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Reivindicaciones:

1. El uso de la N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]Joxazino[3,2-a]indo}-10-
carboxamida (SB 207266) o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma en la fabricacién
de un medicamento para la profilaxis o tratamiento de la arritmia auricular en un mamifero,
mediante la administracién de SB 207266 o la sal del mismo el primer dia a una dosis de carga
entre 1.2 y 2.0 veces aproximadamente la dosis diaria de mantenimiento, seguido por la
administracién de SB 207266 o la sal del mismo a la dosis diaria de mantenimiento en los dias
siguientes.

2. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 1, en donde la dosis de carga oscila entre
1.25 y 2.0 veces aproximadamente la dosis diaria de mantenimiento.

3. El uso tal como se reivindico en la reivindicacién 1, en donde la dosis de carga oscila entre

1.25 y 1.75 veces aproximadamente la dosis diaria de mantenimiento.

4. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 1, en donde la dosis de carga oscila entre 1.5
y 20 veces aproximadamente la dosis diaria de mantenimiento.

5. El uso tal como se reivindicd en la reivindicacién 1, en donde la dosis de carga es
aproximadamente 1.5 veces la dosis diaria de mantenimiento.

6. El uso tal como se reivindic en la reivindicacién 1, en donde la dosis de carga

aproximadamente 2.0 veces la dosis diaria de mantenimiento.

7. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral entre 0.2
mg y 1.5 mg de SB 207266 o la sal farmacéuticamente aceptable del mismo por kilogramo de
peso corporal total (medido como la base libre).
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8. El uso tal como se reivindic6 en cualquiera en las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral entre (.2
mg y 1.0 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal farmacéuticamente aceptable del mismo
por kilogramo de peso total corporal (medido como la base libre).

9. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral entre 0.2
mg y 0.5 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal del mismo por kilogramo del peso total
corporal (medido como la base libre).

10. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral entre 0.2
mg y 0.3 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal del mismo por kilogramo del peso total
corporal (medido como la base libre).

11. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral entre 0.5
mg y 1.0 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal del mismo por kilogramo del peso total
corporal (medido como la base libre).

12. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la
administracién es realizada en un humano y en donde la dosis diaria de mantenimiento
comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral de 20 mg de SB 207266 o la sal
del mismo (medido como la base libre).

13. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 1 & 6, en donde la
administracién es realizada en un humano y en donde la dosis diaria de mantenimiento
comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral de 50 mg de SB 207266 o la sal
del mismo (medido como la base libre).

253
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14. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde 1a dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacion diario oral o parenteral que oscila
entre 1.0 mg y 1.5 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal farmacéuticamente aceptable del
mismo por kilogramo del peso total corporal (medido como la base libre).

15. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la dosis
diaria de mantenimiento comprende un régimen de dosificacidn diario oral o parenteral que oscila
entre 1.0 mg y 1.3 mg aproximadamente de SB 207266 o la sal farmacéuticamente aceptable del
mismo por kilogramo del peso total corporal (medido como la base libre).

16. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la
administracién es realizada en un humano y en donde la dosis diaria de mantenimiento
comprende un régimen de dosificacién diario oral o parenteral de 80 mg de SB 207266 o la sal
del mismo (medido como la base libre).

17. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 5 o cualquiera de las reivindicaciones 7 a
16 como dependientes de la reivindicacién 5, en donde: el mamifero es un humano; la dosis de
carga es 30 mg, 75 mg 6 120 mg; y la dosis de mantenimiento es 20mg, 50mg 6 80mg

respectivamente.

18. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 17, en donde la
administracion, dosificacién y/o régimen de dosificacion de SB 207266 o la sal del mismo es

oral.

19. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 18, en donde el
medicamento sirve para la administracidn de la dosis diaria de mantenimiento desde la primera
semana hasta el resto de la vida del mamifero.

20. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 19, en donde la
arritmia auricular comprende una fibrilacién auricular.
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21. El uso tal como se reivindicd en la reivindicacién 20, en donde el mamifero padece o es

susceptible a una fibrilacién auricular persistente.

