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RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO

Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y domiciliada
como aparece al pie de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada de la sociedad solicitante
del asunto citado en la referencia, en atencién a su oficio No. 1911 notificado el 18 de febrero
de 2014 y para el cual solicité oportunamente prérroga el 08 de mayo de 2014, atentamente me

permito dar respuesta al mismo de la siguiente manera:

1. Modificacion a las reivindicaciones

De acuerdo con lo establecido en el Articulo 34 de la Decisién 486 y en vista de las
observaciones realizadas por el examinador, se presenta en esta oportunidad un nuevo pliego
reivindicatorio conformado por 24 reivindicaciones, en el cual se han realizado las siguientes
modificaciones:

* Enlareivindicacié:. i se eliminé la alternativa que sefialaba ~~"~ como un doble enlace
cuando R* esta ausente. Ademas, se incluyeron las caracteristicas de la reivindicacién
5, es decir, que R® se limité a fenilo opcionalmente sustituido. Se adaptd también la
definicion de R*.

* De otro lado, para mayor claridad, se definen los términos arilo y hetarilo de acuerdo con
lo revelado en la pagina 23, linea 15 en adelante y pagina 29, lineas 7 a 10 de la
memoria descriptiva de la solicitud internacional original. Ademas, las reivindicaciones

ya no mencionan a los tautdémeros de los compuestos de férmula |.
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* Igualmente, se incluyé las definiciones de todos los radicales en cada reivindicacién

dependiente, tal como lo requirié el Examinador.

* Las reivindicaciones 5y 11 se eliminaron con el fin de no repetir materia ya contenida en
reivindicaciones previas. También se eliminé la reivindicacidn 18 ya que no se encuentra

abarcada por la reivindicacién 1 modificada.

* Se eliminaron las reivindicaciones de uso 27 y 29 a 33, asf como la reivindicacién 34,

objetada por excepcidn a la patentabilidad.

* De acuerdo con lo anterior, se reenumeraron las reivindicaciones restantes as{ como sus
dependencias.

Se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego reivindicatorio para el andlisis de
patentabilidad, toda vez que no implica una ampliacién de la materia inicialmente solicitada y

ademas permite superar las objeciones comunicadas por el examinador.

2. Claridad de las reivindicaciones

El Examinador objeta las reivindicaciones por incluir en las definiciones de R los términos arilo,
heteroarilo, O-arilo y CH,-arilo, por ser considerados imprecisos. Esta objecion se supera al

haber definido los términos arilo y heteroarilo en la reivindicacién 1 modificada.

Ademas, el Examinador objeta el término “C;-Cs-alcandiilo lineal” de la reivindicacién 1,
considerando que no es una definicidn utilizada en el campo técnico. El Solicitante
respetuosamente disiente, ya que el término C,-Cs-alcandiilo lineal se entiende claramente
como un radical alifatico saturado (alcan) bivalente (diilo) que tiene 1, 2 o 3 atomos de carbono
como por ejemplo —CH,-(metandiilo), -CHa-CHa-(1,2-etandiilo), -CH,-CH,-CH,-(1,3-propandiilo)
0 >CHCHjs (1,1-etandiilo).

El Examinador también objeta las reivindicaciones 14, 16 y 18 considerando que carecen de
claridad al no definir algunos de los radicales. El Solicitante respetuosamente disiente, ya que
dichas reivindicaciones dependen de la reivindicacién 1, donde estas variables estan definidas.
Sin embargo, se han incluido todas las definiciones de los radicales en cada reivindicacion

dependiente. Por lo tanto se supera esta objecion.

Por todo lo anterior, es posible establecer que el pliego reivindicatorio es claro y conciso,
cumpliendo asi con los requerimientos del Articulo 30 de la Decisién 486,
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3. Unidad de invencién

Segun la opinién del Examinador, las reivindicaciones no cumplen con el requisito de unidad

invencién y comprenderian en total cuatro grupos de invencion, a saber:

4

—

un primer grupo donde el anillo heteroaromatico C-Y-A-N es un anillo de pirrol;
un segundo grupo donde el anillo heteroaromatico C-Y-A-N es un anillo de imidazo!;

un tercer grupo donde el anillo heteroaromatico C-Y-A-N es un anillo de piridina;

> Lo

un cuarto grupo donde el anillo heteroaromatico C-Y-A-N es un anillo de tiazol.

El Examinador realiza dicha afirmacién porque considera que los grupos 2 a 4 estan anticipados
por D1y D2. El argumentd del Examinador, sin embargo, parece estar basado en una premisa
equivocada, es decir, que el anillo C-Y-A-N es un anillo heteroaromético. Al contrario de lo
afirmado por el Examinador, el anillo C-Y-A-N no es heteroaromaético, ya que el grupo Q-R?, el
cual esta unido al atomo de nitrégeno del anillo, impide la formacién de un sistema de
electrones aromatico 6-. Esto ocurre especialmente en la reivindicacién 1 modificada, en'la
cual es claramente un anillo saturado, ya que Y es CH,, CH,-CH,, CH,CH,CHb,, N(R"™-CH, o
N(R*)-CH,-CH, y el grupo C-R* es también un miembro del anillo saturado.

En efecto, los compuestos de los documentos D1 y D2 son compuestos de tipo carboxamida,
donde el radical en la posicién correspondiente al C-Y-A-N de los compuestos reivindicados son
heterociclos aroméaticos de 5 0 6 miembros como puede observarse en la definicién de Y en los
documentos D1y D2. Al contrario de lo afirmado por el Examinador, el anillo C-Y-A-N no esta
por lo tanto anticipado por'D1 o D2. En cambio, el elemento estructural C-Y-A-N es un elemento
estructural novedoso e inventivo, siendo ademas una caracteristica técnica especial en términos
de la normativa referente a unidad de invencion.

Ademas de lo anterior, la unidad de invencién es un requisito forinal. De acuerdo con el Articulo
27 (1) del PCT, la ley nacional no debe aplicar requisitos mas estrictos que el PCT con respecto
a la forma y contenido de una solicitud. Por lo tanto, los requisitos formales no estan abiertos a
discusion en la fase nécional, si-los mismos no fueron cuestionados durante la fase
‘internacional. Como la unidad de invencién no se cuestiond en la fase internacional, no esta

abierto a discusién por parte del Examinador.

No obstante lo anterior y siguiendo las recomendaciones del examinador cuando indica: “E/
solicitante también puede realizar una o més de las divisionales de acuerdo a los grupos de
conceptos técnicos inventivos presentados en esta solicitud”, se presenta junto con el presente

memorial una solicitud divisional, la cual cumple con lo establecido en el Articulo 36 de la



¢
Y

CASTELLANOS & Co. LTDA
ABOGADOS
Calle 94 A No. 7 A - 09
Bogota, D.C., COLOMBIA

Decisidn 486. Por lo tanto, se solicita atentamente darle tramite beneficidndose de la fecha de

prioridad invocada.

En este sentido, es relevante poner de presente que la Guia para el Estudio de Solicitudes de
Patente de Invencidn y Modelo de Utilidad publicada por su Despacho menciona en el numeral
2.11.5 (paginas 112y 113):

Después que el solicitante ha presentado las solicitudes divisionales, como consecuencia a que
se ha comunicado que su solicitud carece de unidad de invencién el procedimiento sera el
siguiente:

Si el examinador considera que las solicitudes divisionales presentadas por el solicitante como
respuesta a un requerimiento por falta de unidad de invencién, estédn bien divididas, aceptara

las solicitudes divisionales.

Si el examinador considera que las solicitudes divisionales presentadas por el Solicitante como
respuesta a un Requerimiento por falta de Unidad de Invencién, no estén bien divididas (de
acuerdo con los grupos que él menciond), por ejemplo, porque contienen materia que se

traslapa, aceptara las solicitudes divisionales.
Y en cada una de ellas presentard un primer requerimiento que contenga:

- Una definicién clara de cuél es la materia que se traslapa y que, por tanto, debe ser retirada de
alguna de las solicitudes divisionales y puede permanecer en otra; con el fin de que esta vez
queden bien divididas; y

- El examen de patentabilidad (novedad y nivel inventivo), por lo menos de ia primera invencion.

El solicitante puede, en respuesta al requerimiento, aportar sus propios argumentos o retirar de
una de las solicitudes divisionales la materia que se traslapa. Después de lo cual, se continuard

el examen de cada una de ellas de forma independiente.

Si se desestiman los argumentos presentados, se redactara un segundo requerimiento, para
que cada solicitud divisional contenga una sola invencién. En caso que el solicitante no

responda, o subsista la situacion de falta de unidad, se denegara la patente.

!
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4. Analisis de patentabilidad

4.1 Nivel inventivo

La presente invencién se relaciona con compuestos carboxamida de férmula |, los cuales son
inhibidores de calpaina. Los compuestos de formula | se caracterizan por las siguientes
caracteristicas estructurales:

1) Tienen un anillo central C-Y-A-N con un &tomo de nitrégeno como miembro del
anillo;

1a)  El anillo central esta saturado, ya que tanto Y como el grupo C-R*, donde R* es
hidrégeno, permiten Unicamente anillos saturados;
1b) el cual tiene ademds un grupo A deficiente en electrones, es decir, un grupo

carbonilo C=0, o un grupo S(=0) o0 S(=0), como miembro del anillo;

2) Tienen una cadena lateral del tipo amida de férmula C(=0)NH-C(R")-C(R*,R*)-X
2a) la cual esta unida en posicién orto con respecto al nitrégeno del anillo;

3) El anillo central lleva un radical Q-R?, donde

3a) R? es un fenilo opcionalmente sustituido,

3b)  donde el radical Q-R? est& unido al nitrégeno del anillo central saturado.

El documento D1 divulga compuestos que son inhibidores de calpaina. Los compuestos del D1
comparten cierta similitud con los compuestos de la presente reivindicacion 1, por cuanto tienen
una cadena lateral de tipo amida similar a la caracteristica 2 de los compuestos reivindicados y
un anillo central al cual se une la cadena lateral. Ademas, ellos pueden llevar un grupo X-R' que
puede corresponder, aunque en la mayoria de los casos no corresponde, al grupo Q-R? de la
presente reivindicacién 1. Sin embargo, los compuestos del D1 se diferencian de los
compuestos de la presente invencién en que la cadena lateral de tipo amida esta unida a un
heterociclo aromético como puede observarse en la definicién para Y en D1. En segundo lugar,
el anillo central Y de los compuestos de D1 carecen de un grupo A deficiente de electrones, es
decir, un grupo carbonilo C=0, o un grupo S(=0) o S(=0), como miembro del anillo. Por Io
tanto, D1 no anticipa los compuestos reivindicados.
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Al igual que D1, D2 divulga compuestos que son inhibidores de calpaina. l.os compuestos del
D2 también comparten una cierta similitud con los compuestos de la presente reivindicacién 1
ya que tienen una cadena lateral de tipo amida similar a la caracteristica 2 de los compuestos
reivindicados y un anillo central al cual se une la cadena lateral. Sin embargo, al igual que los
compuestos del D1, el anillo central es un heterociclo aromatico como puede observarse en la
definicién para Y en D2. De hecho, D2 requiere estrictamente gue Y sea un radical

heteroaromatico divalente de 6 miembros (ver las lineas 14 a 16 de la pagina 9).

