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TeLEFONO: (57-1) 634-|1 500
BoGoTA, D.C. COLOMBIA

WWW.BAKERNET.COM!
OFFICE. BOGOTA@ BAKERNET.COM

Seflores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S. D

Re:  Expediente No. 00.020.440
Solicitud de Patente de Invenci6n titulada:
“DERIVADOS DE RESORCINOL”.
Solicitante: fFIZER INC.

SOLICITUD DE MODIFICACION

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado tal como

aparece al pie de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad solicitante, me

permito manifestar lo siguiente:

1. Adjunto un Capitulo Reivindicatorio Modificado, en el cual se hizo la

siguiente modificacion:
a-  El substituyente R°C(O)O- en R' fue eliminado.

2. Aclaro al Despacho que la anterior modificacidn no comprende una

adicion de materia nueva que amplie la proteccion inicial, de hecho constituye una

limitacion.
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3.

tasa de modificacion voluntaria.

Atentamente,

ARLOS R. OLARTE

C.C 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Adjunto:

Capitulo Reivindicatorio Modificado.
Recibo.

Para tal efecto, presento el recibo de pago por $78.000 correspondiente a la
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Habiendo descrito la invencidén como antecede, se .

declara como propiedad lo contenido en las siguientes o

REIVINDICACIONES ]
\ 1.Un compuesto de férmula I:
‘ 5 1 1 x
| i \ ,
| OH '
|
i i
l ' .
| g
i ‘ ‘ 2
g OH ‘
|
10

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en la que:

Rl es un anillo de cicloalquilo (C3-Cg) o anillo de

quilo o bien el a

e

\ cicloalquenilo (CS'CS)' estando-bién el anillo de cicloal-
\ nillo de cicloalquenilo sustituido con uno 1
‘ a tres sustituyentes seleccionadoé independientemente del )
grupo que comprende ciano; halo; alquilo (Cl—CG), arilo;
heterocicloalquilo (C2—C9); heteroarilo(CZ—C9); arilalquilo

(Cl—CG); =0; =CHOa1quilo (Cl—C6);'amino; hidroxi; alcoxi

(Cl—CG); arilalcoxi (Cl-CG)-; acilo (Cl-C6); alquil (Cl-

C6)—amino—; arilalquil

B o B

(C,-Cg) -amino-; aminoalquilo (C;- |
‘Cg)-; alcoxi (Cq-Cg)-CO-NH-; alquil (Cq-Cg) -amino-CO-; ’
algquenilo (C,-C¢); alquinilo (C2-C65; hidroxialquilo (Cy-
Cg)-; alcoxi (Cy-Cg)-alquilo (Cy-Cg)-; aciloxi (C;p-Cg)-
alquilo (Cq-C¢)-; nitro; cianoalquilq (C1-Cg) -; haloalquilo
(Cl'CG)'7 nitroalquilo (Cq-Cg)-; trifluorometilo; trifluo-

K rometilalquilo (C1-Cg) - acil (Cq-Cg)amino-; acil (C;-Cg)-
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aminoalquilo (Cl'c6)’; alcoxi (Ci-Cs)-acil (Cl—CG)—amino-;

aminoacilo (C;-C¢)-; aminoacil KCl-CG)—alquilo (C1-Cg) -

alquil (C;-C¢)-aminoacilo (Cl-ds)-; (alquil (C;-Cg)),-
amino-acilo(Cl-CG)—; —C02R2; —aléuil (Cl—C6)-C02R2;
-C(O)N(R?), ; -alquil (Cy-Cg)-C(O)N(R?), ; R%0N=; R2ON=al-
quilo (Cy-Cg)-: R?ONzCRzalquilo (Cl—CG)—; -NR2 (0R?) ;
-alquil (C;-Cg)-NR? (0R?); -C(0) (NR?0R?); -alquil (Cy-Cg)-
C(O)(NR20R2); -S(O)mR2; en los que cada R? se selecciona

independientemente de hidrégenp, alquilo (Cl—C6), arilo,

. . 3 NQQ% 3 :
o arilalquilo (C;-Cg)-; R7C(0)O-,Y en el que R’ es alquilo

(C;-C¢), arilo, o ariléiﬁdifgwigi—cs)—; R3C(0)0-alquilo
(C;-Cg)-; RARPN-C(0) -0-; R4R5Nsko§2—; RR°NS (0) ,-alquilo
(C1-Cg) -7 R%¥5(0) ,R°N-; R*s(0) ,RON-alquilo (C;-C¢)-; siendo
mo, 162,y R4 Yy R° se seleccionén cada uno independien-
temente de hidrdégeno o alquilo (ClFCG); —C(=NR6)(N(R4)2);
o -alquilo (Cl—C6)—C(=NR6)(N(R4)2) én los que RO representa
OR? o R?, estando R? definido se define como antes;

con la condicién de que el anillo de cicloalquenilo no sea

aromatico;

con la condiﬁiég:ﬁ§>que Rl debe estar sustituido con al
menos uno dg'R3C(O) Lalquilo kCl-Csﬁ-, R20N=, R20ON=alquilo
(Cl-c6) T

