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P2011/000219
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Modificaciones Voluntarias)
1. Un compuesto de I'érmula I, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
(R,
(R¥)m
YSCRY,),
HN—-RS
RS

(H2C)y /(CHZ)s

(R4)p/ X
|

en la que cada R', cada R* y cada R’ se selecciona independientcmente entre el
grupo constituido por hidrogeno, halégeno, hidroxilo, -CFs, -CN, -(C=O)R8, —O-(C=O)—R8,
-(NR*-(C=0)-R®, -(CO)-OR®, -(C=0)-N(R®),, -OR®, -0-(C=0)-OR®, -O-(C=0)-N(R®),,
NO,, -NR®),, -(NRY-S0,-R®, -S(0)4R®, -SO,-N(R®),, alquilo (Ci-Cy), arilo (Ce-Cio),
heteroarilo (C;-Cy), heterocicloalquilo (C,-Co) y cicloalquilo (C3-Cy4); en los que cada uno
de dichos alquilo (C;-Cs), arilo (Cs-C)p), heteroarilo (C;-Cy), heterocicloalquilo (C;-Co) o
cicloalquilo (C3-C) esta opcionalmente sustituido independientemente con uno, dos, tres o
cuatro Rg;

wes0,102;

m es cero, uno, dos o tres;

n cs cero, uno, dos o tres;

p ¢s cero, uno, dos o tres;

q es ccro, uno, dos o tres;

sesunoytesuno;ounodesotesunoyelotrodesotesdos;

R? es hidrégeno o alquilo (C;-Cy);

cada R* se selecciona independientemente entre hidrégeno o alquilo (C-Cg); en los
que dicho alquilo (C;-Cg) puede estar opcionalmente sustituido con uno, dos, tres o cuatro
haldgenos, -CN, o -OR’;

o dos grupos R* sobre ¢l mismo 4tomo de carbono pucden tomarse juntos para
formar un radical oxo (=0) o un cspirocicloalquilo (C3-Cy);

R’ es hidrogeno o alquilo (C;-Cg);

R® es alquil (C;-Cg)-(C=0)-, [alquil (Ci-Cg)],N-(C=0)-(alquil(C;-Cs)-SO,-,
cicloalquil (C3-C,p)-SO2- o [alquil (C-C)]2N-SO,-; donde dichos restos alquilo (C;-Cq) de
dicho [alquil (C;-Cg)]aN-(C=0)- y [alquil (C;-Cg)]2N-SO;- pueden tomarse opcionalmente

junto con cl a&tomo de nitrogeno al que estan unidos para formar un anillo heterociclico de
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cuatro a scis miembros;

R® se selecciona independientemente entre cl grupo constituido por hidrégeno,
alquilo (C;-Cg), arilo (C4-Cg), heteroarilo (C,-Cy), heterocicloalquilo (C;-Co) y cicloalquilo
(C3-Cy); en los que dicho alquilo (C;-C4) puede estar opcionalmente sustituido con uno,
dos o tres sustituyentes scleccionados independientemente entre hidrogeno, halo, -CN,
perfluoroalquilo (C;-Cs), hidroxi, amino, alquilamino (C;-Cg), [alquil (C;-Cg)],amino,
alcoxi (C;-Cg), perfluoroalcoxi (C;-Cg), HO-(C=0)-, alquil (C;-C¢)-O-(C=0)-, formilo,
alquil (C,-Cg)-(C=0)-, HoN-(C=0)-, alquil (C;-Cg)-(NH)-(C=0)-, [alquil (C;-Cg)]N-
(C=0)-, alquil (C,-Ce)-(C=0)-0-(1(C=0)-NI1-, alquil (C;-Cg)-(C=0)-NH-, alquil (C,-Cg)-
(C=0)-[N(alquil (C;-Cy))]-, alquil (C;-Cg)-SO;-, alquil (C-C¢)-SO,-NH-, alquil (C;-Cg)-
SO2-[N(alquil (C;-Cq))]-, HoN-SO,-, [alquil (C-Cg)]-NH-SO,- y [alquil (C-C¢)]2N-SO;-;
cn los que dicho alquilo (C;-Cg) puede cstar opcionalmente sustituido adicionalmente con
un opcionalmente sustituido arilo (Cs-C o), heteroarilo (Cy-Cg), heterocicloalquilo (Ci-Co) 0
cicloalquilo (C3-Cip); en los que dichos sustituyentes opcionales pucden scleccionarse
independientemente  entre  uno, dos, tres o cuatro radicales scleccionados
independientemente entre halégeno, hidroxilo, -CFs, -CN, alquilo (C;-C3), alcoxi (C-C3) y
amino; en los que cada uno de dichos sustituyentes R® arilo (C6-Cyp), heteroarilo (C;-Cy),
heterocicloalquilo (C;-Co) o cicloalquilo (C3-Cjg) puede cstar opcionalmente sustituido
adicionalmente con uno, dos, tres o cuatro radicales seleccionados independientemente
cntre haldgeno, hidroxilo, -CF3, -CN, alquilo (C;-C3), alcoxi (C-C3) y amino;

cada R’ se selecciona independientemente entre el grupo constituido por halégeno,
hidroxilo, -CF3, -CN, -(C-O)R'?, -O-(C=0)-R"?, -(NR'%)-(C=0)-R'?, (C-0)-OR"?, -(C=0)-
NR'%),, -OR", -0-(C=0)-0R"’, -0-(C=0)-N(R'%),, -NO,, -N(R'%),, -(NR')-S0,-R'?, -
S(0),R", -S0,-N(R'%),;

