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Expediente No. 11-165.101
Modificaciones Voluntarias
P2011/000208

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Modificaciones Voluntarias)

1. Un compuesto de la Férmula I”:

(R?),

Formula I’

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

R' cs H, alquilo de 1 a 7 atomos de carbono, hidroxilo, alcoxilo C,_7, halégeno, -SH,
-S-alquilo de 1 a 7 atomos de carbono o NR*R”;

R? por cada presentacion, es independientemente alquilo C,.7, halégeno, NO,, CN,
alcanoilo Cy.7,-amino, cicloalquilo Cs.7, hidroxilo, alcoxilo C,_, halo-alquilo C,.;, —NRaR,h,
arilo Cqg.9, heteroarilo o heterociclilo; en donde R y RP por cada presentacion, son
independicntemente H o alquilo C.7;

R?es A-C(O)X' 0 AZRY,

R* ¢s arilo Cé-10, 0 un heteroarilo, el cual puede ser monociclico o biciclico, y el cual
puede ecstar opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados
independicntemente a partir del grupo que consiste en hidroxilo, hidroxi-alquilo C,.7, nitro,
NR*R®, -C(O)-alquilo Cy.7, C(0)-0O-alquilo C,.5, alcoxilo C;.7, haldgeno, alquilo C,.7, halo-
alquilo Cy., alquenilo C,.7, arilo Cq.j, heteroarilo, -NHSO,-alquilo C,.7 y bencilo;

o R* ¢s un heterociclilo, el cual puede estar opcionalmente sustituido con uno 0 mas
sustituyentes scleccionados independientemente a partir del grupo que consiste en 0xo,
hidroxilo, hidroxi-alquilo C,_7, amino, C(0)-O- C,.;, alcoxilo C;.7, halégeno, alquilo Cy_,
halo-alquilo C.5, arilo Cq.19, heteroarilo, -NHSO,-alquilo C; .7, y bencilo;

R es H, halégeno, hidroxilo, alcoxilo C,.7, haldgeno, alquilo C,.7, o halo-alquilo C;.
7Y

Xy X' son independientemente OH, -O-alquilo C,.7, -NR*R”, -NHS(O);-alquilo C;.
7, -NHS(O),-bencilo u -O-arilo Cq. 9, en donde el alquilo estd opcionalmente sustituido con
uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo que consiste
cn arilo Cg.q9, heteroarilo, heterociclilo, C(O)NH,, C(O)NH-alquilo C 4, y C(O)N(alquilo
Ci)2;
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B' ¢s -C(O)NH- o -NHC(O)-;

A" ¢s un enlace o un alquileno C,.7 lineal o ramificado, que estd opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados independicntemente a partir del grupo
que consiste en haldgeno, cicloalquilo Cs.9, alcoxilo C,.7, hidroxilo, y O-acetato; en donde
dos grupos alquilo geminales pueden combinarse opcionalmentc para formar un
cicloalquilo Cs.7; 0

Alcsun alquenileno C, 7 lineal o ramificado; o

A" es un alquileno lincal Ci4, en donde uno o mds 4tomos de carbono son
reemplazados con un hetcroatomo scleccionado a partir de O, NR® y Al csta
opcionalmente sustituido con uno 0 mas sustituycntes seleccionados independientemente a
partir del grupo que consiste en haldgeno y alquilo C,.7; en donde R® por cada presentacion,
es independientemente H, alquilo C,_7, -C(0)-O-alquilo C,.7, 0-CH,C(O)OH; o

A" ¢s un fenilo o un heteroarilo; cada uno de los cuales estd opcionalmente
sustituido con uno o mds sustituyentes seleccionados independientementc a partir del grupo
que consiste en alquilo C,.5, cicloalquilo Cj.7, halo-alquilo C;.;, hidroxilo, alcoxilo C,.5,
halégeno, -NR*R, -OCH,CO,H y -OCH,C(O)NH3y; o

Al esun cicloalquilo Cs.7;

Al s -alquileno Cj4-arilo Cg.19-, -alquileno C,.4-heteroaril-, o -alquileno C,.4-
heterociclil-, en donde A' puede estar en cualquier direccion; y

A% ¢s un enlace o un alquileno C,.; lineal o ramificado, que estd opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo
que consiste en haldgeno, alcoxilo C,_7, hidroxilo, O-acctato y cicloalquilo Cs.7;

nes0,1,2,3,405;

en donde cada heteroarilo es un anillo aromatico monociclico o biciclico que
comprende dc 5 a 10 dtomos del anillo seleccionados a partir de 4tomos de carbono, y de |
a 5 heterodtomos, y

cada hetcrociclilo es una fracciéon monociclica saturada o parcialmente saturada,
pero no aromatica, la cual comprende de 4 a 7 atomos del anillo seleccionados a partir de
atomos dc carbono, y de 1 a S heteroatomos, en donde cada heteroatomo de un heteroarilo o

de un heterociclilo se selccciona independientemente a partir de O, Ny S.

