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1.  Me refiero al Oficio No. 13097 dictado por ese Despacho notificado por
fijacion en lista el 8 de Octubre de 2010.

2. Debidamente autorizado por mi representado, me permito manifestar a ese
Despacho que es deseo del solicitante presentar en forma voluntaria un nuevo

capitulo reivindicatorio que reemplaza el originalmente presentado.

Este capitulo tiene como base el originalmente presentado, sobre el cual se

han realizado las siguientes modificaciones:

. Se han eliminado las reivindicaciones 10, 11 y 13 presentadas

originalmente; vy
. Se ha reenumerado la reivindicaciéon 12 como nueva reivindicacién 10.

En relacién con la anterior modificacién, atentamente me permito manifestar
a ese Despacho que la misma no amplia de ninguna manera el alcance de la
presente invencidon y que este nuevo capitulo reivindicatorio es el que debe ser

tenido en cuenta para el trémite de la presente solicitud en Fase Nacional.

3. Por otra parte, en respuesta a su comunicacién arriba referida y estando
dentro del término establecido para ello, atentamente me permito aclarar que de

acuerdo con la mencionada modificacién no se anexa recibo de pago de la tasa
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establecida para las reivindicaciones adicionales de la solicitud arriba mencionada

por cuanto el nuevo capitulo esta conformado por 10 reivindicaciones.
4., Anexo me permito presentar:
(a) Formulario Unico de correcciones y modificaciones;

(b) Recibo numero 10-87,840, expedido por la Superintendencia de

Industria y Comercio, que acredita el pago de la tasa de modificacion; y

(c) Copia de las paginas 514 a 523 que corresponden al nuevo capitulo .

reivindicatorio que consta de 10 reivindicaciones. >

5. Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterior y proceder de conformidad.

Sefior Superintendente,

(U Cﬂj‘—

W ICIA LLOREDA RICAURTE
T.P. 53.215
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SUPERINTENDENCIA ‘ A/

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES.
2000-10 '

l:l Correccuén de Error Matena!

. scaucwu- DE e E
Modlf cacion a’ una Sohcutud

) Nombre: - ASTRAZENECA AB_ Y PULMAGEN %
. . IDENTIFICACION

| NIT ] E
fC::E" D : oto[ |

Numero - -~ -

SQLICITANTE

Teléfono: 3 264270
E-mail; Jllcco@lloredacamacho com

o »-_Domxcnllo Sodertalje SuecuaySIough Remo Umdo

® Nomorer ALICIA LLOREDA RICAURTE IDENTIFICACION _

e X owr U
REPRESENTANTE | Direccion: Calle 72 No. 5-83 5° Piso
O APODERADO ‘
CE. [] Otro D

Teléfono: 3264270 Fax: 6 069701
E-mail: jlicco@lloredacamacho.com

Numero 39.690.713 TP 53.215

Numero de expeg

" 10-095.344

Reivindicatorio:presentado-en Fase:Internacional.

Descripcion-de la correccién o modificacién solicitada -~ modificaciones voluntarias al Capitulo

19 de Octubre de 2010

) Compro

.d_é pé‘gb No‘_

@ Anexos:

IZ' Comprobante de pago de la tasa.
Poderes, si fuere el caso.
[] cCertificado de existencia y representacion legal de las partes, cuando sean personas juridicas.

\ ' Instrucciones para el diligenciamiento de! presente formulario, ver reverso de esta pagina.
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DEPOSITANTE TIrD PAGO BANCO

