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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO ‘
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Referencia: Expediente No. 10.000.580 :
Solicitud de Patente de Invencién titulada: “Antagonistas no basicos del

receptor de la hormona concentradora de melamina 1 y procedimientos”

Solicitante: Bristol-Myers Squibb Company

RESPUESTA AL AUTO NOTIFICADO POR FIJACION EN LISTA NO. 81
DEL 5 DE MARZO DE 2010, OFICIO NO. 3001 (EXAMEN DE FORMA)

ALVARO CORREA ORDONEZ, mayor de edad y vecino de Bogota D.C., identificado tal como
aparece al pie de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad en referencia, doy

respuesta al auto emanado por ese Despacho dentro del término legziil:

|

1. En relacion con la aclaracion sobre si la presente solicitud es capitulo I o capitulo 11
me permito aclarar que esta solicitud corresponde a capitulo 11 y no I como erréneamente se
anuncié. Me permito anexar, nuevamente, traduccion al espafiol del Reporte Preliminar

Internacional sobre patentabilidad, capitulo II. .
2. Se solicita por parte de su Despacho modificar el titulo pori cuanto se considera que
el actual no posee la precision necesaria. A este respecto me permito diferir de manera
respetuosa de su opinién. La presente invencion esta relacionada con el papel del receptor-1

de la hormona concentradora de melamina como modulador de la ingesta de alimentos y del
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peso corporal y la forma como un antagonista de este receptor bloquea la ingesta de
. . . i .
alimentos. Los compuestos de la presente invencion son estos antagonistas. Por lo tanto el

titulo de esta solicitud es suficientemente claro. i

Atentamente, .

, 7 |
Al[VARO CORREA ORDONEZ _ |

C'N0.79.143.366 de Usaquén |
T.P.20.281

b

Anexo: Reporte preliminar internacional sobre patentabilidad, capitulo 11
i

RAC/BOGDMS-#328085-V1-2009_000291-0310.D0C ‘
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTF.TE.S

PCT

REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
(Capitulo II de Tratade de Cooperacién de Patentes)

(Articulo 36 y Regla 70 del PCT)

Referencia de archivo del solicitante o agente i

10899 PCT cons PARA ACCION ADICIONAL 'Ver Forma PCT/IPEA/416
No. de solicitud internacional Fecha de presentacion internacional (dia/mes/afio) | Fecha de prioridad (dia/mes/afio)
PCT/US2008/069361 07.07.2008 | 06.07.2007

‘Clasificacién de Patente Internacional (IPC) o clasificacion nacional e IPC S

INV. C07D241/18 :

‘Solicitante ‘ |

BRISTOL-MYERS SQUIBB COMPANY B

| 1. Este reporte es el reporte de examen preliminar internacional, establecido por esta Autoridad de Examen Preliminér
Internacional bajo el Articulo 35 y transmitido al solicitante de acuerdo al Articulo 36. '

0
|
{

2. Este REPORTE consiste de un total de 8 , hojas que incluyen esta portada.
3. Este reporte también estd acompaiiado de ANEXOS, que comprenden.
a. (enviar al solicitante y a la Oficina Internacional) un total de _hojas, como sigue:
hojas de la descripcion, reivindicaciones y/o dibujos los cuales han sido enmendados y son la base de este reporte
y/u hojas que contienen rectificaciones autorizadas por esta Autoridad. (ver Regla 70.16 y Seccion 607 de las
Instrucciones Administrativas). : T
! .
hojas que reemplazan las hojas anteriores, pero que esta Autoridad considera que contiene una enmienda que va
més alla de la descripcién en la solicitud internacional como se presentd, segun lo indicado en el inciso 4 del
Cuadro No. 1 y la Hoja Complementaria. !