2. Un compuesto de acuerdo con la Reivindicacion 1 de la Férmula I:
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(R?),

Formula |

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

R'esHo alquilo C.7;

R por cada presentacion, es independientemente alquilo C,.7, halégeno, NO,, CN,
alcanoilo C,_7-amino, cicloalquilo Cs.5, hidroxilo, alcoxilo C.;, halo-alquilo C,_, NRR,
arilo Cqg.10, heteroarilo o heterociclilo; en donde R y R por cada presentacioén, son
independientemente H o alquilo C.7;

R’es A'-C(0)X' 0 AR,

R* ¢s arilo Ce-10, 0 un heteroarilo, el cual puede ser monociclico o biciclico, y el cual
pucde cstar opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes scleccionados
independientemente a partir del grupo que consistc en hidroxilo, hidroxi-alquilo C,.5,
amino, C(0)-0-alquilo C,.7, alcoxilo C,_7, haldgeno, alquilo C,.7, halo-alquilo C.7, arilo Cs.
10, heteroarilo, -NHSO;-alquilo C.9 y bencilo;

o R* es un heterociclilo, ¢l cual puede estar opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo que consiste en oxo,
hidroxilo, hidroxi-alquilo C,_7, amino, C(0)-0-alquilo C, 7, alcoxilo C,_7, haldgeno, alquilo
C.7, halo-alquilo C,.7, arilo C.9, heteroarilo, -NHSO,-alquilo C;.7 y bencilo;

R’ es H, halégeno, hidroxilo, alcoxilo C,_7, halégeno, alquilo C.7, o halo-alquilo C;.
7Y

Xy X' son independientemente OH, -O-alquilo C.7, NR“Rb, u -O-arilo Cg.10; €n
dondc cl alquilo esta opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados
independicntemente a partir del grupo que consiste en arilo Cg.jo, heteroarilo, heterociclilo,
C(O)NH,, C(O)NH-alquilo C,., y C(O)N(alquilo C4)2;

B' cs -C(O)NH- o -NHC(0)-;

A' es un enlace o un alquileno C,. lineal o ramificado, que estd opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo
que consiste en haldgeno, cicloalquilo C;_7, alcoxilo C,_7, hidroxilo, y O-acetato; en donde
dos grupos alquilo geminales pueden combinarse opcionalmente para formar un

cicloalquilo Cs.7; 0
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A' cs un fenilo o un heteroarilo; cada uno de los cuales csta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes scleccionados independicntemente a partir del grupo
quec consiste en alquilo Cy., cicloalquilo Cs.7, halo-alquilo C,.7, hidroxilo, alcoxilo C,,
halégeno, -NR*R", -OCH,CO,H y -OCH,C(O)NH;; o

Al esun cicloalquilo Cs.7;

Al es -alquileno c-arilo Cq.19-, -alquileno Cj4-heteroaril-, o -alquileno C,4-
heterociclil-, en donde A' puede estar en cualquier direccion; y

A* es un enlace 0 un alquileno C, lineal o ramificado, quec esta opcionalmente
sustituido con uno 0 mas sustituyentes seleccionados independicntemente a partir del grupo
quc consiste en haldgeno, alcoxilo C,_7, hidroxilo, O-acetato y cicloalquilo Cs.7;

nes0,1,2,3,405;

cn donde cada hcteroarilo es un anillo aromatico monociclico o biciclico que
comprende de 5 a 10 atomos del anillo seleccionados a partir de atomos de carbono, y de 1
a 5 heterodtomos; y

cada hetcrociclilo ¢s una fraccion monociclica saturada o parcialmente saturada,
pero no aromatica, la cual comprende de 4 a 7 dtomos del anillo seleccionados a partir de
atomos de carbono, y de 1 a 5 heteroatomos, en donde cada heterodtomo de un heteroarilo o

dc un heterociclilo se selecciona independientemente a partir de O, Ny S.

3. EEl compuesto de la Reivindicacion 1 o 2, en donde:

RlesHo alquilo C,.7;

R? por cada presentacion, es independientemente alquilo C.7, halégeno, cicloalquilo
Cs.7, hidroxilo, alcoxilo C,5, halo-alquilo C,., -NR"‘RI’, arilo Cgp9, heteroarilo o
heterociclilo; en donde R* y R” por cada presentacidn, son independientemente H o alquilo
Cr;

R cs A'-C(0)X' 0 AZR",

R* es arilo Ce-20 0 un heteroarilo, cada uno de los cuales puede ser monociclico o
biciclico, y cada uno de los cuales puede estar opcionalmente sustituido con uno o mas
sustituycntes  seleccionados independientemente a partir del grupo que consistc cn
hidroxilo, alcoxilo C,.7, haldégeno, alquilo C,_, halo-alquilo C,.7, arilo Cg.1g, heteroarilo,
-NHSO;-alquilo C,.7 y bencilo;

