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RESPLIESTA AL EXAMEN DE FONDO 

Yo, Luis Patiflo Leyva, identificado como aparece al pie de mi firma, 

atentamente me permito presentar respuesta al oficio No. 3895 notificado por 

fijaci6n en lista del 30 de marzo de 2007, para el cual solicit6 una pr6rroga el dia 

15 de junio cle 2007 y estando dentro del t6rmino legal en los siguientes t6rminos: 

1 . CLARIDAD DE LA SOLICITUD 

0 En cuanto a to claridad de /a descripci6n y del capitulo reivindicatorio, el 

examinador establece que deben adjuntarse las estructuras qu[micas junto a sus 

correspondientes nombres quIrnicos. 

Considero que la descripci6n y el capftulo reivindicatorio si cumplen con el 

requisito de claridad estipulado en los Artfculos 28 y 30 de la Decisidin 486, toda 

vez que aff se divulgan los nombres de los compuestos quimicos de acuerdo con 

la invenci6n y, una persona medianamente versada en la materia t6cnica podr[a 

establecer sus estructuras quirnicas partiendo de dicha informaci6n. 
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Asf entonces, en la presente solicitud se describen los compuestos cuyas 

estructuras son f6cilmente deducibles. Dichos compuestos son carboxamidas 

que comprenden el grupo amida R5-CO-NH el cual tiene en el 6tomo de 

nitr6geno un grupo indan-2-il sustituido o no. Dada la f6rmula general 1, en la cual 

se ilustra el grupo indan-2-il sustituido o no y el cual es caracterfstico de la 

presente invenci6n, una persona versada en la materia t6cnica asociarfia sin 

ninguna dificultad ni ambigOedad la estructura de un compuesto cuyo nombre 

se especifica. En el nombre de los compuestos, se nombra explicitamente la 

expresi6n "indan-2-il", junto con la presencia (si aplica) de sustituyentes que est6n 

presentes en la mol6cula Indan-2-il y, en el nombre del compuesto tambi6n se 

A* especifica el grupo R5-CO-NH de acuerdo con las normas de nomenclatura. 

0 Entonces, cuando se lee el nombre del compuesto especificado en la 

descripci6n, una persona versada en la materia t6cnica no necesita hacer 

ninguna complicada consideraci6n a cerca de la estructura del compuesto, 

dicha persona conocerfa con seguridad la estructura del compuesto. Con el 

objeto de dar soporte a esta afirmaci6n, presento algunos ejemplos de c6mo se 

deducen las f6rmulas de los compuestos especificados en la presente solicitud: 

Por ejemplo, en el caso del compuesto 4-fluoro-N-(4-metil-indan-2-il)-

benzamida, que es el compuesto del ejemplo 1, es inmediatamente claro que 

01 

6ste es el compuesto de la f6rmula general I el cual est6 sustituido por un grupo 

metil en la posici6n 4 de la mol6cula indan-2-il. Por ejemplo, la f6rmula del 

40 compuesto en donde uno de los grupos RI y R4, por ejemplo R1, es metil y el otro 

es hidr6geno, R2y R3 son hidr6geno y A y B son CH2, y en el cual el grupo amida 

R5-CO-NH es la mol6cula 4-fluoro-benzamida, serfa: 

F - DIx/ 
En el caso del compuesto del ejemplo 200: Indan-2-ilamida del 6cido 5-

metil-l-(3-trifluorometil-fenil)-1 H-[1,2,3]triazol-4-carboxflico, por ejemplo, se deduce 

inmediatamente que 6ste es el compuesto de la f6rmula general I el cual estd 

sustituido en la mol6cula indan-2-il, por ejemplo R1 to R4 son hidr6geno y A y B son 

CH2, y en el cual el grupo amida R5-CO-NH es la mol6cula 5-metil-l-(3-

trifluorometil-fenil)-IH-[1,2,3]triazol-4-carboxamida. Laf6rmulaserfa: 



ell 

H.? C 

N CF3 

N N 
H 

Tomando como ejemplo adicional el compuesfo del ejemplo 300: 2-cloro-

N-indan-2-il-5-mefilsufanil-benzamida, es claro que esfe es el compuesto de 

f6rmula I el cual estd sustituido en la mol6cula indan-2-il, por ejemplo, R1 to R4 son 

hidr6geno y A y B son CH2, y en el cual el grupo amida R5-CO-NH es la mol6cula 2-

0 cloro-5-metilsulfanil-benzamida. La f6rmula del compuesto entonces es: 

N 
H S�CH 

En conclusi6n, las f6rmulas estructurales cle los compuestos no son 

necesarias para entender la solicitud y por lo tanto no se puede objetar por 

claridad toda vez que, en la descripci6n y reivindicaciones se proporciona toda 

la informaci6n para que una persona versada en la materia t6cnica Ileve a cabo 

la invenci6n. No obstante, atendiendo al requerimiento cle ese Despacho, 

presento junto con este memorial las f6rmulas estructurales cle los compuestos 

definidos en la reivindicaci6n 6, los cuales solo dernuestran que las f6rmulas 

estructurales son deducibles por un t6cnico medio en la materia a partir del 

nombre del compuesto. 

As[ entonces, el nuevo pliego reivindicatorio cumple con el requisito de 

claridad estipulado por el Art. 30 cle la Decisi6n 486. 

0 "La reivindicaci6n 1 encierra una contradicci6n en /a expresi6n: "no 

sustituido y a/ menos monosustituido". Se solicita hacer /a aclaraci6n" 

Para clar claridad al capitulo reivindicatorio en cuanto a la expresi6n "no 

sustituido y al menos no sustituido", pongo de presente a ese Despacho que en la 

definici6n cle RI y R4 cle la reivindicaci6n 1, la expresi6n mencionada debe 

entenderse de la siguiente manera: 
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RI y R2 se seleccionan del grupo que consiste de: 

1) H 

2) Alquilo Ci-Cio no sustituido, alqueniloC2-Cio no sustituido y alquiniloC2-CIO 

no sustituido, y 

Alquilo Ci-Cio, alquenilo C2-CIO y alquinilo C2-CIO IOS cuales estdn por lo menos 

monosustituidos, cuyos sustituyentes se seleccionan del grupo que consiste de 

F, OH .... ; 

3) Feniloyheteroarilonosustituidosyporlomenosmonosusfifuidos... 

4) R9CO 

Los t6rminos "no sustituido" y "por lo menos no sustituido" en la expresi6n 

mencionada no son contradictorios y la expresi6n "no sustituido y al menos mono 

sustituido" debe tomarse en conjunto con los grupos especificados, esto es el 

grupo o los grupos especificados pueden ser sustituidos o por lo menos 

monosustituidos, por ejemplo: monosustituidos, disustituiclos, trisustituidos, etc., por 

los sustituyentes citados. Lo anterior se puede ilustrar por un grupo alquilo que 

representa a RI y R4, por ejemplo puede ser un grupo alquil no sustituido, o un 

grupo alquilo monosustituido por floor, o un grupo alquilo disustituido por floor, etc. 

En consecuencia, las definiciones que contienen la expresi6n objetada son 

absolutamente claras toda vez que explica claramente cudles son los 

compuestos utilizados. 

0 
No obstante, siguiendo la sugerencia del sehor examinador, en el nuevo 

pliego reivindicatorio se ha cambiado la expresi6n "no sustituido y al menos 

monosustituido" por "sustituido o no sustituido". 

2. REIVINDICACIONES DE USO 

En respuesta a la objeci6n de ese Despacho a las reivindicaciones de uso, 

las reivindicaciones 8 a 14 se han eliminado del pliego reivindicatorio. En 

consecuencia, dicha objeci6n se debe tener por superada. 

3. DETERMINACION DEL ESTADO DE LA TECNICA 

3.1 NOVEDAD 

0 Ese Despacho considera que los documentos D I (WO 00151970) y D2 (WO 

97106158) afectan /a novedad de /a presente solicitud porque D I ensei?a el 



m6todo de /a reivindicaci6n 17 y D2 enseha indanil aminas aciladas iguales a las 

reivindicadas en /a presente solicitud. 

En cuanto a D1, manifiesto mi desacuerdo con ese Despacho toda vez 

que dicho documento no contiene todas y coda una de las caracterfsticas 

t6cnicas de la presente solicitud. 