'b. O (enviar a la Oficina Internacional unicamente) un total de (indicar tipo y nimero del portador(es) electrénico __, que..|.
' contiene un listado de secuencias y/o tablas con relacion al mismo, forma leible solo en computadora, como se indica en €l
Cuadro Complementario con Relacién al Listado de.Secuencias (ver Seccion 802 de las Instrucciones Administrativas). -

I

4. Este reporte contiene indicaciones que se relacionan con los siguientes items:
Cuadro No.1  Base del reporte '
O Cuadro No. Il Prioridad
0 Cuadro No. III  No se establece opinién con respecto a novedad, paso o etapa inventiva y aplicabilidad industrial
Cuadro No. IV Carencia de unidad de la invencion
Cuadro No. V . Declaracién justificada bajo la Regla 66.2(a)(ii) con respecto a novedad, etapa o paso inventivo o
* aplicabilidad Industrial; citas y explicaciones que apoyan tal declarac"ién.
O Cuadro No. VI  Ciertos documentos citados : \
0O Cuadro No . VII Ciertos defectos en la solicitud internacional

Cuadro No. VIII Ciertas observaciones en la solicitud internacional !

Fecha de presentacion de la demanda Fecha de consumacion de este reporte
:2009-05-13 05.11.2009
Nombre y direccion de correspondencia de la Autoridad del Oficial autorizado !

reporte preliminar internacional

Oficina de Patentes Europea S _ :
(LOGO) D-80298 Munich : Hoepfner, Wolfgang (SELLO)
: Tel +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d ‘ \ S

Fax. +49 89 2399 - 4465 :

. Teléfono No. +
Forma PCT/IPEA/409 (portada) (Abril de 2005) ’
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REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Sol:icitud Intérnacional b\(D
SOBRE PATENTABILIDAD =~ L - PCT/US2008/069361 |

Cuadro No.| Bases del reporte

1. Conrespecto al idioma, este reporte esté basado
la solici}tud internacional en el idioma en el cual ha sido llenado
O Este reporte esta basado en la traduccion del lenguaje original en el siguiente idioma, que es :
el idioma de una traduccion proporcionada para los propésitos de: |
O bulsqueda internacional (bajo las Reglas 12.3 y 23.1(b))
O publicacion de la solicitud internacional (bajo la Regla 12.4(a)) |
O examen preliminar internacional (bajo las Reglas 55.2(a) ylo 55.é(a))

2. Con respecto a los elementos* de la solicitud internacional, este reporte esta basado en (las hojas
de reemplazo que se han suministrado a la Oficina receptora en respuésta a una invitacion bajo el
Articulo 14 se refieren en este reporte como ‘presentadas originalmeﬁte" y no se anexan a este .
reporte): |

Descripcion, paginas:

o 1-113 como se presentaron originaimente !

Reivindicaciones Nos. ;
1, 6, 8-10, 12, presentadas con carta del 13-05-2009

18-23, 29-30, 32 |

O un listado de secuencias y/o cualquier tabla(s) relacionada — ver Cuadro Complementario con -
relacion al Listado de Secuencias : :

3. X Las enmiendas han producido la cancelacion de:
O la descripcion, paginas
X las reivindicaciones Nos. 2-5, 7, 11, 13-17, 24-28, 31
: O los dibujos, hojas/figs.
J ' 0O el listado de secuencias (especificar).
O cualquier tabla(s) relacionada al listado de secuencias (especiﬁcqr):

-4
i
ii

i

4. Este reporte se ha establecido como si (algunas de) las enmiendas anexas a este reporte y
listado abajo no se habian hecho, ya que se ha considerado que ellas van mas alla de la
descripcién como se presentd, indicadas en el Cuadro Complemehtario (Regla 70.2(c)). h

O la descripcion, paginas

las reivindicaciones Nos. 1 ' {

3 los dibujos, hojas/figs. | !