Evidentemente, D2 no considera compuestos en donde la cadena lateral de tipo amida esta
unida a un heterociclo saturado, menos aln a un heterociclo que tiene las caracteristicas 1a) y
1b). Por otra parte, los compuestos del D2 no tienen un radical Q-R?, el cual esta unido al atomo
de nitrégeno del anillo central. De hecho, los compuestos de D2 llevan un grupo W2-R? o un
grupo triciclico W3 a W8. Evidentemente, la posicién del grupo W-R? corresponde a la posicion
del grupo Q-R? de los compuestos de la presente reivindicacion 1, si Q es un enlace simple. El
grupo pirazol/imidazol W-R? en D1 corresponde al radical R? de la reivindicacion 1, el cual es un
radical fenilo. Por lo tanto, los compuestos de D2 no cumplen con la caracteristica 3a de los
compuestos reivindicados. Ademas, el grupo W-R? de D2 no puede estar unido a un atomo de
nitrbgeno, ya que de esa manera dejaria de ser aromatico. Por lo tanto, los compuestos de D2
no pueden cumplir con la caracteristica 3b de los compuestos reivindicados. En consecuencia,
los compuestos de D2 se diferencian de los compuestos reivindicados en cuatro caracteristicas
estructurales.

Evidentemente, ninguno de los documentos citados como arte previo divulga un compuesto que

tenga un anillo central saturado con las caracteristicas 1a y 1b de los compuestos reivindicados.

Por lo tanto, la materia reivindicada es novedosa.

Por otra parte, el Examinador considera que D1 es el arte previo mas cercano. Como se
menciond anteriormente, los compuestos de D1 son diferentes a los compuestos de la presente
invencion en que la cadena lateral de tipo amida esté unida a un anillo heteroaromatico como se
puede observar en la definicién para Y en D1. De hecho, D1 requiere de manera estricta que Y
sea un anillo heterociclico insaturado tal como piridina, pirimidina, pirazina, imidazol o tiazol, los
cuales son anillos heteroarométicos. D1 no proporciona ni el mas minimo indicio de que los
compuestos en los que el Y es distinto de un radical heteroaromatico puedan ser Gtiles como un
medicamento, y menos aun, de compuestos en los que el heterociclo central es un anillo
saturado que tiene un grupo deficiente de electrones como lo requieren las caracteristicas 1a) y
1b) de la presente reivindicacién 1.

Por su parte, D2 no subsana los defectos de D1. D2 divulga compuestos que son inhibidores de

calpaina, los cuales comparten una cierta similitud con los compuestos de la presente
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reivindicacion 1 ya que tienen una cadena lateral de tipo amida similar a la caracteristica 2 de
los compuestos reivindicados y un anillo central al cual se une la cadena lateral. Sin embargo, al
igual que en D1, el anillo central es un heterociclo aromatico como puede observarse en la
definicion de Y para D2. De hecho, el D2 requiere de manera estricta que Y sea un radical
heteroaromatico divalente de 6 miembros (ver las lineas 14 a 16 de la pagina 9 del D2).

Evidentemente, D2 no considera compuestos en los que la cadena lateral de tipo amida esté
unida a un heterociclo saturado, menos adn, a un heterociclo que tenga las caracteristicas 1a) y
1b).

No hay ensefianzas en los documentos D1y D2 para que una persona versada en la materia se
vea motivada a reemplazar el anillo aromatico central Y por un anillo heterociclico saturado,
menos aun, por un anillo heterociclo saturado que tenga un grupo deficiente en electrones

como lo requiere la caracteristica 1b de la invencién reivindicada.

El Examinador argumenta que la tnica diferencia entre los compuestos de los documentos D1 y
D2 y los compuestos reivindicados seria el grupo A deficiente de electrones. En vista de las
modificaciones introducidas en la reivindicacidn 1, este argumento se torna irrelevante. Por otra
parte, el Examinador argumenta que el efecto de este grupo no es evidente. Dicho argumento
esta claramente basado en un andlisis en retrospectiva, ya que la pregunta a responder es si
una persona versada en la materia estaria motivada a proporcionar compuestos que tengan una

estructura determinada. En particular, debe haber una clara motivacién para hacerlo.

Por lo tanto, la pregunta que tiene que responderse es si una persona versada en la materia
podria razonablemente esperar a partir de las ensefianzas de los documentos D1 y D2 que los
compuestos con las caracteristicas estructurales 1a) y 1b), y también con las caracteristicas 3a)

y 3b) puedan servir como inhibidores de calpaina o como un medicamento.

Como se sefiald anteriorrnente, no hay ensefanzas en los documentos D1 y D2 a partir de lo
cual una persona versada en la materia hubiese recibido una motivacion para reemplazar el
anillo aromatico central Y por un anillo heterociclico saturado y menos aun por un anillo
heterociclico saturado que tenga un grupo deficiente en electrones como lo requiere la
caracteristica 1b) de la invencién reivindicada. En cambio, esto iria en contra del concepto
estructural de los compuestos del D1 y del D2, los cuales requieren estrictamente un anillo

heteroaromatico en esta posicion.

Por otra parte, los compuestos de D2 comparten mas similitudes con los compuestos de D1 que
con los compuestos de la presente reivindicacién 1. Es importante senalar que los inventores

involucrados en D1 son parcialmente los mismos que los de D2. Por lo tanto, D2, el cual se
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presentd en 2007, debe considerarse como un desarrollo adicional de los compuestos de D1
(presentado en 1999). D2, sin embargo, aleja a la persona versada en la materia de la invencién
reivindicada al sefialar a los anillos arométicos de 6 miembros y los radicales W-R? como

variantes estructurales mejoradas de las caracteristicas Y y X-R' de los compuestos de D1.
Por lo tanto, el arte previo no hace que la invencién reivindicada sea obvia.

Cabe destacar que la Oficina de Patentes de los Estados Unidos ha concedido dos patentes de
la presente solicitud, la US 8,236,798 B2 y la US 8,283,363 B2 con un alcance similar en las
reivindicaciones. Se puede ver en la cardtula de ambas patentes que tanto D1 (y la

correspondiente WO 9954304) y D2 han sido considerados por el examinador estadounidense.

' 5. Anexos

* Nuevo pliego reivindicatorio conformado por veinticuatro (24) reivindicaciones.

* Copia del radicado de la solicitud divisional.

Sefor Director,

rgarita Caste 'agg/soﬁgg%%'/\
C.C. No. 39.779.654 de Bogota
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J.
Calle 94A No. 7A-09 - Bogot4, D.C.

. Teléfono: 7560770

Bogota, D.C. 2 0 JUN 20%
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REIVINDICACIONES EN RESPUESTA AL EXAMEN DE
FONDO

1. Un compuesto de carboxamida CARACTERIZADO PORQUE es de la

formula |

b

en donde ~--- indica una unién simple;

R' es hidrégeno, Cy-Csp-alquilo, C,-Cqo-alquenilo, C,-Cso-alquinilo, donde
los dltimos 3 radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogenados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R"‘*,h
Ca-Cy-cicloalquilo, Cs-C-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, donde un grupo CH,
en la porcién"cicloaiquilo de los ultimos dos radicales mencionados
puede reemplazarse por O, NH, 0 S, o dos atomos de C adyacentes
pueden formar una unién doble, donde la porcion cicloalquilo ademas
puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R,
arilo, hetarilo, aril-C4-Cg-alquilo, aril-C,-Cs-alquenilo, hetaril-C4-Cy-
alquilo o hetaril-Co-Cg-alquenilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los
ultimos 6 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1,
2, 3 0 4 radicales R'° idénticos o diferentes; donde
R'® se selecciona en forma indepehdiente entre si entre OH, SH,

COOH, CN, OCH,COOH, C4-Cg-alcoxi, C1-Cg-haloalcoxi, Cs-C-
cicloalquiloxi, C4-Cg-alquiltio, C4-Cg-haloalquiltio, COOR?,
CONR*R™, SO,NR¥R®, -NR*-S0,-R*, NR*™-CO-R®, SO,-R* y
NHaGRa?;

R'™ se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
COOH, CN, OCH,COOH, halégeno, fenilo que tiene
opcioné!mente 1, 2 0 3 sustituyentes R,

C1-Ce-alquilo, C4-Cs-alcoxi, C4-Cs-alquiltio, donde las porciones

alquilo en los Gltimos 3 sustituyentes mencionados pueden estar
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parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes

= e

coomb‘r, CONR™R™, SO,NR™R, NR"-S0,-R*, NR"*-CO-R,

SOQ'RD4 y NRbGF{h?’

ademas los radicales R' pueden formar juntos un grupo C;-Cy-

alquileno, o 2 radicales R' unidos a 4tomos de C de cicloalquilo

adyacentes también pueden formar junto con los atomos de

carbono a los cuales estan unidos un anillo benceno;

se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,

halégeno, NOz, NH,, CN, COOH, OCH,COOH, C;-Cg-alquilo, G-

Ce-alcoxi, C4-Cg-alcoxi-Cy-Cy-alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde las

porciones alquilo en los dltimos 4 sustituyentes mencionados

pueden estar parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 0 3

sustituyentes R'?,

Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-Co-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Cs-Cy-

cicloalquiloxi, donde la porcién cicloalquilo de los Ultimos tres

radicales mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™, y

donde 1 o 2 grupos CH, en la porcién cicloalquilo pueden

reemplazarse por O, NH o S,

arilo, hetarilo, O-arilo, O-CHa-arilo, donde los Gltimos tres radicales

mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o pueden

llevar 1, 2, 8 0 4 radicales R,

COOR®', CONR®R™, SO,NRZR, NR®-S0,-R% NRZ-CO-RS,

SO,-R™,

-(CHa)p"NR®R“ conp=0,1,2,3,4,506y

O-(CHz)q-NR®R*" con q = 2, 3, 4, 5 0 6; donde

R*, R*'y R®' son en forma independiente entre si H, C;-Cg-
alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Ce-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o Co-Ce-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cy-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C;-Cy-alquilo, donde

los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales

[0
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mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'¢,

R*, R"y R* son en forma independiente entre si H, Gy-Cq-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C+-Cg-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, 0 C,-Cs-alquenilo, Co-Cg-alquinilo, Cs-Cs-
cicloalquilo, C3-Cr-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C4-C4-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cg4-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'%, y

R, Ry R* son en forma independiente entre si H, C4-Ce-
alquilo, G4-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o Co-Ce-alquenilo, Ca-Cg-alquinilo, Cs-Co-
cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-C4-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C1-Cg-alquilo,
arilo, aril-G4-C4-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C,-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,20 3
sustituyentes R'9, o
los dos radicales R*y R®, 0 R*? y R® o0 R® y R®® forman
junto con el atomo de N un heterociclo con nitrdgeno
opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales
iguales o diferentes seleccionados entre O, N, S como
miembros del anillo,

R, R**y R** son en forma independiente entre si C;-Cg-alquilo,
C4-Ce-haloalquilo, C4-Ce-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, 0 Ca-Ce-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cg-Co-
cicloalguilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-Cs-Cy-alquilo, Cy-Ce-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cq-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde

los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales

[l



mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3

sustituyentes R', y

R*, R*® y R® tienen en forma independiente entre si uno de los

significados mencionados para R?*', R®' y R®',

R*, R"® y R*® son en forma independiente entre si H, C;-Cg-

alquilo, G4-Ceg-alcoxi, C4-Ceg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 0 3 sustituyentes R, o C,-Cg-alquenilo, Cp-Ce-
alquinilo, C3-Cy-cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cy-alquilo,
Cas-Cy-heterocicloalquil-C4-Cy4-alquilo, C1-Cg-alcoxi-C+-Cy-
alquilo, CO-C4-Cg-alquilo, CO-0-C4-Cs-alquilo, SO,-Cy-Cg-
alquilo, arilo, hetarilo, O-arilo, OCH,-arilo, aril-C4-Cy-alquilo,
hetaril-C4-Cy-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Ca-
alquilo), CO-(hetaril-C4-C4-alquilo), CO-O-arilo, CO-0O-
hetarilo, CO-O-(aril-C4-C4-alquilo), CO-O-(hetaril-C1-Cy-
alquilo), SOz-arilo, SOz-hetarilo, SO,-(aril-C4-Cy4-alquilo) o
SO;-(hetaril-C4-Cs-alquilo), donde los grupos arilo y hetarilo
en los ultimos 18 radicales mencionados no estan sustituidos

o tienen 1, 2 0 3 sustituyentes R'Y, y

R, R y R*" son en forma independiente entre si H, C-Cq-

alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R', o Co-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, C3-Cs-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C1-Ce-alcoxi-C4-Cy4-alquilo,
ariio, aril-C4-Cg-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R', o los dos radicales Ry RY, 0 R*® y RY" o
Ry R* forman junto con el &tomo de N un heterociclo con
nitrdgeno opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros
que puede tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos
adicionales iguales o diferentes seleccionados entre O, Ny S
como miembros del anillo,

o dos radicales R™ o R'® unidos a 4tomos de C adyacentes
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forman junto con los dtomos de C a los cuales estan unidos
un carbociclo opcionalmente sustituido de 4, 5,6 0 7
miembros o un heterociclo opcionalmente sustituido que
tiene 1, 2 o 3 heteroatomos iguales o diferentes
seleccionados entre O, N y S como miembros del anillo;