RZON=CR%alquilo (Cy-Cg)-, -NR?(OR?), RAR°Ns-

(0) ,-, R*RPNS(0),-alquilo (C;-Cg)-, RES(0),R°N-, o R%S(0) _
2RSN—alquilo (C1-Cg) - |

con

con la condicién de que cuando Rl esta sustituido sbélo

.
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uno de R20N=, entonces R? no puéde ser hidrégeno.

2.

'

El compuesto de la reivindicacién 1, en el que

¥

R! ‘'es un anillo de ciclohexilo o ciclohexenilo sustituido

5 en la posicién 3 6 4, o un anillo de ciclopentilo o
ciclopentenilo sustituido en la posicidn 3.

3. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que
rl estd monosustituido.

4, El compuesto de la reivindicacidén 1, en el que
R1 esta disustituido.

5 « El compuesto de la reivindicacidn 1, en el que

R! esti sustituido con al menos uno dé R3C(O)O— 6] R3C(O)O-

alquilo (C{-Cg)-. \\\S;é 2;n£/d7¢/é7

6. El compuesto de la reivindicacién l, en el que

Rl estd sustituido con al menos uno de R20N=, R20N=alqui—

lo(Cq-Cg) -, 6 R?ON=CR%alquilo (Cq-Cg)-.

7. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que

Rl esta sustituido con al menos uno de —NRZ(ORz).

8. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que



-171-.
Rl esta sustituido con al menos ﬁpo de R4R5NS(O)2—, R4RONS-
(0) p-alquilo (Cy-Cg)-, R*s(0),R®N-, o R%S(0),R®N-alquilo
(C1-Cg) - l

5 9. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que

i
L‘]] Rl estd sustituido con al menos uno de R4S(O)2R5N— o
i R%5(0) ,R°N-alquilo (Cp-Cg)-.

|

10. E1l compuesto de la reivindicacién 1, en el que
10 R! es un anillo de cicloalquilb (C3-Cg) o anillo de

cicloalquenilo (CS'CB)' estando bien el anillo de cicloal-
quilo o bigglgl/anillo de cicloaiquenilo sustituido con uno

de R3C(0)0-Alquilo (C;-Cg)-, R?ON=, R2ON=alquilo (Cq-C¢) -,

R20N=CR%3alquilo (Cy-Cg)-, -NR?(OR?), RR®NS(0),-, R4R°Ns-
15 \(0)2—a1quilo (C1-Cg) -, R4S(O)2R5N%, o R48(0)2R5N—alquilo
L (Cy-Cg) - :
11. E1 compuesto de 1la reiviﬁdicacién 10, en el que
R! es un anillo Qe cicloalquilo- (C3-Cg) o anillo de
0

cicloalquenilo (C5-C8), estando bien el anillo de cicloal-

quilo o bien el anillo de cicloalquenilo sustituido con uno

de R3C(o)o-£TaﬁE}o (C1-Cg) -, R20N=, o R*S(0),RON-.
—_ o

12. E1l compuesto de JYa reivindicacidn 10, en el que

\)/ .
25 Rl estad sustituido con g3c(o)0-alquilo (C1-Cg) -. rnﬁu‘huaz

et |

-
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13.

R' estd sustituido con R20N=, R20N=a1quilo (Cl‘CG)"
R2ON=CR2alquilo (Cq=Cel =

5 14. El compuesto de la

rl estd sustituido con R20N=.

| |
! 15. El compuesto de la reivindicacién 10, en el que
\ Rl esta sustituido con -NRZ(ORZ?).:
o |
16. E1 compuesto de la reivindicacién 10, en el que
R¥ est4 sustituido con R4R5NS (0),-, R4RSNS (0),-alquilo (C;-
Cg) -, RIS(0),RN-, & R4S (0) ,RON-alquilo (Cp-Cg)-.
bs 17. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que
Rl esta sustituido con R4S(O)2R5NL o R4S(O)2R5N—alquilo
(C1-Cg) -.
18. E1 compﬁesto de la reiviﬁdicacién 1, en el que
20 l

el sustituyente heterocicloalquilo (C,-Cg) es un grupo de
la férmula:

El compuesto de la reivindicacién 10, en el que

P

(o}

reivindicacién 10, en el que




y b

{

|

|

l

!

k

|

i en la que mes 0, 1 6 2,
i

El Z es CH,, NR?, 0, S, SO, 6 SO,.
|

19. El compuesto de la reivindicacién 1, seleccionado

S del grupo que comprende:

Oxima de O-bencil—4-(2,4-dihidroxifeni1)ciclohexanona;

| (i)-N—[3-(2,4-DihidroxifenilXciclohexil]metanosulfona—
\ mida;

Oxima de (+)-O-metil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa-
10 nona; |

Oxima de (i)-O—bencil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa-

1

y una sal farmacéuticamente aceptable de las mismas.

15 20.

|
'\
‘ nomna;
|
|
|

El compuesto de la reivindicacién 1, seleccionado

\ del grupo que comprende:
Oximackao—metil—4—(2,4-dihidr§xifenil)ciclohexanona;
(+) -4- [3- (Hidroxiamino) ciclohexil] -1, 3-bencenodiol;
cis-N-[4-(2,4-Dihidroxifenil)ciclohexil] -1-butanosul-

0 fonamida;

trans—AF[4—(2,4-Dihidroxifenil)Ciclohexil]metanosulfo—
namida;

cis—N>[4—(2,4-Dihidr0xifenil)ciclohexil]metanosulfona—
mida;

215 Propionatocﬂa[4-(2,4—dihidroxifenil)ciclohexil]meti—

R SN

1

R B
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lo;
cis/trans-4-(4- (Hidroxiamino)ciclohexil] -1, 3-benceno-

diol; |

i

trans—4—[4—(Metoxiamino)ciélohexil]—1,3-bencenodiol;

y una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

~
»

/
21. Una composicidn farmacéutice tépica para aclarar
e

la piel, o reducir la pigmentacién de la piel, en un ser
humano, que comprende un vehiculo farmacéuticamente
aceptable, y una cantidad aclaradora de la piel, o reducto-

ra de la pigmentaci6n§7ae un compuesto de férmula I:

il
== 1 ;
' R

OH

OH

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en la que:

Rl es un anillo de cicloalquilo (C5-Cg) o anillo de
cicloalquenilo (CS'CB)' estando bien el anillo de cicloal-
quilo o bien el anillo de cicloalhuenilo sustituido con uno
a tres sustituyentes seleccionados independientemente del
grupo que comprende ciano; halo; alquilo (C;-C¢); arilo;
heterocicloalquilo (C,-Cg); heteroarilo(C,-Cg); arilalquilo
(Cl-CG); =0; =CHOalquilo (cl'C6)7 amino; hidroxi; alcoxi

(Cl—Cs); arilalcoxi (Cl—C6)—; acilo (Cl—Cs); alquil (Cl-

|
!
i
|
i

g e 8
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Cg) -amino-; arilalquil (C;-Cg)-amino-; aminoalquilo (Cq- -

C6)—; alcoxi (Cl-C6)-CO—NH—; alquil (Cl—CG)—amino-CO—;

alquenilo (C,-C.); alquinilo (C5-Cg); hidroxialquilo (Cqy-

C6)~; alcoxi (Cl—CG)-alquilo (Cl—C6)—; aciloxi (Cl—CG)—

5 alquilo (Cl—CG)—; nitro; cianoalquilo (Cl-C6)~; haloalquilo

(Cl—CG)—; nitroalguilo (Cl'CG)'7 trifluorometilo; trifluo- i

rometilalquilo (Cl-C6)—; acil (Cl—Cs)amino—; acil (Cl—C6)—

aminoalquilo (C;-Cg)-; alcoxi (C;-Cg)-acil (Cy-C¢)-amino-;

aminoacilo (leCG)—; aminoacil (Cl—CG)-alquilo (Cl-Cs)—;

10 alquil (Cq-Cg)-aminoacilo (Cy-Cg)-; (alquil (C;-Cg))gy-
, amino-acilo(Cy-Cg)-; -CO,R?; -alquil (C;-Cg)-CO,RZ;