En primer lugar, el documento DI fue clasificado en la categorla "X" en el 

Reporte de BOsqueda Internacional y, como consecuencia de las modificaciones 

presentadas en la fase internacional, las reivindicaciones se definieron en contra 

de las ensehanzas cle DI y, en por lo tanto, 6ste no es relevante y no podrfa 

afector la noveclad cle la solicitud. Con el objeto cle superar la objeci6n a la 

0 novedad frente a DI, hago las siguientes aclaraciones que dernuestran que los 

compuestos reivindicados por la presente solicitud y su proceso de preparaci6n 

son diferentes a los ense?iados por DI: 

-DI se dirige a compuestos farmacol6gicamente activos de la f6rmula 

M 
>==N H 

0 En donde el grupo D es un anillo arom6tico heteroc[clico de 5 miembros. El 

sistema de anillo biciclico que comprende el anillo benc6nico y los grupos U, V, A 

0 y W pueden, entre otros, ser un sistema de anillo de indano que corresponde al 

sistema de anillo de indano de la presente solicitud. El grupo -NH-C(=NH)-D 

corresponde a uno de los grupos R1 a R4 en la presente solicitud. Sin embargo, 

en las reivindicaciones de la presente solicitud las definiciones de R 1 y R4 y de R2 

y R3 evidentemente no comprenden la denotaci6n del grupo -NH-C(=NH)-D. 

Entonces, los compuestos farmacol6gicamente activos de DI de acuerdo con la 

f6rmula anterior claramente no son relevantes para evaluar la novedad de )a 

presente solicitud. 

Existe otra diferencia estructural por la cual la presente solicitud se define 

en contra de los compuestos farmacol6gicamente activos de D1. En los 

compuestos de DI el sistema formado por el anillo bicfclico por un anillo 

benc6nico y los grupos U, V, A y W puede ser un sistema de anillo de indano que 

tiene en la posici6n 2 el grupo -NH-Y en donde Y es H, alquiloCT-C66 -(CH2)n-Q, 

en donde n es un entero, entre 0 y 6 y, Q esta opcionalmente sustituido por fenilo 
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o biofenilo. Contrario a estas ensehazas, el anillo cle indano en los compuestos de 

la presente solicitud tienen en [a posici6n 2 el grupo -NH-CO-R5. De tal manera 

que en los compuestos del documento DI, el grupo Q no puede estar unido al 

grupo NH por medio cle un grupo CO y, por lo tanto, los compuestos de D1 no son 

relevantes para la noveclad cle la solicitud. 

El Onico aspecto ensef?ado por D1 que tendria relevancia para las 

reivindicaciones cle la presente solicitud y, que es la raz6n por la cual se cit6 esta 

anterioridad en el Reporte de B6squeda Internacional, son ciertos compuestos 

intermediarios en la preparaci6n de los compuestos farmacol6gicamente activos 

de DI. En el ejemplo 9, p6gina 28 de DI, se describe la preparaci6n de N-((2-((3-

clorof enil) metil) amino) indan-5-il)-2-tiofenocarboxamidina cle la f6rmula A, el cual 

comienza con la acilaci6n de 2-amino-6-nitroindan hidrocloruro con cloruro de 3-

clorobenzoil para dar un compuesto intermediario de f6rmula B 

H 
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Cl 
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El intermediario cle f6rmula B estaria dentro de la definici6n gen6rica en las 

reivindicaciones de la presente solicitud, sin embargo, dicho compuesto es 

expresamente excluido por la condici6n de la reivindicaci6n 1 en donde se dice: 

61en caso que R2 sea NOZ, R5 no es 3-clorofenilo". En las etapas posteriores en la 

preparaci6n del compuesto cle f6rmula A a partir del compuesto de f6rmula B en 

D1, los intermediarios producidos no son relevantes toda vez que el grupo CO-NH 

se reduce al grupo CH2-NH y, entonces, los compuestos no estdn considerados 

dentro de los reivindicados por la presente solicitud. 

En resumen, en cuanto al proceso de sfntesis, en el documento D1 s6lo se 

establece que los compuestos se preparan de acuerdo con el ejemplo 9, antes 

mencionado, por lo tanto se debe tener por superada la objeci6n a la novedad 

de la reivindicaci6n 17 toda vez que no es vdlido afirmar que el proceso 

reivindicado en la presente solicitud habfa sido divulgado con anterioridad. 



1 

En cuanto a la objeci6n sobre la novedad frente al documento D2, ese 

Despacho hace referencia explfcitamente al compuesto del ejemplo 17 de D2, 4-

fluoro-N-indan-2-il-benzamida. Mi representada reconoce que dicho compuesto 

corresponde al compuesto del ejemplo 21 de la presente solicitud. Sin embargo, 

el ejemplo 17 de D2 no destruye la novedad de las reivindicaciones de la 

presente solicitud toda vez que la reivindicaci6n I establece claramente que el 

compuesto mencionado se excluye de los compuestos reivindicados, m6s 

especificamente se establece que "en caso que RI, R2, R3 y R4 son todos H, R5 no 

es ... fenilo monoustituido con hal6geno". 

itEl compuesto del ejemplo 17 es el Onico compuesto divulgado por D2 que 

contiene la mol6cula indano y podrfa estar comprendido por las reivindicaciones 

0 de ia presente invenci6n, sin embargo como se explic6 antes, dicho compuesto 

no est6 comprendido por la presente solicitud y, en consecuencia, 6sta es 

novedosa frente a D2. 

3.2 NIVEL INVENTIVO 

0 En cuanto a/ nivel inventivo ese Despacho considera que D2 ense5a 

indanil aminas 

aciladas como /as reivindicadas por /a presente solicitud, en los 

casos en que RI y R2 son aril condensado con un hidrocarburo ciblico, X=N, 

Y=enlace, Q=C(0) y R3= aril sustituido con alcoxi, piridil, piriditamina. 

Considero que D2 no puede afectar el nivel inventivo de la presente 

solicitud puesto que la novedad y nivel inventivo no radican 6nicamente en los 

grupos RI a R4, nombrados por el examinador, sino tambi6n en el significado de 

R5, el cual excluye los compuestos divulgados por D2 como se explic6 

anteriormente. 

Adicionalmente, la materia reivindicada por la presente solicitud y la 

divulgada por D2 es completamente diferente, y una persona medianamente 

versada en la materia t6cnica no considerarfa la referencia D2 relevante para la 

evaluaci6n del nivel inventivo de la presente solicitud. Esta solicitud se refiere a 

compuestos que estimulan la expresi6n de la enzima NO-sintasa endotelial que 

genera la mol6cula mensajera NO y que son Otiles para el tratarniento de 

enfermedades cardiovasculares tales como enfermedades coronarias y paro 

cardiaco, por ejemplo. 
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D2 se refiere a compuesfos que potencian la actividad colin6rgica, por 

ejemplo mejoran el proceso neuronal que es mediado por el neurotrasmisor 

acetilcolina y que son Ofiles para el tratarniento de desordenes del sistema 

nervioso central tales como amnesia, demencia o esquizofrenia, por ejemplo. En 

D2 no se menciona o se sugiere que los compuestos allf divulgados o cualquier 

otro compuesto pueda exhibir algOn efecto en la expresi6n de NO-sintasa 

endotelial y que sea 6til en el tratarniento de enfermedades cardiovasculares. 

Asi entonces, dodo que el objeto reivindicado por D2 es completamente 

diferente, una persona medianamente versada en la materia que desee resolver 

el problema planteado en la presente invenci6n no considerarfa relevante el 

documento D2 y no estaria motivado por D2 a desarrollar los compuestos de la 

0 presente invenci6n con aiguna posibilidad de lograr que dichos compuestos 

estimularan la expresi6n de la NO-sintasa enclotelial. La facultad farmacol6gica 

de los compuestos de la presente invenci6n, la cual se prueba por los resultados 

de las pruebas farmacol6gicas de la solicitud, es inesperada y sorprendente y por 

lo tanto cuenta con el requisito de nivel inventivo. 

Por otro lado, respetando la autonomfa con la que cuenta ese Despacho 

para la evaluaci6n de las solicitudes de patente, pongo de presente que el 

documento D2 no fue citado en el Reporte de BOsqueda Internacional o6n 

cuando el mismo se menciona en la descripci6n de la presente solicitud. Lo 

anterior prueba que D2 no constituye el arte previo m6s cercano a la presente 

invenci6n toda vez que una persona versad en la materia t6cnica no lo 

considerarfa como punto de partida para Ilegar a la invenci6n aquf reivindicada. 

Teniendo en cuenta los argumentos expresados arriba, respetuosomente 

solicito, se conceda el titulo de patente a la presente invenci6n puesto que la 

misma cumple con los requisitos de los artfculos 28, 30,16 y 14 de la Decisi6n 486. 