R' se sclecciona independientemente entre cl grupo constituido por hidrégeno,
alquilo (C;-Cs), arilo (Cs-Cy), heteroarilo (C;-Co), heterocicloalquilo (Ci-Co) y cicloalquilo
(C5-Cyp); en el que dicho alquilo (C,-Cg) puede cstar opcionalmente sustituido con uno, dos
o trcs sustituyentes seleccionados independicntemente cntre hidrogeno, halo, -CN,
perfluoroalquilo (C;-Cg), hidroxi, amino, alquilamino (C;-Cs), [alquil (C;-Cs)]2amino,
alcoxi (C;-Cg), perfluoroalcoxi (C,-Cq), HO-(C=0)-, alquil (C;-Cg)-O-(C-0O)-, formilo,
alquil (C-Cg)-(C=0)-, HoN-(C=0)-, alquil (C;-Ce)-(NH)-(C=0)-, [alquil (C;-C4)]oN-
(C=0)-, alquil (C,-Cg)-(C=0)-0-, H(C=0)-NH-, alquil (C;-Cg)-(C=0)-NH-, alquil (C;-Cs)-
(C=0)-[N(alquil (C;-C¢))]-, alquil (Ci-Cg)-SO,-, alquil (C;-C)-SO,-NH-, alquil (C,-Ce)-
SO,-[N(alquilo (C;-Ce))]-, HaN-SO;-, [alquil (C-Cs)]-NH-SO,- y [alquil (C;-Cg)]2N-SO,-;
cn los que dicho alquilo (C-C¢) también puede estar opcionalmente sustituido
adicionalmente con un arilo (Cs-Cyp), heteroarilo (C;-Cy), heterocicloalquilo (C;-Cq) o
cicloalquilo (C;3-Cyp) opcionalmente sustituido; en los que dichos sustituyentes opcionales

pucden scleccionarse independientemente entre uno, dos, tres o cuatro radicales
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scleccionados independientemente entre haldgeno, hidroxilo, -CF3, -CN, alquilo (C;-C3),
alcoxi (C-C3) y amino; en los que cada uno de dichos sustituyentes R'? arilo (Ce-Cip),
heteroarilo  (Ci-Co), heterocicloalquilo (Ci-Co) o cicloalquilo (C3-Cio) puede estar
opcionalmente sustituido adicionalmente con uno, dos, tres o cuatro radicales seleccionados
independientemente entre haldgeno, hidroxilo, -CFs, -CN, alquilo (Cy-C3), alcoxi Ci-Cyy
amino;

R'" es hidrégeno o alquilo (C-Cy);

cl anillo "A" es arilo (C4-Cig), heteroarilo (C;-Cy), cicloalquilo (C4-Cio) o
heterocicloalquilo (Ci-Co); en los que dos de dichos sustituyentes R' sobre dicho
cicloalquilo (C4-Cyo) y heterocicloalquilo (Cj-Co) pueden estar unidos opcionalmente al
mismo atomo de carbono y pucden tomarse opcionalmente juntos para que scan 0xo;

cl anillo "B" es arilo (Ce-Cyg), heteroarilo (C;-Co), cicloalquilo (C4-Cyo) o
heterocicloalquilo (C;-Cy);

"X" es -0- 0 >C(R"),;

"Y" esta ausente o es >NR'', -(NR' l)-(C=O)-, >C=0, -0-0 >C(R7)2;

"2" es -O-. -S-, -(§=0)- 0 -(SOy)-.

2. Un compuesto de la Reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente accptable del

mismo, cn ¢l que dicho compuesto ticne la Formula:

GO
(R
Y~(CR,),
:(Hzc)\ ‘ /(CHz)s
. X
(R%p
la
3. Un compuesto de la Reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente accptable del
mismo, cn la que dicho compuesto tienc la Formula:
(R")n
(R
TCR,), R® RS RO
: § /
z 3 NH
(M) (CHy)s
(R4)p/
fb
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4, Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, 0 una

sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en ¢l que "Z" ¢cs -O-.

5. Un compucesto de acuerdo con cualquicra de las reivindicaciones precedentes, o una

sal farmacéuticamente accptable del mismo, cn ¢l que X ¢s -O-.

6. El compuesto de cualquicra de las reivindicaciones anteriorcs, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que el anillo "A" es fenilo; n es cero, uno o
dos; R' se selecciona entre el grupo constituido por hidrégeno, halégeno, hidroxilo, -CFs,
-CN, -(C=0)R®, -O(C=0)-R?, -(NR?)-(C=0)-R®, -(C=0)-OR?®, -(C=0)-N(R®),, -OR?®, -O-
(C=0)-0R®, -O-(C=0)-N(R*),, -NO,, -N(R®),, -(NR})-S0,-R?, -S(0),R®, -SO,-N(RY), y
alquilo (C;-Cg); en los que dicho alquilo (C,-C¢) esta opcionalmente sustituido con uno,

dos, tres o cuatro R’.