O el listado de sécuencia_s (especificar):.
O cualquier tabla(s) relacionada al listado de secuencias (especiﬂc"ar):




REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Solicitud Internacional.
SOBRE PATENTABILIDAD ' - PCT/US2008/069361

5.0 Esta opinion ha sido establecida tomando en cuenta la rectiﬁcacj:ién de un error obvio
autorizado o notificado por esta Autoridad bajo la Regla 91 (Regla 43bis. 1(a)).
6.0 Reporte de Busqueda Internacional Suplementario de las Autoridades ha sido recibido y
tomado en cuenta en el seguimiento de este reporte (Regla 45bis.8)(b) y 6)

Cuadro No. IV Falta de unidad de invencion. " |

1. 0 En respuesta a la invitacion (Forma PCT/ISA/206) a pagar tarifa’s'adicionales, el solicitante
tiene, dentro del tiempo limite aplicable: ' '

Pago de tarifas adicionales.

Pago de tarifas adicionales bajo protesta y, en donde sea aplicable, la tarifa de protesta.
Pago de tarifas adicionales bajo protesta pero la tarifa de protesta aplicable no fue pagada.

oooad

Tarifas adicionales no pagadas.

2. %] Esta autoridad encontro que el requerimiénto de unidad de invencion no es cubierto con y

escoge no invitar al sohmtante a pagar tarifas adicionales. : |
3. O Esta Autoridad considera que el requerimiento de unidad de invencion de acuerdo con nla Regla

13.1,13.2y 133 es

O cubierta con
X1 no cubierta por las siguientes razones: |

VER HOJA SEPARADA

4. Consecuentemente, este reporte ha sido establecido con respecto a las siguientes partes de la

Solicitud Internacional:

todas las partes.
O las partes referidas a las reivindicaciones Nos.

|

Cuadro No. V Declaracion razonada bajo el Articulo 43bis.1(a)(l) con respecto a la novedad,
etapa inventiva o aplicabilidad industrial; citas y explicaciones que soportan esta

declaracion.

1. DECLARACION |
Novedad (N) Si: Reivindicaciones 6, 8, 18-23, 29-30, 32




REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Soligcitud Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/US2008/069361 '
No: Reivindicaciones 1, 9-10, 12 §
Etapa Inventiva (El) Si; Reivindicaciones 6, 8, 18-23, 29-30, 32
No: Reivindicaciones 1,9-10,12 .
Aplicabilidad Si: Reivindicaciones 1, 6, 8-10, 12, 18-23, 29-30, 32

Industrial (Al) - No Reivindicaciones

2. Citas y Explicaciones (Regla 70.7):.
ver hoja separada

Cuadro No. VI Ciertos documentos citados

1. Ciertos documentos publicados (Reglas 43bis y 70.10) ylo

2. Divulgaciones no descritas (Reglas 43 bis.1y 70.9)

ver forma 210

£

Cuadro No. VIIl. Ciertas observaciones en la solicitud internacional i

Se hacen las siguientes observaciones en la claridad de las reivindicaciones,

la cuestién si las reivindicaciones se soportan completamente por la descrip
| |
|

ver hoja separada |

descripcion y dibujos o en

cién, son hechas::
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RE"PORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Solicitud |ﬁternacional
SOBRE PATENTABILIDAD _ PCTIU820081069361
Re Punto IV ’

Falta de unidad de invencion ' ‘

LaSchitud .Internacional de patente WO-A-2007071646, referida de aqui en adelante como d10,
describe derivados de pirazinona y su uso medico ( ver parrafo “novedad” ‘a continuacién). Estos

N c‘ompue;tos tienen en comun la misma caracteristica estructural que los compuestos de Formula (I)
' de la reivindicacion 1, principaimente una porcién central de pirazinona la cuél es unida a dos

sistemas aromaticos (hetero) opcionalmente sustituidos adicionales por medio de espaciadores
adecuados. :

Por lo tanto, la caracteristica distintiva entre los compuestos de Formula Ny los compuestos de D10
tiene que ser con el tipo particular de variable “J”, el cual es un equivalente de la variable “X” de los
compuestos de formula | de D10, principalmente: !

