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1. Me refiero a la Resolucion No. 69699 por medio de la cual se establece el
pago de una tasa por cada reivindicacion adicional, que exceda las primeras 10
reivindicaciones.

2. Atentamente me permito allegar los recibos de pago de la tasa establecida
para las reivindicaciones adicionales de la solicitud arriba mencionada.

Me permito aclarar que dicho pago corresponde a las reivindicaciones 12, 14 y
15, las cuales fueron renumeradas como 11, 12 y 13 respectivamente. En
consecuencia, este juego de reivindicaciones deberd ser estudiado junto con fa
presente solicitud.

3.  Anexo me permito presentar:

(a) Recibos nimero 11-0059625, 11-0059626 y 11-0059627 que acreditan
el pago de la tasa mencionada; vy

(b) Copia del capitulo reivindicatorio que debe tenerse en cuenta para estudio
compuesto por 13 reivindicaciones.

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

SefRor Superintendente,

AAA A~

CIA LLOREDA RICAURTE
T.P. 53.215
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de ia férmula (1)

H
R! |
|\\ ) R?

/ =|=
~ NH@‘M{—Z

O
incluyendo cualquiera de sus formas estereoquimicamente isoméricas, en donde
R' es hidroxialquilo C15 0 alquenilo Cas, siempre que el sustituyente R! esté
ubicado en la posicidon 6 6 7 del resto indol,
R? es hidrogeno o alquilo Cq;

Z es un radical seleccionado de

%/J\ Z
R3 _ | o
!%NJ Qi{j\
R® g3

@z-1) @-2)

R? es hidrogeno o hidroxialquilo Cy.;

R* es hidroxi o alquiloxi Cq;

R® es hidrégeno o alquilo Ci4; ©

R? ¥y R’ se toman juntos para tomar oxo;

una de sus sales farmacéuticamente aceptables o uno de sus solvatos.

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el compuesto tiene

la siguiente formula:

[JLLCCO:; 298420.DOC v.2)
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2 Z—I

NH \ / NH—Z
(I-a)

3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 6 2, en donde R' es

hidroxialquilo Ci.s.

4. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en

donde R? es alquilo C1.

5. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en

donde Z es un radical de la formula (z-1).

6. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de [as reivindicaciones 1 a 4, en

donde Z es un radical de la férmula (z-2).

7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 6, en donde R* es hidroxilo y R®

es hidrégeno.

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 6, en donde R* es hidroxilo y R®

es alquilo Cq..

9. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el compuesto es un

enantiomero que tiene la formula:

(JL1CCO: 298830.DOC v.2}
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y que tiene una rotacién levorrotatoria medida con luz a la longitud de onda de la
linea D de sodio (589 nm) a una temperatura de 20 °C y una longitud de paso
celular de 1 dm en cloroformo en una concentracion de 8,59 mg/ml; ¢ una de sus

sales farmacéuticamente aceptables o uno de sus solvatos.

10. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde el compuesto es

un enantiémero que tiene la férmula:

O,

N

N

H
y que tiene una rotacion dextrorrotatoria medida con luz a la longitud de onda de
ta linea D de sodio (589 nm) a una temperatura de 20 °C y una longitud de paso
celular de 1 dm en metanol en una concentracion de 10,33 mg/mi; ¢ una de sus

sales farmacéuticamente aceptables o uno de sus solvatos.

11. Una composicién farmacéutica que comprende un  portador
farmaceuticamente aceptable y como un ingrediente activo una cantidad
terapéuticamente efectiva de un compuesto de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 10.

{JLLCCO: 2988R0.DOC v.2}
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12. Una combinacién de uno o varios agentes anticancer y un compuesto de

acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10.

13. Un proceso para preparar un compuesto de acuerdo con |a reivindicacion 1,
caracterizado porque:

a) se hace reaccionar un intermediario de la formula (I) con un intermediaric de la
férmula (l11}, en donde W, es un grupo saliente apropiado, en un solvente inerte a
la reaccién opcionalmente en presencia de una base apropiada o se hace
reaccionar un intermediario de la formula (II) con un intermediario de la férmula
(1), en donde W, es un grupo saliente apropiado en presencia de un catalizador

apropiado, un ligando apropiado, una base apropiada y un solvente apropiado

R} '?
NN RZ R }li
| P -|= |\\ N w2
NH@—NHZ oW — A =|=
NH—@—NH—Z
an (1
m
con R?, R? y Z tal como se definen en la reivindicacién 1,

b) se hace reducir el correspondiente derivado carbonilo de la férmula (IV) en

presencia de un agente de reduccion apropiado y un solvente apropiado,

atquil Cp-3.C(=0} I_li

(N g2 alquitC0H 1}
L/ ¢ = i NS .
NH \J—NH——Z / =

——

NH \/;\'H-—Z
)

con R? y Z tal como se definen en la reivindicacién 1;

{JLLCCO: 2988R0.DOC v.2}
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¢) se hace reducir el correspondiente derivado de éster de la formula (V), en
donde R* representa -alquil C1.3C(=0)Oalquilo C14, en presencia de un agente de

reduccién apropiado y un solvente apropiado,

R
|\ N R2 alguil G-4OH H
_ / :I" \‘\ N R2
N—\ Nz — | A =|=
NH NH—Z

\ 7
W)
-1
5 con R?y Z tal como se definen en la reivindicacion 1;

d) se hidroliza un intermediario de la férmula (V1) con una base apropiada en

presencia de un solvente apropiado,

alquil (;1-‘-/ 0 ©
A 3lquil Cy-(OH
| R’
A f =|=
NH \ NH~Z ——

10 conR? y Z tal como se definen en la reivindicacion 1;
o, si se desea, se convierten compuestos de la formula (I) en cada uno de los
otros de acuerdo con las transformaciones conocidas en la técnica y también,
si se desea, se convierten los compuestos de la férmula (l) en una sal por
adicién de acidos no toéxica terapéuticamente activa por tratamiento con un

15 acido o en una sal por adicidon de bases no téxica terapéuticamente activa por
tratamiento con una base o, por el contrario, se convierte la forma de sal por
adicién de acidos en la base libre por tratamiento con alcali o se convierte la
sal por adiciéon de bases en el acido libre por tratamiento con acido; o, si se
desea, se preparan formas estereoquimicamente isoméricas o sus solvatos.

{ILLCCO: 298280.D0C v.2]