R'® se selecciona entre halégeno, OH, SH, NO,, COOH, C(O)NHs,
CHO, CN, NH,, OCH,COOH, C4-Cs-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C;-
Ce-alcoxi, Cq-Cg-haloalcoxi, C1-Cg-alquiltio, C1-Ce-haloalquiltio, CO-
C1-Ce-alquilo, CO-0O-C4-Cg-alquilo, NH-C4-Cg-alquilo, NHCHO, NH-
C(0)C+-Cs-alquilo, y SO,-C4-Cs-alquilo o dos radicales R unidos
a atomos de carbono adyacentes pueden formar juntos una
porcion -O-Alk"-O-, donde Alk" es C4-Cp-alcandiilo lineal, que no
esta sustituido o donde 1 0 2 atomos de hidrégeno pueden
reemplazarse por fltor, cloro o metilo;

R? es fenilo, el cual no esta sustituido o lleva 1, 2, 3 o 4 radicales R?
iguales o diferentes, donde
R tien= uno de los significados indicados para R®;

R*y R* son en forma independiente entre si hidroxi o G4-Cy-alcoxi, o junto
con el atomo de carbono al cual estan unidos son C=0 o C=NR®: 0

R*y R* juntos forman una porcion S-Alk-S, 0-Alk-S 0 0-Alk-O, donde Alk
es C,-Cs-alcandiilo lineal, que puede no estar sustituido o estar
sustituido con 1, 2, 3 0 4 radicales seleccionados entre C+-Cs-alquilo o
haldégeno;

R® es H, C4-Ce-alquilo, C4-Cg-alcoxi, C»-Cs-alquenilo, Cs-Cg-cicloalquilo, Cg-
Ce-cicloalquil-C4-Cq4-alquilo, C,-Ce-alqueniloxi, Cs-Cs-cicloalquiloxi o Cs-
Ce-cicloalquil-C4-Cy-alquiloxi;

R* indica hidrégeno;

A es C=0, S(=0) o0 S(=0)y;
€s una union simple o una porcion Alk'-Z, donde
Z  estiaunido a R?y se selecciona entre una union simple, O, S,

S(=0), S§(=0)2 y NRY, donde R? se selecciona entre hidrégeno, Cy-
Cs-alquiio y C4-Cy-haloalquilo;

AlK' es C4-Cg-alcandiilo lineal, donde 1, 2 0 3 atomos de hidrégeno
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pueden reemplazarse por C1-Cy-alquilo, C1-Cy-haloalquilo o

halégeno;

es hidrégeno o un radical de las formulas C(=0)-0-R*', C(=0)-NR**R*,
C(=0)-N(R*)-(C4-Cs-alquilen)-NR®R* o C(=0)-N(R*)NR*?R*, en

donde

RX1

RXQ

RXS

es hidrégeno, C+-Cg-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, C3-Cy-
heterocicloalquil-C1-Cs-alquilo, C1-Cg-alcoxi-C4-C4-alquilo, donde
los grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 6 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 0 3 sustituyentes R™®, o arilo, aril-C-Cy-
alquilo, hetarilo o hetaril-C1-C4-alquilo, donde los grupos arilo y
hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*,

es H, OH, CN, C4-Cg-alquilo, C+-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R™, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-Cy-Cy4-alquilo, CO-Cy-
Ce-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO»-C+-Cg-alquilo, O-C4-Cg-alquilo,
donde los grupos alquilo, alcoxi, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Gltimos 10 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R,

arilo, O-arilo, O-CHz-arilo, hetarilo, O-CHs-hetarilo, aril-C-Ca-
alquilo, hetaril-C4-Cy4-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C1-Cs-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cy-aiquilo), CO-O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-
O-(aril-C4-C4-alquilo), CO-O-(hetaril-C4-Cs-alquilo), SO-arilo, SO,-
hetarilo, SO»-(aril-C+-Cg-alquilo) o SOo-(hetaril-C4-Cy-alquilo),
donde los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 19 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes
Ry

es H, C4-Cg-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1, 2

o 3 sustituyentes R™, o C,-Cg-alquenilo, Ca-Cs-alquinilo, Ca-Cy-

&
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cicloalquilo, Ca-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, C3-Cyz-heterocicloalquil-
C4-Cy-alquilo, C4-Cg-alcoxi-Cy-Cy-alquilo, donde los grupos alquilo,
alquenilp. alcoxi, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo en los
ultimos 6 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2
0 3 sustituyentes R,

arilo, aril-G4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cq-alquilo, donde los
grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1,20 3 sustituyentes R"d, 0

los dos radicales R y R*® forman junto con el atomo de N un
heterociclo con nitrégeno de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales iguales o
diferentes seleccionados entre O, N, S como miembros del anillo,
y que puede tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,

R esH, OH, CN, Cy-Cs-alquilo, Cs-Cg-haloalquilo, Ci-Cs-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Ces-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-C4-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cs-alquilo, CO-Cy-
Ge-alquilo, CO-0O-C+-Cg-alquilo, SO,-C4-Cs-alquilo, donde los
grupos alquilo, alguenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los dltimos 9 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o0 3 sustituyentes R*,
arilo, O-arilo, O-CH,-arilo, hetarilo, aril-C;-Cs-alquilo, hetaril-C1-Cs-
alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-C4-alquilo), CO-(hetaril-
C4-Cs4-alquilo), CO-O-arilo, CO-0O-hetarilo, CO-O-(aril-C4-Ca-
alquilo), CO-0O-(hetaril-C4-Cy4-alquilo), SO.-arilo, SOs-hetarilo, SO»-
(aril-C4-Cy-alquilo) o SO;-(hetaril-C4-Cy-alquilo), donde los grupos
arilo y hetarilo en los Ultimos 18 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*, y

donde R* tiene uno de los significados indicados para R'?, R™ tiene

uno de los significados indicados para R™®, y R tiene uno de los

significados indicados para R'%;

es CHa, CHa-CHy, CHoCHoCHap, N(RY")-CH; 0 N(R)-CH,-CH,, donde

en las (ltimas 6 porciones mencionadas, 1 0 2 atomos de hidrégeno




pueden reemplazarse por un radical RY,

RY

HW

se selecciona en forma independiente entre si entre hidrégeno,
OH, SH, halégeno, NO,, NH,, CN, CF3, CHF,, CH.F, O-CF3, O-
CHF,, O-CHyF, COOH, OCH,COOH, C4-Cg-alquilo, C4-Cg-alcoxi,
C1-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde los UGltimos 4
radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogerados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R*?,
Cs-Co-cicloalquilo, Cs-C-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-cicloalquil-
O, donde la porcion cicloalquilo en los Gltimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicalies R*, y donde 102
grupos CHa en la porcion cicloalquilo pueden reemplazarse por O,
NHo 'S,

arilo, hetarilo, O-arilo, CHs-arilo, O-CHs-arilo, donde los Gltimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos en la porcién arilo o
pueden llevar 1, 2, 3 o 4 radicales RY,

COOR", CONR¥R®, SO;NR¥?R*, -NH-S0,-RY*,

NH-CO-R*®, SO,-R*,

-(CHa)p-NR™RY conp=0,1,2,3,4,506y

O-(CHy)q-NR*®*RY" con q = 2, 3, 4, 5 0 6;

donde

R tiena uno de los significados indicados para R'?,

R" tierle uno de los significados indicados para R'™,

R" tiene uno de los significados indicados para R',

R’ tiene uno de los significados indicados para R”,

R tiene uno de los significados indicados para R%,

Ry tiene_uno de los significados indicados para R®,

RY tien UNG de Ios significados indicados para R*,

R¥ tiene uno de los significados indicados para R%,

R¥ tiene uno de los significados indicados para R%, y

RY" tiene uno de los significados indicados para R%;

se selecciona en forma independiente entre si entre hidrégeno,
NHz, CN, CF3, CHF,, CH,F, O-CF3, O-CHF5, O-CH,F,
OCH2COQOH, Cy-Cg-alquilo, C4-Cg-alcoxi, Cy-Cg-alcoxi-C1-Cy-
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alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde los Ultimos 4 radicales mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenados y/o tener 1,2 0 3
sustituyentes R*®,

Ca-C7-cicloalquilo, Ca-Cr-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Cs-Co-cicloalquil-
O, donde la porcién cicloalquilo en los Ultimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales RVL’, ydonde 102
grupos CHa en la porcion cicloalquilo pueden reemplazarse por O

NH o S,

arilo, hetarilo, O-arilo, CHs-arilo, O-CHs-arilo, donde los Ultimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos en la porcién arilo o
pueden llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R,
COORY!, CONR"R*®, SO,NR¥?R*3, -NH-S0,-R"*,
NH-CO-R"®, SO,-RY*,
-(CH2)p-NR¥® R conp=0,1,2,3,4,506 y
O-(CHg}o-NR¥®RY" con q = 2, 3, 4, 5 0 6;
donde arilo es, independientemente en cada caso, fenilo o natftilo y hetarilo

es, independientemente en cada caso, un radical heterociclico aromatico de 5 0 6

miembros que tiene 1, 2, 3 0 4 atomos de nitrégeno como miembros del anillo o

que tiene un heterodtomo seleccionado entre oxigeno y azufre, v, opcionalmente,

1, 2 0 3 atomos de nitrdgeno como miembros del anillo.

y las sales aceptables farmacéuticamente del mismo.

2. El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE A es C=0.

3. El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2,
CARACTERIZADO PORQUE Q es CHz 0 CHaCHo.

4.  Elcompuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE R’ se selecciona
entre:

Cs-Cio-alquilo que no esta sustituido o puede estar parcial o totalmente
halogenado y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R'?,

fenil-C4-Cy4-alquilo y hetaril-C4-Cs-alquilo, donde los grupos fenilo y hetarilo en
los ultimos 2 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1, 2,

3 0 4 radicales R'° idénticos o diferentes.