- hidrégeno o alquilo inferior;

— oxigeno opcionaimente sustituido;

— un grupo carboxilo o derivado del mismo; 6 -
— un grupo que contiene sulfuro. -

[
|
|

'Sin embargo, con la presencia de cuatro caracteristicas distintivas diferentes y con la sombrilla de
cualquier caracteristica estructural comun que esta siendo perdida, la materia objeto de la
reivindicacion 1 no puede seguir siendo considerada como unitaria dentro del significado de la Regla
13 del PCT y es por lo tanto dividida en cuatro. invenciones diferentes ( no-unitaria a posteriori), las
invenciones mencionadas son como sigue:

‘Condicién de un compuesto de Formula (1) y su uso médico, en donde la var‘iable “J” es seleccionada
de ' : ‘

— hidrogeno o alquilo inferior (invencion No. 1); :
— oxigeno opcionalmente sustituido (invencion No. 2), :
— un‘grupo carboxilo o derivado del mismo (invencion No. 3); 6
— un grupo que contiene sulfuro (invencion No. 4).

Re Punto V | |
" Declaracién razonada bajo el Articulo 43bis.1(a)(l) con respecto a la novedad, etapa inventiva o
~ aplicabilidad industrial: citas y explicaciones que soportan esta decla:racién.

" Se hace referencia a los sigientes documentos:

D1: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; <17 de
Julio 2006 (2006-07-17)>, XP 002511730 : f
D2: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 23 de
Julio 2006 (2006-07-23)> , XP002511731 ,
D3: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLU;MBUS, OHIO, US; < 8 de
Agosto 2006 (2006-08-08)> , XP002511732 ' f

D4: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 9 de

Agosto 2006 (2006-08-09)>, XP002511733

10



"' REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Solicitudllnternacional

SOBRE PATENTABILIDAD o PCT/US2008/069361

D5: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUM$US, OHIO, US; < 28 de |

'\ Febrero 2007 (2007-02-28) > XP002511734

D6: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 24 de

11 . Abril 2007 (2007-04-24) > XP002511735

‘| D7: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 24 de
11 Abril 2007 (2007-04-24) > XP002511736 : 4

D8: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 26.de . .

Abril 2007 (2007-04-26) > XP002511737

D9: DATABASE REGISTRY CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS, OHIO, US; < 7 de

Septiembre 2007(2007-09-07) > XP002511738

" D10: WO 2007071646 A1 (JANSSEN PHARMACEUTICA NV [BE] ; ANDRES-GIL JOSE IGNACIO .
" [ES];ALCAZAR-V) <28 Junio 2007 (2007-06-28)> ‘

Novedad ' : '

" El documento D4 (ver resumen) describe varios compuestos quimicos los cuales parecen tomar muy

lejana la novedad de la materia objeto de la reivindicacion independiente 1 y las reivindicaciones

- dependientes 9, 10y 12.

Etapa Inventiva

Para cualquier materia objeto novedosa restante el documento D9 es considerado el arte previo mas
cercano (ver pagina 1, lineas 5-8; pagina 3, Formula (l); pagina 24, lineas 30, 32; pagina 25, lineas
18, 19; Ejemplos), ya que se dirige a un problema muy similar, principaimente la provision de
compuestos adecuados para el tratamiento de desordenes metabolicos tales como la diabetes.

La caracteristica distintiva entre la materia objeto novedosa y D9 puede ser la naturaleza de la
variable “J” , principalmente |

— hidrogeno o alquilo inferior (invencién No. 1);

- oxigeno opcionalmente sustituido (invencion No. 2);

— un grupo carboxilo o derivado del mismo (invencion No. 3); o}
— un grupo que contiene sulfuro (invencion No. 4).

De los datos experimentales en el archivo parece ser creible que la materia objeto restante pudiera

ser una solucién del problema (subjetivo) identificado anteriormente. Sin embargo, ya que estos
datos no permiten decidir, si la materia objeto novedosa da alcance a mejoras inesperadas cuando
se compara con los compuestos de D9, el problema objetivo subyacente a cualquier materia objeto
novedosa restante que podria ser vista como la provision de compuestos adecuados para el
tratamiento de desdrdenes metabolicos tales como la diabetes. !

Sin embargo, ya que las modificaciones de los compuestos de D9 se dan reemplazando el grupo
basico “X” con !



