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E. S, D,

1. Me refiero a memorial de 18 de Mayo de 2005.

2. Debidamente autorizado por ml representado, me permito manifestar a
ese Despacho que es deseo del solicitante modificar el capltulo
relvindicatorlo de la presente solicitud, tal como se muestra a
continuaclién:
o La Relvindicacién original 1 se modifica remplazando su contenido

por el texto citado a continuacién:

"Una compbslcibn farmacéutica para el uso en el monitoreo de
niveles de beta-amllode en un paciente caracterizada por contener un
compuesto de férmula I:

en donde
R; es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno y O;
R; es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;
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R; es selecclonado del grupo consistente de H y halégeno;

R4 es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxl,
metiloy O;

R: Y Rz2; Rz ¥ R3; Rs ¥ Rs; 0 R3 Y Ry estdn fusionados para formar un
anillo naftaleno basado en Carbono, con el anillo benceno;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenllo menor, 3-fenll-2-propin-1-llo, benclio, bencilo sustituido, CH;
cicloalqullo, CHz-2-furano, (CHz)2SCH; y (CH2).NHBOC;

R, es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor y
clcloalquilo;

Rs es selecclonado del grupo consistente de alquilo menor, alquilo
sustituido, cicloalqullo, fenllo, fenllo sustituldo, bencllo, bencllo sustituldo,
CH; cicloalquilo, CH;-3-Indol, CH(alqullo menor)-2-furano, CH(alqullo

menor)-4-metoxifenllo, CH(alqullo menor)fenilo, y CH(OH)-4-SCHj-fenllo;
0

R; y Rs estén fusionados para formar un anillo saturado con base en
carbono;

}: X,

Rs ¥ Rjo son H; o

2L
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Ry es H y Ry es selecclonado del grupo consistente de alquilo
menor, CF,, alquenilc menor, alquenilo sustituido con metllo, alquinilo
menor, cicloalqullo, fenilo sustituldo, 1-naftllo, y CH,CH>-1,3-dloxalano; o

Ry ¥ Ry son Independientemente seleccionados del grupo
consistente de alqulilo menor, alquenllo menor, fenllo, 4-sustituldo-fenilo, y
1-naftilo;

En donde:

(i) cuando Rs es un metoxl; R; es halégeno y R;, Rs ¥ R¢ son H;

(i) cuando Rs es un metilo; R; es halégeno y Rz, Ry Y Rs son H;

(iii) cuando R4 es un amino; R; es halégeno y R;, Ra Y Rs son H;

(lv) cuando R; es N=N y R; es O; R, esta enlazado a R, para

formar un anillo heterociclico;

(v) cuando R, es N=N y Rs es O; R, estd enlazado a Rs para
formar un anlllo heterociclico; y

(vl) al menos uno de R;, Rz, R;, Ry Y Rs es halégeno a menos que
R: Y R2; Rz ¥ R3; Ry ¥ Rs; 0 R; Y Ry estén fusionados para formar un anlflo
naftaleno basado en carbono con el anillo benceno;

0 una sal, metabolito, hidrato o profarmaco farmacéuticamente aceptable
de este.”

» La Relvindicacién orlglnal 2 fue eliminada.
» La Relvindicacién original 3 pasa a ser la nueva reivindicacién 2 con

la slgulente modificacién: Donde se lela “El método segun la
relvindicacién 1 o uso segtin la relvindicaclén 2" debe leerse ahora
“La composicién farmacéutica segin la relvindicacién 1”.

» La Reivindicaclén original 4 pasa a ser la nueva relvindicaclén 3 con
la sigulente modificacién: Donde se lefa “El método segin la
relvindicaclén 1 o uso segun la reivindicaclén 2" debe leerse ahora
*La composicién farmacéutica segun la relvindicacién 1”.

o La Relvindicacién original 5 pasa a ser la nueva relvindicaclén 4

reemplazando su contenido por el texto clitade a continuacion:
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"La composicién farmacéutica segln la reivindicacién 1, en donde
dicho compuesto es entregado a dicho paclente oralmente o
mediante Inyeccién.”

* La Relvindicaclén original 6 pasa a ser la nueva reivindicacién 5 con
la sigulente modificacién: Donde se lefa “El método segun la
reivindicacién 1 o uso segln la reivindicaclén 2" debe leerse ahora
*La composicién farmacéutica seguin la reivindicacién 1”.

» La Relvindicaclén original 7 pasa a ser la nueva reivindicacién 6 con
la sigulente modificacién: Donde se leia “El método segin la
reivindicaclén 1 o uso segun la relvindicaclén 2" debe leerse ahora
"La composlcién farmacéutica segtin la relvindicacién 1”.

e La Relvindicacién original 8 pasa a ser la nueva relvindicaclén 7 con
la sigulente modificacién: Donde se lela “EI método segin la
relvindicacién 1 o uso seglin la relvindicaclon 2 debe leerse ahora
“La composicién farmacéutica segun la reivindicacién 1”.

» La Relvindicacién original 9 pasa a ser la nueva relvindicacién 8 con
la sigulente modificacién: Donde se lefa “El método segun la
relvindicaclén 1 o uso segun la relvindicacién 2 debe leerse ahora
"La composicién farmacéutica segiin la relvindicacién 1”.

e La Reivindicaclén orginal 10 pasa a ser la nueva reivindicacién 9
reemplazando su contenido por el texto citado a continuaclén:

"Una composicién farmacéutica para prevenir prevenir o tratar la
enfermedad de Alzhelmer, sindrome de Down, deterloro cognitivo medio y
otras enfermedades Involucradas con beta amllolde en un mamifero en
necesidad del mismo, caracterizada por contener un compuesto de
Formula I:

En donde
R; es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;
Rz es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;
R; es selecclonado del grupo consistente de H y halégeno;
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R; es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno, metoxl,
metllo y O;

R: Y R2; Rz Y R3; Re ¥ Rs; 0 Rs Y Ry estdn fusionados para formar un
anillo naftaleno basado en Carbono, con el anllio benceno;

Rs es selecclonado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenllo menor, 3-fenll-2-propin-1-ilo, bencllo, benclilo sustituldo, CH;
cicloalqullo, CH;-2-furano, (CH;).SCH; y (CH2):.NHBOC;

R; es selecclonado del grupo consistente de H, alqullo menor y
cicloalquilo;

Rs es seleccionado del grupo consistente de alqullo menor, alquilo
sustituldo, cicloalquilo, fenllo, fenllo sustituldo, bencllo, bencilo sustituldo,
CH, cicloalqullo, CH;-3-indol, CH(alquilo menor)-2-furano, CH(alquilo
menor)-4-metoxifenilo, CH(alquilo menor)fenilo, y CH(OH)-4-SCHj-fenllo;

o

Rs Y Rs estén fusionados para formar un anillo saturado con base en
carbono;

Tes

,L;- X,

Rs ¥ Rig Son H; o
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Ro es H y Rjo es seleccionado del grupo consistente de alqullo
menor, alquenllo menor, alquenllo sustituldo con metilo, alquinilo menor,
CF,, cicloalqullo, fenllo sustituldo, 1-naftilo, y CH,CH.-1,3-dioxalano; o