CUENTA Ho. PAGD FECHA PGO

Yr. PAGD

LLOREDA Y CIA 5. A CONSIGNACION  BANCD DE BOGOTA 062754387 383647283 19/10/2010

i

15y C 0 H CE P T 0 #0ifg

20,087,000.00

CANT. REWTISTICO

CONCEPTO

TOTAL COWCEPTOD

1 50005-01-03 CAMBIO DE WODALIDAD Y WODIFICA

SOM:  CIENTO CATORCE HIL PESDS

12 HARCAS Y LEWAS CUEERCIQLES
v TOTAL @ %

RECIBD DE CAJA APLICADD AL EXPEDIENTE Mo,

114,000.00
114,000,060



y
AN

]l

20

25

30

WO 2009/098448 PCT/GB2009/000298

514
REIVINDICACIONES
1. Un compuesto de formula I
i
1 , N
|L L mV V|V
HN L | N N—Y
| 2 | 4 7T NS
HO L L n V4 R
Ar (1

donde Ar representa un grupo de unién -adrenoceptor; \

L representa un enlazador que comprende una cadena de hidrocarbilos lineal o ramificada
de hasta 15 atomos de carbono; ‘

donde hasta tres de los atomos de carbono en la cadena esta\in opcionalmente sustituidos
con hasta cuatro sustituyentes independientemente seleccionados de halogeno, S(O)o.sts, NR¥R,
S(0),NR*’R®, C(O)NR®'R®, C(O)OR®, NR**S(0),R®, NR*C(O)R*’, NR*C(O)OR®,
NR7°C(O)NR7'R72, OR”, alquiloC,.¢ y cicloalquiloCs.¢, y donde alqui10C1_6 y cicloalquiloCs.6
pueden estar opcionalmente sustituidos con hasta tres sustituyentes independientemente
seleccionados de haldogeno, hidroxilo y alcoxiC, ; \

donde pueden reerﬁplazarse hasta cinco atomos de carbono:de la cadena con grupos
independientemente seleccionados de O, NR*, S, S(0), S(0),, C(d)o, 0C(0), NR*C(0),
C(O)NR*, NR*S(0),, S(0),NR*, NR*C(O)NR*', NR*’S(0),NR*, OC(O)NR*, NR*C(0)0O,
siempre que cualquiera de dichos grupos en la cadena se separen con al menos 2 atomos de
carbono; y

donde hasta seis dtomos de carbono de la cadena pueden formar parte de un anillo mono o
biciclico, alifatico, heteroalifatico, aromatico o heteroaromatico que tiene hasta cuatro
heterodtomos independientemente seleccionados de N, O o S, anillol que comprende hasta 10
atomos en el anillo, y donde el anillo estd opcionalmente sustituido con hasta tres sustituyentes
independientemente seleccionados de halégeno, S(0).,R*, NR*'R*, S(0),NR**R®, C(O)NR®'R®?,
C(O)OR®, NR*S(0),R%, NR®*C(O)RY, NR**C(0O)OR®’, NR7°C(O)ENR7'R72, OR”, alquiloC,.¢ y
cicloalquiloCs, y donde alquiloC, ¢ y cicloalquiloCs pueden estar opcionalmente sustituidos con
hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de halégeno, hidroxilo y alcoxiC,;

y la cadena puede comprender hasta tres de dichos anillos cada uno seleccionado

independientemente;

t
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donde R*, R®YR® cada uno representa independientemen‘te alquiloC, ¢ o cicloalquiloCs ¢
donde el alquiloC, ¢ y el cicloalquiloC;.s pueden estar opcionalmente sustituidos con hasta tres
sustituyentes independientemente seleccionados de halogeno, hidroxilo, alcoxiC.¢; ¥

R45’ R46, R47, R48’ R49, RSO, RSI, RSZ, R53, R54, RSS, R57, RSS, ¥R59’ RGO, Rﬁl’ R62’ RGB’ R64, R66,
RY,R® R, R, R” y R” cada uno representa independientemente hidrégeno, alquiloC, ¢ o
cicloalquiloCs.s, donde el alquiloC, 4 y el cicloalquiloCs.¢ pueden estar opcionalmente sustituidos
con hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de h"alc')geno, hidroxilo, alcoxiC,4; 0
cualquiera de R yR® R¥yR® R® yR® 0 R”'y R?, junto con el litomo de nitrégeno al que
ambos estin conectados, pueden formar un anillo heterociclico alifatico de 4 a 8 miembros, donde
el anillo heterociclico puede comprender hasta tres heteroatomos ir;dependientemente
seleccionados de N, O y S, donde ¢l anillo puede estar opcionalmente sustituido con hasta tres
sustituyentes independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo, alquiloC,.¢ 0
cicloalquiloC;.s, donde el alquiloC, ¢ y el cicloalquiloC,.s pueden eétar opcionalmente sustituidos
con hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de halégeno, hidroxilo y alcoxiC,;
y