(¥
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El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones

precedentes, CARACTERIZADO PORQUE X en la formula | es un radical

C(=0)-NR*™R* en donde

R es H, OH, CN, Ci-Cg-alquilo, Cs-Cs-haloalquilo, C;-Cs-alquilo que tiene
1, 2 0 3 sustituyentes R™, C,-Cg-alquenilo, Co-Cs-alquinilo, C3-C-
cicloalquilo, Cs-Co-cicloalquil-C+-Cs-alquilo, Cs-Cr-heterocicloalquil-Cy-
Cy4-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cy-alquilo, arilo, hetarilo, aril-C4-C4-alquilo o
hetaril-C4-Cy-alquilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 0 3
sustituyentes R, y

R es H, Ci-Cg-alquilo, C4-Cg-haloalquilo o Ci-Cg-alquilo que tiene 1, 2 0 3
sustituyentes R™, o

NR**R* es un heterociclo con nitrégeno de las siguientes formulas:

Rxs RXD Rxs
—N 0O —N N—R® — —Nﬁ —Né
e dioiy N f \*)

en donde R™ es hidrogeno o tiene el significado indicado en la reivindicacion
1 para R™.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacién 5,
CARACTERIZADO PORQUE X es C(Q)-NHo.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacion 5,
CARACTERIZADO PORQUE X es C(0)-NHR*2, donde R™? es CN, C;-Cs-
alquilo, G4-Ce-haloalquilo, C+-Cgs-alquilo que tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R,
C,-Ce-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-Cy-Cy-
alquilo, Cs-Cy-heterocicloalquil-C-Cy4-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo, arilo,
hetarilo, aril-C4-Cy-alquilo o hetaril-C4-Cj-alquilo, donde los grupos arilo y
hetarilo en los ultimos 4 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen
1, 2 0 3 sustituyentes R*,

El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacion 7,
CARACTERIZADO PORQUE R* es C4-Cy-alquilo, Ca-Cg-cicloalquilo, fenil-
C4-Cs-alquilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los
ultimos 4 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 0 3

sustituyentes R* y hetarilo es un radical heteroaromatico de 5 0 6 miembros




que tiene como miembros del anillo 1 0 2 heterodatomos seleccionados entre
O, SyN.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE R*y R® son
hidroxi o junto con el &tomo de carbono al cual estan unidos son C=0.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO PORQUE el &tomo de carbono que lleva el radical R*
tiene predominantemente configuracion R.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE corresponde a

las férmulas 1-a o I-b,

(la) (Ib)

donde

R'" es hidrogeno, C+-Cio-alquilo, C,-Cyg-alquenilo, Co-Cyp-alquinilo, donde
los Gltimos 3 radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogenados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R'?,

Ca-Cr-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, donde un grupo CH,
en la porcion cicloalquilo de los UGitimos dos radicales mencionados
puede reemplazarse por O, NH, 0 S, o dos atomos de C adyacentes
pueden formar una union doble, donde la porcién cicloalquilo ademas
puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R,

arilo, hetarilo, aril-C4-Cs-alquilo, aril-C,-Cg-alquenilo, hetaril-C-Ca-
alquilo o hetaril-C,-Cg-alquenilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los
Ultimos 6 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1,
2, 3 0 4 radicales R'® idénticos o diferentes: donde

R' se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,

COOQOH, CN, OCH,COQH, C4-Cg-alcoxi, C1-Cg-haloalcoxi, C3-C+-
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cicloalquiloxi, C4-Cg-alquiltio, C-Cg-haloalquiltio, COOR?!,
CONR*R™, SO.NR™R®, -NR?.30,-R* NR*™-CO-R®, S0,-R* y
NRaGRaY;

se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
COOH, CN, OCH,COOQH, halégeno, fenilo que tiene
opcionaimente 1, 2 o 3 sustituyentes R'¢,

G4-Ce-alquilo, C4-Cg-alcoxi, C1-Ce-alquiltio, donde las porciones
alquilo en los ultimos 3 sustituyentes mencionados pueden estar

parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes
F{Ta’
COOR"', CONR™R", SO,NR"R", NR"2-50,-R>, NR™-CO-R"®,
S0,-R™ y NR®RY7,

ademas los radicales R™ pueden formar juntos un grupo C4-C;-
alquileno, o 2 radicales R'™ unidos a 4tomos de C de cicloalquilo
adyacentes tambien pueden formar junto con los atomos de
carbono a los cuales estan unidos un anillo benceno;

se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
halégeno, NOz, NH,, CN, COOH, OCH,COOH, C;-Cg-alquilo, G-
Ce-alcoxi, C4-Cg-alcoxi-C+-Cy-alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde las
porciones alquilo en los Ultimos 4 sustituyentes mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 0 3
sustituyentes R'?,

C3-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, C3-C-
cicloalquiloxi, donde la porcidn cicloalquilo de los Gltimos tres
radicales mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™, y
donde 1 0 2 grupos CH; en la porcién cicloalquilo pueden
reemplazarse por O, NHo S,

arilo, hetarilo, O-arilo, O-CHs-arilo, donde los Ultimos tres radicales
mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o pueden
llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R'®,

COOR®, CONR®R™, SO,NR®R*® NR®-S0,-R* NR®-CO-R%,
S0,-R*,

-(CH2)p-NR®R*” conp=0,1,2,3,4,506y
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O-(CHz)q-NR®®R* con q = 2, 3, 4, 5 0 6; donde

R*', R°' y R®" son en forma independiente entre si H, C4-Cs-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o C,-Cg-alquenilo, C»-Cs-alquinilo, Ca-Cy-
cicloalquilo, Cz-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cs-alcoxi-C4-Cgy-alquilo,
arilo, aril-G4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'

R*, R"y R son en forma independiente entre si H, Cy-Cg-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Ce-alquilo que tiene 1,20 3
sustituyentes R'?, 0 C,-Cg-alquenilo, Co-Ces-alquinilo, C-Cy-
cicloalquilo, C3-Cy-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-C-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'Y, y

R*, R® y R* son en forma independiente entre si H, C;-Cg-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, C3-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Cs-Co-
heterocicloalquil-C1-Cs-alquilo, C1-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cg-alquilo, hetarilo o hetaril-C;-C,-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,20 3
sustituyentes R'%, o
los dos radicales R%y R, 0 Ry R™ 0 R y R®® forman
junto con el atomo de N un heterociclo con nitrégeno
opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales

iguales o diferentes seleccionados entre O, N, S como
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miembros del anillo,

R*, R™ y R* son en forma independiente entre si C;-Cg-alquilo,
C4-Ce-haloalquilo, C4-Ce-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o Cp-Cg-alquenilo, Co-Ce-alquinilo, C3-Cy-
cicloalquilo, C3-Cs-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C+-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cg-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no esian sustituidos o tienen 1, 2 0 3
sustituyentes R'%, y

R#, RY® y R® tienen en forma independiente entre si uno de los
significados mencionados para R*', R*' y R®',

R*, R y R*® son en forma independiente entre sf H, C;-Ce-
alquilo, G4-Ce-alcoxi, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 0 3 sustituyentes R, o C,-Cg-alquenilo, Cs-Cg-
alquinilo, Cg-Cy-cicloaiquilo, Cs-Cy-cicloalquil-Cy-Cy-alquilo,
Cs-Cy-heterocicloalquil-C4-Cy-alquilo, C4-Cgs-alcoxi-C-Cy-
alquilo, CO-C4-Cg-alquilo, CO-0-C4-Cs-alquilo, SO»-C1-Cs-
alquilo, arilo, hetarilo, O-arilo, OCHz-arilo, aril-C-C4-alquilo,
hetariI-C1-C4-a1qu1|0, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Ce.-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cs-alquilo), CO-O-arilo, CO-O-
hetarilo, CO-O-(aril-C4-Cy-alquilo), CO-0O-(hetaril-C4-Cy-
alquilo), SO-arilo, SO,-hetarilo, SO,-(aril-C4-C4-alquilo) o
SO¢-(hetaril-C4-Cs-alquilo), donde los grupos arilo y hetarilo
en;los ultimos 18 radicales mencionados no estan sustituidos
o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R', y

RY, R* y R” son en forma independiente entre si H, C;-Ce-
alquilo, C4-Csg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,20 3
sustituyentes R'®, o Co-Ce-alquenilo, C,-Ce-alquinilo, Ca-Cy-
cicioalquilo, Ca-C-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C1-Ce-alcoxi-C4-Cy4-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C;-C4-alquilo, donde

los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales




mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R', o los dos radicales R y R¥, 0 R*® y R” o
R°® y R forman junto con el &tomo de N un heterociclo con
nitrégeno opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros
que puede tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos
adicionales iguales o diferentes seleccionados entre O, Ny S
como miembros del anillo,
o dos radicales R' o R™® unidos a atomos de C adyacentes
forman junto con los &tomos de C a los cuales estan unidos
un carbociclo opcionalmente sustituido de 4, 5,6 0 7
miembros o un heterociclo opcionalmente sustituido que
tiene 1, 2 o 3 heteroatomos iguales o diferentes
seleccionados entre O, N y S como miembros del anillo;
R'® se selecciona entre halégeno, OH, SH, NO,, COOH, C(O)NH,,
CHO, CN, NHp, OCH,COOH, C4-Cs-alquilo, C4-Cs-haloalquilo, Cs-
Ge-alcoxi, C1-Cg-haloalcoxi, C4-Cs-alquiltio, C4-Cg-haloalquiltio, CO-
C1-Ce-alquilo, CO-0O-C4-Cg-alquilo, NH-C4-Cg-alquilo, NHCHO, NH-
C(0)C4-Ce-alquilo, y SO,-C4-Cs-alquilo o dos radicales R'® unidos
a atomos de carbono adyacentes pueden formar juntos una
porcion -O-Alk"-O-, donde Alk" es G4-Co-alcandiilo lineal, que no
esta sustituido o donde 1 o 2 atomos de hidrogeno pueden
reemplazarse por flUor, cloro o metilo;
R™  tiene uno de los significados indicados para R'®:
R*y R® son en forma independiente entre sf hidroxi o C-C4-alcoxi, o junto
con el atomo de carbono al cual estan unidos son C=0 o C=NR% o
R* y R* juntos forman una porcién S-Alk-S, O-Alk-S o O-Alk-O, donde Alk
es Co-Cs-alcandiilo lineal, que puede no estar sustituido o estar
sustituido con 1, 2, 3 0 4 radicales seleccionados entre C4-Cy-alguilo o
halégeno;
R® esH, Ci-Ce-alquilo, C4-Ce-alcoxi, Ca-Cs-alquenilo, Ca-Cs-cicloalquilo, Ca-
Ce-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Ce-alqueniloxi, Ca-Cg-cicloalquiloxi 0 Cs-
Ce-cicloalquil-C4-Cy-alquiloxi;

R? indica hidrégeno;
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es hidrogeno o un radical de las formulas C(=0)-0-R*', C(=0)-NR**R*,
C(=0)-N(R*)-(C4-Cs-alquilen)-NR**R* 0 C(=0)-N(R*NR**R*, en

donde

RK1

es hidrégeno, Cy-Cg-alquilo, C+-Cg-haloalquilo, C+-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cs-alquenilo, Cs-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, C3-Cy-cicloalquil-Cy-C4-alquilo, C3-Co-
heterocicloalquil-C1-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy4-alquilo, donde
los grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 6 radicales mencionados no estén
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*®, o arilo, aril-C;-Cy-
alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde los grupos arilo y
hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*,

es H, OH, CN, C4-Cs-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cs-alquenilo, C»-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C1-C4-alquilo, C3-Cy-
heterocicloalquil-C4-C;-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo, CO-C;-
Ce-alquilo, CO-0O-C+-Cg-alquilo, SO,-C4-Cs-alquilo, O-C;-Cg-alquilo,
donde los grupos alquilo, alcoxi, alquenilo, alguinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Gltimos 10 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*?,

arilo, O-arilo, O-CHs-arilo, hetarilo, O-CH,-hetarilo, aril-C-Cy-
alquilo, hetaril-C4-Cg4-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Cy-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cy-alquilo), CO-O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-
O-(aril-C4-C4-alquilo), CO-O-(hetaril-C4-Cs-alquilo), SO,-arilo, SO,-
hetarilo, SO,-(aril-C4-Cy4-alquilo) o SO»-(hetaril-C;-C4-alquilo),
donde los grupos arilo y hetarilo en los ultimos 19 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3 sustituyentes
R y

es H, C4-Ce-alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1, 2
o 3 sustituyentes R*, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cs-alquinilo, Ca-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Ca-C;-heterocicloalquil-

