Feo: 281 31 25 email: info@sic.gov.co
Saonta Fe de BogotaD.C. - Colombia
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Concepto técnico: 1229

|
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!

!

: !
Observaciones: |
; _ ;
¢ Se anexa cambio de titulo segun folio 663, segun solicitud hecha en el primer examen de forma. li
 Se presenta modificacion del capitulo revindicatorio segin folios 665 al 697, seg(in solicitud hecha en i
el primer examen de forma. i
, 1
! |
{
. . N ‘
A‘ ORTECNICO: - - |
- |
Bogot4 D. C., Septiembre 3, de 2002 - }
| Tw l
, o : |
!
!
j
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)
|
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1
|
1
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1
‘ t
‘\ .
1 Carrera 13 No. 27-00 Piso 5 y 10 ‘
; Conmutador: 334 12 21234 \
i Fox. 281 2° 25 e-mail: info@sic.gov.co !
Sonta Fe de BogotaD.C. - Colombia
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| Folio: 701

2020 |
Bogota DC |
& ?
!
Doctor(a) ‘-
CARLOS R. OLARTE ’_
Apoderado(a)

§

REFERENCIA: Radicacién No. 00-32908

|
‘f Tramite 002 },
{ Evento 001 :
¢ Actuacion 416 1
i Oficio No. 2129 |
1 Folios 001 |

T{emendo en cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el
expedlente indicado en la referencia, retne los requisitos de forma establecidos en los
articulos 26 y 27 de la Decisién 486 de la Comision de la Comunidad Andina, y en las
ddemés disposiciones vigentes sobre la materia, se envia el extracto de la solicitud a la

ficina de Comunicaciones para efecto de su publicacion en la Gaceta de Propiedad
Industrial, conforme lo establece el articulo 40 de la misma Decision.

|
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Cumplase A
Dado en Bogot4 DC, a los 2% Dic 7

; Qurpis 12 Mo, 2740 Plas 5 ¥ 18
: Lonrestontre: 354 1R 21234
Fos: €81 31 £8 eavdl infoltdagny on