En el evento que las objeciones a la claridad de la solicitud persistan a 

pesar de la modificaciones y argumentos por mi presentaclos, solicito que se 

considere el Tftulo X, numeral 1.2.2.3 de la Circular Onica en cuanto a la 

notificaci6n de no patentabilidad: 

"En caso de que el solicitante en su respuesta a/ requedmiento, 
modifique e/ capftulo reivindicatorio o /a descripci6n de la 
invenci6n que pretende proteger, /a Superintendencia podr6 
notificarlo nuevamente y por una vez." 
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REIVINDICACIONES 

1. Una indanil arnina acilada de acuerdo con la f6rmula general (1) en cualquiera de 

sus fon-nas estereois6meras, o una de sus mezclas en. cualquier proporci6n, o una de 
5 sus sales fartnac6uticamente aceptables 

73 0 
B ?_R 

5 

>�N  

A 
\ 
H 

en la que 

10 R’ y W se seleccionan, independientemente uno de otro, del grupo fonnado pot: H, 

olquilo C, -CIO, alquenilo C2-CIO y alquinilo C2-CIO SUStitUidos o no sustituidos 

cuyos sustituyentes se seleccionan del grupo formado pot F, OH, alcoxi 

CI -C8, alquil (CI-C8)mercapto, CN, C00R’6, CONR 7 R8 y fenilo y heteroarilo 

?U’stituidos o no sustituidos cuyos sustituyentes se seleccionan del gru-

15 po formado pot hal6genos, pseudohal6genos, alquilo CI -C3, alcoxi CI -C3 y CF3; 
fenilo y beteroarilo :ksustituidos o no sustituidos . cuyos sustituyentes 

se seleccionan del grupo formado pot hal6genos, pseudohal6genos, alquilo CI -C3, 

alcoxi CI -C3 y CF3; R9CO; CONWOR"; COOR 12; CF3; hal6genos; pseudobal6ge-
nos; NR13 R 14; ORII; S(0)MR16;, 

S02?R 
17 R’s; y NO2; 

20 

R 2 y R 3 se seleccionan, independientemente uno, de otro, a partir del grupo formado 

pot: H, hal6genos, pseudohal6genos; alquilo CI-Clo. sustituido o no sustituido 

cuyos sustituyentes se seleccionan del grupo fonnado pot OH, fenilo y 

heteroarilo; 011, alcoxi CI-CI0; fenoxi; S(0)mR’9; CF3; CN; NO2; alquil (CI -

25 CIO)amino; di-alquil (CI-CIO)amino; alquil (CI-C6)-CONH-; fenil-CONH- y fenil-

S02 ?’ -0- sustituidos o no sustituidos cuyos sustituyentes se seleccio-

nan del grupo formado pot hal6genos, pseudohal6genos, CH3 y metoxi; alquil (CI-

C6)SO2-0-; alquil (CI-C6)C0 sustituido o no sustituido cuyos Susti-

tuyentes se seleccionan del grupo formado pot F, di-alquil (CI-C3)amino, pirrolidi-

V Z_ 
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nilo y piperidinilo; y fenil-CO, cuya parte fenilo puede estar sustituida por uno o 

1 0 CI-C3, hal6genos y metoxi; mas sustituyentes del grupo formado por alquil 

A se selecciona del grupo formado por CH2, CHOH ?/ CH-(alquilo C1 -C3); 

5 

B se selecciona del grupo formado por CH2 y CH-(al.quilo CJ -C3); 

R 5 es un grupo Ar o un grupo Hetar, ambos de los cuales pueden ser no sustituidos 

o Ilevar uno, o mis sustituyentes seleccionados del grupo formado, por hal6genos; 

10 pseudohal6genos; NH2; alquilo Cl-Clo, alquenilo C2-Clo, alquinilO C2-Clo, alcoxi 

CI-Clo, alquil (CI-Clo)amino y di-alquil (CI-CIO)apiino sustituidos o no sustituidos 

cuyos sustituyentes se seleccionar, del grupo formado por F, OH, 

alcoxi CI-C8, ariloxi, alquil (CI-Cg)merc apto, NH2, alquil (Ci -Cg)arnino y di-alquil 

(CI-C8)arnino; alcanodiilo C3-05; fenilo; heteroarilo; alquilo CI -C4 sustituido con 

15 arilo o heteroarilo; CF3; NO2; OH; fenoxi; bencil-oxi; alquil (CI-Clo)COO; 

S(0),,,R20; SH; fenilamino; bencilamino; alqui-I (CI-Clo)-CONH; alquil (C1-C1O)-

CON-alquilo (CI -C4); fenil-CONH-; fenil-CON-alquilo (CI -C4); heteroaril-CONH-; 

heteroaril-CON-alquilo (CI -C4)-; alquil (CI -C,())-CO; fenil-CO; heteroaril-CO; 

CF3-CO; -OCH20-; -OCF20-; -OCH2CH20-; -CH2;C’H20-; COOR 
21; CONW’R"; 

20 CNHM2); 
S02NR24 

R 
21; 

R26SO2NH-; R"SO2N-alquilo (CI-C6); y heterociclos de 

5 a 7 miembros mononucleares, alifiticos, saturadQs y al menos monoinsaturados, 

que contienen I a 3 heterofitomos seleccionados del, grupo formado por N, 0 y S, 

heterociclos que pueden estar sustituidos con uno, o mfis sustituyentes seleccionados 

del grupo formado por hal6genos, alquilo CI-C3, alCOXi CI -C3, OH, oxo y CF3, y 

25 donde dichos heterociclos pueden estar opcionalmerite condensados con dicho gru 

po Ar o dicho grupo HetAr; donde todos los grupos arilo, heteroarilo, fenflo, que 

contienen arilo, que contienen heteroarilo y que condenen fenilo, que estin presen-

tes opcionalmente en dichos sustituyentes de dicho g.rupo Ar o dicho grupo HetAr, 

pueden estar sustituidos con uno o mks sustituyentes seleccionados del grupo for-

30 mado por halo’genos, pseudohal6genos, alquilo CI -C3, OH, alcoxi CI-C3 y CF3; 

R6 se selecciona del grupo formado, por: 

H; alquilo CI-Clo, que puede estar sustituido, con uno o mAs sustituyentes seleccio-

nados del grupo formado por F, alcoxi Cj-Cg y di-alquil (CI-C8)arnino; aril-alquilo 

35 (CI-C4) y heteroaril-alquilo (CI -C4), que pueden estar sustituidos con uno o mds 

is 
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sustituyentes seleccionados del grupo fonnado por. hal6genos, alcoxi CI -C4 y di-

alquil (C I -C,5)amino; 

R 7 se selecciona del grupo formado, por: 

5 H; alquilo CI-Clo que puede estar sustituido con uno o mis sustituyentes; seleccio-

nados del grupo formado por F, alcoxi CI -Cg, di-alquil (CI-Cg)amino y fenilo; feni-

lo; indanilo; y heteroarilo; y donde cada uno de Jos grupos aromdticos mencionado 

anterionnente puede ser no sustituido o Ilevar uno o mis sustituyentes del grupo 

10 

formado por hal6genos, pseudohal6genos, alquilo Q -C3, alcoxi CI -C3 y CF3; 

R8 es H o alquilo CI-Clo; 

R9 se selecciona del grupo fonnado por: alquilo CI-CIO que puede ser no sustituido 

o Ilevar uno o mAs sustituyentes del grupo fortnado por: F, alcoxi (CI -C4), di-alquil 

15 (CI-C3)amino; y fenilo y beteroarilo sustituidos o no sustituidos . cu-

20 

yos sustituyentes se seleccionan del grupo fonnado por alquilo CI-C3, alcoxi CI -C3, 

hal6genos, pseudohal6genos y CF3; 

R10, indcpendientemente, tiene el mismo significado que R 7; 

R’ 1, independientemente, tiene el mismo significado que R8; 

40 
R 12 , independientemente, tiene el mismo significado que R6; 

25 R 13 se selecciona del grupo formajo, por: H; alquilo CI -C6; fenilo, bencilo, heteroa-

rilo, alquil, (C I -C6)-CO, fenil-CO y heteroarfl-CO no sustituidos y sustituidos, cuyos 

sustituyentes se seleccionan del grupo formado por hal6genos, pseudohal6genos, 

alquilo CI -C3, alcoxi CI-C3 y CF3, y donde pudden estar presentes uno o mis de es-

tos sustituyentes; 

30 

R 14 , independientemente, tiene el mismo significado que R 13; 

R 15 se selecciona del grupo formado por: H; alquilo CI-Clo; alcoxi (CI-C3)-alquilo 

CI-C3 y bencilo, fenilo y heteroarilo sustituidos y no sustituidos, cuyos sustituyen-

35 tes se seleccionan del grupo formado por hal6genos, pseudohal6genos, alquilo Cj-
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C3, alcoxi CI -C3 y CF3, y donde pueden estar presentes uno, o mis de estos sustitu-

yentes; 

R16 se s elecciona del grupo fonnado por: alquilo CI-Clo que puede estar sustituido 

5 con uno o mis sustituyentes seleccionados del grupo formado por F, OH, alcoxi Cj-

Cg, ariloxi, alquil (CI-C8)mercapto, alquil (C,-Cg)arnino y di-alquil (CI-C8)amino; 