C+-Cs-alquilo, C4-Cs-alcoxi-C4-Cy-alquilo, donde los grupos alquilo,
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alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo en los
dltimos 6 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2
0 3 sustituyentes R*?,

arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C1-C4-alquilo, donde los
grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o

los dos radicales Ry R* forman junto con el atomo de N un
heterociclo con nitrégeno de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales iguales o
diferentes seleccionados entre O, N, S como miembros del anillo,
y que puede tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,

es H, OH, CN, C4-Cg-alquilo, C+-Cg-haloalquilo, C;-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R™, o C,-Cs-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-C-cicloalquil-C4-Ce-alquilo, Cs-Co-
heterocicloalquil-C4-C4-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C-Ca-alquilo, CO-Cy-
Ce-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO,-C+-Ce-alquilo, donde los
grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 9 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R™,

arilo, O-arilo, O-CH,-arilo, hetarilo, aril-C;-Cs-alquilo, hetaril-C4-Cq-
alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-C4-alquilo), CO-(hetaril-
C4-Cs-alquilo), CO-O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-O-(aril-C1-Cy-
alquilo), CO-0-(hetaril-C4-Cy-alquilo), SO-arilo, SO,-hetarilo, SOs-
(aril-C4-Cs-alquilo) o SO,-(hetaril-C4-Cq4-alquilo), donde los grupos
arilo y hetarilo en los dltimos 18 radicales mencionados no estan

sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*, y

donde R™ tiene uno de los significados indicados para R'?, R*® tiene

uno de los significados indicados para R, y R* tiene uno de los

significados indicados para R'%;

Y @8 CHg, CH2-CHj, CHaCH2CHa, N(RY-CH; 0 N(R*")-CH,-CHs, donde

en las ultimas 6 porciones mencionadas, 1 o 2 4&tomos de hidrogeno

pueden reemplazarse por un radical R,

RY

se selecciona en forma independiente entre si entre hidrégeno,
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OH, SH, halégeno, NO,, NH», CN, CF3, CHF,, CHsF, O-CF3, O-
CHF3, O-CH,F, COOH, OCH,COOH, C4-Cg-alquilo, C4-Cg-alcoxi,
C4-Cs-alcoxi-C+4-Cs-alquilo, C4-Ce-alquiltio, donde los tltimos 4
radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogenados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,
Cs-Cr-cicloalquilo, Ca-Cr-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-cicloalquil-
O, donde la porcion cicloalquilo en los Ultimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R*, ydonde 102
grupos CHy en la porcion cicloalquilo pueden reemplazarse por O,
NH o S,

arilo, hetarilo, O-arilo, CHs-arilo, O-CHs-arilo, donde los tltimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o
pueden llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R,

COOR', CONR'*R"®, SO,NRY2RY3, -NH-S0,-R"*,

NH-CO-R*®, SO,-RY*,

-(CHa2)p-NR**RY" conp=0,1,2,3,4,506

O-(CHa)-NRY®RY con q =2, 3, 4, 5 0 6;

donde

R* tiene uno de los significados indicados para R'?,

R* tiene uno de los significados indicados para R™®,

R* tiene uno de los significados indicados para R',

RY! tiene uno de los significados indicados para R,

R*? tiene uno de los significados indicados para R%,

R* tiene uno de los significados indicados para R,

R* tiene uno de los significados indicados para R*,

R* tiene uno de los significados indicados para R,

RY® tiene uno de los significados indicados para R, y

R'" tiene uno de los significados indicados para R*":

se selecciona en forma independiente entre si entre hidrogeno,
NHz, CN, CF3, CHF;, CHgF, O-CF3, O-CHF,, O-CH,F,
OCH;COOH, Cy-Cg-alquilo, C1-Cg-alcoxi, C4-Cg-alcoxi-C1-Cy-
alquilo, C--Ce-alquiltio, donde los ultimos 4 radicales mencionados

pueden estar parcial o totalmente halogenados y/o tener 1, 2 0 3
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sustituyentes RY?,
Cs-Co-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C1-C4-alquilo, Cs-Cy-cicloalquil-
O, donde la porcion cicloalquilo en los ultimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 o 4 radicales R*®, y donde 1 0 2
grupos CHz en la porcion cicloalquilo pueden reemplazarse por O,
NH o 3,
arilo, hetarilo, O-arilo, CHs-arilo, O-CHs-arilo, donde los Gltimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos en la porcién arilo o
pueden llevar 1, 2, 3 o 4 radicales R,
COOR', CONR'R*®, SO,NRYRY3, -NH-S0,-R"*,
NH-CO-R*®, SO,-R¥*,
-(CH2)p-NR¥RY conp =0, 1,2,3,4,5086y
O-(CH2)-NR¥®*RY con q =2, 3, 4,50 6;
donde arilo es, independientemente en cada caso, fenilo o naftilo y hetarilo
es, independientemente en cada caso, un radical heterociclico aromatico de
5 0 6 miembros que tiene 1, 2, 3 0 4 4tomos de nitrdégeno como miembros del
anillo o que tiene un heteroatomo seleccionado entre oxigeno y azufre, v,
opcionalmente, 1, 2 o 3 atomos de nitrégeno como miembros del anillo:
ydonderes 0, 1, 2, 3 04,y las sales farmacéuticamente adecuadas del
mismo.
12. El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE corresponde a la

formula |-A,
0 R
; (CH_ NJ\/(X
(R), i (I-A)
H RSD R3a
@) N
\ 2
Q—R

donde
R' es hidrogeno, C4-Cqo-alquilo, C,-Cyp-alquenilo, Co-Cio-alquinilo, donde
los Gltimos 3 radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogenados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R'2,

Ca-Cr-cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, donde un grupo CH,
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en la porcién-cicloalquilo de los Gltimos dos radicales mencionados
puede reemplazarse por O, NH, 0 S, o dos atomos de C adyacentes
pueden formar una union doble, donde la porcidn cicloalquilo ademas
puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™,
arilo, hetarilo, aril-C+-Cg-alquilo, aril-C,-Cg-alquenilo, hetaril-C4-Cs-
! alquilo o hetaril-C,-Cg-alquenilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los
ultimos 6 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1 :
2, 3 0 4 radicales R'® idénticos o diferentes; donde
R'™ se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
COOH, CN, OCH,COOH, C;-Cg-alcoxi, C4-Cg-haloalcoxi, Ca-Cy-
cicloalquiloxi, C4-Cg-alquiltio, C4-Cg-haloalquiltio, COOR',

- CONR™R®, SO,NRZR™, -NR®-S0,-R*, NR®-CO-R™, S0,-R* y

NF{E’GHE’?;

R™ se selecciona en forma independiente entre s entre OH, SH.

COOH, CN, OCH,COOH, haldgeno, fenilo que tiene

opcionaimente 1, 2 o 3 sustituyentes R,

C4-Ce-alquilo, C4-Cg-alcoxi, C4-Cs-alquiltio, donde las porciones

alquilo en los ultimos 3 sustituyentes mencionados pueden estar

parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes

Rm,
COOR"', CONR™R™, SO,NR"R", NR"2-S0,-R>, NR"*-CO-R",
SO,-R" y NRPSRY7
ademéé los radicales R'™ pueden formar juntos un grupo C4-Cy-
alquileno, o 2 radicales R'® unidos a 4atomos de C de cicloalquilo
adyacentes también pueden formar junto con los atomos de
carbonc a los cuales estan unidos un anillo benceno;

R'® se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
halégeno, NO,, NH,, CN, COOH, OCH,COOH, C1-Ce-alquilo, Cy-
Ce-alcoxi, C1-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo, C4-Cs-alquiltio, donde las
porciones alquilo en los Ultimos 4 sustituyentes mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 20 3

sustituyentes R,

Ca-Cy-cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Cy-Cy-
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cicloalquiloxi, donde la porcién cicloalquilo de los Gltimos tres

radicales mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™, y

donde 1 o 2 grupos CH, en la porcién cicloalquilo pueden

reempla:zarse porO, NH o S,

arilo, hetarilo, O-arilo, O-CHs-arilo, donde los Ultimos tres radicales

mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o pueden

llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R,

COOR®!, CONR*R®, SO,NR*R®, NR®-S0,-R* NR®-CO-R®®,

S0.-R*,

-(CHa)p"NR®R“ conp=0,1,2,3,4,506y

O-(CHa)¢-NR®R* con q = 2, 3, 4, 5 0 6; donde

R*, R”"y R®! son en forma independiente entre si H, C4-C-
alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C1-Ce-alquilo que tiene 1,203
sustituyentes R'?, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cy-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, C3-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs4-alquilo, Cs-Cg-alcoxi-C-Ca-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C,-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R,

R**, R" y R* son en forma independiente entre si H, Cy-Ce-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C1-Cg-alquilo que tiene 1,20 3
sustituyentes R'?, o C,-Cg-alquenilo, Co-Cg-alquinilo, Cy-Cy-
cicloalquilo, Cg-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cs-alquilo,
arilo, aril-C4-Cg-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 0 3
sustituyentes R', y

R*, R* y R son en forma independiente entre si H, C;-Ce-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C1-Cg-alquilo que tiene 1, 20 3
sustituyentes R'?, o C,-Cg-alquenilo, Co-Cg-alquinilo, C-C;-

cicioalquilo, Ca-Cs-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cs-Cy-
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heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cs-alcoxi-C4-Cs-alquilo,

arilo, aril-C4-Cg-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cy-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R', o ‘
los dos radicales R* y R*, o0 R"y R™ 0 R®® y R® forman \
junto con el atomo de N un heterociclo con nitrégeno ;
opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales
iguales o diferentes seleccionados entre O, N, S como
miembros del anillo,
R*, R™ y R® son en forma independiente entre s C4-Cs-alquilo,
C4-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R™, o Co-Cs-alquenilo, Co-Cg-alquinilo, Ca-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Cz-Cy-
heterocicloalquil-C1-Cs-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 0 3
sustituyentes R'Y, y
R*, R® y R tienen en forma independiente entre si uno de los
significados mencionados para R?', R™ y R,
R*, R*® y R son en forma independiente entre si H, C;-Cg-
alquilo, C4-Cg-alcoxi, C1-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R'?, o Cs-Cg-alquenilo, Co-Ce-
alquinilo, Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo,
Cs-Cy-heterocicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cy-Cg-alcoxi-C4-Cy-
alquilo, CO-C4-Cg-alquilo, CO-0-C4-Cs-alquilo, SO»-C+-Cg-
alquilo, arilo, hetarilo, O-arilo, OCH,-arilo, aril-C1-Cs-alquilo,
hetaril-C4-Cs-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C1-Cy-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cs4-alquilo), CO-O-arilo, CO-0O-
hetarilo, CO-O-(aril-C4-Cs-alquilo), CO-O-(hetaril-C4-C4-
alquilo), SOz-arilo, SO,-hetarilo, SO,-(aril-C4-Cy-alquilo) o ‘
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SO2-(hetaril-C4-Cs-alquilo), donde los grupos arilo y hetarilo
en los ultimos 18 radicales mencionados no estan sustituidos
o tienen 1, 2 0 3 sustituyentes R, y

R¥, R*” y R son en forma independiente entre si H, C;-Cs-
alquilo, C4-Ceg-haloalquilo, C1-Ce-alquilo que tiene 1, 2 0 3
sustituyentes R'?, o Co-Ce-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy4-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cs-alcoxi-C4-Cs-alquilo,
arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'%, o los dos radicales R*® y R, 0 R*® y RY o
R® y R forman junto con el atomo de N un heterociclo con
nitrégeno opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros
que puede tener opcionalmente 1, 2 0 3 heteroatomos
adicionales iguales o diferentes seleccionados entre O, Ny S
como miembros del anillo,
o dos radicales R'® o R unidos a atomos de C adyacentes
forman junto con los atomos de C a los cuales estan unidos
un,.carbocicio opcionalmente sustituido de 4, 5,607
miembros o un heterociclo opcionalmente sustituido que
tiene 1, 2 o 3 heteroatomos iguales o diferentes
seleccionados entre O, N y S como miembros del anillo;

R'  se selecciona entre haldgeno, OH, SH, NO,, COOH, C(O)NH,,
CHO, CN, NH,, OCH2COOH, C4-Cg-alquilo, C1-Cs-haloalquilo, Cy-
Ge-alcoxi, C4-Ce-haloalcoxi, C4-Cs-alquiltio, C4-Cg-haloalquiltio, CO-
C1-Gs-alquilo, CO-O-C4-Cs-alquilo, NH-C4-Cg-alquilo, NHCHO, NH-
C(0)C4-Ce-alquilo, y SO,-C4-Cg-alquilo o dos radicales R'® unidos
a atomos de carbono adyacentes pueden formar juntos una
porcion -O-Alk"-O-, donde Alk" es C4-Cp-alcandiilo lineal, que no
esta sustituido o donde 1 o 2 atomos de hidrogeno pueden
reempiézarse por fldor, cloro o metilo;

R® es fenilo, el cual no esta sustituido o lleva 1, 2, 3 0 4 radicales R?