- REPORTE PRELIMINAR INTERNACIONAL No. de Solicitud‘lnternacional
| SOBRE PATENTABILIDAD PCT/US2008/069361

| RePunto VI

".Ciertos documentos citados |

. Ciertos documentos publicados | ' !

— hidrogeno o alquilo inferior (invencién no. 1);

— oxigeno opcionalmente sustituido . (invencion no. 2); :

— un grupo carboxilo o derivado del mismo . (invencién No. 3); o !
— - un grupo que contiene sulfuro (invencion No. 4).

o Como una soluciéon un problema tan general no fue derivable de cualquier arte previo en el archivo, .
~ya sea leible solo o en combinacion, y ya que la persona experta en ia tecnlca hace tal no podria
“esperarse que todas las cosas estos compuestos modificados podrian asimismo ser medicamentos

utiles, la presencia de una etapa inventiva podria ser conocida a una reivindicacion independiente
dirigida a una de estas cuatro invenciones, ya sea en ausencia de un progreso técnico visible.

Solicitud No. Fecha de Publicacion Fecha de Pres_ehtaci()n Fecha de Prioridad
Patente No. (dia/mes/aiio) (dia/mes/afo) | (prioridad valida)
. (dia/mes/_aﬁo)

“Registro” Database 07/09/2007

Re Punto VIII
Ciertas observaciones a la Solicitud Internacional J

La materia objeto de la reivindicacion 1 no cumple los requerimientos del Art. 19(2) y 34(2)(b) PCT,
ya que la frase “opcionalmente sustituido” va m{as alla del contenido de la descripcion de tal forma
que “fenllo" o “naftilo” son referidos, ya que la linea 24 en la pagina 8 de la descrlpmon puede leerse
como “ puede ser opcionalmente sustituido... - con 1, 2 0 3 grupos seleccuonados de ..

Asimismo, “opcionalmente sustituido” |mpl|ca posibles sustltumones con cualquuer tipo de
sustituyente. Sin embargo, el grupo de posibles sustituyentes refendos en la descripcion es
ligeramente Ilmltado(ver pagina 8, linea 25 — pagina 9, linea 8).

1

w1

“Opcnona|mente sustituido” , sin embargo, implica que el fenilo o naftilo pueda ser sustituido con mas'_ '

_ de tres grupos.

Los siguientes términos no cumplen con los requerimientos de claridad (Art 6 PCT) anunIo mferior’;'

(ver ejemplo reivindicacion 1) “esteres”, “profarmacos” (ver ejemplo reivindicacion 1).

En las reivindicaciones 22 y 23, la apllcacmn terapeutica es funcwnalmente definida por un
mecanismo de accion el cual no permite cualquier aplicacion practica en la forma de, un tratamiento
real definido de una condicion patoldgica (trastorno) (inhibidor de acetil- colmesterasa agonista del
receptor —1 muscarinico y asi sucesivamente). w
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i
|
I

La objecion podria haber sido superada ya sea introduciendo en las reivindicaciones una lista de

condiciones patologicas (trastornos) citadas en la solicitud, 0 mostrando que los significados estan

disponibles los cuales pueden permitir a la persona experta en la tecnlca reconocer cuales
condiciones adicionales caen dentro de la definicion funcional.



REIVINDICACIONES

1. Compuesto de Férmula I o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo

es : »
Rﬂ RB g
r&’ 2 é K A Rz g.—/ \ N\ Rz 'Rz
?E,l' N A s AN
R3 R ___\ | |/ R3
R? ’ R® ) R® » ’ '
f.*z ;
o W é O R
T - L i
Z & R3 B R3 |
R R , o RD RB 3