CF3 y fenilo y heteroarilo sustituido y no sustituido, cuyos sustituyentes se selec-

cionan del grupo fonnado por hal6genos, pseudohal6genos, alquilo CI -C3, alcoxi 

10 

CI -C3 y CF3, y donde pueden estar presentes uno o mis de estos sustituyentes; 

R1 7 , independiente, tiene el mismo significado, que W; 

R118, independiente, tiene el mismo significado, que R8; 

15 R19, independiente, tiene el mismo significado que R 16; 

20 

20 ’, 6. R independiente, tiene el mismo significado que R 

R2", independiente, tiene el mismo significado que R 6; 

R 22 independiente, tiene el mismo significado que W; 

R 23 , independiente, tiene el. mismo significado que R8; 

25 R 24, independiente, tiene el mismo significado que R 7 

R 25 independiente, tiene el mismo significado que R8; 

R26 
, independiente, tiene el mismo sioficado que R 16; 

30 

R 27 
, independiente, tiene el mismo significado que Rl,’5,* 

heteroarilo es un heterociclo mono- o bicfclico, aromAtico de 5 a 10 miernbros, que 

contiene uno o mAs heteroAtomos seleccionados del grupo fonnado por N, 0 y S; 

35 

a 



el grupo Hetar es un beterociclo mono- o biciclico, aromAtico, de 5 a 10 ii-iienibros, 

que contiene uno o mAs beteroAtomos seleccionados, del grupo formado por N, 0 y 

S; 

5 arilo es fenilo, naft- I -ilo o naft-2-ilo; 

c.1 grupo Ar es fenilo, naft- I -ilo o naft-2-ilo; 

m es 0, 1 6 2; 

con ]a candici6n deque R, R’, R’ y W sean todos H, A y B son CH2, R5 no es 2-

cioro-61-1-tieiio[2,3-b]pi]TOI-5-ilo o 2,3-dicloro-4H-tieno[3,2-b]pirrol-5-ilo; en caso 

de que R’, R2, R 3 y R 4 sean todos, H, R’5, no 6s fenilo’no sustituido piridilo no sustitui-

do, fenilo monosustituido con hal6geno, 5-cloro-2-etoxifenilo, 5-cloro-2-

15 metoxifenilo, 5-bromo-2-metoxifenilo, o quinoxalin-2-ilo; en caso de que RI, R 2 
, 

R 3 y R 4 sean todos H, B es CH2 y A es CHOH, R5 no es 2-cloro-6H-tieiio[2,3-

b]pirrol-5-ilo o 2,3-dicloro-4H-tieno[3,2-b]pirrol-5-ilo; en caso de que R’, R, R 3 y 

R 4’ sean todos H, R 
3 es F, B CS CI-12 y A es CHOH, R5 no es 2,3-dicloro-4H-

tieno(3,2-b]pirrol-5-ilo; en caso de que R5 sea fenilo, A no es CHOH, R1 no es me-

20 toxi o metilo, R 2110 es metilo o 8 no es CH-CH3; en caso de que R2 sea NO2, R 5110 

es 3-clorofenilo; en caso de que R I j’ R 3 y R 4 sean todos H, R 2 es NO2, A y B son 

CH2, R5 ’no es 3-broinofenilo, 4-hexilfenilo, 4-metilfenilo, 3-metilfenilo, 2-

metilfenilo o 4-fenilfenilo. 

25 2. Una indanil amiDa acilada en cualquiera de sus formag estereoiso’meras, o una de 

sus mezclas en cualquier proporci6n, o una de sus sales farm ac6u ticamente acepta-

bles de acuerdo con ]a reivindicaci6n 1, donde en la f6nnula (I) 

R’ se selecciona del grupo fortnado por: H, alquilo CI -C4; alcoxi CI -C4; CF3; hal6-

30 genlos; pseudohal6genos; (alquit Cl-C4)-S(0),,,-; y fenilo y heteroarilo no sustituidos 

y al 1-nellos monosustituidos, cuyos sustituyentes se seleccionan del grupo fon-nado 

por hal6genos, pseudohal6genos, alquito CI -C -_alcoxi CI-C3 y CF3, donde hetero-

arilo se selecciona del grupo fon-nado por heterociclos de 5 y 6 miembros que con-

tienen uno o mAs lieteroAtomos seleccionados del grupo fonnado por N, 0, y S; 

35 
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R5 es un grupo Ar o un grupo Hetar, ambos de los cuales pueden ser no sustituidos 

o Ilevar uno o mhs sustituyentes seleccionados del grupo formado por: hal6genos; 

CN; NH2; alquilo CI -C8, alquenilo C2-CS y alquinilo C2-C8, alcoxi CI -C8, (alquil 

CI-Qamino y di-(alquil Cj-C8)amino, no sustituidos y al menos monosustituidos, 

5 cuyos sustituyentes se seleecionan del grupo formado por F, alcoxi CI -C6, fenoxi, 

(alquil Ci-C6)mercapto, NH2, (alquil Cl-C6)amino y di-alquil (CI-C6)amino; alca-

iiodiilo C3-05; fenilo; heteroarilo; alquilo CI-Cz sustituido con fenilo o heteroarilo; 

CF3; OH; feiioxi; benciloxi; (alquil CI-C6)COO; S(0),(alquilo CI -C6); S(0)1-1-

fenilo; S(0),,-heteroarilo; SH; fenilainino; bencilamino; (alquil Cl-C6)-CONH-; 

to 

(alquil Ci-C&CON(alquilo CI -C4); fenil-CONH-; fenil-CON(alquilo Cl-C4)-; hete-

roaril-CONH-; heteroaril-CON(alquilo Cl-C4)-; (alquil Ci-C6)-CO; fenil-CO; hete-

roaril-CO; CF3-CO; -OCH20-; -OCF20-; -OCH2CH20-; -CH2CH20-; COO(alquilo 

CI -C6); -CONH2; -CONE(alquilo Cl-C6); -CON(di-(alquilo CI-Q); CNH(N,.H2); 

_S02NH2; -S02NH(alquilo, CI -C6); -SO2NH(fenilo); -S02N(di-(alquilo CI -Q); (at-

15 quil Cl-C6)SO2NE-; (alquil Cl-C6)SO2N(alquilo Cl-C6)-; fenil-S02NH-; fenil-

S02N(alquilo Cl-C6)-; heteroaril-SO2NH-; heteroaril-S02N(alquilo Cl-C6)-; y hete-

rociclos de 5 a 7 miembros mononucleares, alifAticos, saturados o al menos mono-

insaturados, que contienen uno a tres heteroAtomos seleccionados del grupo forma-

do por N, 0 y S, heterociclos que pueden estar sustituidos con uno o mds sustitu-

20 yentes seleccionados del grupo formado por hal6genos, alquilo C I -C3, alcoxi C I -C3, 

OH, oxo y CF3, donde dichos heterociclos pueden estar condensados opcionalmen-

te con dicho grupo Ar o dicho grup o Hetar; donde todos los giupos heteroarilo, fe-

nilo, que contienen hetero-arilo y quecontienen fenilo, que estdn presentes opcio-

nalmente en dichos sustituyentes de dicho grupo Ar o de dicho grupo Hetar, pueden 

25 estar sustituidos con uno o mAs sustituyentes seleccionados del grupo formado por 

lial6genos, pseudobal6genos, alquilo CI -C3, OH, alcoxi CI -C3 y CF3; 

30 

heteroarilo es un heterociclo mono- o biciclico aromhtico, de 5 a 10 miembros, que 

contiene uno o mds heterodtomos seleccionados del grupo formado por N, 0 y S; 

el grupo Hetar es un heterociclo mono- o biciclico, aromkico, de 5 a 10 rniernbros, 

que contiene uno o mAs heteroAtomos seleccionados del grupo fonnado por N, 0 y 

S; 

35 el grupo Ar es fenilo, naft-l-ilo o naft-2-ilo. 

s 



m es 0 6 2. 