3)



iguales o diferentes, donde

R tiene uno de los significados indicados para R'®;

R*y R% son en forma independiente entre si hidroxi o C4-Cy-alcoxi, o junto

con el atomo de carbono al cual estan unidos son C=0 o C=NR%* o

R* y R® juntos forman una porcién S-Alk-S, O-Alk-S o 0-Alk-O, donde Alk

4.

X

es Co-Cs-alcandiilo lineal, que puede no estar sustituido o estar

sustituido con 1, 2, 3 o 4 radicales seleccionados entre Cy-Cg-alquilo o

halégeno;

es H, G4-Ce-alquilo, C4-Cg-alcoxi, Co-Ce-alquenilo, Ca-Cg-cicloalquilo, Ca-

Ce-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, C,-Cg-alqueniloxi, Ca-Ce-cicloalquiloxi o Cs-

Ce-cicloalquil-C4-Cy-alquiloxi;

es una unién simple o una porcién Alk'-Z, donde

Z  estaunido a R y se selecciona entre una union simple, O, S,
S(=0), é(ZO)g y NR?, donde RY se selecciona entre hidrégeno, C;-
Cs-alquilo y C4-Cy4-haloalquilo;

AlkK' es C4-Cs-alcandiilo lineal, donde 1, 2 0 3 atomos de hidrégeno
pueden reemplazarse por C4-Cy-alquilo, C4-Cy4-haloalquilo o
haldgeno;

es hidrogeno o un radical de las férmulas C(=0)-0-R*', C(=0)-NR**R*,

C(=0)-N(R*)-(C4-Cg-alquilen)-NR**R*® o C(=0)-N(R*NR**R*, en

donde

R es hidrégeno, Ci-Cs-alquilo, Cs-Ce-haloalquilo, C-Cg-alquilo que
tiene 1, 2 0 3 sustituyentes R, o C»-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, Ca-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Ca-Co-
heterocicloalquil-C4-C,-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cy-alquilo, donde
los grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los UGltimos 6 radicales mencionados no estan
sustituicjos o tienen 1, 2 o0 3 sustituyentes R*, o arilo, aril-C-Cy-
alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cy-alquilo, donde los grupos arilo v
hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*,

R*® es H, OH, CN, C;-Cg-alquilo, C-Cg-haloalquilo, C+-Cg-alquilo que

tiene 1,2 0 3 sustituyentes R*, o Cp-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo,
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Ca-Cr-cicloalquilo, Ca-Cr-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C+-Cy-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy4-alquilo, CO-Cy-
Ce-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO,-C+-Cs-alquilo, O-C4-Cs-alquilo,
donde los grupos alquilo, alcoxi, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los L'llﬁmOIS 10 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*?,

arilo, Oiarilo, O-CHoa-arilo, hetarilo, O-CHas-hetarilo, aril-C¢-Cy-
alquilo, hetaril-C4-Cy-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Cs-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cs-alquilo), CO-O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-
O-(aril-C4-Cy-alquilo), CO-0O-(hetaril-C;-Cy4-alquilo), SOs-arilo, SO,-
hetarllo!‘ S0z-(aril-C4-Cy-alquilo) o SO»-(hetaril-C4-Cy-alquilo),
donde los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 19 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes
R, y

es H, C-Cs-alquilo, C4-Cs-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1, 2
0 3 sustituyentes R™, o C,-Cg-alquenilo, Cs-Cs-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Co-heterocicloalquil-
C4-Cs-alquilo, C1-Ce-alcoxi-C4-Cs4-alquilo, donde los grupos alquilo,
alquenilo, alcoxi, alguinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo en los
ultimos 6 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2
o 3 sustituyentes R™,

arilo, aril-C1-C4-anu1io, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde los
grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R™, o

los dos radicales R y R* forman junto con el atomo de N un
heterociclo con nitrégeno de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales iguales o
diferentes seleccionados entre O, N, S como miembros del anillo,
y que puede tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,

es H, OH, CN, C4-Cg-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C;-Cs-alquilo que
tiene 1, 2 0 3 sustituyentes R*, o0 Co-Cg-alquenilo, Co-Ce-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, C;-Co-cicloalquil-C4-Cg-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C1-Cs-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cy-alquilo, CO-C;-
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Ce-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO,-C4-Cg-alquilo, donde los
grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 9 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 0 3 sustituyentes R*,
arilo, O-Iarilo, O-CHp-arilo, hetarilo, aril-C4-Cs-alquilo, hetaril-C4-Cy-
alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C+-C4-alquilo), CO-(hetaril-
C4-Cs-alquilo), CO-O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-O-(aril-C4-Cs-
alquilo), CO-O-(hetaril-C4-C4-alquilo), SOz-arilo, SO,-hetarilo, SO,-
(aril-C4-Cy4-alquilo) 0 SO,-(hetaril-C1-C4-alquilo), donde los grupos
arilo y hetarilo en los Ultimos 18 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*, y
donde R™ tiene uno de los significados indicados para R'3, R*® tiene
uno de los significados indicados para R™, y R* tiene uno de los
significados indicados para R'%;
se selecciona en forma independiente entre si entre hidrégeno, OH, SH,
halégeno, NO,, NHa, CN, CF3, CHF, CHaF, O-CF3, O-CHF», O-CH,F,
COOH, OCHCOOH, C4-Cs-alquilo, C;-Cg-alcoxi, Cy-Cg-alcoxi-C4-Cy-
alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde los tltimos 4 radicales mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenados y/o tener 1, 2 0 3
sustituyentes R*?,
Gs-Cr-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-cicloalquil-
O, donde la porcion cicloalquilo en los Ultimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R*®, y donde 1 0 2
grupos CHz en la porcidn cicloalquilo pueden reemplazarse por O,
NH o S,
arilo, hetarilo, O-arilo, CHy-arilo, O-CH,-arilo, donde los Gltimos 4
radicales mencionados no estan sustituidos en la porcién arilo o
pueden lievar 1, 2, 3 0 4 radicales R*®,
COORY', CONRYR"®, SO,NR*?R"?, -NH-S0,-R"",
NH-CO-R*®, SO,-RY,
-(CHa)p"NR¥*RY conp=0,1,2,3,4,508y
O-(CH2)q"NR¥RY" con q = 2, 3, 4, 5 0 6;

donde




R* tiene uno de los significados indicados para R'?,
R" tiene uno de los significados indicados para R™,
RY tiene uno de los significados indicados para R,
RY! tiene uno de los significados indicados para R®’,
R'? tiene uno de los significados indicados para R%,
R* tiene uno de los significados indicados para R®,
R tiens uno de los significados indicados para R,
R* tiene uno de los significados indicados para R,
R tiene uno de los significados indicados para R, y

RY’ tiene uno de los significados indicados para R%;

donde arilo es, independientemente en cada caso, fenilo o naftilo y hetarilo es,

independientemente en cada caso, un radical heterociclico aromatico de 5 0 6

miembros que tiene 1, 2, 3 0 4 atomos de nitrégeno como miembros del anillo o

que tiene un heteroatomo seleccionado entre oxigeno y azufre, y, opcionalmente

1, 2 0 3 atomos de nitrégeno como miembros del anillo;

nes0,102 qes2o03,y elasterisco (*) indica un centro quiral, y las sales

farmacéuticamente adecuadas del mismo.

13. El compuesto de carboxamida de acuerdo con la reivindicacion 12,

CARACTERIZADO PORQUE q es 2.

14, El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 11, CARACTERIZADO PORQUE corresponde a la

formula 1-B,
(R"),
X 01 iR
: (CH.) X
il e S N (-B)
> * |£! RSb REa
4 N\
O Q—R?
donde
R' es hidrégeno, C4-Cye-alquilo, C»-C+g-alquenilo, Co-Cye-alquinilo, donde

los Ultimos 3 radicales mencionados pueden estar parcial o totalmente
halogenados y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,
Ca-Cr-cicloalquilo, Ca-Co-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, donde un grupo CHa

en la porcion cicloalquilo de los Ultimos dos radicales mencionados

3.8




puede reemplazarse por O, NH, o S, o dos atomos de C adyacentes

pueden formar una unién doble, donde la porcién cicloalquilo ademas

puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™,

arilo, hetarilo, aril-C4-Cs-alquilo, aril-C,-Cg-alquenilo, hetaril-C4-Cy-

alquilo o hetaril-C,-Cg-alquenilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los

ultimos 6 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1

2, 3 0 4 radicales R'® idénticos o diferentes: donde

R'™ se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,

R1b

R1C

COQH, CN, OCH,COOH, C4-Cg-alcoxi, Cy-Cg-haloalcoxi, Cs-C+-
cicloalquiloxi, C4-Ce-alquiltio, Cy-Cg-haloalquiltio, COOR?!,
CONR*R™, SO,NR*R™, -NR*-S0,-R™, NR®-CO-R®, S0,-R™ y
NHaSRa?;

se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
COOH, CN, OCH,COOH, halégeno, fenilo que tiene
opcionalmente 1, 2 o 3 sustituyentes Rm,

G4-Ce-alquilo, C4-Cg-alcoxi, C4-Cs-alquiltio, donde las porciones
alquilo en los ultimos 3 sustituyentes mencionados pueden estar
parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1, 2 o 3 sustituyentes
R1a,

COOR"', CONR™R", SO,NR"R™, NR*-S0,-R™, NR"-CO-R"S,
S0,-R™ y NRRY,

ademas los radicales R' pueden formar juntos un grupo Cy-Cy-
alquileno, o 2 radicales R'™ unidos a 4tomos de C de cicloalquilo
adyacentes también pueden formar junto con los atomos de
carbono a los cuales estan unidos un anillo benceno;

se selecciona en forma independiente entre si entre OH, SH,
haldgeno, NOz, NH,, CN, COOH, OCH,COOH, C;-Cg-alquilo, Ci-
Ce-alcoxi, C4-Cg-alcoxi-C4-C4-alquilo, Cy-Cs-alquiltio, donde las
porciones alquilo en los Ultimos 4 sustituyentes mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenadas y/o tener 1,2 0 3
sustituyentes R'?,