-C(O)N(R?)5; -alquil (Cy-Cg)-C(O)N(R?),; R?0ON=; R%ON=alqui-

lo (C;-Cg)-; R?ON=CR%alquilo (C;-C¢)-; -NR?(OR?); -alquil

(cl—cs)-NR2(0R2);-c(o)(NR20R2);-alquil(cl—cs)-C(o)(NR2o-

15 R2?); —S(O)mRz; en los que cada R? se selecciona indepen-

dientemente de hidrdgeno, alguilo (Cl—CG), arilo, o

arilalquilo (C;-Cg)-; R3C(0)0-, en el que R3 es alquilo

(C1-C¢), arilo, o arilalquilo (C;-Cg)-; R3C(O)O-alquilo
(C1-Cg) - RARSN-C(0)0-; RARSNS(0),-; R*RNS (0) 5-alquilo |
20 (Cq-Cg)-; R%s(0),RN-; R%S(0) ,R°N-alquilo (C;-C¢)-; siendo |
mo, 162, vy R4 Y R® se seleccionan cada uno independien-
temente de hidrégeno o alquilo (C;-Cg); -C(=NR6)(N(R4)2);

o -alquilo (C,4-C ) -C(=NR®) (N(R%),) en los que R® representa
1 -6 2

OR? o R?, estando R? definido como antes;

(o}

25 con la condicién de que el anillo de cicloalquenil

|
|
i
%
|
r
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no sea aromatico;

con la condicidn de\gue ledebe estar sustituido con

e,
B

P

g ) |
al menos uno de’k3C(O)O;a1quilo§(Cl-CG)-, R2ON=, R20N=a1~

I
|

quilo (C;-C¢)-v—R20ON=CR%alquilo (C;-Cg)-, -NRZ(OR?),
RIRONS (0),, R*RPNS(0),-alquilo (C;-Cg)-, R%S(0),RON-, o

R%S(0) ;R°N-alquilo (C;-Cg)-.

22. La composicién de la reivindicacidén 21, en la que
R del compuesto es un anillo de ciclohexilo o ciclohexeni-
lo sustituido en la posicién 3 & 4, o un anillo de ciclo-

pentilo o ciclopentenilo sustit?ido en la posicidén 3.

]
|

23. La composicidn de la reivindicacién 21, en la que

Rl del compuesto estd monosustituido.

24. La composicién de la reivindicacidén 21, en la que

R1 del compuesto estd disustituido.
25. La composicién de la réivindicacién 21, en la que
Rl gel compuesto esta sustituido con al menos uno de

R3C(0)0- 6 R3C(0)0-alquilo (Cp-Cg)--

26. La composicién de la reivindicacidén 21, en la que

R1 del compuesto estd sustituido con al menos uno de R20N=,’

R%2ON=alquilo (C;-Cg)-, 6 R2ON=CR%alquilo (Cy-Cg)-.
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27. La composicidn de la reivindicacidén 21, en la que

Rl del compuesto estd sustituido con al menos uno de

-NR? (OR?) .

28. La composicidn de la reivindicacidn 21, en la que

Rl del compuesto estd sustituido con al menos uno de

R*RNS (0) ,-, R*R°NS(0),-alquilo (C;-Cg)-, RS(0),RN-, o

R%S(0) ,RPN-alquilo (C;-Cg)-.

29. La composicién de la reivindicacidn 21, en la que
Rl del compuesto esta sustituido con al menos uno de

RNS (0),RS- o R'NS (0),R’-alquilo (C,-Cs) - .

30. La composicién de la reivindicacién 21, en la que
Rl del compuesto es un anillo @e cicloalquilo (C3-Cg) o
anillo de ciqloalquenilo (CS—CBS, estando bien el anillo
de cicloalquilo o bien el anillo de cicloalquenilo susti-
tuido con uno de R3C(O)O—a1quilo (Cl'CG)" R20N=, R20N=al-
quilo (Cy-Cg)-, RZON=CRZalquilo (Cl-CG)-, -NR2 (OR?) ,
RYRONS (0) -, R4R5NS(O)2-alquilo%(Cl-C6)-, RS (0) ,R°N-, ©

R4S(O)2R5N—alquilo (C1-Cg) -

31. La composicién de la reivindicacidén 30, en la que
R1 gel compuesto es un anillo de cicloalquilo (C4-Cg) ©

anillo de cicloalquenilo (C5—C8), estando bien el anillo

_J
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de cicloalquilo o bien el=ani1;b de cicloalquenilo susti-
tuido con uno de R3C(O)O—alquilo (Cl—Cs)-, R20N=, o

R%S (0) ,RN-..

|

32. La composicién de la reivindicacién 30, en la que
R' del compuesto estd sustituido con R3C(O)O—a1quilo (Cq-

t

c6)_,' LN

33. La composicién de la réeivindicacidn 30, en la que

Rl del compuesto estd sustituido con R20N=, R20N=alquilo

(C1-Cg) -, o R2ON=CRZalquilo (C;-Cg)-.