Ry Y Rio son Independientemente seleccionados del grupo
consistente de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituldo-fenllo, y
1-naftilo;

En donde:

() cuando Rs es un metoxi; R, es halégeno y R;, Ry y Ry son H;

() cuando Rs es un metllo; R, es haldégeno y Rz, Rs Y R son H;

(i) cuando R, es un amino; Ry es haldgeno y Ry, Rz ¥ Rs son H;

(iv) cuando R; es N=N y R; es O; R, estd enlazado a R, para

formar un anlllo heterociclico;

(v) cuando R, es N=N y Rs es O; R, estd enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y

(vl) al menos uno de R;, Rz, R3, Ry ¥ Rs es halégeno a menos que
Ri ¥ Rz; Rz ¥ R3; Re Y Rs; 0 Ry Y R, estén fuslonados para formar un anillo
naftaleno basado en carbono con el anillo benceno;

0 una sal, metabolito, hidrato o profdrmaco farmacéuticamente aceptable de
este.”

» La Relvindicaclén original 11 fue eliminada.
. Relvin 12 pasa a ser la nueva reivindicaclén 10

con la sigulente modificacién: Donde se lefa “El método segin la
relvindicacién 10 o uso segln la reivindicacién 11" debe leerse
ahora “La composiclén farmacéutica seg(n la relvindicaclén 9”.

¢ La relvindicacién original 13 pasa a ser la nueva relvindicacién 11
con la Inclusién del numeral
*(vil) cuando Rj es halégeno, Rg es butilo y Rs y Ry son H, al menos
unoentre Ry, R, R4 Y Rs noesH; "

« La Relvindicaciones originales 14 a 24 pasan a ser las nuevas
reivindicaclones 12 a 22 con las modificaciones correspondientes en
las dependencias.
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Sobre este particular, atentamente me permito manifestar a ese Despacho
que las modificaclones realizadas en el capitulo descriptivo de la presente
solicitud, no amplian de manera alguna el alcance de la presente
invenclén, toda vez que las mismas solamente obedecen a corregir algunos
errores tlpogréficos, en aras de permitir un mejor entendimiento de la
presente invencién. Adiclonalmente, dichas modificaclones se encuentran
perfectamente sustentadas en el capftulo descriptivo, como se expuso
anteriormente.

3. Anexos:
(a) Formulario Unico de modificaciones y correcciones;

(b) Recibo No. 07-13.783, que acredita el pago de la tasa de
modIficaclones; y

(c) Copla de las paginas 105 a 128 del capitulo descriptivo, las
cuales reempla'zan aquellas presentadas originaimente, en las
que se han reallzado Ilas modiflcat_:lones expuesta
anterlormente. . ‘e

4, En vista de lo anterior, ruego a Usted tomar atenta nota y proceder
de conformidad.

Sefior Superintendente,

Whcas g~

T.P. 53.215
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FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES. 228

2000-10
H?) _ ) SOLICITUD DE:
) D Correceién de Ervor Material. Modificacion a una Solicitud.

R

" Nombre: WYETH Y ARQULE, INC, socledades exieionios ¥
® onanizadss de conformided coh laa leyos del Esiedo 08 IDENTIFICACION
Delaware, Estados Unidos de Améiice, .
SOLICITANTE Direccién: Five Giaida Farms, Madieon, Estado de New | C.C. D NIT D
) Jersoy, 07940, Estados Unkios do América y 18 Presideniia! Way, .
[ Wobum, Massschussits 01601, Estedos Unidas de Amddca., ce[] om[]

Teléfono: 3 264270 Fax: 6088701
- E-mall: jlicco@lloredacamacho.com

Domicilio: Madiaon, Estado de New Jersey, Estados Na
| Unidos de Amdrica y Wobum, Estido do Massachuselts, _
: Estados Unidos de América. , )
‘@ Nombre: ALICIA LLOREDA RICAURTE IDENTIFICACION
. X 0O
H REPRESENTANTE | Direccion: Calle 72 No. 5-83 5° Piso ce. NIT
0 APODERADO ce o U
Teléfono: 3 264270 _ Fax: 6069701
E-mail: jicco@floredacamacho.com Nomero 38.800.713 TP $3.2156
- . . L — e -

@ | Ndmero de expediente:
: 08-000.582

.@ " Descripeién de.la corrécclén o modificacién solicitada  Modificacin Capltulo Relvindicalorio,

e e e —————————————

® ¢ mprobante de paga N . _07-18.783 Fecha 15 de Fbrero de 2007

@ Anexos:

Comprobante de pago de Ia tasa.
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REIVINDICACIONES

1. Una composicion farmacéutica para el uso en el monitoreo de
niveles de beta-amilode en un paciente, caracterizada por contener un
compuesto de férmula I:

en donde

R1 es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;

Rz @3 seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

R;3 es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno;

Rs &s seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metilo y O;

R1 Y Rz; Rz ¥ Rs; Ry ¥ Rs; 0 R3 Y Ry estan fusionados para formar un
anillo naftaleno basado en Carbono, con el anillo benceno;

Res es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH2
cicloalquilo, CHz-2-furano, (CH2)2SCHs y (CH2)2NHBOC;

R; es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor y
cicloalquilo;

Rs es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor, alquilo
sustituido, cicloalquilo, fenilo, fenilo sustituido, bencilo, bencilo sustituido,
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CHz cicloalquilo, CHz-3-indol, CH(alquilo menor)-2-furano, CH(alquilo
menor)-4-metoxifenilo, CH{alquilo menor)fenilo, y CH(OH)4-SCHs-fenilo; o

Ry y Rg estan fusionados para formar un anillo saturado con base en
carbono;

Tes
H .
Aera L
Rve H

Rey RiosonH; 0

Rg 88 H y R 88 seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
CF3, alquenilo menor, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2CH2-1,3-dioxalano; o

Re Y R1o son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:

(i) cuando Rs es un metoxi; Rz es halégeno y Ry, Rs y R4 son H;

(i) cuando Rs es un metilo; R4 es halégeno y Rz, Rz y R4 son H;

(i) cuando R4 es un amino; Ry es haldgeno y Ry, R2 y Rs son H;

(iv) cuando Rz es N=N y R; es O; R; estd enlazado a R, para

formar un anilio heterociclico;

(v) cuando R 68 N=N y Rs es O; R, estid enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y

(vi) al menos uno de Ry, Rz, R3, R4 Y Rs @8 haldgeno a menos que
R: ¥ R2; R2 ¥ Rs; Ry ¥ Rs; 0 Ry y Ry estén fusionados para formar un anilio
naftaleno basado en carbono con el anillo benceno;

o una sal, metabolito, hidrato o profdrmaco farmacéuticamente aceptable de
este.
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2. La composicién farmacéutica segan la reivindicacién 1, en donde:

Tes
Ry
Rwl

R1, Rz, Re, Rs, Re, R7, Re ¥ R1o 80n H;

R3 es halégeno; y

Rs es alquilo menor de estequiometria S en el 4tomo de carbono al
cual N, T, Ry y Rs @stéan unidos.