Cs-C-cicloalquilo, Ca-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Cy-

cicloalquiloxi, donde la porcién cicloalquilo de los Gltimos tres

O



radicales mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R™, y
donde 1 o 2 grupos CH, en la porcién cicloalquilo pueden
reemplazarse por O, NH o S,

arilo, hetarilo, O-arilo, O-CHs-arilo, donde los Gltimos tres radicales

mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o pueden

llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R,

COOR®', CONR®R®, SO,NR®R%, NR®-S0,-R** NR®*-CO-R,

SO,-R*,

~(CH2)p"NR*R* conp=0,1,2,8,4,5086y

O-(CH2)q-NR®R* con q = 2, 3, 4, 5 0 6; donde

R*', R*y R®" son en forma independiente entre si H, C;-Ce-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que tiene 1,20 3
sustituyentes R'?, o Co-Cg-alquenilo, Cp-Cg-alquinilo, C-Cs-
cicloalquilo, Ca-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Co-
heterocicloalquil-C+-Cs-alquilo, C4-Cs-alcoxi-C4-Ca-alquilo,
arilo, aril-C¢-Cs-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C;-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,20 3
sustituyentes R,

R*, R"y R son en forma independiente entre si H, Cy-Cg-
alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,203
sustituyentes R'®, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Ca-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C;-Cs-alquilo, Cy-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-G4-Cs-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C;-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,20 3
sustituyentes R'Y, y

R®, R™ y R®® son en forma independiente entre sf H, Cy-Cq-
alquilo, C+-Ce-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o C,-Cs-alquenilo, Co-Cgs-alquinilo, Ca-Cs-
cicloalquilo, C3-Cy-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-

heteracicloalquii-C4-Cy-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cq-alquilo,
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arilo, aril-C4-Cs-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde
Ios. grupos arilo y hetarilo en los ultimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 0 3
sustituyentes R'Y, o

los dos radicales R**y R*, 0 Ry R® 0 R® y R® forman
junto con el &tomo de N un heterociclo con nitrégeno
opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos adicionales
iguales o diferentes seleccionados entre O, N, S como
miembros del anillo,

R*, R™y R** son en forma independiente entre si C;-Cg-alquilo,
C1-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1,2 0 3
sustituyentes R'?, o C,-Cs-alquenilo, Co-Cg-alquinilo, Ca-Cy-
cicloalquilo, C3-Cr-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cs-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo,
arilo, aril-C4-C4-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde
los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R', y

R*°, R* y R* tienen en forma independiente entre sf uno de los
significados mencionados para R*', R®' y R®',

R, R®y R son en forma independiente entre si H, C;-Ce-
alquilo, C4-Cg-alcoxi, C¢-Cg-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que
tiene 1, 2 o0 3 sustituyentes R™, o C,-Ce-alquenilo, Cp-Cg-
alquinilo, Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cs-cicloalquil-Cy-Cg-alquilo,
Cs-Cr-heterocicloalquil-C4-Cy-alquilo, C;-Cg-alcoxi-C1-C,-
alquilo, CO-C4-Cs-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO»-C+-Cg-
alquilo, arilo, hetarilo, O-arilo, OCH,-arilo, aril-C4-Cs-alquilo,
hetaril-C4-C4-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Ca-
alquilo), CO-(hetaril-C4-C4-alquilo), CO-0O-arilo, CO-0-
hetarilo, CO-O-(aril-C4-Cs-alquilo), CO-O-(hetaril-C-Cs-
alquilo), SOz-arilo, SO,-hetarilo, SO,-(aril-C-Cy-alquilo) o

SO;-(hetaril-C4-C4-alquilo), donde los grupos arilo y hetarilo




en los Ultimos 18 radicales mencionados no estan sustituidos
o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R'Y, y

RY, R* y R* son en forma independiente entre si H, Cy-Ce-
alquilo, C4-Ce-haloalquilo, C4-Cg-alquilo que tiene 1, 2 0 3
sustituyentes R'®, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Cy-Cy-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Cy-
heterocicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cy-Ce-alcoxi-C1-Cy-alquilo,

arilo, aril-G4-C4-alquilo, hetarilo o hetaril-C4-C4-alquilo, donde

los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
méncionados no estan sustituidos o tienen 1,2 0 3
sustituyentes R'%, o los dos radicales R*® y R¥, 0 R*® y R” o
R y R forman junto con el dtomo de N un heterociclo con
nitrbgeno opcionalmente sustituido de entre 3 y 7 miembros
que puede tener opcionalmente 1, 2 o 3 heteroatomos
adicionales iguales o diferentes seleccionados entre O, Ny S
como miembros del anillo,
o dos radicales R"™ o R'® unidos a 4tomos de C adyacentes
forman junto con los atomos de C a los cuales estan unidos
un carbociclo opcionalmente sustituido de 4, 5,6 0 7
miembros o un heterociclo opcionalmente sustituido que
tiene 1, 2 0 3 heteroatomos iguales o diferentes
seleccionados entre O, N y S como miembros del anillo:

R'  se selecciona entre halégeno, OH, SH, NO», COOH, C(O)NH,,
CHO, CN, NHz, OCH,COOH, C4-Cs-alquilo, C4-Cg-haloalquilo, C;-
Ce-alcoxi, C1-Cg-haloalcoxi, Ci-Cg-alquiltio, C1-Cg-haloalquiltio, CO-

| C1-Ce-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, NH-C4-Cg-alquilo, NHCHO, NH-

C(0)C4-Ce-alquilo, y SO»-C4-Cs-alquilo 0 dos radicales R'® unidos
a atomos de carbono adyacentes pueden formar juntos una
porcion -O-Alk"-0-, donde Alk" es Cy-Cp-alcandiilo lineal, que no
esta sustituido o donde 1 0 2 atomos de hidrégeno pueden
reemplazarse por fllor, cloro o metilo:
R® es fenilo, el cual no estd sustituido o lleva 1, 2, 3 0 4 radicales R?

iguales o diferentes, donde
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R tiene uno de los significados indicados para R™;

R%® y R*® son en forma independiente entre si hidroxi o C4-Cs-alcoxi, o junto
con el étomolde carbono al cual estan unidos son C=0 o C=NR?; o

R*y R* juntos s una porcion S-Alk-S, O-Ak-S o O-Alk-O, donde Alk
es Co-Cs-alcandiilo lineal, que puede no estar sustituido o estar
sustituido con 1, 2, 3 o 4 radicales seleccionados entre C-Cy-alquilo o
halégeno;

R® es H, C4-Ce-alquilo, C4-Cs-alcoxi, C,-Cg-alquenilo, Cs-Cs-cicloalquilo, Ca-
Ce-cicloalquil-C-Cg-alquilo, Co-Cs-alqueniloxi, Cs-Cs-cicloalquiloxi o Cs-
Ce-cicloalquil-C4-Cs-alquiloxi:

Q  es una union simple o una porcion Alk'-Z, donde
Z  estaunido a R®y se selecciona entre una unién simple, O, S,

S(=0), 5(=0)2 y NR?, donde R’ se selecciona entre hidrogeno, Cs-
Cas-alquilo y C4-C4-haloalquilo;

Alk' es C4-Cg-alcandiilo lineal, donde 1, 2 0 3 atomos de hidrégeno
pueden reemplazarse por Cq-Cgy-alquilo, C4-Ca-haloalquilo o
halégeno;

X es hidrégeno,.o un radical de las férmulas C(=0)-0-R*!, C(=0)-NR**R*,
C(=0)-N(R*-(C4-Ce-alquilen)-NR**R* o C(=0)-N(R*)NR**R*, en
donde
R es hidrégeno, Ci-Cs-alquilo, Cs-Ce-haloalquilo, C-Cg-alquilo que

tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cs-alquenilo, Co-Cg-alquinilo,
Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Co-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Ca-Co-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C-C4-alquilo, donde
los grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 6 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*®, o arilo, aril-C4-Cs-
alquilo, hetarilo o hetaril-C4-Cs-alquilo, donde los grupos arilo vy
hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes Fi"d,

R*® es H, OH, CN, Cy-Cs-alquilo, Gs-Ce-haloalquilo, C-Cg-alquilo que

tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cg-alquenilo, Co-Cg-alquinilo,

Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-Cr-cicloalquil-C4-Cs-alquilo, Cy-Cy-
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heteroc_ic!oalquil—c1-Cq-alquilo, C4-Ce-alcoxi-C4-Cs-alquilo, CO-Cq-
Cg-alquilo, CO-0O-C4-Ce-alquilo, SO,-C4-Ce-alquilo, O-C4-Cs-alquilo,
donde los grupos alquilo, alcoxi, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los ultimos 10 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R™?,

arilo, O-arilo, O-CHy-arilo, hetarilo, O-CH,-hetarilo, aril-C4-Cy-
alquilo, hetaril-C4-C4-alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-C.-
alquilo), CO-(hetaril-C4-Cs-alquilo), CO-O-arilo, CO-0O-hetarilo, CO-
O-(aril-C4-Cs4-alquilo), CO-O-(hetaril-C4-C4-alquilo), SO,-arilo, SO,-
hetarilo, SO,-(aril-C4-C4-alquilo) o SO»-(hetaril-C4-C,-alquilo),
donde los grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 19 radicales
mencior:wados no estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes
R,y

es H, C4-Cg-alquilo, C;-Cg-haloalquilo, C4-Cs-alquilo que tiene 1, 2
o 3 sustituyentes R*, o C,-Cg-alquenilo, C,-Cg-alquinilo, Ca-C-
cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Cs-Cy-heterocicloalquil-
C4-Cs-alquilo, C4-Cg-alcoxi-C4-Cy-alquilo, donde los grupos alquilo,
alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo en los
ultimos 6 radicales mencionados no estan sustituidos o tienen 1.2
0 3 sustituyentes R*,

arilo, aril-C4-Cy-alquilo, hetarilo o hetaril-C;-C,-alquilo, donde los
grupos arilo y hetarilo en los Ultimos 4 radicales mencionados no
estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o

los dos radicales R y R* forman junto con el atomo de N un
heterociclo con nitrégeno de entre 3 y 7 miembros que puede
tener opcionalmente 1, 2 0 3 heterodtomos adicionales iguales o
diferentes seleccionados entre O, N, S como miembros del anillo,
y que puede tener 1, 2 o 3 sustituyentes R,

es H, OH, CN, C4-Cg-alquilo, C;-Ce-haloalquilo, C+-Ce-alquilo que
tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, o C,-Cg-alquenilo, Co-Cg-alquinilo,
Cs-Cr-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Ca-Co-
heterocicloalquil-C4-Cs-alquilo, C1-Cg-alcoxi-C4-Cys-alquilo, CO-Cy-

Ge-alquilo, CO-0-C4-Cg-alquilo, SO,-C4-Cs-alquilo, donde los
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grupos alquilo, alquenilo, alcoxi, alquinilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo en los Ultimos 9 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*,
arilo, O-arilo, O-CHy-arilo, hetarilo, aril-C4-C4-alquilo, hetaril-C;-Cy-
alquilo, CO-arilo, CO-hetarilo, CO-(aril-C4-Cs-alquilo), CO-(hetaril-
C1-Cy-alquilo), CO-0O-arilo, CO-O-hetarilo, CO-O-(aril-C-Cy4-
alquilo), CO-O-(hetaril-C4-Cy4-alquilo), SO,-arilo, SO.-hetarilo, SO,-
(aril-C+-Cs4-alquilo) o SO,-(hetaril-C4-C4-alquilo), donde los grupos
arilo y hetarilo en los Ultimos 18 radicales mencionados no estan
sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R, y
donde R™ tiene uno de los significados indicados para R'?, R® tiene
uno de los significados indicados para R'™®, y R tiene uno de los
significados indicados para R'®;
se selecciona en forma independiente entre si entre hidrégeno, OH, SH,
haldgeno, NO,, NH,, CN, CF3, CHF,, CHuF, O-CFa, O-CHF», O-CHaF,
COOH, OCH,COOH, C4-Cg-alquilo, C1-Cg-alcoxi, C-Cs-alcoxi-C1-Cq-
alquilo, C4-Cg-alquiltio, donde los uitimos 4 radicales mencionados
pueden estar parcial o totalmente halogenados y/o tener 1, 2 0 3
sustituyentes RY?,
Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-Cy-alquilo, Cg-Cr-cicloalquil-
O, donde la porcion cicloalquilo en los Ultimos tres radicales
mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales RY’, ydonde 102
grupos CH: en la porcion cicloalquilo pueden reemplazarse por O,
NH o S,
arilo, hetarilo, O-arilo, CHs-arilo, O-CH,-arilo, donde los ltimos 4
radicales mencionados no estén sustituidos en la porcién arilo o
pueden llevar 1, 2, 3 0 4 radicales RY,
COOR", CONRY?R*®, SO,NR¥2R*®, -NH-S0,-RY*,
NH-CO-R*®, SO,-RY*,
-(CHa)p-NR™RY conp=0,1,2,3,4,506y
O-(CHa)o-NR¥®*RY" con q = 2, 3, 4, 5 0 6;
donde