donde la cadena adicionalmente puede comprender hasta trks enlaces dobles carbono-
carbono; ;

donde la cadena adicionalmente puede comprender hasta tres enlaces triples carbono-
carbono; "

L'y L? representan independientemente hidrogeno, alquilopl_s o cicloalquiloCs.;

L’ y L’ representan independientemente hidrégeno, alquiloC,.¢ o cicloalquiloCs ¢, donde el
alquiloC, ¢ y el cicloalquiloC; ¢ pueden estar opcionalmente sustituidos con hasta tres sustituyentes
independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo y alcoxiql_s;

ademéas L' y/o L’ pueden estar enlazados a los atomos de carbono de la cadena de
hidrocarbilos en el enlazador L para formar anillos alifaticos de has’ka 6 atomos en el anillo, donde
cada anillo puede comprender hasta tres heteroatomos independientgmente seleccionados de N, O y
S;

R representa un anillo fenilo, un anillo heteroalifatico de 4 'a 8 miembros, un anillo
alifatico de 3 a 8 miembros o un anillo heteroarilo de 5 a 6 miembros cada uno de los cuales tiene
hasta cuatro heteroiatomos independientemente seleccionados de N, \O 0 S, en cada uno de los
cuales el anillo puede estar opcionalmente sustituido con hasta tres Sustituyentes
independientemente seleccionados de haldgeno, ciano, nitro, SH, S(’\O)O_ZR5 , NRR’, S(O),NR*R’,
C(O)NR'R"', C(O)OR'?, NR'*S(0O),R"*, NR"*C(O)R®, NR'’C(0)OR®, NR"°C(O)NRR?', OR%,
alquiloC, ; o cicloalquiloCs 5 (en cada uno de los cuales el alquiloC,i; y cicloalquiloC;¢ pueden

estar opcionalmente sustituidos con hasta seis sustituyentes indepengientemente seleccionados de
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halégeno, ciano, nitro, SH, S(0)o,R’>, NR°R’, $(0),NR®R’, C(O)NR'’R"", C(O)OR",
NR'*S(0),R", NR"*C(O)R', NR""C(O)OR %, NR'"°’C(O)NRR?',jOR?), un anillo fenilo, un anillo
heteroalifatico de 4 a 8 miembros, un anillo heteroarilo de 5 a 6 miembros, cada uno de los cuales
tiene hasta cuatro heteroatomos independie_ntemente seleccionado§ de N, O 0 S, cada uno de los
anillos fenilo, de los anillos heteroalifaticos de 4 a 8 miembros, de. los anillos alifaticos de 3 a 8

miembros o los anillos heteroarilo de 5 a 6 miembros pueden estar, opcionalmente sustituidos con

. hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de haldgeno, ciano, nitro, SH, S(0).R®,

S(0);NR®R’, C(O)NR'R"", C(O)OR'"?, OR?, alquiloC,.¢ 0 cicloalquiloCs.¢ donde el alquiloC, y el
cicloalquiloCs.¢ pueden estar opcionalmente sustituidos con hasta tres sustituyentes
independientemente seleccionados de halogeno, hidroxilo, alcoxiq,_é, ciano, nitro, NH,,
NH(alquiloC, ) y N(alquiloC, ¢),; '