R! es 7-Y-X-, donde

X eS O, "S, IO ; . ‘

Y es un enlace, un cicloalquilo de 3 a 6 miembros, una

cadena alquilo; vy
7z es ~opcionalmente fenil sustituido o naftilo,
|

piridinilo, pirazinilo, pirimidinilo, piridinonilo,



benzotiazolilo, . benzoxalilo, benzimidazolilo,E quinolinilo,

tiazolilo, indanilo, imidazolinilo;
R> es -E-G-(J)n, donde m es un numero enteﬁo de 1 a 3;
E es O, S o un enlace; i
G es alquilo inferior, fenilalquilo, | cicloalquilo,

cicloalquilalquilo, alquilcicloalquilo, cicloalcoxi,

alquilcicloalcoxi o cicloalcoxialquilo, y

cada J es independiehtemente hidrégeno, hidroxilo, CN, -
So,R?, -SR’, -SOR’, alquilo inferior, alcoxi }inferior, CF3,
CF,0-, -COOR® o -CO-NR*R°, donde cada uno de R*® y R® se
selecciona independientemente entre el grupo éue consiste en
H, alguilo Ci-3 y cicloalguilo, o R>® vy Rﬁitomados juntos

puedén. ser propanodiilo, butanodiilo o penténodiilo con el

|

4tomo de N al que estdn unidos para formar una amina ciclica
T

de 4, 5 & 6 miembros que puede estar opcionalmente

|
sustituida; !

RS es H, alquilo Ci¢ o cicloalquilo; |
R’ es alquilo inferior; y : _ |
R} es alquilo Cji, cicloalquilo,’ alcoxi Ci-¢, haldgeno,

hidrégeno, -S-alquilo Ci-s, CN, CF30 o CF3;

| ®
con la condicién de que cuando | es un grupo
fenileno, E-G y R’ no sean grupos alcoxi inferior no

sustituidos iguales, 'y cuando G es alquilo inferior y J es H,

R} no sea hidrdgeno; vy |



cada uno de R® y R’ es independientemente hidrégeno,
halégeno o alquilo inferior; !
|

incluyendo ésteres de los mismos, profdrmacos de 1los
mismos, solvatos de los mismos y todos los estereoisdémeros de

los mismos. :
I
|

Z2—Caneelada

3I—Canecetada
4—Canecelada

5. canecelada

6. Compuésto de conformidad con la ré}vindicacién 1,

caracterizado porque :
X es 00 S; y/o |
R' es z-Y-X,

donde Y es un enlace o una cadena alquileno de 1 a 3

atomos; i
7z es fenilo, o piridinilo, pirazinilo, pirimidinilo,

1] 1] . 1 1] v ' [
piridinonilo, benzotiazolilo, benzoxalilo, benzimidazolilo,

quinolinilo, tiazolilo, indanilo, o imidazolinilo;
: _ i

R? es -E-G-J; |
E es O 0 S; , ' | |
G es una cadena alquileno o alquilcicloaﬂquilo;

. | .
J es H, OH, SO.R’, alquilo inferior, alcoxi inferior o
CF3; ‘
R’ es alquilo Cis, alcoxi C;¢, H o halo;

R® es H o alquilo; y



R’ es H.
, |
8. Compuesto de conformidad con la re%vindicacién 1,

caracterizado porque
R} es Z-Y-X;
X es S;
Y es un enlace o una cadena alquileno;

7 es fenilo o piridilo;

E es O; |

G es una cadena alguileno o alquilcicloalquilo;
J es H o OH; '

R} es H, alcoxi, alquilo o halo; | i
R® es H O.CH3;'Y

R’ es H.

9. Compuesto de conformidad con la r@ivindicqcién 1,

caracterizado porque
fenilo,' piridinilo, pirazinilo, pirimidinﬁlo, piridinonilo,
benzotiazolilo, benzoxazolilo, benzimidazolilo, quinolinilo, tiazolilo,