34. La composicién de la r#ivindicacién 30, en la que
|

R! del compuesto estd sustituido con R2ON=.

35. La composicién de la reivindicacidén 30, en la que

R1 gel compuesto estd sustituido con -NR? (OR?) .

36. La composicién de la reivindicacidn 30, en la que
Rl del compuesto esta sustituid¢ con R4R5NS(O)2-, RARONS-
(0)2—alquilo (Cl—CG)—, R4S(O)2R5N—, 6} R4S(O)2R5N—alquilo

(Cl"C6) .

37. La composicidén de la reivindicacién 30, en la que

RL del compuesto estd sustituido con R4S(O)2R5N- o) R4S(O)_

|




2R5N-alquilo (Cy-Cg)-.

i ;
Q [
!

38. La composicidn de la reivindicacién 21, en la que

el sustituyente heterocicloalquilo (C5-Cq) es un grupo de | ?

5 la férmula:

i
|

N\
—N Z
—0 | f

|

10 en la que mes 0, 16 2, vy :
Z es CH,, NR?, 0, S, SO, 6 SO,.
|

39. La composicién de la reivindicacién 21, que
|

| {

comprende un compuesto seleccionado del grupo que compren- ! ,
15 de: ' % I
Oxima de 4-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexanona;
Oximadeo~metil—4—(2,4—dihidroxifenil)ciclohexanona;1 t
Oxima de O-bencil-4-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexanona;
Oxima de 3—(2,4-dihidroxifenil)~2-ciclohexen—1-ona;
20 Oxima de (i)—3—(2,4—dihidroxifenil)ciclohexanona;
(+) -N- [3- (2, 4-Dihidroxifenil) ciclohexil]metanosulfona- .
mida; ;

(+) -4-[3- (Hidroxiamino)ciclohexil] -1, 3-bencenodiol; - z

Oxima de (+)-O-metil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa-

Ll

25 nona; e ————
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Oxima de (+)-O-bencil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa-
nona; ,

Oxima de 3-(2,4-dihidroxifenil)ciclopentenona;

Oxima de'(i)—3—(2,4—dihidroxifeni1)ciclopentanona;

y una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

40. La composicién de l? reivindicacién 21, que

comprende un compuesto seleccionado del grupo que compren-

de:

cis-N>[4-(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexil]—l—butanosul—;
fonamida; |

trans—AF[4—(2,4—Dihidroxifeﬁil)ciclohexil]metanosulfo—1
namida;

cis—NL[4-(2,4-Dihidroxifenii)ciclohexil]metanosulfona-
mida; ;

'Propionatocka[4—(2,4—dihid£oxifenil)ciclohexil]meti—'
lo; ‘

cis/trans-4- [4- (Hidroxiamino)ciclohexil] -1, 3-benceno-
diol; |

trans-4- [4- (Metoxiamino)ciclohexil] -1, 3-bencenodiol;
y una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

41. La composicién de la reivindicacidn 21{~fn la que
la cantidad eficaz aclaradora de la piel, o reductora de

K\
’

la pigmentacic’m-) de un compueésto de férmula I es una

ST

XU

e A

o
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|

i N

|inhibidora de tirosinasa. i
| |
|

|

1

cantidad eficaz del compuesto,

42. Un método para aclarar la piel, o reducir 1la
pigmentacién de la piel, en un ser humano, que comprende
administrar a dicho ser humano una cantidad eficaz aclara-
dora de la piel, o reductora de la pigmentacién de la piel,

de un compuesto de férmula I: ,

1

R

OH

o una sal farmacéuticamente acegtable del mismo, en la que:
Rl es un anillo de cicloaiquilo (C3-Cg) o anillo de i

cicloalquenilo (CS'CB)' estando%bien el anillo de cicloal-

quilo o bien el anillo de cicloalquenilo sustituido con uno

a tres sustituyentes seleccionados independientemente del

grupo que comprende ciano; halo; alquilo (C1-Cg) i arilo;

heterocicloalquilo (Cy-Cq) ; heteroarilo(cz-cg); arilalquilo

(Cl‘c6)7 =0; =CHOalquilo (Cl-CG); amino; hidroxi; alcoxi%

(C1-Cg) arilélcoxi (C1-Cg) -: acilo (Cl'c6)7 alquil (Cl—;

Cg) -amino-; arilalquil (C{-Cg) -amino-; aminoalquilo (Cl-.