R’ cs H; y

X y X' son independientemente OH, -O-alquilo C.7 0 NR*R";

B! es -C(O)NH- 0 -NHC(O)-;

A" es un alquileno C,.7 lineal o ramificado, que estd opcionalmente sustituido con
uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo que consiste
cn haldgeno, cicloalquilo Cs.4, alcoxilo C,.7, hidroxilo, y O-acetato; en donde dos grupos

alquilo geminales pucden combinarse opcionalmente para formar un cicloalquilo Cs.7; 0

Pagina 4 dc 8



Expediente No. 11-165.101
Modificaciones Voluntarias
P2011/000208

A' ¢s un fenilo o un heteroarilo; cada uno de los cuales esta opcionalmente
sustituido con uno o mas sustituyentes seleccionados independientemente a partir del grupo
que consiste en alquilo C,.7, cicloalquilo Cj_7, halo-alquilo C;_7, hidroxilo, alcoxilo C,.7,
halogeno, -NR'R®, -OCH,CO,H_ y -OCH,C(O)NH,; y

A% ¢s un enlace 0 un alquileno C,.; lincal o ramificado, que estd opcionalmentc
sustituido con uno o mds sustituycntes seleccionados independientemente a partir del grupo
quc consiste en haldgeno, alcoxilo C,_7, hidroxilo, O-acetato, y cicloalquilo C3.7; y

nes0,1,2,3,405;

en donde cada heteroarilo es un anillo aromatico monociclico o biciclico que
comprende de 5 a 10 dtomos del anillo seleccionados a partir de atomos de carbono, y de 1
a 5 heterodtomos, y

cada heterociclilo es una fraccion monociclica saturada o parcialmente saturada,
pero no aromatica, la cual comprende de 4 a 7 atomos del anillo seleccionados a partir de
atomos de carbono, y de 1 a 5 heteroatomos, en donde cada heteroatomo de un heteroariio o
de un heterociclilo se selecciona independientemente a partir de O, Ny S,

0 una sal farmaccéuticamente aceptable del mismo.

4, El compuesto de acuerdo con la Reivindicacion 1, 2 o 3, que tiene Formula IT o 1IA:

(R?),

ITA
0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
5. El compucsto de la Reivindicacion 1, 2 o 3, que tiene Formula IIT o 1IIA:
R1
O
0 o)

(R?),

IIA

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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. . Ce . . |
6. Il compucsto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 5, e¢n donde A™ es un
alquileno C,; lincal o ramificado, opcionalmente sustituido, o una sal farmacéuticamente

accptable del mismo.

7. El compuesto dc cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6, en donde A' ¢s CH,CHa,

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

8. El compuesto de cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 5, en donde A' es un fenilo

o heteroarilo opcionalmente sustituido, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

9. El compuesto de la Reivindicacion 1, 2 o 3, que tiene Formula VII o VIIA:

R1

VII VIIA

o0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

10. El compuesto de la Reivindicacidon 9, en donde A% es un enlace 0 CH, o CH,-CH,, 0

una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

11. El compuesto de cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 10, en donde R' es H, R? ¢s
independicntemente halégeno, alcoxilo de 1 a 7 d&tomos de carbono, hidroxilo, alquilo de 1
a 7 alomos de carbono, o halo-alquilo de 1 a 7 atomos dc carbono, nes 0,162,y Xy X'
son independientemente OH u -O-alquilo de 1 a 7 atomos de carbono, o una sal

farmacdéuticamente aceptable del mismo.

12. Il compuesto dc cualquiera de Reivindicaciones 1 a 11, en donde nes 16 2; R? cs
meta-cloro o meta-fluoro, y el otro grupo R? opcional es halégeno, alquilo de 1 a 7 atomos
de carbono, halo-alquilo dc 1 a 7 a&tomos de carbono, hidroxilo, y alcoxilo de 1 a 7 atomos

de carbono, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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13. Una composicion farmacéutica, la cual comprende un compuesto de acuerdo con
cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 12, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, y uno o mas vehiculos farmacéuticamente aceptables.

14.  Una combinacion que comprende: un compuesto de acucrdo con cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 12, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y uno o mas
agentes terapéuticamente activos seleccionados a partir de un inhibidor de HMG-Co-A-
reductasa, un bloqueador dec los receptores de angiotensina, un inhibidor dc la cnzima
convertidora de angiotensina, un bloqueador del canal de calcio, un antagonista dec
cndotelina, un inhibidor de renina, un diurético, un mimético de ApoA-I, un agente anti-
diabético, un agente rcductor de la obesidad, un bloqueador de los receptores de
aldostcrona, un bloqueador de los receptores de endotelina, un inhibidor de sintasa de

aldosterona, un inhibidor de CETP, y un inhibidor de fosfodiesterasa tipo 5 (PDES).

EEEEEESEEEEEE LT
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

se eliminan las Reivindicaciones 15 a 19.
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