22, El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en donde el
medicamento es para utilizarse en la inhibicién de recurrencias sintomiticas de fibrilacién
auricular en un mamifero con fibrilacién auricular persistente o paroxismal.

23. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en donde el

mamifero es un humano.

24. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 23, en donde el
medicamento sirve para la administracién de la dosis de carga durante un episedio arritmico en el
mamifero, y en donde ¢l medicamento sirve para la administracién de la dosis de mantenimiento
después de una cardioversién del mamifero de regreso al ritmo normal del seno, la cardioversién
hecha en el evento que el mamifero no esté en el ritmo normal del seno después de un perfodo
suficiente para que las dosis de carga tenga efecto.

25. El uso tal como se reivindic6 en cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en donde el
medicamento es para tratar el mamifero que experimenta un episodio arritmico, y en donde €l
tratamiento comprende:

(a) administracién de la N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-
a]indol-10-carboxamida (SB 207266) o la sal farmacéuticamente aceptable de la misma & 1a dosis
de carga.

(b) esperar durante un tiempo suficiente para que la dosis del paso (a) surta efecto al

menos de manera parcial.

(c) opcionalmente medir si el mamifero ha revertido al ritmo normal del seno.
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(d) cardiovertir el mamifero de regreso al ritmo normal del seno en el evento que el
mamifero no esté en el ritmo normal del seno después del periodo en el paso (b), y luego

(e) administrar segiin sea necesario SB 207266 o la sal del mismo a dosis de

mantenimiento en los dfas siguientes.

26. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 25, en donde el perfodo de tiempo en el
paso (b) oscila entre 1 y 4 horas aproximadamente.

27. El uso tal como se reivindic en la reivindicacién 25 o 26, en donde en el paso (d), se utilizd
cardioversién con corriente directa (DC).

28. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 24 a 27, en donde el
episodio arritmico es un episodio fibrilatorio auricular.

29. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de los anteriores reivindicaciones, en donde SB
207266 o 1a sal farmacéuticamente aceptable del mismo es la sal clorhidrica de SB 207266.

30. El uso de N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-
carboxamida (SB 207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo en la fabricacion de
un medicamento para el tratamiento o profilaxis de la fibrilacién auricular en un mamifero,
mediante la administracién al mam{fero de un régimen de dosificacion diario oral o parenteral
que oscila entre 0.2 mg y 1.0 mg de SB 207266 o sal del mismo por kilogramo del peso corporal
total {medido como la base libre).

31. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 30, en donde el régimen de dosificacién
diario oral o parenteral oscila entre 0.2 mg y 0.5 mg aproximadamente de SB 207266 o sal del
mismo por kilogramo del peso total corporal (medido como la base libre).
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32. El uso tal como se reivindicd en la reivindicacién 30, en donde el régimen diario de

dosificacidn oral o parenteral oscila entre 0.5 y 1.0 mg de SB 207266 o la sal del mismo por
kilogramo del peso total corporal (medido como la base libre).

33. El uso segiin la reivindicacién 30, en donde el régimen de dosificacién diario comprende la
administracion oral a un humano de 20 mg de SB 207266 o la sal del mismo (medido como base
libre).

34, El uso segin la reivindicacion 30, en donde el régimen de dosificacién diario comprende la
administracién oral o parenteral a un humano de 50 mg de SB 207266 o la sal del mismo (medido
como la base libre).

35. El uso de N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[ 1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-
carboxamida (SB 207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo en la fabricacion de
un medicamento para el tratamiento o profilaxis de la fibrilacidn auricular en un mamifero,
mediante la administracién al mamifero de un régimen de dosificacién diario oral o parenteral
que oscila entre 1.0 mg a 1.5 mg de SB 207266 o sal del mismo por kilogramo del peso corporal
total (medido como la base libre).