3. Una indanil arnina acilada en cualquiera. de sus formas estereois6meras, o una. de 
5 sus mezclas en cualquier proporci6n, o una de sus sales farmac6uticamente acepta-

bles de acuerdo con la reivindicaci6n I o 2, donde en la f6rmula (1) 

R’ es H, hal6geno o alquilo CI -C4; 

to R 2 y R 3 son cada uno H; 

R4, independientemente, tiene el mismo significado que R; 

0 
A es CH2; 

15 

R5 es fenilo o un grupo Hetar, ambos de los cuales pueden ser no sustituidos o Ile-

var uno o mds sustituyentes seleccionados del grupo formado por: hal6genos; CN; 

N1712; alquilo CI -C6, alquenilo Ci-C6, alquinilo C2-C6, alcoxi CI -C3, (alquil Cj-

C4)amino y di-(alquil Cl-C4)amino, Ro sustituidos y al menos monosustituidos, cu-

20 yos sustituyentes se seleccionan del grupo formado por F, alcoxi CI -C3, (alquil Cj-

C3)mercapto y NH2; alcanodiilo C3-05; fenilo; heteroarilo; alquilo CI -C2 sustituido 

con fenilo o beteroarilo; C173; OH; (alquil CI-C4)COO; S(0),,(alquilo CI -C4); (alquil 

Cl-C4)-CONT-I-; (alquil CI-C4)-CON(alquilo Cl-C4)-; (alquil Cl-C4)-CO; fenil-CO; 

hetero-aril-CO; CF3-CO; -OCH20-; -OCF20-; -OCH2CH20-; -CH2CH20-; 

25 COO(alquilo CI -C6); -CONH2; -CONH(alquilo CI -C4); -CON(di-(alquilo CI -C4)); 

CNE(NH2); -SO2NH2; -S02NE(alquilo CI -C4); -SO2NH(fenilo); -S02N(di-(alquilo 

CI -C4)); (alquil Cl-C4)SO2NH-; (alquil CI-C4)SO2N(alquilo Cl-C4)-; y heterociclos 

de 5 a 7 miembros, mononucleares, alifilicos, saturados o al. menos monoinsatura-

dos, que contienen I a 3 heterodtornos seleccionados del grupo formado por N, 0 y 

30 S, heterociclos que pueden estar sustituidos con uno o mAs sustituyentes seleccio-

nados del grupo formado, por hal6genos, alquilo CI -C3, alcoxi CI -C3, OH, oxo y 

CF3, y donde dichos heterociclos pueden estar condensados opcionalmente con di-

cho fenilo o dicho grupo Hetar; y donde todos los grupos heteroarilo, fenilo, que 

A 



I* 

5 

15 

20 

contienen heteroarilo y que contienen fenilo, que estAn presentes opcionalmente en 

dichos sustituyentes de dicho fenito o dicho grupo Hetar, pueden estar sustituidos 

con uno o mAs sustituyentes seleccionados del grupo formado por lial6genos, pseu-

dohal6genos, alquilo CI -C3, OH, alcoxi CI -C3 y CF3; 

heteroarilo es un heterociclo mono- o bicfclico aromAtico, de 5 a 10 miembros, que 

contlene uno, dos o tres lieteroa’tomos seleccionados del grupo f6mado por N, 0 y 

S; 

el grupo Hetar es un heterociclo mono- o biciclico, aromatico, de 5 a 10 miernbros, 

que contiene uno, dos o tres heteroAtomos seleccionados del grupo formado, por N, 

0 y S; 

m es 0 6 2. 

4. Una?indanll amina acilada en cualquiera de sus fon-nas estereois6meras o una de sus 

mezclas en cualquier proporci6n o una de sus sales farm ac6uticamente aceptables 

seg?in cualquiera de las reivindicaciones I a 3, donde en la f6rrnula (1) 
11 

R’ es Ii, hal6geno o alquilo CI -C4; 

R 2 yR 3 son cada uno H; 

0 R4, independientemente, tiene el mismo significado que R’; 

25 A y B son cada uno CH2; 

R5 es fenito o un giupo Hetar, ambos de los cuales pueden ser no sustituidos o Ite-

var uno o mAs sustituyentes seleccionados del grupo formado por: F; Cl; Br; alquilo 

CI -C3; alcoxi CI-C3-MetilO; 2-ai-nino-3,3,3-trifluoropropilo; CF3; alcanodiilo C3-05; 

30 fenilo; heteroarilo; bencilo; heteroarilmetilo; OH; alcoxi CI -C3; fenoxi; trifluorome-

2 
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toxi; 2,2,2-trifluoroetoxi; (alquil CI-C4)COO; (alquil Cl-C3)mercapto; fenilmercap-

to; (alquil Cl-C3)sulfonilo; fenilsulfonilo; N-H2; (alquil CI -C4)-amino; di-(alquil Cj-

C4)amino; (alquil Cl-C3)-CONH-; (alquil Cl-C3)-SO2NH-; (alquil CI -C3)-CO; fenil-

CO; -OCH20-; -OCF20-; -CH2CH20-; COO(alquilo CI -C4); -CONH2; 

5 -CONH(alquilo CJ -C4); -CON(di-(alquilo CI -C4)); CN; -SO2NH2; -SO2NH(alquilo 

CI -C4); -S02N(di-(alquilo Cl-C4)); pirrolidinilo; piperidinilo; morfolinilo y tionlor-

folinilo; y donde todos los grupos heteroarilo, fenilo, que contienen heteroarilo y 

que contictien fenilo, que estdn presentes opcioiialmente en dichos sustituyentes de 

dicho fenilo o dicho grupo Hetar, pueden estar sustituidos con urto o mAs sustitu-

10 yentes seleccionados del grupo fonnado por hal6genos, pseudohal6genos, alquilo 

C I -C3, OH, alcoxi C I -C3 y CF3; 

heteroarilo se selecciona del grupo formado por: furilo, pirrolilo, tienilo, tiazolilo, 

isotiazolilo, oxazolilo, isoxazolilo, pirazolilo, imidazolilo, piridazinilo, pirazinilo, 

15 piridilo, pirimidinilo, benzoimidazolilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo, quinolinilo, 

isoquinolinilo, quinoxalinilo, quinazolilo, indolilo, benzofuranilo, benzotiofenilo e 

indazolilo. 

el grup’o Hetar se selecciona del grupo formado por: furilo, pirrolilo, tienilo, tiazoli-

20 lo, isotiazolilo, oxazolilo, isoxaz6lilo, pirazolilo, imidazolilo, piridazinilo, pirazini-

to, piridilo, pirimidinilo, benzoimidazolilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo, quinoli-

nilo, isoqui 
. 
nolinilo, quinoxalinilo, quinazolilo, indolilo, benzofuranilo, benzodioxo-

lilo, benzotiofenilo, e indazolilo. 
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0 

5. Una indanil amina acilada en cualquiera de sus fomas estereoi s6m eras, o una de 
5 sus mczcIas en cualquier proporci6n, o una de sus sales faniiac6uticanient e acepta-

bles seg?in cualquiera de las reivindicaciones I a 4, donde en la f6miula (1) 

R’ es Ii, hal6geno o alquilo CI -C4; 

10 R 2 y R 3 son cada uno H; 

A y B son cada uno CH2; 

R 5 se selecciona del grupo formado por: 4-fluorofenilo, 4-clorofenilo, 4-bromofenilo, 

15 4-(alcoxi Cl-C3)fenilo, 4-trifluorometoxifenilo, 2-bromo-4-fluorofenilo, 2-cloro-4-

fluoi-ofenilo, 3,4-d imetilfenilo, 2,4-dimetilfenilo, 4-cloro-2-metilfenilo, 2-hidroxi-4-

metilfenilo, 2-hidroxi-4-etoxifenilo, 2-metoxi-4-metilfenilo, 4-fenoxifellilo, 3-fluoro-

4-inetilfenilo, benzo[1,3jdioxol-5-ilo, 2,2-difluoro-benzo[1,3]-dioxol-5-ilo, 2,3-

dihidrobenzofurail-5-ilo, 1-(4-clorofeiiil)-5-trifluorometil-Ili-pirazol-4-ilo, 1-(4-

20 flLiorofel-iil)-3,5-dimetil-IH-pirazol-4-ilo, IH-benzotriazol-5-ilo, IH-indol-4-ilo, IH-

indol-6-ilo, 1-isopropil-2-trifluorometil-IH-benzoimidazol-5-ilo, 1-metil-3-oxo-

1,2,3,4-tetrahidroquinoxaliii-6-ilo, 1-fenil-5-trifluorometil-IH-pirazol-4-ilo, 2-(2-

lildi-oxi-l)lrldiii-4-il)-11-1-bei-izoimidazol-5-ilo, 2-(4-ciaiiofenil)-11-1-benzoimidazol-5-

i1o, 2,4-dimetiloxazol-5-ilo, 2,4-dimetilpirimidin-5-ilo, 2,4-dimetiltiazol-5-ilo, 2,5-

25 dimetil-IH-pirrol-3-ilo, 2,5-dimetil-l-fenil-lH-piffol-3-ilo, 2,5-diinetil-l-piridin-4-

ilmetll-IH-pirrolilo, 2,5-dimetil-21-1-pirazol-3-ilo, 2,6-dicloropirid-3-ilo, 2,6-

dimetompirid-3-ilo, 2,6-dimetilpirid-3-ilo, 2-amij-io-4,6-dimetilpiiid-3-ito, 2-amino-

6-cloropirld-3-ilo, 2-arnlno-pirid-3-ilo, 2-cloro-6-metilpirid-3-ilo, 2-cloropirid-4-ilo, 

2-ciclopropil-4-iiietil-tiazol-5-ilo, 2-dimetilan-iino-4-metiltiazol-5-ilol, 2-dimetil-