o R' representa un anillo alifatico fusionado, heteroalifatico fusionado, aromético
fusionado o heteroarilo fusionado de hastal0 atomos y que tiene h‘ésta cuatro heteroatomos
independientemente seleccionados de N, O o S, en cada uno de los cuales el anillo puede estar
opcionalmente sustituido con hasta tres sUstithyentes independientle:mente seleccionados de
halégeno, ciano, nitro, SH, S(0)..R’, NR°R, S(0),NR®*R®, C(O)NR'’R'", C(O)OR"?,
NR’S(0),R', NR*C(O)R'®, NR"C(O)OR ", NR'"*C(O)NR*R?', OR?, alquiloC, ¢ 0
cicloalquiloCs.¢ donde el alquiloC,. y cicloalquiloC;.¢ pueden estar opcionalmente sustituidos con
hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de halégeno, hidroxilo, alcoxiC,.s, NH,,
NH(alquiloC, ) y N(alquiloC, ¢);;

o R' ademas representa una cadena de alquiloC, ¢ donde pﬂleden reemplazarse uno o dos de
los atomos de carbono con O,So Ny

donde R’ puede sustituirse con hasta tres cadenas de alquilpC]_3 y dos de esas cadenas
pueden unirse para formar una cadena de cicloalquiloC; s donde laé cadenas de alquiloC, ; y
cicloalquiloC;. pueden estar opcionalmente sustituidos hasta tres sustituyentes independientemente
seleccionados de halogeno, ciano, nitro, SH, S(0),.2R’°, NR°R’, S(O)ZNRSRg, C(O)NR'R",
C(O)OR'?, NR'*S(0),R", NR"’C(O)R'S, NR'"C(O)OR ", NR‘QC(Q)NRZORZ', OR?*,y

donde la cadena de alquiloC, s ademds estd opcionalmente sustituida con hasta tres
sustituyentes independientemente seleccionados de halégeno, ciano, nitro, SH, S(0)o.,R®, NR°R’,
S(O),NR®R’, C(O)NR'’R"', C(O)OR'?, NR"’S(O),R", NR‘SC(O)RX‘é, NR'C(O)OR'"®,
NR'"’C(O)NR*R*', OR?, un anillo fenilo, un anillo heteroalifatico de 4 a 8 miembros, un anillo
alifatico de 3 a 8 miembros, un anillo heteroarilo de Sa 6 miembro!s cada uno de los cuales tiene
hasta cuatro heteroadtomos independientemente seleccionados de N, O o S, y donde cada anillo esta
opcionalmente sustituido con hasta tres sustituyentes independientémente seleccionados de

halégeno, ciano, nitro, S(0)s..R’, S(0),NR*R’, C(O)NR'’R"", C(O)OR?, OR*, alquiloC, ; 0
|
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cicloalquiloCs ; (en cada uno de los cuales el alquiloC,.; y cicloalq.‘uilng.y pueden estar
opcionalmente sustituidos con hasta seis sustituyentes independien\temente seleccionados de
halégeno, ciano, nitro, SH, $(0),.R’, NR°R’, S(0);NR’R’, C(O)NR"’R"', C(O)OR",
NR"S(O),R'*, NR"°C(O)R'®, NR'"C(O)OR"®, NR'"*C(O)NR*R?', OR**), un anillo fenilo, un anillo
heteroalifatico de 4 a 8 miembros, un anillo alifaticode 3 a2 § miembros, un anillo heteroarilo de 5 a
6 miembros cada uno de los cuales tiene hasta cuatro heteroétomos\ independientemente
seleccionados de N, O o S, cada uno de los anillos fenilo, anillos heteroalifaticos de 4 a 8
miembros, anillos alifaticos de 3 a 8 miembros o anillos heteroarilo de 5 a 6 miembros pueden estar
opcionalmente sustituidos con hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de
halégeno, ciano, nitro, S(0).2R’, S(0),NR*R’, C(O)NR'’R", C(ojOR'Z, OR?, alquiloC, ¢ 0
cicloalquiloC,.6, donde alquiloC,.¢ y cicloalquiloC;.¢ pueden estar cada uno opcionalmente
sustituidos con hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo,
alcoxiC,.s, NH,, NH(alquiloC, ) y N(alquiloC;s)2; |