36. El uso de N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a)indol-10-
carboxamida (SB 207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo en la fabricacién de
un medicamento para el tratamiento o profilaxis de la fibrilacién auricular en un mamifero,
mediante la administracién al mamifero de un régimen de dosificacién diario oral o parenteral de
80 mg de SB 207266 o la sal del mismo (medido como la base libre).

37. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 36, en donde el

régimen de dosificaci6n diario es oral.

38. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 37, en donde el
mamifero padece o es susceptible de una fibrilacién auricular persistente.
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39. El uso tal como se reivindic6 en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 38, en donde el
medicamento sirve para utilizarse en la inhibicién de recurrencias sintomsticas de fibrilacién
auricular en un mamifero con fibrilacién auricular persistente o paroxismal.

40. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 39, en donde el

mamifero es un humano o un cerdo.

41. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 40, en donde el
medicamento sirve para tratar el mamifero que experimenta un episodio arritmico, y en donde el
tratamiento comprende:

(a) administracién de una N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-
[1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-carboxamida (SB 207266) o la sal farmacéuticamente aceptable de la

misma a un régimen de dosificacién segiin cualquiera de las reivindicaciones 30 a 40,

(b) esperar durante un tiempo suficiente para que la dosis del paso (a) surta efecto al

menos de manera parcial.
(c) opcionalmente medir si el mamifero ha revertido al ritmo normal del seno.

(d) cardiovertir el mamifero de regreso al ritmo normal del seno en el evento que el
mamffero no esté en el ritmo normal del seno después del perfodo en el paso (b), y luego

(e) opcionalmente administrar segiin sea necesario una dosis adicional de SB 207266 o la
sal del mismo.

42. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 41, en donde el periodo de tiempo en el
paso (b) oscila entre 1 y 4 horas aproximadamente.

43, El uso tal como se reivindicd en la reivindicacién 41 o 42, en donde en el paso (d), se utilizd
cardioversion de corriente directa (DC).



10

15

20

30

44. El uyso tal como se reivindicé en la reivindicacién 41, 42 o 43, en donde el paso (e)
comprende la administracién segin sea necesario de SB 207266 o la sal del mismo a un régimen
de dosificacién segiin cualquiera de las reivindicaciones 30 a 40.

45. El uso tal como se reivindic$ en cualquiera de las reivindicaciones 41 a 44, en donde el

episodio arritmico es un episodio fibrilatorio auricular.

46. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 45, en donde el
medicamento es empleado para la co-administracién de SB 207266 o la sal del mismo aun
mamifero y para terapia de anticoagulacién en un mamifero.

47. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 30 a 46, en donde SB
207266 o la sal farmacéuticamente aceptable del mismo es la sal clorhidrica de SB 207266.

48. El uso de un antagonista del receptor 5-HT4 en la fabricacién de un medicamento para la
profilaxis o tratamiento de remodelacién auricular en un mamifero, en donde el antagonista del
receptor SHT4 comprende:

(i) N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a}indol-10-carboxamida (SB
207266);

(iii) éster (1-(2-((metilsulfonil)amino)etil)-4-piperidinil)metilico del dcido 1-metil-1H-indol-3-
carbox{lico (GR 113808);

(v) (1-butil4-piperidil)metil-8-amino-7-cloro-1,4-benzodioxan-5-carboxilato (SB 204070);

(vi) (1-butil-4-piperidil)metil-8-amino-7-yodo-1,4-benzodioxan-5-carboxilato (SB 207710);

(vii)} N<{1-butil-4-piperidil)metil-8-amino-7-cloro-1,4-benzodioxan-5-carboxamida (SB 205800);
(viii) [1-[2-[(metilsulfonil)amino]etil]-4-piperidinil]metil[2-(3-metil-1,2,4-oxadiazol-5-
il)fenil]carbamato (GR 138897); o

(ix) [1-[2-[metilsulfonil)amino]etil]-4-piperidinil]metil-5-fluoro-2-metoxi-1H-indol-3-carboxilato
(GR 125787);

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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49. El uso tal como se reivindica en la reivindicacién 48, en donde el antagonista del receptor 5-
HT4 comprende: (i) SB 207266, (v) SB 204070, (vi) SB 207710, (vii) SB 205800, 6 (viii) GR
138897; o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

50. El uso tal como se reivindica en la reivindicacién 48 en donde el antagonista del receptor 5-
HT4 es N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-
carboxamida (SB 207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

51. El uso tal como se reivindicé en la reivindicacién 50, en donde SB 207266 o 1a sal
farmacéuticamente aceptable del mismo es la sal de hidrocloruro de SB 207266.