RY tiene uno de los significados indicados para R'?,
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R tiene uno de los significados indicados para R'®,

R" tiene uno de los significados indicados para R,

RY' tiene uno de los significados indicados para R,

R*® tiene uno de los significados indicados para R%?,

R* tiene uno de los significados indicados para R,

R"* tiene uno de los significados indicados para R*,

R* tiene uno de los significados indicados para R,

RY® tiene uno de los significados indicados para R, y

RY" tiene uno de los significados indicados para R’

R" se selecciona en forma independiente entre sf entre hidrogeno,

NHz, CN, CF3, CHF»,, CHaF, O-CF3, O-CHF;,, O-CH,F,

OCH2COOH, C4-Cg-alquilo, C4-Cg-alcoxi, Cy-Cg-alcoxi-C4-Cy-

alquilo, C4-Cs-alquiltio, donde los ltimos 4 radicales mencionados

pueden estar parcial o totalmente halogenados y/o tener 1,2 0 3

sustituyentes R,

Cs-Cy-cicloalquilo, Cs-Cy-cicloalquil-C4-C4-alquilo, Ca-C-cicloalquil-

O, donde la porcién cicloalquilo en los Gltimos tres radicales

mencionados puede tener 1, 2, 3 0 4 radicales R*, y donde 1 0 2

grupos CH: en la porcidn cicloalquilo pueden reemplazarse por O,

NHo S,

arilo, hetarilo, O-arilo, CHy-arilo, O-CH,-arilo, donde los Gltimos 4

radicales mencionados no estan sustituidos en la porcion arilo o

pueden llevar 1, 2, 3 0 4 radicales R*.

COOR'!, CONRYR*®, SO,NR¥?R*®, -NH-S0,-R",

NH-CO-RY*, SO,-RY*,

-(CH)p"NRY* R conp=0,1,2,3,4,506y

O-(CHa)q-NRY®RY" con q = 2, 3, 4, 5 0 6;
donde arilo es, independientemente en cada caso, fenilo o natftilo y hetarilo es,
independientemente en cada caso, un radical heterociclico aromatico de 5 0 6
miembros que tiene 1, 2, 3 0 4 &tomos de nitrégeno como miembros del anillo o
que tiene un heteroatomo seleccionado entre oxigeno y azufre, y, opcionalmente,
1, 2 0 3 atomos de nitrégenoc como miembros del anillo;

nes0,102,ses102,vy elasterisco (*) indica un centro quiral, y las sales
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farmacéuticamente adecuadas del mismo.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 14, CARACTERIZADO PORQUE el atomo de carbono
indicado con un asterisco tiene predominantemente configuracion R.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 14, CARACTERIZADO PORQUE Q es CH, y R? es
fenilo, que no esté sustituido o lleva 1, 2, 3 o 4 radicales R*® idénticos o
diferentes.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 15, CARACTERIZADO PORQUE Q es CHo..

El compuesto de 6arboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 15, CARACTERIZADO PORQUE Q es CH,CHo.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 18, CARACTERIZADO PORQUE R’ se selecciona
entre:

Cs-Cyo-alquilo que no esta sustituido o puede estar parcial o totalmente
halogenado y/o tener 1, 2 o0 3 sustituyentes R'?,

fenil-C1-Cg-alquilo y hetaril-C4-C;-alquilo, donde los grupos fenilo y hetarilo en
los dltimos 2 radicales mencionados pueden no estar sustituidos o llevar 1, 2,
3 0 4 radicales R’ idénticos o diferentes.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 19, CARACTERIZADO PORQUE X es C(0)-NHR*?,
donde R* es hidrégeno, CN, C4-Cg-alquilo, C1-Cg-haloalquilo, C+-Cg-alquilo
que tiene 1, 2 o 3 sustituyentes R*, C,-Cg-alquenilo, C>-Cg-alquinilo, Cs-Cy-
cicloalquilo, CS—C-,-»-_.r:iclclJaiqulI-C1—C4—alquilo, Cs-Cs-heterocicloalquil-Cy-Cy-
alquilo, C1-Cg—alcoxi-CT—CralqmIo, arilo, hetarilo, aril-C4-Cs-alquilo o hetaril-
C1-Cs-alquilo, donde los grupos arilo y hetarilo en los Gltimos 4 radicales
mencionados no estan sustituidos o tienen 1, 2 o 3 sustituyentes R*.

El corﬁpuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 12 a 20, CARACTERIZADO PORQUE R* y R* son hidroxi
0 junto con el atomo de carbono al cual estan unidos son C=0.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE se selecciona
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entre el grupo que consiste en

N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1 —benci1-5-oxdpirrolidin-2-
carboxamida,

N-(4—amino~3,4-didxo—1 —fenilbutan-2-il)—1—(3-clorobencil)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—(4-fluorobencil)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)—1—(3-metoxibencil)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,

N-(4~amino-3,4-d}oko—1 —fenilbutan-2-il)—1—(3-trifluorometil-bencil)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)—1—(3-fluorobencil)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-3,4-diexo—1-fenilbutan-2-il)-5-oxo—1-[2-(trifluorometoxi)-
bencillpirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—(naftalen—1—iimetil)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-1—(naftalen-2-iimetil)-5-oxopirrolidin-
2-carboxamida, |
N-(4-amino-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)-5-oxo—1-[3-(trifluorometoxi)bencil]-
pirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)~1-bencil-6-oxopiperidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)-5-oxo—1-fenilpirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-1—(3-cianobencil)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,

N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1 —[2-(trifluorometil)bencil]-
pirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1-bencil-4-metil-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,

1-bencil-N-{3,4-dioxo—1 —fenil-4-[(piridin-2-ilmetil)amino]butan-2-il}-5-

oxopirrolidin-2-carboxamida,
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1-bencil-N-[4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il]-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-amino-8,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—(3,5-dimetoxibencil)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,

N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1 —(piridin-4-ilmetil)pirrolidin-2-
carboxamida,

N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1 —(3,5-diﬂgorobenci|)-5—oxopirro!idinu
2-carboxamida, |

1-bencil-N-(4-(metilamino)-3,4-dioxo—1 ~feniIbﬁtan-z-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,

1-bencil-N-(3,4-dioxo—1—fenil-4- (propilamino)butan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo-1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(4-(isobutilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(4-(ciclobutilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(4-(metoxiamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1-fenil-4-(2-(piridin-2-il)etilamino)butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,

1-bencil-N-(3,4-dioxo—1 —fenil-4-(3-(piridin-2-il)propilamino) butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,

1-bencil-N-(3,4-dioxo-1 —fenil-4-(3-fenilpropilamino)butan-2-il)-5-oxopirrolidin-
2-carboxamida,

1 -benciI-N-(4-(eti!(fnetif)amino}-3,4-dioxo—1 —fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
1-bencil-N-(4-(2-clorobencilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,

N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1 —fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,

N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(2-
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(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(bencilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(isopropilamino)-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
N-(3,4-dioxo—1-fenil-4-(2-(piridin-2-il)etilamino) butan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
N-(3,4-dioxo~1-fenil-4-(3-(piridin-2-il) propilamino) butan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—(2-metoxi-6-
(trifluorometil)bencil)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,

N-(3,4-dioxo—1-fenil-4- (piridin-2-iimetilamino) butan-2-il)—1—(2-metoxi-6-
(trifluorometil)bencil)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(bencilamino)-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)—1—(2-metoxi-6-
(trifluorometil)benc:il)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(3,4-dioxo—1-fenil-4-(2-(piridin-2-il) etilamino) butan-2-il)-5-oxo—1—(2-
(trifluorometoxi)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
1-(2-clorobencil)-N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-(2-clorobencil)-N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-
2-carboxamida,

N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1 —fenilbutan-2-il)—-1-(2,6-difluorobencil)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-(2,6-difluorobencil)-N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1-[2-metoxi-6-
(trifluorometil)bencil]pirrolidin-2-carboxamida,

N-(4-amino-3,4-dioxo—1 —fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(2,6-difluorobencil)pirrolidin-
2-carboxamida,

1-bencil-N-(3,4-dicxo—1—fenil-4-(2-feniletilamino) butan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida, |
N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-3-bencilmetil-2-oxoimidazolidin-4-

carboxamida,
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1,1-didxido de N-(4-amino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-2-bencilisotiazolidin-3-
carboxamida y

las sales aceptables farmacéuticamente del mismo.

El compuesto de carboxamida de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, CARACTERIZADO PORQUE se selecciona
entre el grupo que consiste en
1-bencil-N-(8,4-dioxo—1—fenil-4-(tiazol-5-ilmetilamino) butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(benzol[d]tiazol-2-ilmetilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—bencil-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(4-morfolino-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,

N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(4-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(4-(ciclohexilamino)-3,4-dioxo-1—fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-
carboxamida,
N-(4-(2-benzoilhidrazinil)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1-bencil-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-oxo—1—(4-
(trifluorometil)bencil)pirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1—fenil-4-(tiazol-2-iimetilamino)butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dicxo—-1-fenil-4-(tiofen-2-ilmetilamino) butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—(2,6-diclorobencil)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-(2,6-diclorobencil)-N-(4-(etilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1—fenil-4-(piridin-4-iimetilamino)butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1—benci[~N~(4-(oxazoi-z-iIme'tiIamino)-B,-f-‘r—dioxo—1~fen'|lbutan—2-il)~5~
oxopirrolidin-2-carboxamida,

1-bencil-N-(3,4-dioxo-1-fenil-4-(fenilamino) butan-2-il)-5-oxopirrolidin-2-

4%
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carboxamida,
N-(4-(benzo[d][1,3]dioxol-5-ilmetilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1—
bencil-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(4-(4-fluorobencilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1—fenil-4-(4-(trifluorometil)bencilamino) butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1-fenil-4-(((R)-tetrahidrofurano-2-ilmetilamino)butan-2-
if)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1-fenil-4-(((S)-tetrahidrofurano-2-ilymetilamino) butan-2-
il)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(3,4-dioxo—1—fenil-4-(2- (tiofen-3-il)etilamino) butan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(4-(furan-2-iimetilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)-5-
oxopirrolidin-2-carboxamida,
1-bencil-N-(4-(2-bencilhidrazinil)-3,4-dioxo—1-fenilbutan-2-il)-5-oxopirrolidin-
2-carboxamida, |
N-(4-(ciclopropilamino)-3,4-dioxo—1—fenilbutan-2-il)—1 —(2-metoxi-6-
(trifluorometil)bencil)-5-oxopirrolidin-2-carboxamida y
las sales aceptables farmacéuticamente del mismo.

24. Un medicamento CARACTERIZADO PORQUE comprende
por lo menos un compuesto carboxamida que se reivindica en cualquiera de

las reivindicaciones 1 a 23, o una sal del mismo farmacéuticamente

apropiados.
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