30 an-unopirid-4-ilo, 2-etil-5-metil-2H-pirazol-3-ilo, 2-hidroxi-6-metil-pirid-3-ilo, 2-

metil-114-benzoimidazol-5-ilo, ?-nietil-3H-benzoimidazol-5-ilo, 2-metilpirid-3-ilo, 

2-iiietil-6-tfifluorometilpirid-3-ilo, 2-metiltiazol-5-ilo, 2-morfolin-4-il-piridin-4-ilo, 

2-iiiorfolin-4-il-pirimidin-5-ilo, 2-pirrolidiii-l-ilpiridin-4-ilo, 3,5-dii-netil-lH-pirazol-

4-ilo, 3-ai-i-xino-5,6-dimetilpirazin-2-ilo, 3-amino-5-metilpirazin-2-ilo, 3-amino-

f 
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pirazin-2-ilo, 3-dimetilan-iino-4-metilfenilo, 3-dimetilaminofenilo, 3H-

benzoimidazol-5-ilo, IH-benzoiniidazol-5-ilo, 3-nietanosulfonilamino-2-metilfeililo, 

3-iiietanosulfonilai-ninofeiiilo, 3-nietilisoxazol-4-ilo, 3-morfolin-4-ilfenilo, 3-

piperldin- 1 -il-fenilo, 3-pirrolidin-I -ilfenilo, 4-(2,2,2-trifluoroetoxi)fenilo, 4,6-

5 dimetilpirid-3-ilo, 4-arnIno-2-etils 

’ 

ulfanilpirimidin-5-ilo, 4-amino-2-metilpirimidin-5-

i1o, 4-cloi-o-3-metano-sulfonilaiiiinofeiiilo, 4-cloro-3-sulfamoilfenilo, 4-metil-3-

nictilaminofenilo, 4-iiietiltiazol-5-ilo, piridin-2-ilo, 5,6,7,8-tetrahidroquinolin-3-ilo, 

5-aiiiiiio-l-fenil-IH-pirazol-4-ilo, 5-metanosulfonil-2-metilfei-iilo, 5-metil-l-fenil-

11-1-pirazol-4-ilo, 5-metillsoxazol-3-ilo, 5-inetilpirid-3-ilo, 5-metilpirazin-2-ilo, 6-

10 cloi-opirid-3-ilo, 6-cianopirid-3-ilo, 6-dimetil-ai-ninopirid-3-ilo, 6-etinilpirid-3-ilo, 6-

metoximetilpirid-3-ilo, 6-metoxipirid-3-ilo, 6-ii-ietil-2-nietilarninopirid-3-ilo, 6-

metilan-finopirazin-2-ilo, 6-i-netilpirid-3-ilo, 6-morfolin-4-il-pifid-3-ilo, 6-pirrolidin-

1-ilpirld-3-ilo, imidazo[1,2-a]piridin-2-ilo, 6-trifluorometilpirid-3-ilo, pirimidin-4-

110, 4-metilsulfanilfenilo, 4-etilsulfanilfenilo, 3-metoxicarbonilfenilo, 4-

15 metoxicarbonilfei-iilo, 3-etoxicarbonitfenilo, 4-etoxicarbonilfenilo, 2-bromo-4-

clorofenilo, 2,3-diclorofenilo, 3-cloro-4-(propaiio-2-sulfonil)tiofen-2-ilo, 4-bromo-2-

clorofenilo, 4-metoxifenilo, 4-etoxifenilo, 3-metoxifenilo, 3-etoxifenilo, 2-metil-

tiofen-3-ilo, 3-cloro-4-metiltiofen-2-ilo, 5-bromotiofen-2-ilo, 5-clorotiofen-2-ilo, 5-

meii1t.,iofen-2-ilo, 4-metiltiofen-2-ilo, 3-metiltiofen’-2-ilo, 5-acetiltiofen-2-ilo, piridin-

20 3-ilo, ’Piridin-4-ilo, 4-trifluorometilfenilo, 4-etilaininofenilo, 4-metilaminofenilo, 2-

arninofenilo, 4-bromo-2-fluorofenilo, 2-clorofenilo, 3-cloro-4-metilfenilo, 4-cloro-3-

metilfenilo, 2-cloro-3-metilfenilo, 2-inetilfenilo, 2-acetoxi-4-metilfenilo, 2-acetoxi-4-

etoxifenilo’ 

’ 

2-acetoxi-4-metoxifenilo, 4-trifluorometilsulfanilfenilo, naftalen-2-ilo, 

I’l-dimetilindan-4-ilo, 3-isobutirilaminofenilo, 3-(2,2-dirnetilpropionilamino)fenilo, 

25 2-bromofenilo, 2-fluorofenilo, 3-bromo-5-metiltiofen-2-ilo, 3-cloro-6-fluoro-

0 - 

benzo[bltiofen-2-ilo y 3,4-diclorobenzo[b]tiofen-2-ilo. 

6. Una indanil arnina acilada. o una. de sus sales fannac6uticunente aceptables sep?n 

cualquiera de las reivindic aci ones ’.1 a 5, seleccionada del grupo formado por: 

30 N-indan-2-il-4-trifluoronietilbenzan-iida, indan-27ilarnida de ftcido 5-broi-notiofen-2-

carboxilico, 2-hidrox 

- 

i-N-indaii-2-il-4-metilbeiizamida, 4-etilsulfaiiil-N-indan-2-il-

benzai-nida, indan-2-ilarnida de ftcido 2,2-di-fluorobeiizo[1,3]dioxol-5-carboxilico, 

indan-2-ilamida. de dcido 2,5 -dim eti I- I -piridin-4-i Im eti I- I H-piffol-3 -carboxilico, 

indan-2-ilainida de Acido 2,3-dihidrobenzofuran-5-carboxilico, indan-2-ilamida de 

35 Acido 11-i-indol-6-carboxilico, 6ster 2-(indan-2-ilcarbanioil)-5-metil-fenilico de &ci-

gco 



do ac6tico, 2-aii-iino-N-indan-2-ilbenzamida, indaii-2-ilamida de icido 2,5-dimetil-
IH-pirrol-3-carboxilico, indan-2-ilan-xida de Acido 5-metiltiofen-2-carboxilico, in-
dan-2-ilanaida de Acido 3-cloro-4-metiltiofen-2-carboxilico, indan-2-ilamida de Aci-
do 3-nictiltiofeii-2-carboxflico, N-i’ndan-2-il-4-metilarninobenzan-iida, N-indan-2-il-

5 4-nictilsulfanilbeiizamida, indan-2-ilamida de Acido 3-cloro-4-(propano-2-sulfonil)-

tiofen-2-carboxilico, indan-2-ilamida de Acido 5-i-netil-l-fenil-IH-pirazol-4-

carboxilico, indan-2-ilamida de Acido 5-acetiltiofen-2-carboxilico, y 2-cloro-N-

indan-2-il-6-metilnicotinai-iiida. 

10 7. Una indanil amina acilada seg-dn cualquiera de las reivindi caci ones I a 6, en cual-

quiera de sus formas estereois61neras o una de sus mezclas en cualquier proporci6n 

o una de sus sales farmac6uticamente aceptables para uso como producto fannac6u-

tico. 

8. Una indanil amina acilada en cualquiera de sus formas estereoisom6ricas o un a 

mezcla de las mismas en cualquier raz6n o una sal del mismo farmac6uticamente 

aceptable de acuerdo, a cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5 donde en la, 

f6rmti,la (1) R5 se selecciona del grupo que consiste de 4-fluorofenil, 2,2-difluoro-

benzol [1,3]dioxol-5-il, 5-bromo-tiofeno-2-il, 4-bromo-2-cloro-fenil y 2-bromo-4-

cloro-fenil. 

9. Una indanil amina acflada en cualquiera de sus formas estereoisom6ricas o un a 

mezcla de las mismas en cualquier raz6n o una sal del mismo farmac6uticamente 

aceptable de acuercto a cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5 y 8 donde en la 

f6rmula (1) cada uno de los grupos R1, R2, R3 y R4 son H y cada uno de los grupos 

A y B son CH2. 

10. Una indanil amina acilada de acu?rdo a cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, 8 

y 9 seleccionadas del grupo que consiste de 4-bromo-2-cloro-N-Indan-2-il-

benzamida y 2-bromo-4-cloro-N-indan-2-il-benzamida. 

ii. Una indanil amina acilada de acuerdo a cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, 8 

y 9 que es indan 2-il-benzamida del dcido 2,2-difluoro-benzo 11,3] dioxol-5-

carboxilico. 

12, Una indanil amina acilada de acuerdo, a cualquiera de las reivindicaciones I a 6, 8 

y 9 que es indan-2-il-benzamida del Acido 5-bromo-tiofen-2-carboxilico. 