52. El uso tal como se reivindico en la reivindicacién 50 6 51, en donde el medicamento es para
una administracién de un régimen de dosificacién oral o parenteral diario tal como se definié en

cualquiera de las reivindicaciones 30 a 40.

53. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 48 a 52, en donde el
medicamento sirve para la profilaxis o tratamiento de remodelacion auricular eléctrica
(electrofisiolégica) en un mamifero.

54. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 48 a 53, en donde el
medicamento sirve para la profilaxis o tratamiento de la remodelacion auricular eléctrica
(electrofisiolégica) en un mamifero mediante el aumento del periodo refractario efectivo
auricular (AERP) y/o mediante 1a proteccién al menos parcial de, o la reversién de una reduccién
en el AERP.

55. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 48 a 54, en donde el
mamifero padece o es susceptible de una fibrilacién auricular persistente.
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56. El uso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 48 a 55, en donde el

medicamento es para utilizarse en la inhibicién de recurrencias sintomiticas de fibrilacion
auricular en un mamifero con fibrilacién auricular persistente o paroxismal.

57. El uso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 48 a 56, en donde el

mamifero es un humano o un cerdo.

58. El uso de un antagonista del receptor 5-HT4, tal como se defini6 en cualquiera de las
reivindicaciones 48 a 51, en la fabricacién de un medicamento para la profilaxis o tratamiento de
una enfermedad o condicién en un mamifero, diferente a la fibrilacién auricular, asociado con
una reduccidn en el periodo refractario efectivo auricular (AERP) y/o una modificacién
indeseable de la capacidad refractaria auricular.

59. El uso de un antagonista del receptor 5-HT4, tal como se defini6 en cualquiera de las
reivindicaciones 48 a 51, en la fabricacién de un medicamento para aumentar el periodo
refractario efectivo auricular {(AERP) y/o benéficamente modificar la capacidad refractaria
auricular en un mamifero que padece o es susceptible de una enfermedad o condicién, diferente a
la fibrilacién auricular, en la cual dicho aumento o0 modificacién es deseable.

60. Una composicion farmacéutica, bien sea en una tableta, o que se haya colocado en una
cépsula de gelatina dura en polvo o en forma de pellet, en donde la composicién comprende N-
[(1-"butil-4-piperidinil)metil}-3,4-dihidro-2H-[1,3Joxazino[3,2-a)indol- 1 0-carboxamida (SB
207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo en una cantidad de 20, 25, 40, 50 o 80
mg (medido como base libre), en combinacién con un vehiculo sélido farmacéuticamente

aceptable.

61. Una composicién farmacéutica, bien sea en una tableta, o que se haya colocado en una
cédpsula de gelatina dura en polvo o en forma de pellet, en donde la composicién comprende la sal
de hidrocloruro de N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[ 1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-
carboxamida (SB 207266) en una cantidad de 20, 25, 40, 50 o 80 mg (como la sal de
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hidrocloruro, pero la dosis dada medida como la base libre), en combinacién con un vehiculo
sélido farmacéuticamente aceptable.

62. Una composicién tal como se reivindica en la reivindicacién 60 6 61, en donde SB 207266 o
la sal del mismo est4 presente en una cantidad de 25 mg (medida como la base libre).

63. Una composicién tal como se reivindicd en la reivindicacién 60 6 61, en donde SB 207266 o
la sal del mismo estd presente en una cantidad de 40 mg (medida como la base libre).