indanilo o imidazolinilo; cualquiera de 1los " cuales puede ser .
|

jnsustituido o sustituido con 1, 2 6 3 de amino, halo, alquilo Ci-s,

alquilamino Ci-3, di-alquilamino Ci-3, alcoxi Cﬂg, tioalquilo Ci-3,
1

trifluoroalcoxi Ci, trifluorometilo, cicloalqdilo, cicloalcoxi ©

heterocarilo; y..
J es hidrdgeno, hidroxilo, N, _so,R!, +srR’, -Sor’, alquilo

inferior, alcoxi inferior, CFs, CF30-, _COOR® o -“CO-NR®R’, donde cada

|
|
1



|
|
|
|
|
|
i
!
{
i
|
[
|
|
|

uno de R® y R® se selecciona independientemente entre el grupo que

consiste en H, alquilo C;3 y cicloalquilo, o R® y R® tomados juntos

pueden ser propanodiilo, butanodiilo o pentanodiilo con el atomo de N

al que estédn unidos para formar una amina ciclica de 4, 5 & 6 miembros

opcionalmente sustituida con alguilo inferior, élcoxi inferior,

hidroxilo, CF; o CF0.

10. Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1,

caracterizado porque:

Z es

(1) fenilo, que estd opcionalmente sustituido con:

a) haldgeno,

b) alquilo,

c) alcoxi,

d) polihaloalquilo,

e) polihaloalcoxi,

'
|
1
|
1
!
|
|
|
|
i
|
|
i

f) amino, alquilamino o dialquilamino,

g) alquiltio,

h) OH,
i) un éster, o
3) arilo,

(2) heteroarilo, que es:
a) piridinilo,

b) piraziniio, 0

c) pifimidinilo,

estando cada uno de a), b) o c)

1
\
i

|
opcionalﬁente sustituido



con alquilo, polihaloalquilo, alcoxi o halégend,

(3)
(4)

|
benzotiazolilo opcionalmente sustituido con halo o alcoxi,

benzoxazolilo opcionalmente sustituido con halo,
bencimidazolilo, :

. . o | .
tiazol opcionalmente sustituido 'con arilo o
I
_ |
indanilo, ;

quinolinilo opcionalmente sustituido con CF3, ©

imidazolidinilo; |
un enlace o alquileno;

S, O, SO o S03; |
. {
H, . ‘

-CO-NR®*R®, donde R®® y R® junto con el N al que

estédn unidos forman un anillo pirrolidinilo,

(3) OH, | |
(4) COOH, |
(5) CQO—alquilo, o :
(6) SO.R’, |
mes 1 6 2; y/o | —-ms,-;-cn— (;u_,:\i CH,
1 —CH,—C— |

G es un enlace o CHy, (CHda (CHy,

WA

! CH, [

| O
| : ! '
....CHz_&-i—.Q-hOCH:, , —CH,—~CH—CF, , cicloalguilo que es ¢ ©

¢

cicloalcoxi que es ’1_] :

41



hidroxialcoxi; ' |

E es 0; y/o

R’ es H, alcoxi, hidroxialquilo, alquilo, halo o

R® es H, halo o alquilo; y :
R’ es H.

H—Canecelada—

12. Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1,

caracterizado porgue R} es alcoxi C1-Cg¢ © alquiio Ci-s.

13— Ccancelada—-

I4-——Caneelada~ .

15— Caneceladar |

1 e-———Caneelada

%47——€aﬁee%aéa7

18. Compuesto de Férmula IB o una sal farmacéuticamente
' 1

aceptable del mismo, que tiene la estructura

| ,
| VL, o i
11\§J R®

8

19. Compuesto de conformidad con la réivindicacién 7,

' caracterizado porgque

R! es Z-Y-X- donde !
X es S,

Y es una cadena alquilo de 1 a 3 carbonos o un enlace,

480



9_

|

Z es piridinilo, pirazinilo, pirimidinilo, piridinonilo,

benzotiazolilo, benzoxalilo, benzimidazoliloi quinolinilo,

» . . » 1] 1 13 » + ‘
tiazolilo, indanilo, imidazolinilo o fenilo; !

cada uno de Z estd opcionalmente sustituido con CF;, CFs0

o halo; ‘ !
R’> es -E-G-J, donde o '
E es O, ’ 1
G es alquilo inferior o alquiicicloalqﬁilb, Yy
J es OH;
R® es alcoxi, algquilo o halo; | !
R® es H o alquilo; y .

R? es H. !