CG)'7 -alcoxi (Cl—Cs)-CO—NH—; alquil (Cl—C6)—amino-CO—;

‘alquenilo (C,-Cg); alquinilo (CQ-C6); hidroxialquilo (Cqy-

Cg)-; alcoxi (Cy-Cg)-alquilo (C;-Cg)-; aciloxi (Cp-Cg)-

— e —

e
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alquilo (C;-Cg)-; nitro; cianoafquilo (C1-Cg) - haloalquild | ]
(Cl-C6)-; nitroalquilo (Cl-C6)-; trifluorometilo; trifluo—3
rometilalquilo (Cl-C6)—; acil (Cl-CG)amino—; acil (Cl—C6)-j
aminoalquilo (Cq-C¢)-; alcoxi (Cy-Cg) -acil (C1-Cg) -amino-;

aminoacilo (C;-Cg)-; aminoacil (Cy-Cg)-alquilo (Cl‘CG)';i

alquil (Cl—C6)~aminoacilo (Cl—CG)-; (alquil (Cl'cs))2'
amino—acilo(Cl—C6)—; —C02R2; -alquil (Cl-C6)—C02R2;
-C(O)N(R?) 5; -alquil (Cy-Cq) -C(0)N(R?),; R20N=; R20N=alqui-
lo (C1-Cg)-; R?ON=CR%alquilo (C;-Cg)-; -NR?(OR?); -alquil
(cy-Cg) -NRZ (0R?) ; -C(0) (NR20R) ; -alquil(C;-Cg) -C(0) (NR2O-
R2); -S(O)mRz; en los que cada R? se selecciona iﬁdepen-
dientemente de hidrdégeno, aléuilo (C1-C4), arilo, o ;
arilalquilo (C1-Cg) - R3C(O)O—a}quilo (C1-Cg) - en el que
R3 es alquilo (Cq-Cg), arilo, o arilalquilo (C1-Cg) -: 5
R4R°N-C(0) -0-; R*RSNS(0),-; R*RONS(0),-alquilo (ci-c6)-,-!
R%S(0) ,RON-; R4S(O)2R5N-alquilo; (C;-Cg)-; siendo m 0, 1 6
2, v R4 Y R se seleccionan cada;uno independientemente de
hidrégeno o alquilo (C;-Cg); -C(=NR®) (N(R%),); o -alquilo
(Cl—CG)—C(=NR6)(N(R4)2) en los que R® representa OR? o R?,
estando R? definido como antes; |

con la condicién de que el anillo de cicloalquenilo !
no sea aromatico;

! .
con la condicién de que, cuando Rl es un anillo de

cicloalquilo (CS'CS)' o cuando R! es un anillo de cicloal-

quenilo (C5-Cg) que tiene la siguiente estructura: 4}~—-~§

\‘J‘-\_;

P
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en la que nes 0, 1, 2 6 3, estando tal anillo de cicloal-
quilo (CS'CS)' d anillo de cicloalquenilo (C5-C8), sust:i-:a
tuido con hidroxi, alcoxi (Cl'és)' arilalcoxi (Cl—Ce)—,
-0C(0) -alquilo (C1~C6), -0C(0) -~arilalquilo (Cl—CG),
-0C(0) fenilo, halo, alquilo (C1-C¢) -, arilalquilo (Cl-Cs)-,l
-SH, -S-alquilo (C,-Cg), arilalqﬁilo (C1-Cg) -S-, -NH,, -NH- -
alquilo (C;-Cg), o arilalquilo((cl—CG)-NH—; entonces el
anillo de cicloalquilo (C5-Cg), o el anillo de cicloalque-
nilo (C5—C8), deben estar di- oitrisustituidos.

43. El método de la reivindicacién 42, en el que ri

:

del compuesto es un anillo de ciclohexilo o ciclohexenilo
sustituido en la posicién 3 6 4, o un anillo de ciclopenti-

lo o ciclopentenilo sustituido en la posicién 3.

44. El método de la reivindicacién 42, en el que Rl

del compuesto est& monosustituido.
t

45. El método de 1la reivindicacién 42, en el que rl

del compuesto esti disustituido.
|

— 3
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46. EIl método de la reivindicacién 42, en el que R1

del compuesto estd sustituido con al menos uno de R3C(O)Oﬂ

alquilo (Cy-Cg¢)-. |

i

, |
| 5 47. El método de la reivindicacién 42, en el que Rl

|

del compuesto est&d sustituido con al menos uno de R2ON=,

R%ON=alquilo (C;-Cg)-, 6 R2ON=CR?alquilo (C;-Cg)-.
|
48. El método de la reivindicacién 42, en el que R

10 del compuesto estd sustituido con al menos uno de -NR?(OR?) .