64. Una composicidn tal como se reivindicd en la reivindicacién 60 6 61, en donde SB 207266 o
1a sal del mismo estd presente en una cantidad de S0 mg (medida como la base libre).

65. Una composicion tal como se reivindicé en la reivindicacidén 60 6 61, en donde SB 207266 o
1a sal del mismo esté presente en una cantidad de 80 mg (medida como la base libre).

66. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 60 a 65, y que

existe como una tableta.

67. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 60 a 66, en
donde el vehiculo sélido estd presente en una cantidad entre 25 mg y 1 g aproximadamente.

68. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 60 a 67, para

utilizarse en la profilaxis o tratamiento de la arritmia auricular en un mamifero.

69. Una composici6n tal como se reivindic en cualquiera de las reivindicaciones 60 a 68,

apropiada para la administracién oral en un mamifero.

70. Una composicidn tal como se reivindicé en la reivindicacién 68 6 69, en donde e! mamifero

es un humano.
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71. Una composicién farmacéutica, como lo es una tableta que comprende N-[(1-"butil-4-
piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-carboxamida (SB 207266) o una
sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en combinacién con un vehiculo sélido
farmacéuticamente aceptable,

en donde SB 207266 o la sal del mismo est4 presente en la tableta en al menos 5.0 mg por
250 mg del peso de la tableta (medida como la base libre),

y en donde la tableta es producida utilizando un proceso que comprende:

(i) la utilizacién de un proceso de granulacién en hiimedo en el cual SB 207266 o la sal
del mismo, un excipiente principal insoluble (el cual es el diluyente principal), una ayuda de
comprensién y granulacién, y un agente aglomerante son granulados utilizando un solvente de
granulacién en un mezclador-granulador, en donde la ayuda de compresién y granulacién
dispersa el solvente de granulacién y asiste en la compresibilidad total;

(ii) secado y tamizado de la mezcla de grinulos resultante, y mezclado de la mezcla de
grianulos resultante con un desintegrante y un lubricante para formar una mezcla de compresion;

y
(iii) compresién de la mezcla de compresién en tabletas en una prensa de tabletas

apropiada.

72. Una composicidén farmacéutica tal como se reivindicd en la reivindicacién 71, en donde la
tableta tiene una forma ovoide o redonda.

73. Una composicién farmacéutica tal como se reivindicé en la reivindicacién 71 6 72, en donde
la prensa de tabletas apropiada.es una prensa de tabletas rotatoria apropiada.

74. Una composicion tal como se reivindicé en la reivindicacién 71, 72 é 73, en donde SB
207266 o Ia sal del mismo es la sal de hidrocloruro de SB 207266.

75. Una composicién tal como se reivindic en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 74, en

donde SB207266 o la sal del mismo esté presente en la tableta en al menos 10 mg por cada
256.25 mg de peso de la tableta (medido como la base libre).

12



10

15

20

@:

30

e

76. Una composicién tal como se reivindicé en la reivindicacién 75, en donde SB 207266 o la sal
del mismo estd presente en la tableta en hasta B0 mg por cada 256.25 mg de peso de la tableta
(medido como la base libre).

77. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 74, en
donde SB 207266 o la sal del mismo esté presente en la tableta en al menos 20 mg por cada 250
mg del peso de la tableta (medido como la base libre).

78. Una composicién tal como se reivindicé en la reivindicacion 77, en donde SB 207266 o la sal
del mismo estd presente en la tableta en hasta 8¢ mg por cada 250 mg de peso de la tableta
(medido como la base libre).

79. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 78, en
donde el diluyente principal es el fosfato de dicalcio (fosfato de calcio dibdsico).

80. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 78, en
donde el diluyente principal es el fosfato de calcio dibdsico dihidrato (fosfato de hidrégeno de
calcio dihidrato).

81. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 80, en
donde el diluyente principal estd presente en una cantidad de hasta 167.5 mg por cada 250 mg del
peso de la tableta.