7. El compuesto de las Reivindicaciones 1 a 5, o una sal farmacéuticamente aceptable
dcl mismo, en el que el anillo "A" es heteroarilo (C-Co); n es cero, uno o dos; y en el que
R' sc selecciona entre el grupo constituido por hidrégeno, halégeno, hidroxilo, -CF3, -CN,
(C=0)R?, -0-(C=0)-R¥, -(NR®)-(C=0)-R?, -(C=0)-OR?, -(C=0)-N(R®),, -OR?, -0-(C=0)-
OR®, -0-(C=0)-N(R%),, -NO,, -N(R®),, -(NR*)-80,-R?, -S(0)4R?, -S0,-N(R®), y alquilo
(C1-Cs); en los que dicho alquilo (C-C¢) esta opcionalmente sustituido con uno, dos, tres o

cuatro R

8. El compuesto de cualquicra de las reivindicaciones anteriores, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, en el que el anillo "B" es fenilo; n es cero o uno;
R* es hidrogeno, halogeno, hidroxilo, -CF3, -CN, -(C=0)R®, -0-(C=0)-R®, -(NR®)-(C=0)-
R®, -(C=0)-0R?, -(C=0)-N(R®),, -OR?, -0-(C=0)-0OR?, -0-(C=0)-N(R®),, -NO,, -N(R%),,
-(NR*-80,-R®, -S(0),R?, -SO,-N(R?), y alquilo (C-Cq); en los que dicho alquilo (Ci-Ce)

. o 9
csta opcionalmente sustituido con uno, dos, tres o cuatro R”.

9. El compuesto de las reivindicaciones anteriores, o una sal farmacéuticamente

aceptable del mismo, en el que R? es hidrégeno.

10.  El compuecsto de cualquiera de las reivindicaciones anteriorcs, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo, cn el que q es cero.

11.  El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, o una sal

farmacc¢uticamente aceptable del mismo, en el que Y csta ausente.
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12. El compuesto de las Reivindicaciones 1 a 29, o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo, en el que R® es alquil (C,-Cs)-SO»-.
13. Un compuesto de la Reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, cn el que dicho compuesto cs:

[(3S,45)-4-(2'-ciano-bifenil-4-iloxi)-tetrahidro-furan-3-il]-amida del 4cido propan-2-
sulfonico;

[(35,4S)-4-(2'-ciano-4'-fluoro-bifenil-4-iloxi)-tetrahidro-furan-3-il]-amida del &cido
propan-2-sulfénico;

[(35,45)-4-(2',4'-difluoro-bifenil-4-iloxi)-tetrahidro-furan-3-il]-amida  del  4cido
propan-2-sulfénico;

{(3S,4S5)-4-[4-(5-ciano-tiofen-2-il)-fenoxi]-tetrahidro-furan-3-il}-amida del  4cido
propan-2-sulfénico;

{(1S,2R)-2-[4-(5-ciano-tiofen-2-il)-3-fluoro-fenoxi]-ciclopentil}-amida del 4cido
propan-2-sulfénico;

{(1S,2R)-2-[4-(5-ciano-tiofen-2-il)-fenoxi]-ciclopentil }-amida del acido propan-2-
sulfonico;

{(15,2R)-2-[3-fluoro-4-(2-metanosulfonilamino-ctil)-fenoxi]-ciclopentil }-amida del
acido propan-2-sulfonico;

{(3S,4S)-4-[5-(2-ciano-fenil)-piridin-2-iloxi|-tetrahidro-furan-3-il }-amida del acido
propan-2-sulfénico;

{(1S,2R)-2-[6-(2-ciano-4-fluoro-fenil)-piridin-3-iloxi]-ciclohexil }-amida del Aacido
propan-2-sulfénico; o

{(1S,2R)-2-[6-(5-ciano-tiofen-2-il)-piridin-3-iloxi]-ciclohexil }-amida  del  4cido

propan-2-sulfdénico.
14. Un compuesto de la Reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente accptable del
mismo, cn el que dicho compuesto cs {(35,45)-4-|4-(5-ciano-tiofen-2-il)-fenoxi]-tetrahidro-

furan-3-il}-amida del 4cido propan-2-sulfénico.

15.  Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de cualquicra de las
reivindicaciones anteriores, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y un

vchiculo farmacéuticamente aceptable.

LEEEEEEEESELEEL LSS
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

- Se eliminé la Reivindicacion 14 original
- Se introdujo la nueva Reivindicacion 14 que reclama especificamente el compuesto
{(35,45)-4-|4-(5-cian-tiofen-2-il)-fenoxi]-tetrahidro-furan-3-il }-amida del acido propan-2-

sulfénico, de acuerdo con la Reivindicacion 13.
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