49. EIl método de la reivindicacién 42, en el que Rll

del compuesto estd sustituido con al menos uno de R4RSNS-
- R4RS - : - - R4 S5y- 4
(0) -, R*R?NS(0) y-alquilo (Cy-Cg) -, R*S(0),R°N-, o R%5(0) _ |

15 ZRSN—aquilO (Cl‘CG)‘.

50. El método de la reivindicacién 42, en el que Rll
del compuesto estd sustituido con al menos uno de R%s-
N I

(0) ;R°N- o R*s(0) ,RON-alquilo (C;-Cg)-.
20

{

51. El método de la reivindicacién 42, en el que Rl
del compuesto es un anillo de cicloalquilo (C3-Cg) o anillo
de cicloalquenilo (CS‘CB)' estando bien el anillo de

cicloalquilo o bien el anillo deécicloalquenilo sustituido

25 con uno de R3C(O)O—a1quilo (C1-¢6)-, R20ON=, R20N=alquilo 1

1

L6y

3
.
:

‘
.

)
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i

(Cl”CG)"R20N=CR2alquilo(Cl-C6)-,—NRZ(ORZ),R4R5NS(O)2-”
RR°NS (0) 5-alquilo (C;-Cg)-, R%S(0),R5N-, o R%s(0),RSN-
|

alquilo (Cl—CG)-. |

| s

5 52. El método de la reivindicacién 51, en el que Rll
del compuesto es un anillo de cigloalquilo (C3-Cg) 0 anillo

de cicloalquenilo (CS‘CB)' estando bien el anillo de;
cicloalquilo o bien el anillo dé cicloalquenilo sustituido
con uno de R3C(O)O—alquilo (C1-Cg) -, R20N=, o R4S(O)2R5N-.-

10 l

53. El método de la reivindicacién 51, en el que R11

del compuesto estd sustituido coqiR3C(O)O-alquilo (C1-Cg) -.

54. El método de la reivipdicacién 51, en el que rl
|
15 del compuesto esta sustituido con R20N=, R20N=a1quilo (Cq-

Cg) -, o RON=CR%alquilo (C;-Cg)-.

55. El método de la reivindicacién 51, en el que rl

'

del compuesto estd sustituido con RZON=. !
20 }

56. El método de la reivindicacidn 51, en el que rl

del compuesto estd sustituido con —NR2(OR2).

57. El método de la reivindicacién 51, en el que rl

25 del compuesto estd sustituido con R4R5NS(O)2—, R4R5NS(O)2-,ﬁ

ey
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alquilo (Cy-C¢) -, R4s(o)2R5N-f 6} R4S(O)2R5N-alquilo (Cq-

Cg) - -

|
58. EIl método de la reivindicacidén 51, en el que rl

del compuesto estd sustituido con R4S(O)2R5N- o R4S(O)2R5N—

{

alquilo (C;-Cg)-..

59. El método de la reivindicacidén 42, en el que el'

sustituyente heterocicloalquilo (C5-Cg) es un grupo de la

férmula: 4 ]

Y
—N Z
),

en la que mes 0, 1 6 2, vy,

Z es CHy, NR?, 0, S, SO, 6 SO,.

60. El método de la reivindicacidén 46, en el que rl

es un grupo de la férmulas:

que estd sustituida segin la reivindicacién 1;
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en la que nes 0, 1 6 2;
Yy en la que la linea d%scontinua indica un doble

i

enlace opcional en esa posicién.

5 61. El método de la reivindicacién 60, en el que Rl

del compuesto estd sustituido con =0, =NCH, CH,OH,

_OH
<Me

10

O una combinacidén de los mismos: i
62. El método de 1la reivindicacién 42, en el que el
15 compuesto se selecciona del grupo que comprende: |
‘4—(2,4—Dihidroxifenil)ciclghexanona;
Oxima de 4-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexanona; f
Oximackao—metil—4—(2,4-dih%droxifenil)ciclohexanona;
Oxima de O-benci1—4-(2,4-diﬁidroxifenil)ciclohexanona;
20 3-(2,4—Dihidroxifeni1)—2-ciclohexen-l—ona;
(+) -3-(2,4-Dihidroxifenil) ¢iclohexanona;
Oxima de 3—(2,4—dihidroxifenil)-2-ciclohexen-l-ona;
Oxima de (i)-3—(2,4-dihierxifenil)ciclohexanona;
(i)-4~[3-(Piperazinil)cicléhexil]—1,3—bencenodiol;