82. Una composicién tal como se reivindicé en la reivindicacién 81, en donde el diluyente
principal est4 presente en una cantidad de al menos 92.5 mg por cada 250 mg del pesode la
tableta.

83. Una composicion tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 80,

donde el diluyente principal estd presente en una cantidad de hasta 161.5 mg por cada 256.25 mg
del peso de la tableta.
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84. Una composicién tal como se reivindicé en el reivindicacién 83, en donde el diluyente
principal esté presente en una cantidad de al menos 84.5 mg por cada 256.25 mg del peso de la
tableta.

85. Una composicidn tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 84, en

donde 1a ayuda de compresién y granulacion es la celulosa microcristalina.

86. Una composicion tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 85, en
donde la ayuda de compresién y granulacion estd presente en una cantidad aproximada de:
50.0 mg por cada 256.25 mg del peso de la tableta, o
50.0 mg por cada 250 mg del peso de la tableta.

87. Una composicidn tal como se reivindic6 en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 86, en

donde el agente aglomerante es la hidroxipropilmetilcelulosa.

88. Una composicidn tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 87, en
donde el agente aglomerante estd presente en una cantidad aproximada de:

12.5 mg por cada 256.25 mg del peso de la tableta, o

12.5 mg por cada 250 mg del peso de la tableta.

89. Una composicion tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 88, en

donde el desintegrante es el glicolato de almiddn de sodio.

90. Una composicién tal como se reivindic6 en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 89, en
donde el desintegrante estd presente en una cantidad aproximada de:

12.5 mg por cada 256.25 mg del peso de la tabletz, o

12.5 mg por cada 250 mg del peso de la tableta.

91. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 90, en
donde el lubricante es el estearato de magnesio o el 4cido estedrico.
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92. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 90, en
donde el lubricante es el estearato de magnesio.

93. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 92, en
donde el lubricante estd presente en una cantidad aproximada de:

2.5 mg por cada 256.25 mg del peso de la tableta, o

2.5 mg por cada 250 mg del peso de la tableta.

94, Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 93, en
donde SB 207266 o la sal del mismo se encuentra en la tableta en una cantidad de 20, 25, 40, 50
o 80 mg (medido como la base libre).

95. Una composicion tal como se reivindicé en la reivindicacion 94, en donde SB 207266 o 1a sal
del mismo se encuentra en la tableta en una cantidad de 50 mg (medido como la base libre).

96. Una composicién tal como se reivindicé en la reivindicacién 94, en donde SB 207266 o la sal
del mismo se encuentra en la tableta en una cantidad de 80 mg (medido como la base libre).

97. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 96, en
donde el vehiculo sdlido estd presente en una cantidad entre 25 mg y 1 g aproximadamente.

98. Una composicién tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 97, para
utilizarse en la profilaxis o tratamiento de la arritmia auricular en un mamifero.

99. Una composicion tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 98,
apropiada para la administracién oral en un mamifero.

100. Una composicién tal como se reivindicd en la reivindicacién 98 6 99, en donde el mamifero

es un humano.
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101. Una composicidn tal como se reivindicéd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 100, en

donde el solvente de granulacién es el agua.

102. Una composicién tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 71 a 101, en
donde la tableta es recubierta por pelicula.

103. Una composicién farmacéutica como lo es una tableta para la administracién oral humana,
la cual es el resultado de un proceso de granulacién, y en donde la composicién es
sustancialmente segiin se expone a continuacion, siempre y cuando la dosis de SB-207266 en la
composicién pueda ser aumentada desde 5 mg hasta 80 mg (medida como la base libre) y la
cantidad de fosfato de dicalcio pueda se disminuida consecuentemente mientras se mantiene
constante el peso de la tableta en 250 mg:

SB 207266 5.0 mg
celulosa microcristalina 50.0 mg
hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) 12.5 mg
glicolato de almidén de sodio 125 mg
fosfato de dicalcio 167.5 mg
estearato de magnesio 2.5mg
Peso de la Tableta 250 mg.