3. La composicién farmacéutica segtn la reivindicacién 1, en donde la
sal farmacéuticamente aceptable de dicho compuesto es seleccionada del
grupo consistente de sales de hidréxido de sodio, hidroxido de potasio,
hidréxido de calcio, hidréxido de magnesio, dietanolamina, efilen amina,
sales de bases, y mezclas de estos.

4, La composicién farmacéutica segun la reivindicacion 1, en donde
dicho compuesto es entregado a dicho paclente oralmente o mediante

inyeccion.

5. La composicién farmacéutica segin la reivindicacién 1, en donde
dicho compuesto es seleccionado del grupo consistente de 2-bromo-N-

[(18,28)-1-(hidroximetil)}-2-metilbutillbencenosulfonamida, 3-bromo-N-
[(1S,2S8)-1-(hidroximetil)-2-metilbutilbencenosulfonamida, 3-cloro-N-
[(1S,28)-1<{hidroximetil}-2-metilbutilbencenosulfonamida, 4-cloro-N-

[(1S,2S)-1-(hidroximetil)-2-metilbutil}-1,2,3-benzoxadiazol-7-sulfonamida, 2-
cloro-4-fluor-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil)}-2-metilbutillbencenosulfonamida, 5-
cloro-N-[(1S,28)-1-(hidroximetil}-2-metilbutil}-2-metoxibencenosulfonamida,

2-cloro-N-[(1S,2S)-1-{hidroximetil}-2-metilbutill-6-metilbencenosulfonamida,

3,5-dicloro-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil}-2-metilbutillbencenosulfonamida, 2.4-
difluoro-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil}-2-metilbutillbencenosulfonamida, 4-fluoro-
N-{(1S,2S)-1-(hidroximetil)}-2-metilbutillbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-
[(1S5.28)-1-(hidroximetil}-2-metilbutilbencenosulfonamida, N-{(18,2S8)-1-
(hidroximetif)-2-metilbutiljnaftalen-1-sulfonamida, N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil)-



2-metilbutiljnaftalen-2-suilfonamida, 3-amino-4-cloro-N-[(15,28)-1-
(hidroximetil}-2-metilbutilfbencenosulfonamida, N-[(1S)-1-bencil-2-hidroxietil]-
4-bromo bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S)-1-ciclohexil-1-(4-

hidroxifenil)etil) bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1R)-2-hidroxi-1-(4-
hidroxifenil)etil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S)-1-(hidroximetil)-3-
metilbuti] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S)-2-hidroxi-1-(1H-indol-2-
ilmetil)etil] bencenosulfonamida, 4-bromo-2,5-difluoro-N-[(1S,2S)-1-
(hidroximetil-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 2,5-dibromo-N-[(15,28)-1-
(hidroximetil)-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 3,4-dibromo-N-[(15,28)-1-
(hidroximetil}-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 2,3-dicloro-N-[(18,28)-1-
(hidroximetil)}-2-metilbuti]] bencenosulfonamida, 3,4-dicloro-N-[(15,28)-1-
(hidroximetil}-2-metiibutil] bencenosulfonamida, 2,4,5-tricloro-N-[(1S,25)-1-
(hidroximetil}-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-bromo-2,5-difluoro-N-[(1S)-
1-(hidroximetil)}-2-metilpropil] bencenosulfonamida, 3,4-dicloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)}-2-metilpropil] bencenosulfonamida, 2,4,8-tricloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil}-2-metilpropll] bencenosulfonamida, 3,4-dibromo-N-[(1S)-1-
(hidroximetil}-2,2-dimetilpropil] bencenosulfonamida, 3,4-dicloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)-2,2-dimetilpropil] bencenosulfonamida, 2,4,5-tricloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)-2,2-dimetilpropll] bencenosulfonamida, 2,4,8-tricloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)-2,2-dimetilpropil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1R,2R}-1-
(hidroximetil)-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[{1S)-1-
(hidroximetil)-1,2-dimetilpropii] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[1-
(hidroximetil}-2-fenilpropil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-1-
(hidroximetil}-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)}-1,2-dimetilpropil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[1-
(hidroximetll)-2-fenilpropil]  bencenosulfonamida,  4-cloro-N-[(1S,2R)-1-
(hidroximetil)}-2-metilbutil] bencenosulfonamida, N-alil4-cloro-N-{(15,2S)-1-
(hidroximetil)-2-metilbuti] bencenosulfonamida, N-([1,1'-bifenil]-4-iimetil}-4-
cloro-N-[(1S,28)-1-(hidroximetil)-2-metilbuti]] bencenosulfonamida, terc-butil-
2-{[(4-clorofenil) sulfonil] [(18,28)-1-(hidroximetil}-2-metilbutiljamino}
etilcarbamato, 4-cloro-N-{4-clorobencil}-N-[(15,2S8)-1-(hidroximetil)-2-
metilbuti] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{ciclobutiimetil}-N-[(1S,28)-1-
(hidroximetil)-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-(3,4-
dimetoxibencil)}-N-[(1S,2S)-1-{hidroximetil}-2-metilbutil] bencenosulfonamida,
4-cloro-N-(2-furiimetil}-N-[(18,2S)-1-(hidroximetil}-2-metil butil]

bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil}-2-metilbutil]-N-[2-
(metilito)etil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil}-2-
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metilbutil}-N-(3-fenilprop-2-inil) bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2R)-1-
(hidroximetil)-2-(4-metoxifenil)propil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-metiloctil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-fenilpropil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S)-
2-otil-1-(hidroximetil)butil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2R)-2-etil-1-
(hidroximetil}4-metilpenti] bencencosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2R)-1-
(hidroximetil)-2-metilpenti] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S5,2S5)-2-etil-1-
(hidroximetil)pentil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,2R)-1-(hidroximetil)-
4-metil-2-propiipentil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,2R)-1-
(hidroximetil)-2-(4-metoxifenil)pentil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S.2R)-1-(hidroximetil)}-2-propilocti]  bencenosulfonamida,  4-cloro-N-
[(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-fenilpentil] bencenosulfonamida,  4-cloro-N-
[(18,28)-1-(hidroximetil}-2-metilhepti]] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S,2S)-2-etil-1-(hidroximetil}-heptil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S,2R)-1<{hidroximetil)-2-pentiloctil] bencenosulfonamida,  4-cloro-N-
[(1S,2S)-1-(hidroximetil)-2-fenilpropil] bencenosulfonamida,  4-cloro-N-
[(1S,2S)-1-(hidroximetil}-4-metil-2-fenilpentil] bencenosuifonamida, 4-cloro-N-
[(1S,28)-1{hidroximetil)-2-feniloctil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S,2R)-2«(2-furil}-1-(hidroximetil)buti] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(1S.2R)-2«(2-furil}-1-(hidroximetil}4-metil pentil] bencenosulfonamida, 4-
cloro-N-[(18,2R)-2-(2furil}-1-(hidroximetil)octil] bencenosulfonamida, 4-cloro-
N-[(1S.28)-1-(hidroximetil)-2,3-dimetilbuti] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
[(18,2S)-1-(hidroximetil)-2-isopropiloctil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-
[(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-(4-metoxifenil)propil] bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-[(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-metilocti]  bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-[{1S,2R)-2-etil-1-(hidroximetil}4-metilpentil bencenosulfonamida,
4-bromo-N-{(1S,2R)-1-(hidroximetil}-2-(4-metoxifenil)butil]

bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-2-etil-1-(hidroximetil Joctil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S,25)-1-(hidroximetil)}-2-metilpentil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(18,28)-2-etil-1-(hidroximetil)pentil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-1-(hidroximetil)}-4-metil-2-

propilpentil] bencencsulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-1-(hidroximetil)-2-
propilocti]  bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil)-2-
metilheptil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,28}-1-(hidroximetil)heptil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,28)-1-(hidroximetil}-2-fenilpropif]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil }-2-fenilbutil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-2-(2-furil)-1-{(hidroximetil)propil]
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bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-2-(2-furil)-1-(hidroximetil }butil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2R)-2-(2-furil}-1-(hidroximetil }-4-
metilpentil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,25)-1-(hidroximetil)-2-
isopropil-4-metilpentil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S,25)-2-etil-1-
(hidroximetil Joctif] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(15,2R)-2-etil-1-
(hidroximetil Joctil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-metil-N-[(15,25)-1-
(hidroximetil}-2-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,25)-2-etil-1-
(hidroximetil}-2-metilbutil}-bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil}-3-metilbutil] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1R,2S)-2-hidroxi-
1-metil-2-feniletillbencenosulfonamida, 4-bromo-N-[1-{hidroximetil)ciclopentil]
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S)-2-ciclohexil-
(hidroximetil Jetil|bencenosulfonamida, N-{(1S)-1-]4-(benciloxi)bencil]-2-
hidroxietil}-4-clorobencenosulfonamida,  4-cloro-N-[{1R)-1-(hidroximetil}-1-
metilpropil] bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S,2S)-1-(hidroximetil)-2-

metilbutil]-bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[1-(hidroximetil)pentil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1R,2S }-2-hidroxi-1-metil-2-feniletil]
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1S)-2-hidroxi-1-
feniletillbencenosulfonamida, 4-bromo-N-[(1R)-1-{hidroximetil)}-3-
metilbutillbencenosulfonamida, 4-cloro-N-[1-
(hidroximetil)ciclopenti[]bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[1-
(hidroximetil)butil] bencenosulfonamida, 3-cloro-N-[1-(hidroximetil)butif]
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-[(1S)-2-ciclohexil-1-
(hidroximetil)etillbencenosulfonamida, 3-cloro-N-[(1R)-1-(hidroximetil}-3-
(metiltio)propillbencenosulfonamida, 3-cloro-N-[(1S)-1-
(hidroximetil)propillbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[(1S)-1-(hidroximetil)-3-
metilbutillbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[1-
(hidroximetil)pentillbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[(1R,2S)-2-hidroxi-1-
metil-2-feniletil] bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-
feniletilbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[(1R)-1-(hidroximetil}-3-
metilbutilbencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[1-(hidroximetil)ciclopentil]
bencenosulfonamida, N-[(1S)-2-ciclohexil-1-(hidroximetil Jetil]-2-

fluorobencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S,2S)-2-hidroxi-1-{hidroximetil}-2-
[4-(metiltio)fenil]letil}  bencenosulfonamida,  2-fluoro-N-[(1S)-1-(hidroxi1-

matiletillbencenosulfonamida, N-[(1S)-1-bencil-2-hidroxietil]-2-
fluorobencenosulfonamida, 2-fluoro-N-[{(1S)-1-(hidroximetit)-2-
metilpropillbencenosulfonamida, 4-bromo-N-[1-

(hidroximetil)ciclohexif]bencenosulfonamida, 4-bromo-N-[2-
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(hidroximetil)biciclo[2.2.1]hept-2-ilbencenosulfonamida, 4-bromo-N-{1-
(hidroximetil)-2,3-dihidro-1H-inden-1-illbencenosulfonamida,  4-cloro-N-{1-
(hidroximetil)ciclohexillbencenosulfonamida,  4-cloro-N-[1-(hidroximetil)-2,3-
dihidro-1H-inden-1-illbencenosulfonamida, 4-cloro-N-(1-ciclobutil-2-hidroxi-1-
feniletil)bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{{1S,2S)-1-(1-hidroxietil)-2-
metilbutillbencenosulfonamida, N-{(1S,2S)-1-[ciclopentil(hidroxi)metil]-2-
metilbutil}-4-fluorobencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1 S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropiljoctil}bencenosulfonamida, 4-ﬂuo'ro-N-{(1S)-2-hidroxi—1-[(1S)-1-
metilpropilJheptillbencenosulfonamida,  4-fluoro-N-{(15)-2-hidroxi-1-{(1S)-1-
metilpropil]hexil}bencenosulfonamida, 4-fluoro-N<{(1S,28)-1-[hidroxi-(2-
metilfenil)metil]-2-metilbuti} bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S5)-2-hidroxi-
3,3-dimetil-1-[(1S)-1-metilpropillbutil} bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-
2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil}-3-butenil} bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-
{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]-4-pentenil} bencenosulfonamida, 4-
fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropillbutil}bencenosulfonamida,  N-
{(18,28)-1-[(4-clorofenil)(hidroxi)metil]-2-metilbutif}-4-
fiuorobencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-4-metil-1-[(1S)-1-[(1S)-
1-metilpropli]-3-pentenil}bencenosulfonamida,  4-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-3-
metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-butenil}  bencenosulfonamida,  4-fluoro-N-
{(18,28)-1-[hidroxi-(4-metoxifenil)metil-2metilbutil} bencenosulfonamida, N-
{(1S)4-(1,3-dioxan-2-il}-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropif]butil}-4-
fluorobencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1metilpropil}-5-
hexenil}bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S,28)-1 <hidroxi-[4-"
(metilsulfanil)fenilimetif}-2-metilbutil) bencenosulfonamida, N-{(1S,25)-1{[4-
(dimetilamino)fenil](hidroxi)metil}-2-metilbutil}-4-flucrobencenosulfonamida,
4-fluoro-N-{(18,25)-1-[hidroxi-(1-naftii)metil}-2-meilbutil}
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S,28)-1-(1-hidroxietil)}-2-
metilbutiilbencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(15,25)-1-
[ciclopentil(hidroxi)metil}-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1 S)
2-hidroxi-1-[(18)-1-metilpropil] heptil}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-
2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropillhexil}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-
hidroxi-3,3-dimetil-1-[(1S)-1-metilpropillbutilibencenosulfonamida, 4-bromo-
N-{(1S)-2-hidroxi-4-metil-1-[{(1S)-1-metilpropil]pentil}bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[{1S)-1-metilpropil]-3-butenil}

bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]}-4-
pentenillbencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropil]butil}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(15,28)-1-{(4-
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fluorofenil }(hidroxi)metil]-2-metilbutiljbencenosulfonamida, 4-bromo-N-
{(1S,28)-1-|(4-clorofenil)(hidroxi)metil]-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-4-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-
pentenil}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-3-metil-1-{(1S5)-1-
metilpropil]-3-butenil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(15,28)-1-[hidroxi(4-
metoxifenil)metil]-2-metulbutil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S,3E)-2-
hidroxi-3-metil-1-[(1S)-1metilpropil]-3-pentenil}  bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-{(1S)4-(1,3-dioxan-2-il}-2-hidroxi-1-[(1S})-1metilpropil]butil}
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]-5-
hexenil}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-{(1S)-1-
metilpropil]-3-pentinii}bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S,2S)-1-{hidroxi-[4-
(metilsulfanil)feniljmetil}-2-metilbutil)  bencenosulfonamida,  4-bromo-N-
{(1S,25)-1-[[4-(dimetilamino)fenil](hidroxi)metil}-2-metoxibutil}

bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,2S)-1-formil-2-
metilbutillbencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,2S)-1{1-hidroxietil)-2-
metilbutillbencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,25)-1-

[ciclopentil(hidroxi)metil]-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(15)-2-
hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropifjoctil}jbencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-1-[{1S)-1-metilpropifheptillbencenosulfonamida,  4-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropillhexil}bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropillbutil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
{(18,2S)-1-]hidroxi(2-metilfenil)metil-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 4-
cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-3,3-dimetil-1-[{15)-1-metilpropil]butil}
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(18)-2-hidroxi-4-metil-1-[(1S)-1-
metilpropillpentil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxd-1-[{(1S)-1-
metilpropil-3-butenilibencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-
1-metilpropil]-4-pentenil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-
[(1S)-1-metilpropillbutil}bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-
[(1S)-1-metilpropillbuti}  bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,2S)-1-[(4-
clorofenil)(hidroxi)metil]-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
{(1S,2S)-1-[hidroxi(4-metoxifenil)metil]-2-metilbutilbencenosulfonamida,  4-
cloro-N-{(1S)4-(1,3-dioxan-2-il}-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]butif}
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[{1S)-1-metilpropil]-5-
hexenil} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]-
3-pentinil}bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(18,28)-1-{hidroxi[4-
(metilsulfanil)fenifjmetil}-2-metilbutil) bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
{(1S,2S)-1-[[4-«{dimetilamino)fenill(hidroxi)metil]-2-metilbutil}
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bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,28)-1-[hidroxi-(1-naftil)metil]-2-
metilbutil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,2S)-1-(1-hidroxietil}-2-
metilbutijbencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,2S)-1-

[ciclopentil(hidroxi)metil]-2-metilbutil} bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S5)-2-
hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropiljoctil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropillheptil}bencenosulfonamida,  3-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-1-[{1S)-1-metilpropillhexil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-3-metil-1-](1S)-1-metilpropillbutil} bencenosulfonamida, 3-cloro-N-
{(1S)-2-hidroxi-3,3-dimetil-1-[(1S)-1-metilpropillbutil} bencenosulfonamida, 3-
cloro-N-{{1S)-2-hidroxi-4-metil1-[(1S)-1-metilpropil]pentil}
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metil propil}-3-
butenil} bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(18)-1-metilpropil]-
4-pentenil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(18)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropillbutil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,2S)-1[(4-
clorofenil)(hidroxi)metil]-2-metilbutil}bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(15)-2-
hidroxi-4-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-pentenif}bencenosulfonamida, 3-cloro-
N-{(1S,2S)-1-[hidroxi{(4-metoxifenil)metil]-2-metilbuti} bencenosulfonamiia,
3-cloro-N-{(1S)4-(1,3-dioxan-2-1l)}-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]butil}
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil}-5-
hexenil} bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,25)-1-{hidroxi[4-
(metilsulfanil)feniljmetil}-2-metilbuti) bencenosulfonamida, N-{(1S,25)-1-
[ciclopentil(hidroxi)metil]-2-metilbutil}-2-fluorobencenosulfonamida, 2-fluoro-
N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropilloctil}bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-
{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropillheptil}bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-
{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilproplil}hexil}bencenosulfonamida,  2-fluoro-N-
{(18)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metiipropil]-3-butenil} bencenosulfonamida, 2-fluoro-
N-{(1S,2S)-1-[(4-fluorofenil)(hidroxi)metil]-2-metilbutif} bencenosulfonamida,
N-{(1S,2S+1 -[(4—clorofenil)(hidro:d)metill-z-metilbutii}-2-
fluorobencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S,2S)-1-Thidroxi(4-
metoxifenil)metil}-2-metilbutil} bencenosulfonamida, N-{(1S)-4-(1,3-dioxan-2-
il}-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]butif}-2-flucrobencenosulfonamida, 4-bromo-

N-{(1S,2S)-1-(1-hidroxi-1-metiletil}-2-metilbutiljbencenosulfonamida, 4
bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]-2-pentilheptil}
bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-butil-2-hidroxi-1-{{(1S)-1-

metilpropillhexil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-4-isobutil-
4-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]pentil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-
{(1S,28)-1-hidroxi{difenil)metil}-2-metilbutil}bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-
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alil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]-4-pentenil}-4-bromo  bencenosulfonamida,
4-bromo-N-{(1S)-2-etil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]butil}
bencenosulfonamida, N-{(1S,2S)-1-]bis(4-clorofenil)(hidroxi)metil}-2-
metilbutil}-4-bromobencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-hidroxi-2-
isopropenil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-butenil} bencenosulfonamida, 4-
bromo-N-{(1S,3E)-2-hidroxi-3-metil-2-[(1 E)-1-metil-1-propenil}-1-[(1S)-1-
metilpropil}-3-pentenil} bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-2-(3-butenil)-2-
hidroxi-1-{(1S)-1-metilpropil]-5-hexenil}

bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(18,2S8)-1-{hidroxi[di( 1-naftil)metil}-2-
metilbutil) bencenosulfonamida, 4-cloro-N-[(1S8,2S)-1-(1-hidroxi-1-metiletil)}-2-
metilbuti] bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(18)-2-hexil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropiljocti} bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-butil-2-hidroxi-1-[(18)-1-
metilpropil]hexil}-4-clorobencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-2-
isobutil-4-metil-1-[{1S)-1-metilpropillpentl} bencenosulfonamida, 4-cloro-N-
{(18,25)-1-fhidroxi(difenilmetil]-2-metilbutillbencenosulfonamida, N-{(1S)-2-
alil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metitpropil}-4-pentenil}-4-cloro bencenosulfonamida, 4-
cloro-N-{(18)-2-etil-2-hidroxi-1-[{1S)-1-metilpropiljbutil} bencenosulfonamida,
4-cloro-N-{{1S)-2-hidroxi-2-isopropenil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-butenil}
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(15,2S)-1-{hidroxi[bis(4-metoxifenil)]metil}-
2-metilbutil) bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,3E)-2-hidroxi-3-metil-2-
[(1E)-1-metil-1-propenil]-1-[(1S)-1-metilpropil]-1-pentenil}
bencenosulfonamida, N-{(1S5)-2-(3-buentil)-2-hidroxi-1-[(1S}-1-metilpropil]-5-
hexenil}4-cloro  bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S,2S)-1-{hidroxi[di(1-
naftil)jmetil}-2-metilbutil)  bencenosulfonamida,  4-fluoro-N-{{1S,28)-1-(1-
hidroxi-1-metiletil}-2-metilbutil]bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-2-hexil-
2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropiljoctil} bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-2-
hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil}-2-pentilheptil} bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-
butil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]hexil}-4-fluorobencenosulfonamida, 4
fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-2-isopropil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropif]butil}
bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-2-Isobutil-4-metil-1-[(1S)-1-
metilpropillpentif}bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-alil-2-hidroxi-1-[(15)-1-
metilpropil]-4-pentenil}-4-fluoro bencenosulfanamida, N-{(1S)-2-etil-2-hidroxi-
1-[(1S)-1-metilpropil]butil}-4-flucrobencenosulfonamida,  4-fluoro-N-{(1S)-2-
hidroxi-2-isopropenil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropil}-3-
butenil}bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S,2S}-1-{hidroxi[bis(4-
metoxifenil)metil}-2-metoxibutil) bencenosulfonamida, 4-fluoro-N-{(1S,3E)-2-
hidroxi-3-metil-2-[(1E)-1-metil-1-propenll}-1-[(1S)-1-metilpropil}-3-pentenif}
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bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-(3-butenil}-2-hidroxi-1-[(18)-1-metilpropif}-5-
hexenil}-4-fluorobencenosulfonamida, N-{(1S,25)-1-[bis]4-
(dimetilamino)fenil](hidroxi)metil}-2-metilbutil}-4-fluorobencenosulfonamida,
4-fluoro-N-{(1S,2S)-1-{hidroxi[di(1-naftil)jmetil}-2-metilbutil)
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-hexil-2-hidroxi-1-{(15)-1-
metilpropilloctil} bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropil]-2-pentilheptil} bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-butil-2-hidroxi-1-
[(1S)-1-metilpropil]hexil}-3-clorobencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-
hidroxi-2-isobutil-4-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]pentil} bencenosulfonamida, 3-
cloro-N-{(1S,2S)-1-[hidroxi(difenil)metil]-2-metilbutil}bencenosulfonamida, N-
{(1S)-2-alil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil}-4-pentenil}-3-cloro
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S)-2-etil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-
metilpropil]butil} bencenosulfonamida, N-{(1S,2S)-1-[bis(4-
clorofenil)(hidroxi)metil}-2-metilbutil-3-cloro  bencenosulfonamida, 3-cloro-N-
{(1S)-2-hidroxi-2-isopropenil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropil]-3-butenil}
bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,2S)-1-{hidroxi[bis{4-metoxifenil)jmetil}-
2-metilbutil)bencenosulfonamida, 3-cloro-N-{(1S,3E)-2-hidroxi-3-metil-2-
[(1E)-1-metil-1-propenil]-1-{(1S)-1-metilpropil}-3-pentenif}
bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-(3-butenil)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropit]-5-
hexenil}-3-clorobencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S)-2-hexil-2-hidroxi-1-
[(1S)-1-metilpropiljoctil} bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-
[(1S)-1-metilpropil]-2-pentilheptil}bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S8,2S)-1-
{hidroxi(difenil)meil}-2-metilbutil}bencenosulfonamida, N-{(1S)-2-alil-2-hidroxi-
1-{(1S)-1-metilpropil]hexil}-4-pentenil}-2-fluorobencenosulfonamida, N-{(1S)-
2-etil-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil]butil}-2-fluorobencenosulfonamida, N-
{(15,2S)-1-]bis(4-fluorcfenil)(hidroxi)metil}-2-metilbutil}-2-fluoro
bencenosuifonamida, N-{(1S,2S)-1-[bis(4-clorofenil)(hidroxi)metil]-2-
metilbutil}-2-fluoro bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S)-2-hidroxi-2-
isopropenil-3-metil-1-[(1S)-1-metilpropill-3-butenil} bencenosulfonamida, 2-
fluoro-N-{(1S,28)-1-{hidroxi[bis{4-metoxifenil ) metil}-2-metilbutil)
bencenosulfonamida, 2-fluoro-N-{(1S,3E)-2-hidroxi-3-metil-2-{(1E)-1-metil-1-
propenil}-1-[(1S)-1-metilpropil}-3-pentenil} bencenosulfonamida, N-{{1S)-2-(3-
butenil)-2-hidroxi-1-[(1S)-1-metilpropil}-5-hexenil}-2-fluoro

bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-1-ciclohexil-2-hidroxietil]
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-2-hidroxi-1-feniletil]
bencenosulfonamida, 4-cloro-N-{(1S)-1-(hidroximetil}-2-metilpropil]

bencenosulfonamida, 4-bromo-N-{(1S)-1-(hidroximetil)}-2-metilpropil]



bencenosulfonamida, 4-yodo-N-{(1S,2S5)-1-(hidroximetil}-2-metilbutil]
bencenosulfonamida, y 4-cloro-N-{(1S5)-1-(hidroximetil}-2,2-dimetlipropil]
bencenosulfonamida;

o una sal, hidrato, metabolito o profarmaco farmacelticamente
aceptable de estos.

6. La composicién farmacéutica segin la reivindicacién 1, en donde el
compuesto es 4-cloro-N-[(18,2S5)-2-etil-1-{hidroximetil )butil]
bencenosulfonamida o una sal farmacéuticamente aceptable, metabolito,
hidrato o profarmaco de este.

7. La composicién farmacéutica segin la reivindicacion 1, en donde Rz
esta enlazado a R, para formar un anillo 1,2,3-oxadiazol.

8. La composicién farmacéutica segtn la reivindicacion 1, en donde Rs
esta enlazado a R, para formar un anillo 1,2,3-oxadiazol.