o la cadena de alquiloC, ¢ puede sustituirse con un anillo aljfatico fusionado, heteroalifatico
fusionado, aromatico fusionado o heteroarilo fusionado de hasta 10 dtomos y que tiene hasta cuatro
heteroatomos independientemente seleccionados de N, O 0 S, en cz{da uno de los cuales el anillo
pueden estar opcionalmente sustituido con hasta tres sustituyentes independientemente
seleccionados de haldgeno, ciano, nitro, SH, S(0).,R®, NR°R’, S(0),NR°R’, C(O)NR'"’R"",
C(O)OR'%, NR'’S(0),R"*, NR"*C(O)R'®, NR""C(O)OR'®, NR‘gc(OSNRZORZ‘, ORZ, alquiloC, ¢ 0
cicloalquiloCs.¢ donde el alquiloC, . y el cicloalquiloCs.c pueden estar opcionalmente sustituidos
con hasta tres sustituyentes independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo, alcoxiC, .,
NH,, NH(alquiloC,.) y N(alquiloC,.¢)2; |

R, R"YR'® representan independientemente alquiloC, ¢ o cicloalquiloCs., donde el
alquiloCy. y el cicloalquiloC;.s pueden estar opcionalmente sustituidos con uno o mas sustituyentes
independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo, alcoxiCl}_é, NH,, NH(alquiloC,.¢) y
N(alquiloC4),; y |

RG, R’,R% R®, Rm, R",R", R‘B, R", R‘s, R”, R, RZO, R? y R* cada uno representa
independientemente hidrégeno, alquiloC, ¢ o cicloalquiloCy., dondel: el alquiloC, ¢ o cicloalquiloC;.
¢ pueden estar opcionalmente sustituidos con uno o més sustituyentes independientemente
seleccionados de halégeno, hidroxilo, alcoxiC,.¢, NH,, NH(alquiloC,.s) y N(alquiloC.e)»; 0
cualquiera de R®yR’, R* y R’, R'°yR", 0 R* yR? junto con el atomo de nitrégeno al que ambos
estan conectados, pueden formar un anillo heterociclico alifatico dei4 a 8 miembros, donde el anillo
heterociclico puede estar opcionalmente sustituido con uno o mas éustituyentes
independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo, alqui]oCL_ﬁ, cicloalquiloC, ¢ y alcoxiC, .,

donde el alquiloC,, cicloalquiloC, 4 o alcoxiC,_¢ pueden estar opci?nalmente sustituidos con uno o
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mas sustituyentes independientemente seleccionados de haldgeno, hidroxilo y alcoxiC,.s, NH,,
NH(alquiloC,4) y N(alquiloC,.¢),; !

X representa O, S, $(0), o CR®R?;

m=0,1,263;

n=1,2,3 64, siempre que m + n sea mayor de o igual a 2;

o=1,2;

W representa CRZRZCR®R™ o CR* R*2CR*R¥*CR*R’*;'

V y Z representan independientemente un enlace, CR37R38io CR*R“CR*'R", siempre que
cuando X representa O, S, o S(0), entonces m, V y Z son tales que todos los heterodtomos en los

anillos se separan con al menos dos atomos de carbono (por ejemplo, cuando V es un enlace
entonces m no es 0, Z no es un enlace);

Y representa CO, CONR*®, SO, 0 SO,NR*;

st, RZG, R27, st’ Rz9’ R3o, R31’ Rzz’ R33, R34, R35, R36, R37, Rss R39, R4O, R‘”, RAZ, cada uno
representa independientemente hidrégeno, fluor o alquiloC, ¢ o cicloalquiloCs.; y cuando no
representan hidrégeno o flior, R* y R*, R” y R® R¥ y R*, R y' R, RPyR* RPyR* Ry
R*, R¥ y R 0 R y R* junto con el dtomo de carbono al que ambos estan conectados, pueden
formar adicionalmente un anillo alifatico de 3 a 6 miembros; |

R*YR* cada uno representa independientemente hidrégeno, alquiloC, ¢ o cicloalquiloCs.g

y sus sales farmacéuticamente aceptables.