.21 
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Una prcparaci6n faimac6utica que comprende una dosis eficaz de a] menos un 

conipuesto de f6rmula (1) segAn cualquiera de las reivindicaciones I a 6 en cual-

quiera de sus formas estereoi s6rn eras, o una de sus mezclas en cualquier propor-

ci6n, y/o una de sus sales farmac6uticamente aceptables y un vehiculo farmac6uti-

camente aceptable. 

1-1. Una preparaci6n fanuac6utica de acuerdo con la reivindicaci6n I .?, preparaci6n 

farmac6utica que estA en forma de pfIdora, comprimido, comprimido laqueado, 

compnmido recubierto de azfIcar, grAnulo, cApsula de gelatina dura o blanda, solu-

ci6n, jarabe, eniulsi6n o suspensi6n acuosa, alcoh6lica. u oleosa, supositorio, solu-

ci6n para inyecci6n o infusi6n, pomada, tintura, pulverizaci6n, sistemas terap6uti-

cos transd6rmicos, pulverizaci6n nasal, i-nezela de aerosol, micro6psula, implante 

o varilla. 

15. Un m6todo para la sintesis de un’compuesto de acuerdo con cualquiera de las rei-

vindicaciones I a 6, m6todo que comprende la reacci6n de acoplan-iiento de la inda-

nil amina respectiva con un Acido o cloruro de Acido apropiado en presencia de una 

base apropiada y/o un agente de acoplamiento apropiado, opcionalmente seguida 

por funcionalizaci6n. del compuesto asi obtenido. 

40 
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N-Indan-2-ii-4-trifluorometilbenzamida Ej. 161 

O?�aCF3  
N 
H 

Indan-2-ilamida de 6cido 5-bromotiofen-2-carboxilico Ej. 41 

S 

Br 

N 
H 

2-Hidroxi-N-indan-2-ii-4-metilbenzamida Ej. 22 

H 0 

0 

CH3 
N 

>�H  

4-Etilsulfanii-N-indan-2-ilbenzamida Ej. 99 

\�CH3  H 

Indan-2-ilamida de cicido 2,2-difluorobenzo[1,3]dioxol-5-carboxilico Ej. 66 

0?- 
0 

N F H 0 
F 

2-6 



40 

Indan-2-ilamida de cicido 2,5-dimetil-1 -piridin4AImetil-1 H-pirrol-3-carboxilico Ej. 230 

H3C 

N 0 

N 
N CH H 3 

Indan-2-ilamida de 6cido 2,3-dihidrobenzofuran-5-carboxilico Ej. 56 

0?- C 
0 

N 
I H, 

Indan-2-ilamida de dcido 1 H-indol-6-carboxilico Ej. 153 

H 
N 

0 

N’ 
H 

?ster 2-(in da n-2-i Ica rba m o il)-5-metil-fen ilico de Acido acdtico Ej. 7 

0 

YCH3 
0 

0 

� 
CH3 

N 
H 

2-Amino-N-indan-2-ilbenzamida 

H2N 

0 

N 
H 

Ej. 73 



0 

3 

Indan-2-ilamida de 6cido 2,5-dimetil-1 H-pirrol-3-carboxilico 

H 3c 

0 
NH 

N CH H 3 

Indan-2-ilamida de cicido 5-metiltiofen-2-carboxilico 

0 s CH3 

C 

"--Zz 

N 
:::>�H  

Indan-2-ilamida de 6cido 3-cloro-4-metiltiofen-2-carboxilico 

0 s 

N CH YX;:? 3 HI 
cl 

Indan-2-ilamida de cicido 3-metiltiofen-2-carboxilico 

0 s 

N 
HI 

CH 3 

N-Indan-2-il-4-metilaminobenzamida 

0?�a 

H 
N 

N, CH3 
H 

Ej. 157 

Ej. 64 

Ej. 216 

Ej. 342 

Ej. 167 

N-indan-2-ii-4-metilsulfanilbenzamida Ej. 292 
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N’ CH3 
Cl:>�H  

Indan-2-ilamida de cicido 3-cloro-4-(propano-2-sulfonil)-tiofen-2-carboxilico Ej. 265 

0 s CH 

’3 J�CH3  N s H 
cl 0 

0 

Indan-2-ilamida de 6cido 5-metil-1 -fenil-1 H-pirazol-4-carboxiilico Ej. 144 

H3C 

L ZN 
N 
H 

Indan-2-ilamida de Acido 5-acetiltiofen-2-carboxilico Ej. 63 

CH3 

0 s 0 

N 
O:z>�H  

2-Cloro-N-indan-2-ii-6-metilnicotinamida Ej. 151 

cl 

�N 0 _& 

CH3 
N 
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(57) Abstract 

(1) 

Amide compounds of formula (1) wherein R1 and R2 are each aryl or ar(lower)alkyl, or are taken together to form lower alkylene or 

lower alkenylene, each of which may be substituted with aryl or may be condensed with a cyclic hydrocarbon optionally substituted with 

lower alkyl, lower alkoxy, aryl, aryloxy or halogen, R3 is lower alkyl, lower alkoxy, aryl, arylamino or aryloxy, each of which may be 

subtituted with lower alkoxy or halogen, pyridyl, or pyridylamino, X is CH or N, Y is a single bond or -NH-, and Q is formula (1), and 

salt thereof, which are useful as medicament. 
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CLAIMS 

1. A compound of the formula: 

5 Rl . ’1--1 
X -Y -Q-R3 

R2,---’ 

wherein Rl and R2 are each aryl. or ar(lower)alkyl, or 

are taken together to form lower alkylene 

10 or lower alkenylene, each of which may be 

substituted with aryl or may be condensed 

with a cyclic hydrocarbon optionally 

substituted with lower alkyl, lower 

alkoxy, aryl, aryloxy or halogen, 

15 R3 is lower alkyl, lower alkoxy, aryl, arylamino 

or aryloxy, each of which may be 

substituted with lower alkoxy or halogen, 

pyridyl,. or pyridylamino, 

X is CH or N, 

20 Y is a.single bond or -NH-, and 

0 

Q is 

provided that 

1) when R3 is arylamino which may be substituted with 

25 lower alkoxy or halogen, or pyridylamino, 

then X is CH or 

Y is a single bond, 

2) when R1 and R2 are taken together to form pentenylene 

condensed with benzene optionally substituted 

30 with lower alkyl, lower alkoxy, aryl or 

halogen, 

X is CH, 

Y is -NH-, and 

0 

35 ?Ls -k 11 -, 
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then R3 is phenyl substituted with halogen, 

phenylamino substituted with halogen, or 

pyridyl, or 

3) when Rl and R2 are taken together to form butenylene 

5 condensed with benzene, 

X is CH, 

Y is -NH-, and 

0 

Q is 

10 then R3 is phenyl s ubstituted with halogen, and the 

40 indan ring to form by taking together 

Rl, R2 and X is substituted by -Y-Q-R3 at the 

2 -position, 

and its salt. 

15 

2. A compound according to claim 1, wherein 

Rl and R2 are taken together to form lower alkenylene 

which may be substituted with aryl or may be 

condensed with benzene optionally substituted with 

20 lower alkoxy, 

R3 is aryl?or arylamino, each of which may be 

substituted with halogen, pyridyl, or pyridylamino. 

3. A compound according to claim 2, wherein 

25 X is N. 

4. A compound according to claim 2, wherein 

X is CH, and 

Y is -NH-. 

30 

5. A compound according to claim 3, wherein 

Rl and R2 are taken together to form methylpentenylene 

or pentenylene which may be condensed with benzene, 

and 

35 R3 is arylamino which may be substituted with halogen, 
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Como resultado del Examen de Fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 
de la Decisi6n 486 de la Comisi6n de la Comunidad Andina, se comunica: 

Documentos estudiados: 

Descripci6n: Folios 74 a 188 como se radic6 inicialmente. 
Reivindicaciones: Folios 189 a 211 modificadas en fase nacional. 
Prioridad: EU 01 102 850.3 (13/02/2001) 

Objeto de la Invenci6n 

Titulo de la invenci6n: "Indanil aminas aciladas y su uso como fArmacos" 

Problema T6cnico Planteado: "Necesidad de compuestos que eleven la expresi6n 
de enzimas de eNOS en c6lulas endoteliales" 

Soluci6n: "Proveer indanil amina aciladas en cualquier de sus formas 
esterois6meras y sus mezclas en cualquier proporci6n o sus sales 
farmac6uticamente aceptables para aumentar la expresi6n de eNOS" 

I PC: C07C 233/64; A61 K 31/165 

Anilisis de la Solicitud de Patente 

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT) 

Claridad: 

La reivindicaci6n 14, tal como fue presentada depende de la reivindicaci6n 1, de 
acuerdo al contenido es dependiente de la 13. 