9. Una composicion farmacéutica para prevenir prevenir o tratar la
enfermedad de Alzheimer, sindrome de Down, deterioro cognitivo medio y
otras enfermedades involucradas con beta amiloide en un mamifero en
necesidad del mismo, caracterizada por contener un compuesto de Formula
I:

En donde

R es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;

Rz es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

Rj es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

2%/
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Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metox,
metilo y O;

R: ¥ Rz; R2 ¥ Rs; Rq ¥ Rs; 0 Rs y R4 estan fusionados para formar un
anillo naftaleno basado en Carbono, con el anillo benceno;

Res o3 seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-t-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH>
cicloalquilo, CH2-2-furano, (CHz2):SCHj y (CH2)2NHBOC;

Ry es seleccionado del grupo consistente de H, alqullo menor y
cicloalquilo;

Re es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor, alquilo
sustituido, cicloalquilo, fenilo, fenllo sustituido, bencilo, bencilo sustituido,
CHz cicloalquilo, CHz-3-indol, CH(alqullo menor)-2-furano, CH(alquilo
menor)-4-metoxifenilo, CH{alquilo menor)fenilo, y CH(OH)4-SCHj-fenilo; o

R7 y Rg estéan fusionados para formar un anlllo saturado con base en

carbono;
T es
H .
Ao K
Ry H
RsyRjp80nH; 0

Ry 88 H y Ry es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor, CFj,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2CHz2-1,3-dioxalano; o
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Rs Yy R1p son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:

(i) cuando Rs es un metoxi; Rz es halégeno y Ry, Ry y R4 s0n H;

(i) cuando Rs es un metilo; R¢ es halégeno y Rz, R3 y R4 son H;

(i) cuando R4 es un amino; R; es halégeno y Ry, R2y Rs son H;

(iv) cuando R; es N=N y Ry es O; Rz estad enlazado a R, para

formar un anillo heterociclico;

(v} cuando R4 @8 N=N y Rs es O; R, esta enlazado a Rs para
formar un anillo heteroclclico; y

(vi) al menos uno de Ry, Rz, R3, Rs ¥ Rs s halégeno a menos que
Ri y Rz, R2 Y R3; Rs ¥ Rs; 0 Ry y Ry estén fusionados para formar un anillo
naftaleno basado en carbono con el anillo benceno;

o una sal, metabolito, hidrato o profdrmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

10. La composicion farmacéutica segn la reivindicacion 9, en donde Rs
es halégeno y Rs s un alquilo menor de estereoquimica S en el atomo de
carbono al cual N, T, Ry Y Rg estan unidos; o una sal farmacéuticamente
aceptable.

11.  Un compuesto es de formula la:

Re R
I? i& T
Ry .-N\(h
o
Rs
a

En donde
R es seleccionado del grupo consistente de H, haldgeno y O;
Rz es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;
R3 es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno;
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R o8 seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metilo y O;

Rs o8 seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo, menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH:
cicloalquilo, CH2-2-furano, (CH2)2SCHj y (CH2)2NHBOC;

Rs es seleccionado del grupo consistente de n-propilo, iso-propilo, iso-
butilo, n-butilo, t-butilo, butilo sustituido, hexilo opcionalmente sustituido,
heptilo opcionalmente sustituido, cicloalquilo, CH2> cicloalquilo, CH(alquilo
menor)-2-furano, CH(alquilo menor)}-4-metoxifenilo, CH(alquilo menor)fenilo,
CH(OH)-4-SCHs-fenilo y (CHz)>-S-alquilo menor;

Tes
H .
Ana R
Ree H

Rey RiosonH; 0

Rp 88 H y Ry 6s seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, CFs, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-nattilo, y CH2CHx>-1,3-dioxalano; o

R v Ry son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:

()  cuando Rs es un metoxi; Rz es haldégeno y Ry, Ry y Rs son H;
() cuando Rs es un metilo; R; es halégeno y Rz, Rs y Rs son H;
(i) cuando R4 es un amino; R, es halégeno y Ry, Rz y Rs son H;
(iv) cuando Rz es N=N y R; es O; R; estd enlazado a R para
formar un anillo heterociclico;
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(v) cuando Ry es N=N y Rs es O; R, estd eniazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y
(vi) uno o més de Rq a Rs es un halégeno;
(vii) cuando Rj3 es halogeno, Rg es butilo y Rg y Rio son H, al
menos uno entre Ry, Rz, R4y Rs noes H;
o una sal, metabolito, hidrato o profArmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

12. Una composiciébn farmacéutica que comprende un vehiculo
fisiolégicamente compatible y un compuesto seguin la reivindicacion 11.

15. Un compuesto de Formula I:

En donde

R; es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;

Rz es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno;

R, es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs @s seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metiloy O; 0

R; ¥ Rz 0 Ry ¥ Rs estan fusionados para formar un anillo insaturado
basado en Carbono;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH2
cicloalquilo, CH2-2-furano, (CH2)2SCH3 y (CH2)2NHBOC;

R; es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor y
cicloalquilo;
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Rs es seleccionado del grupo consistente de bencilo y bencilo
sustituido;
Tes

,ﬁ;:é L

ReyRios0nH; 0

Re 88 H y R1o 68 seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, CFs, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2CHz-1,3-dioxalano; o

Re Y R1 son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-nattilo;

En donde:

(i) cuando Rs es un metoxi; Rz es halégeno y Ry, R3 y R¢ son H;

(i) cuando Rs es un metilo; Ry s halégeno y Rz, Rs y R¢ son H;

(i) cuando R4 es un amino; R; es halégeno y Ry, R2 ¥ Rs son H;

(iv) cuando Rz es N=N y R es O; R; esta enlazado a Ry para

formar un anillo heterociclico;

(v) cuando Ry es N=N y Rs es O; R, estd enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y

(vi) uno o méas de R a Rs es un halégeno;

o una sal, metabolito, hidrato o profarmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

14. Una composicion fammacéutica que comprende un vehiculo
fisiolégicamente aceptable y un compuesto segtin la reivindicacion 13.

15. Un compuesto de Formula Ib:



24

En donde

R1 es seleccionado del grupo consistente de H, haldégeno y O;

R a8 seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

R3 es seleccionado del grupo consistente de H, bromo, fiGor, y yodo;

R, es selecclonado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs o8 seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metilo y O;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-1-llo, bencilo, bencilo sustituido, CH2

cicloalquilo, CH2-2-furano, (CH2)2SCHj3 y (CHz2)2NHBOC:

R; es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor y
cicloalquilo;

Tes
H .
Aeree K
Ria H

RyyRippsonH; 0

Rs 83 H y Ry s seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, CFs, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2,CH2-1,3-dioxalano; o
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Rs Y R1o son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:
(i) cuando Rs es un metoxi; Rz es halégeno y Ry, R3 ¥y R4 son H;
(i) cuando Rs es un metilo; Ry es halégeno y Rz, Ry y R4 son H;
(i) cuando R4 @8 un amino; Ry es halégeno y R4, R2 ¥ Rs son H;
(iv) cuando Rz 0 R4 es N=N; R; 0 Rs es O, y Rz 0 R, esta enlazado
a Ry o Rs para formar un anillo heterociclico; y
(v) uno o méasde R, a Rs es un halégeno;

o una sal, metabolito, hidrato o profarmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

16. Una composicion fammacéutica que comprende un vehlculo
fisioldgicamente aceptable y un compuesto segn la reivindicacién 15.