2. Un compuesto de formula I o una de sus sales farmacéutic%mente aceptables segtn se

reivindica en la reivindicacion 1 y donde Ar se selecciona de cualquiera de

H H \ H
H * HO * Hox*
|
| ~-N
HO H H H HO
A3 A3 l A3
\
H
H %
HO
HN_ M’
i
0

donde
M' es S, C(0), NH, CH,, CH,CH,, CH=CH, CH,0 o OCH,;
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M? es S, C(0), NH, CH,, CH,CH,, CH=CH, CH,0 o OCH;
A’ también puede ser CH,OH, NHCHO, NHS(0);NA"*A' o NHS‘OZA”;
Ao A'S son, independientemente, hidrogeno o alquiloC,g; '

A" es alquiloC.

3. Un compuesto de formula I o una sal farmacéuticamente aFeptabIe segun se reivindica en
la reivindicacion 1 y donde L representa un enlazador que comprer;de una cadena de hidrocarbilos
de hasta 10 adtomos de carbono. |
4. Un compuesto de formula 1 o una sal farmacéuticamente aceptable segun se reivindica en
la reivindicacion 1 y donde W representa CRZR®*CR*R™ o CR“IQ”CR”R“CR”R“,

V 'y Z representan independientemente un enlace, CR*'R* 0 CR*R*CR"'R*, siempre que

|
cuando X representa O, S, o S(0), entonces m, V y Z son tales que todos los heterodtomos en los

anillos se separan con al menos dos atomos de carbono; ‘
'

m=0,1,263y0=162;y
R27, st, R29, R}o’ R3', Rzz, R33, R34, R35, R36’ R37, R R39, %40’ RY y R* cada uno representa

independientemente hidrégeno, metilo o fluor.

|
S. Un compuesto de férmula I o una sal farmacéuticamente acI:eptable segun se reivindica en
la reivindicacion 1y donde Y representa CO, CONR®, SO,, SO,NR*; y R* y R* cada uno
representa independientemente hidrégeno o metilo. |

\
6. Un compuesto de formula I o-una sal farmacéuticamente aceptable segun se reivindica en
la reivindicacion 1 y donde R' representa alquiloC g, cicloalquiloC,.g, fenilo, un anillo heteroarilo
de 5 a 6 miembros o un anillo heteroarilo o fusionado aromatico deI hasta 10 atomos que tiene hasta
tres heteroatomos independientemente seleccionados de N, O 0 S, en cada uno de los cuales el
anillo puede estar opcionalmente sustituido con hasta tres sustituyelntes segun se indica paraR' en

la reivindicacion 1. i

7. Un proceso para la preparacion de un compuesto de férmulta (1) o una de sus sales
farmacéuticamente aceptables segiin se reivindica en la reivindicacién 1 que comprende:
(a) cuando L' representa hidrégeno, hacer reaccionar un compuesto de formula (I1), o una sal

de este,
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/ N
LG 4 1
L 2 Ry,
donde LG' representa un grupo saliente y L, L3 LY L, R‘,' m,n, V, W, X, Y yZ son como

se define en formula (1), con un compuesto de formula (I1T), o una lsal de este,

p1~©

AT amy

5 donde Ar es como se define en formula (I) y P' es hidrégerio o un grupo protector en
. . . 3 (e i
presencia de una base, seguido de eliminacién del grupo protector;'o

(b) cuando L' representa hidrogeno, hacer reaccionar un ﬁompuesto de formula (1V), o

una sal de este,

2 3 /X\ \
L L mV VIV
N e
0] 4 1
L oz R av)
\
10 donde L, L2, L, L, R",m,n, V, W, X, Y y Z son como se define en férmula (I), con un

compuesto de formula (I11) o una sal de este en presencia de un agente reductor; o

(¢) hacer reaccionar un compuesto de formula (V), o una sal de este,

S N
R oW
L +N /N_iy\
H_r\lj L4 N y4 R1
P’ |

V)
donde L, L', L% L3 L, R',m,n, V, W, X, Y y Z son como, se define en formula (I), P