La reivindicaci6n 15 presenta un m6todo para la sintesis de un compuesto de 
acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, el cual comprende la 
reacci6n de acoplarniento de la indanil amina con un 6cido o cloruro de 6cido 
apropiado, en presencia de una base apropiada y/o agente de acoplamiento 
apropiado, opcionalmente seguida por funcionalizaci6n del compuesto asi 
obtenido. Al respecto, se anota que una reivindicaci6n de proceso debe definir )as 
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condiciones bajo las cuales se realiza la reacci6n quimica y as! como tambi6n la 
secuencia de pasos envuelta en el proceso, se sugiere hacer las correcciones y 
complementos necesarios a dicha reivindicaci6n. 

Determinaci6n del Estado do la T6cnica 

El Estado de la T6cnica se determin6 con base en la fecha de presentaci6n 
2001.02.13 y se encontraron los siguientes documentos que anticipan el objeto de 
esta solicitud: 

Fecha de 
Item Documento Titulo Publicacift 

DI W09706158 
Bicyclic amidine derivatives useful in 

20,02.1997 
therapy 

D2 W00051970 
Amide compounds for the potentiation 08.09.2000 

1 1 of cholinergic activity 

Anilisis de Patentabilidad (Art 14 D486) 

Nivel Inventivo (Artl 8 D486) 

La reivindicaci6n 1 dice: una indanil amina 
P, 

2 0 

acilada de acuerdo con la formula general I en 
cualquiera de sus formas estereois6meras, o una 
de sus mezclas en cualquier proporci6n, o una 11?CA H 

Ral-r de sus sales farmac&uticamente aceptables ... (lo 
dem6s como en el folio 361)". 

El estado de la t6cnica m;As cercano es D1 que 
enseha derivados de amidas biciclicas f6rmula a la v 
derecha en donde: V o W se definen H W 
independientemente como un grupo -(CH2)a- Y A 
(CH2)b- donde pueden ser a=1 y b=2, pudiendoH M==< W-’ 
resultar en un ciclo de siete miembros(p;Agina 2 
lineas 15 a 20). Por otro lado, A se define como - a 
CH(-(CH2)M-N(XY) en donde m puede ser 0, X puede ser hidr6geno, y Y puede 
representar un grupo alquilo o alcoxi (p;Agina 1-4). Dicha solicitud presenta 
ensayos para determinar la actividad sintetasa del oxido nitrico en c6lulas 
endoteliales en presencia de los compuestos de la presente solicitud (p6gina 16, 
linea 12). 

La solicitud se diferencia de D1 en el grupo �NH-C(=NH)-D  presente en el anillo 
benc6nico del biciclo indano y el grupo �NH -Y presente en el mismo sistema. 

El Efecto T6cnico que logra la diferencia es proveer compuestos que incrementen 
la expresi6n de NO endotelial. 

El Problema T?cnico Objetivo de esta solicitud es proveer compuestos alternativos 
capaces de incrementar la expresi6n de NO endotelial. 

D2 describe compuestos derivados de amida que potencian la actividad 
colin6rgica, que corresponden a indanilaminas aciladas similares a las 
reivindicadas en la presente solicitud. En los casos en el R1 y R2 son aril 
condensados con un hidrocarburo c1clico, X=N y Y = enlace, Q=C(0) y R3= aril 
sustituido con alcoxi, piridil, piridilamina (p6ginas 23 y 24). 

La persona versada en la materia habria sido motivada por la materia revelada por 
D2 a incluir grupos como -NC(0)-R5 en el anillo del indano en los compuestos 
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ensehados por D1, para Ilegar a compuestos similares a la materia reclamada por 
la presente solicitud. I 

Se concluye que la materia revelada por la presente solicitud carece de nivel 
inventivo. 

Las demAs reivindicaciones no revelan materia que le concedan altura inventiva a 
la presente solicitud. 

Conclusi6n 

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud se encuentran afectados 
asi: 

Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta 

DI W09706158 1-15 Nivel inventivo 

D2 I W00051970 1-15 Nivel inventivo 

Respuesta a los argumentos del sollicitante 

Dice el Sehor solicitante que la descripcio’n y las reivindicaciones presentan 
claramente los nombres de los compuestos y que una persona versada podria 
establecer sus estructuras con esos nombres; que los compuestos son 
carboxamidas con el grupo R5-CONH, sustituido en el N por un grupo indan-2-ii 
sustituido o no; que la f6rmuia I ilustra el grupo indanil-2-il sustituido o no y el cual 
es caracteristico de la presente invenci6n; que el nombre de los compuestos 
contiene el grupo "inda-2-il" junto con la presencia en el nombre del compuesto 
tambi6n se especifica el grupo R5-CONH; que la expresi6n "no sustituidos y por io 
menos no sustituido" NO es contradictoria y que debe tomarse con los grupos 
especificados, p.ej: monosustituidos, disustituidos, trisustituidos entre otros, y que 
se ha cambiado la expresi6n "no sustituido y al menos monosustituido " por 
ii sustituido o no sustituido" 

Las estructuras adjuntas y los cambios realizados al capitulo reivindicatorio 
son tenidos en cuenta para realizar el examen de patentabilidad. 

Dice el seflor Solicitante que D1 no afecta la novedad ya que se dirige a 
compuestos de formula 1, donde D es un heterociclico aromcitico de 5 miembros, el 
sistema biciclo (benceno y U; V, A y W) representa un anillo indano; y NHC=NH-D 
corresponde a R1 o R4, sin embargo, de acuerdo a las reivindicaciones, R1, R4 y 
R2, R3 no comprenden el grupo �NH-C(=NH)-D. Adem6s, que D1 revela al grupo 
indano que tiene en la posici6n 2 el grupo �NH-Y en donde Y = H, m=alquilo Cl-
C6 6 �CH2nQ, n= entero entre 0 y 6 y Q esta sustituido por fenilo o bifenilo, a este 
respecto, el indano de la presente tiene en la posici6n 2 el grupo �NH-CO-R5, y en 
D1 Q no esta unido a NH por medio de CO, por lo cual se considera que D1 no es 
relevante para la novedad de los compuestos. En cuanto a D2, el solicitante dice 
que ej.#17 NO destruye la novedad toda vez que R1 establece que el compuesto 
mencionado se excluye: "caso de R1, 2, 3, 4 y son todos H, R5 no es fenilo mono 
sustituido con hal6geno", ej.#17 es ei Onico compuesto divulgado por D2 que 
contiene la indano y podria estar cobijado por la presente solicitud, sin embargo, 
no est6 comprendido por la presente solicitud. En cuanto a nivel inventivo, el 
Sehor solicitante dice que R5 excluye los compuestos divulgados por D2. 

Se anota que los compuestos reclamados por la presente solicitud no tienen 
caracteristicas id6nticas a los presentados por D1 o D2, por lo tanto se 
acepta que el ej.#17 no afecta la novedad de la presente solicitud. 
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Argumenta el Sehor solicitante que dado que el objeto, de D2 es diferente, al de la 
presente solicitud, por lo cual una persona versada no estarfa motivada por D2 a 
desarrollar una realizaci6n como la de la presente, invenci6n y mucho menos lograr 
la expresi6n de NO sintasa endotelial; que se prueba la actividad de los mismos 
por las pruebas farmacol6gicas de la solicitud, y son inesperados y sorprendentes 
y por lo que cumple con el requisito de nivel inventivo; y que D2 no fue citado en la 
fase internacional y dice que en base a esto este no es al arte previo m6s cercano 
a la presente solicitud. 

En respuesta a los anteriores argumentos presentados, ya se aclar6 que D2 no 
es relevante, para evaluaci6n de novedad dado que los compuestos no son 
id6nticos; por otro lado, en cuanto a los problemas planteados por la presente 
solicitud y las anterioridades, si bien no son exactamente el mismo, si pueden 
sugerir junto a otras anterioridades a la persona versada la forma de solucionar 
el problema planteado por la presente solicitud; finalmente, esta oficina de 
patentes se reserva el derecho de incluir otros documentos que no hayan sido 
citados en fase internacional y no se limita a los documentos que han sido 
considerados relevantes en fase internacional. 

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisi6n 486 de la Comisi6n de la 
Comunidad Andina, se le indica que debe dar respuesta, dentro del t6rmino de 
60 dias contados a partir de la fecha de notificaci6n de la presente 
comunicaci6n. En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a 
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesi6n, se 
denegar6 la patente. 

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), 
del capitulo quinto del titulo primero deja-Crircular Onica NEI 10 de 2001. 

0 DE DE VERGEL ALIX CARMEN A 
"Y SP Directora de NuJe reacionSes (C) 

El anterior requerimiento fue notificado por fijaci6n en lista, de fecha 
tv? /I NOV. 

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR T?CNICO 

NUMERO: 2958 C6digo:202092 
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