17. Un compuesto de Formula I:

En donde

R es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O,

Rz es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

R es seleccionado del grupo conslistente de H y halégeno,

R4 es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metilo y O;



L

2%

%9

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH2
cicloalquilo, CHz-2-furano, (CH2)2SCH3 y (CH2)2NHBOC;

R; es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor y
cicloalquilo;

Rg es seleccionado del grupo consistente de cicloalquilo, fenilo, fenilo
sustituido, CH: cicloalquilo, CH(alquilo menor)-2-furano, CH(alquilo menor)-
4-metoxifenilo, CH(alquilo menor)fenilo, y CH(OH)-4-SCHjs-fenllo;

Tes
H .
ra L
R H

ReyRywsonH; o0

Rg 88 H y Ry 68 seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, CF3, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2CHz-1,3-dioxalano; o

Re Y R1o son independientemente seleccionados del grupo consistente
de alquilo menor, alquenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:

(i) cuando Rs es un metoxi; Rz es halégeno y Ry, R3 ¥y Ry son H;

(i) cuando Rses un metilo; Ry es halégeno y Rz, Ra y R4 son H;

(i) cuando R4 es un amino; Rs es halégeno y Ry, Rz y Rs son H;

(v) cuando Rz es N=N y R es O; R; estid enlazado a R, para

formar un anillo heteroclclico; y

(v) cuando R; es N=N y Rs es O; R, estd enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y
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(vi) uno o mas de Rs a Rs es un halégeno;

o una sal, metabolito, hidrato o profarmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

18. Una composicibn farmacéutica que comprende un vehliculo
fisiolégicamente aceptable y un compuesto segin la reivindicacion 17.

19. Un compuesto de Formula I:

Ra Ri?'?'.r
& E.-N
o fr R
Ry

En donde

R; es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;

Rz es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y N=N;

R3 es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno,

R es seleccionado del grupo consistente de H, haldgeno, amino y
N=N,;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, metoxi,
metilo y O; 0 Ry ¥ Ra2; R2 ¥ R3s; Rs ¥ Rs; 0 Ry y Ry estan fusionados para
formar un anillo naftaleno basado en Carbono, con el anillo benceno,

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor,
alquenilo menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CH.
cicloalquilo, CHz-2-furano, (CH2)2SCHs y (CH2)2NHBOC;

R; es seleccionado del grupo consistente de H, alquilo menor y
cicloalquilo;

Rgs es seleccionado del grupo consistente de cicloalquilo, fenilo, fenilo
sustituido, bencilo, bencilo sustituido, CHz cicloalquilo, CH(alquilo menor)-2-
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furano, CH(alquiio menor)4-metoxifenilo, CH(alquilo menor)fenilo, y
CH(OH)4-SCHa-fenllo; o

Ry y Rg estén fusionados para formar un anillo saturado con base en
carbono;

X,

En donde:

(i) cuando Rs s un metoxi; Rz es halégeno y Ry, R3 y Rq son H,;

(i) cuando Rs es un metilo; R s halégeno y Rz, Rz y R4 son H;

(i) cuando Rs es un amino; Ry es haldgeno y R4, R2 ¥ Rs son H;

(iv) cuando Rz es N=N y R, es O; R; esta enlazado a R, para

formar un anillo heterociclico;

(v) cuando R4 88 N=N y Rs es O; R, estd enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y

(vi) cuando cada uno de Ry, Rz, Ry, Rs ¥y Re @8 H, R3 @s halégeno y
Ry es H, entonces Ry es aiquilo Cs a Cs, 0 Ry ¥ Rg estan fusionados para
formar un anillo saturado basado en carbono;

(vii) cuando cada uno de Rz, Ry, Rs, Rs ¥ Ry @8 H, ¥ R¢ ¥ Rz estan
fusionados para formar un anillo naftaleno basado en carbono, entonces Rg
es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor, cicloalquilo, fenilo,
fenilo sustituido, bencilo, bencilo sustituido, CHz cicloalquilo, CH(alquilo
menor)-2-furano, CH(alquilo menor)-4-metoxifenilo; CH(alquilo menor) fenilo,
y CH(OH)-4-SCHjs-fenilo;

(vili) cuando cada uno de R4, Rz, Rs, Rs ¥ Rg 68 H, y Ra es halégeno,
entonces Ry y Rs no son ambos CHj; y

(ix) al menos uno de Ry, Rz, Rs, R4 Y Rs s halégeno, a menos que
R:1 y Ra2; R2 ¥ Rs; Rs ¥ Rs; 0 R ¥y Ry estén fusionados para formar un anillo
naftaleno basado en carbono, con el anillo benceno;
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o una sal, metabolito, hidrato o profdrmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

20. Una composicién farmacéutica que comprende un vehiculo
fisiolégicamente aceptable y un compuesto segan la reivindicacion 19.

21. Un compuesto de Formula I:

Re Ry
8k
o R Ry
Re Ry

En donde

R, es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno y O;

R es seleccionado del grupo consistente de H, haldgeno y N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H y halégeno;

R, es seleccionado del grupo consistente de H, halégeno, amino y
N=N;

Rs es seleccionado del grupo consistente de H, haldgeno, metoxi,
metiloy O;

R: ¥ Rz; R2 ¥y R3; Rs ¥ Rs; 0 R3 y Ry estén fuslonados para formar un
anillo naftaleno basado en Carbono, con el anillo henceno;

Rs @s seleccionado del grupo consistente de alquilo menor, alquenilo
menor, 3-fenil-2-propin-1-ilo, bencilo, bencilo sustituido, CHz cicloalquilo,
CHz-2-furano, (CH2)2SCH3 y (CHz)zNHBOC:

Ry y Rs estén fusionados para formar un anillo saturado con base en
carbono;
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Tes

H :
BTN
R H
Rs Yy Rigson H; 0

Rg 8s H y Ryp es seleccionado del grupo consistente de alquilo menor,
alquenilo menor, CF3, alquenilo sustituido con metilo, alquinilo menor,
cicloalquilo, fenilo sustituido, 1-naftilo, y CH2CH»>-1,3-dioxalano; o

Rs ¥y R1o son independientemente selecclonados del grupo consistente
de alquilo menor, alguenilo menor, fenilo, 4-sustituido-fenilo, y 1-naftilo;

En donde:

(i) cuando Rs s un metoxi; Rz es haldégeno y Ry, Rs Y Ry son H;

(i) cuando Rses un metilo; R, es halégeno y Rz, Ra y Rq son H;

(i) cuando R4 es un amino; R; s halégeno y Ry, R2 ¥ Rs son H;

(iv) cuando Rz es N=N y Ry es O; Rz est4 enlazado a Ry para

formar un anillo heterociclico;

(v) cuando Ry 88 N=N y Rs es O; R, esta enlazado a Rs para
formar un anillo heterociclico; y

(vi) al menos uno de Ry, Rz, Ra, R4 ¥ Rs es halégeno a menos que
R: ¥ R2; Rz ¥ R3; Ry Y Rs; 0 R3 ¥y R4 estén fusionados para formar un anillo
naftaleno basado en carbono, con el anillo benceno;

o una sal, metabolito, hidrato o profdrmaco farmacéuticamente aceptable de
este.

22. Una composicion farmacéutica que comprende un vehiculo
fisiolégicamente aceptable y un compuesto seguin [a relvindicacion 21.