15 representa hidrégeno o un grupo activador con un compuesto de férmula (VI) o una sal de este,

LG

2 !

p'~©

(V1)
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l
donde Ar es como se define en formula (1), LG? representa un grupo saliente y P' es como
se define en formula (IT1) en presencia de una base, seguido de la ?Iiminacién de los grupos
protectores; o

con un compuesto de formula (VII), o una de sus sales adqcuadas,

O

-

AT v

donde Ar es como se define en formula (1) en presencia de una base, seguido de la
eliminacion de los grupos protectores; o
con un compuesto de formula (VIII), o una de sus sales adecuadas,
2
LG
O

At vy
donde Ar es como se define en formula (1), LG® representa un grupo saliente, en presencia
de una base, seguido de la reduccion de la cetona, seguido de la eliiminaci(')n de los grupos -
protectores; o
(d) cuando L’ y L* cada uno representa hidrégeno, hacer reaccionar un compuesto de formula

(IX), o una de sus sales adecuadas,

donde Ar, L, L' y L? son como se define en formula (1), P' es como se define en formula

(111), P’ representa un grupo protector con un compuesto de formula (X), o una sal de este,

2N
VA v|v
H—N N—Y
/ \ 1
n 4 R

(X)
donde R', m,n, V, W, X, Y y Z son como se define en formula (I), en presencia de un

agente reductor, seguido de Ia eliminacién de los grupos protectores; o

(TN
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4 c 1 ! .
(e) cuando uno o ambos de L’ y L* representan hidrégeno, hacer reaccionar un compuesto de

formula (X1), o una sal de este, |

Ar (X1)

donde Ar, L, L' y L2son como se define en formula (1), P' s como se define en férmula
(T11), P? representa un grupo protector, LG representa un grupo sal‘iente, con un compuesto de

formula (X) o una sal de este, en presencia de una base, seguido de.la eliminacién de los grupos

protectores; o |

(f) cuando L'y L*cada uno representa hidrégeno, hacer reaccionar un compuesto de

formula (XII), o una sal de este, "

/N
O L3 mV V[V
H—N L L ’ S
n
O |
pl~

Ar (X1

donde Ar, L, L*, L*, m,n, V, W, X, Y y Z son como se define en férmula (I) y P' es como
se define en formula (111) y P* es un grupo protector de nitrégeno, con un agente reductor, seguido

de la eliminacién del grupo protector y la reaccion con un compuesfo de formula (XTIT), o una sal

de este,

LG—Y
N
R xm)

donde R' y Y son como se define en formula (I) y LG* representa hidroxilo o un grupo saliente, o
una sal de este, seguido de la eliminacion de los grupos protectores "y

opcionalmente después de (a), (b), (c), (d), (€) o (f), se llevan ?cabo uno o mas de los
siguientes:

convertir el compuesto obtenido en otro compuesto de la invencién

formar una sal farmacéuticamente aceptable del compuesto.
l
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8. Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de férmula (I) o una sal
farmacéuticamente aceptable como se define en la reivindicacion ]I, en asociacion con un
adyuvante, diluyente o vehiculo farmacéuticamente aceptable.

|
9. Un proceso para la preparacion de una composicion farmacéutica segin se reivindica en la
reivindicacion 8, que comprende mezclar un compuesto de férmula (1), como se define en la

P . .. . , Pl
reivindicacion 1, con un adyuvante, diluyente o vehiculo farmacéuticamente aceptable.

10. Un producto farmacéutico que comprende, en combinacion, un primer ingrediente activo
que es un compuesto de férmula (I) o una de sus sales farmacéutics‘;tmente aceptables, como se
define en la reivindicacion 1, y un segundo ingrediente activo seleccionado de:

un inhibidor de PDE4;

un modulador de la funcién del receptor de quimioquina; l
un inhibidor de la funcién de la p38 quinasa;
un glucocorticoide; y

un antagonista del receptor de glucocorticoides no esteroideo.

SR