20. Compuesto de conformidad con la reivindicacién 7,

caracterizado porque
X es S;

Y es un enlace o (CHy)3z;

D,
Z es o X ; , _
» S " OH '
o .
7
R’ es E-G-J que es ~ \;><0H 0 ;o

R® es H,: C1, CH;, o CH30; vy |
cada uno de R® v R’ es H. |

21. Compuesto de conformidad con la reivindicacién

caracterizado porque

o ;

. se selecciona entre el grupo que consﬁste en:



RS '
R? __N__R? :
—T'/%/ ot e o 90 e
k*;u SN R N R® TN R?
R° , , R® , RRREP. |y , R? R® ;

_ ’ OH
. O\>< /O\/KV ' . !
R? eg ~ OH o : |

R® es metoxi, Cl, H o metilo; y

1 . .|
R® se selecciona entre el grupo que consiste en:

22. Cdmposicién fafmacéutica caractérizada porque
comprende una - éantidad terapéuticamente Vieficaz ‘de un
compuesto de conformidad con la reivindicaciBn 1, solo o en
combinacién con al menos un agente terapéuiico adicional,
junto con un vehiculo o diluyente'farmacéuticémente aceptable

donde el agente terapéutico adicional es un inhibidor de

|
{

acetil-colinasterasa, un agonista del receptor-1 muscarinico,

un agonista nicotinico, un modulador del receptor de &acido

glutdmico (AMPA y NMDA), un agente nootrdépico, un agente para



la enfermedad de Alzheimer, un agente ﬁara el ‘tratamiento de
i

la enfermedad de 'Parkinson, un agente 'hipoiipidémico, un
ageﬁté anti-obesidad; agente antidiabético, un subresbr del
apetito; agente hipocolesterolémico/hipolipidéﬁicoL agente de
aumento de HDL, agente potenciador'de la cogniéién, un agente
usado para tratar neurodegenefaciéh, un agente usado para
tratar afecciones respiratorias, un agente-usédo para tratar
trastornos intestinales, un agente antiinflamatorio; un
agente ansiolitico; un antidepresivo;‘; ~un agente
antihipertensivo; un agente anti—trastqrno del sueﬁo; un
glicésido cardiaco; o un agente antitumoral. |

23. Combinacién farmacéutica caractefizada porque
comprende: al menos 'un"compuesto de confo?midad con . la
reivindicacién 1 y al menos un agente terapé?tico adicional
donde el agente terapéutico adicional es un inhibidor dé
acetil-colinasterasa, un agonista del receptorLl muscarinico,
un agonista nicotinico, un modulador del redeptor de &cido
glutdmico (AMPA y NMDA), un agente nootrépico,jun agente para
la enfermedad de Alzheimer, un agente para'el:tratamiento de
la enfermedad de Parkinson, un agente hipélipidémico, un
agente anti—obesidad; agente antidiabético, un supresor del
apetito; agente hipocolesterolémico/hipolipidémico, agente de
aumento de HDL, agente potenciador de la cognicién, un agente
usado para tratar neurodegeneracidén, un- agente usado para

» : |
tratar afecciones respiratorias, un agente usado para tratar

i



("

trastornosv intestiqales, un agente antiiﬁflamaéorio; un
agente ansiolitico; un antidepresivo; unl - agente
antihipertensivo; un agente anti-trastorno del' suefio; un
glicdésido cardiaco; o un agente antitumoral. i

24— Caoneelada-

26— Caneelada~

2H——Caneceladar !

Z28—=Canecelada~

29. Uso de wun compuesto de conformidad con la

reivindicacién 1 en la preparacidén de un medicamento para el
tratamiento de la obesidad. i
30. Uso de un compuesto de conformidad con - 1la

e o . 2 . 2 . |
reivindicacién 1 en la preparacidén de un medicamento para el

tratamiento de la diabetes. o

33— Canecelada
32. Nueva. Compuesto de  conformidad | con  la

reivindicacién 1 caracterizado por es seleccionado del grupo
|

que consiste de:

i
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