(i)—N-[3—(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexil]metanosulfona—

H
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mida;

(i)-4—[3—(Hidroximetil)ciclohexil]—1,3-bencenodiol;r

(+) -4-[3- (Hidroxiamino)ciclohexil] -1, 3-bencenodiol ;

|
cis/trans—4—[4—(Hidroximetil)ciclohexil]-1,3—benceno-

diol;

cis/trans-4- (4-Hidroxi-4-metilciclohexil) -1, 3-benceno-

diol; *

Oxima de (+)-O-metil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa- |
nona;

(£) -3-(2,4-Dihidroxifenil) -1-metilciclohexanol; 3

Oxima de (+)-O-bencil-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclohexa-

|
nona;

¢

Oxima de 3—(2,4-dihidroxifeni1)ciclopentenona;
(+) -3-(2,4-Dihidroxifenil)ciclopentanona;

Oxima de (t)-3-(2,4-dihidroxifenil)ciclopentanona;

y una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

1

63. El método de la reivindicacidén 42, en el que el
compuesto se selecciona del gruﬁo que comprende:

4—(2,4-Dihidroxifenil)—3-ciclohexen—1—ona;

cis/trans—NF[4—(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexil]acetami-

da;

cis-N-[4-(2,4-Dihidroxifenil)ciclohexil] -1-butanosul -

fonamida;

trans—AF[4—(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexil]metanosulfo-'

¢
s
.
-
-
B
4
14
5.
‘
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i
namida; ;
cis—N-[4—(2,4-Dihidroxifenil)ciclohexil]metanosulfona?

|
|

mida;
4—[4-(4—Hidroxifenil)ciclohexil]-1,3-bencenodiol;
éis/trans—[4—(2,4—Dihidroxifeni1)ciclohexil]acetato&

i

de metilo;

trans-[4-(2,4-Dihidroxifenil)ciclohexil)acetato de

metilo;

'

cis-[4-(2,4-Dihidroxifenil)ciclohexil]acetato de

metilo; ’
Acido trans—[4—(2,4-dihidroiifenil)ciclohexil]acético;1

Acido cis—[4—(2,4-dihidroxifeni1)ciclohexil]acético;
r
Acido cis/trans—[4-(2,4-dih%droxifénil)ciclohexil]acé—

tico; ‘ !
cis/trans—[4—(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexil]acetoni—?

trild;

cis/tfans—4-[4-(2—Aminoetil)ciclohexil]—1,3-benceno-

|
diol;

(i)—4—(3,3-Difluorociclohexil)—1,3-bencenodiol;
|

(i)—3~(2,4—Dihidroxifenil)ciclohexanocarboxamida; i

(i)~3—(2,4—Dihidr0xifenil)-hFhidroxiciclohexanocarbo-

xamida;

(£) -3-(2,4-Dihidroxifenil) -N-etilciclohexanocarboxami -

da;

(i)-4~[3-Hidroxi-3—(hidroximetil)ciclohexil]—1,3—”‘

'

\

u

.
i
H
l
:
¢
-
’
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bencenodiol;
é (i)—N>[3—(2,4—Dihidroxifepil)ciclohexil]acetamida; X

Acidocis/trans—4-(2,4—dihidroxifenil)ciclohexanocarj

boxilico;
5 Etilcarbamatockztrans-4—(é,4—dihidroxifenil)ciclohe—
xilo;

Ciclohexilcarbamato de trans-4-(2,4-dihidroxifenil)ci-

clohexilo;

trans-4-[4- (Fenilsulfanil)ciclohexil] -1, 3-bencenodiol ;

E 10 trans—4—[4—(Fenilsulfonil)cﬁclohexil]-1,3—bencenodiol; | i

| Propionatode[4-(2,4—dihidroxifenil)ciclohexil]meti—1 5

lo; .
'4—(2,4—Dihidroxifenil)—1-hidroxiciclohexanocarboxilato%

‘ dé etilo; ‘ |
| 15 cis/tréns—4-[4—(Hidroxiamiﬁo)ciclohexil]—1,3—benceno~
diol; | |

! trans—4—[4-(Metoxiamino)ciglohexil]-1,3-bencenodiol;

y una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

.20 64. El método de la reivindicacién 42, en el que la
cantidad eficaz aclaradora de la piel, o reductora de la

, pigmentacidén, de un compuesto de férmula I es una cantidad : £

eficaz del compuesto, inhibidora de tirosinasa.
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