104. Una composicién farmacéutica como lo es una tableta para la administracién oral humana,
la cual es el resultado de un proceso de granulacién,

y en donde la composicién es sustancialmente seglin se expone a continuacién, siempre y
cuando la dosis de SB-207266 en la composicion pueda ser aumentada hasta 20 mg;

SB 207266 5.0mg

celulosa microcristalina 50.0 mg
hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) 12.5 mg
glicolato de almidén de sodio 125 mg
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fosfato de dicalcio 167.5 mg
estearato de magnesio 2.5mg
Peso de la Tableta 250 mg.

105. Una composicién farmacéutica la cual es una tableta sustancialmente tal como se describi

en el ejemplo 7.

106. Una composicién farmacéutica la cual es una tableta sustancialmente tal como se describid

en el ejemplo 8.

107. Un proceso para producir una composicién farmacéutica como una tableta que comprende

N-[(1-"butil-4-piperidinil)metil]-3,4-dihidro-2H-[1,3]oxazino[3,2-a]indol-10-carboxamida (SB

207266) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo junto con un vehiculo sélido

farmacéuticamente aceptable, en donde el SB 207266 o la sal del mismo estd presente en la

tableta en al menos 5.0 mg por cada 250 mg de peso de la tableta (medida como la base libre);
el proceso comprende:

(i) la utilizacién de un proceso de granulacién en hiimedo en el cual SB 207266 o la sal
del mismo, un excipiente principal insoluble (el cual es el diluyente principal), una ayuda de
comprensién y granulacién, y un agente aglomerante son granulados utilizando un solvente de
granulacion en un granulador, en donde la ayuda de compresién y granulacién dispersa el
solvente de granulacién y ayuda en la compresibilidad total;

(i) secado y tamizado de la mezcla de grénulos resultante, y mezclado de 1a mezcla de
grinulos resultante con un desintegrante y un lubricante para formar una mezcla de compresidn;
y

(iii) la compresién de la mezcla de compresién en forma de tabletas en una prensa de
tabletas apropiada.

108. Un proceso tal como se reivindicé en el reivindicacién 107, en donde el solvente de

granulacién es el agua.
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109. Un proceso tal como se reivindicé en la reivindicacién 107 6 108, en donde en el paso (i),
SB 207266 o la sal del mismo, 1a ayuda de compresién y granulacion, el diluyente principal y el
agente aglomerante son mezclados entre sf, y el solvente de granulacién es agregado a los polvos

mezclados.

110. Un proceso tal como se reivindicé en la reivindicacién 109, en donde en el paso (i), el
solvente de granulacién es agregado a los polvos mezclados mientras se mezcla en un
granulador-mezclador de esfuerzo de corte.

111. Un proceso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 110, en donde
en el paso (ii), los grédnulos son secados en un secador de lecho fluidizado.

112. Un proceso tal como se reivindicd en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 111, en donde
en el paso de tamizado en el paso (ii), los grénulos secos son pasados a través de un tamiz de
acero inoxidable utilizando un molino apropiado.

113. Un proceso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 112, en donde
la prensa de tabletas adecuada es una prensa de tabletas rotatoria adecuada.

114. Un proceso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 113, en donde
después del paso (iii), los niicleos de tableta resultantes son recubiertos con pelicula utilizando

una dispersién acuosa de una cubierta de pelicula.

115. Un proceso tal como se reivindicé en la reivindicacién 114, en donde la cubierta de pelfcula
es el Opadry White YS-1-7003.

116. Un proceso tal como se reivindic6 en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 115, en donde
SB 207266 o la sal del mismo es la sal de hidrocloruro de SB 207266.

117. Un proceso tal como se reivindicé en cualquiera de las reivindicaciones 107 a 116, en donde

la composicién es tal como se definié en cualquiera de las reivindicaciones 72 a 106.



¢

118. Una composicién farmacéutica en forma de una tableta segiin se reivindicé en cualquiera de
las reivindicaciones 71 a 106, producida mediante un proceso tal como se definié en cualquiera
de las reivindicaciones 108 a 115.
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