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"DERIVADOS DE CICLOHEXANO 

ESPOROCCUCOS" 

GRUNENTHAL GMBH 

RESPUESTA A REQUERIMIENTO ARTICULO 45 

OFICIO No. 454 V CONCEPTO TECNICO No. 015 

HUMBERTO RUBIO CAMACHO, mayor de edad, domiciliado en Bogota, D.C., 

identificado con la cØdula de ciudadania nUmero 17’192.062 de Bogota, abogado 

graduado portador de la Tarjeta Profesional No. 50.007 expedida por el Consejo 

Superior de la Judicatura, actuando en carÆcter de Apoderado de GRUNENTHAL 

GMBH, domiciliado en Zieglerstrasse 6, 52078 Aachen, Alemania; encontrÆndome 

dentro de la debida oportunidad procesal para dar respuesta al auto proferido por 

su Despacho, como resultado del examen de fondo Articulo 45 mediante Oficlo No. 

454 y concepto TØcnico No. 015, notificado por fijación en lista de 15 de enero de 

2010, y cuya prorroga de termino fue radicada el 26 de Marzo de 2010, me permito 

manifestar y anexar: 

I.- Manifiesto y Anexo: 

Del Capitulo de Reivindicaciones 

1.2 Reivindicaciones 

1.2.1 El Examinador objeta que la presente solicitud carece de claridad y contiene 

algunos errores que le restan claridad. Teniendo en cuenta las buenas sugerencias 
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del examnador y para mayor claridad de la materia reivindicada, estamos 

presentando un nuevo Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza el 

presentado con la solicitud inicial sin que implique ampliación de Pa invenciOn. 

1.2.2 La reivindicación independiente 1 de la presente solicitud contiene listas de 

posibles substituyentes para los tØrminos "alquilo", arilo, "heteroariIo y 

"cicloalquilo". 

Algunos de estos substituyentes contienen un grupo alquilo taP como, por ejemplo, 

NH-alquilo o NH-alquil-arilo, en donde no se especifica el nUmero de Ætomos de 

carbono, en donde, en conexión con "alquilo", se considera, Si no se indica de otro 

modo, como alquilo C15 y comprende hidrocarbonos saturados e insaturados, 

ramificados o no ramificados, que pueden ser insustituidos, mono- o poli-

sustituidos. 

1.2.3 Se objeta por falta de concisiOn ala definiciôn  de arilo en la reivindicación 1. 

Se aclara Pa definiciOn de "arilo" en donde el nücleo(s) aromÆtico(s) puede(n) 

comprender 6 a 16 Ætomos de carbono. Sustento a esta caracterIstica se puede 

encontrar en la parte general de la descripciOn donde se ejemplifican los siguientes 

arilos: fenilo (C5), indanilo (C9), tetralinilo (C10), naftilo (C10), fluorenilo (C13), 

fenantrenilo (C14), y fluorantenilo (C16) - "ar/b" es seleccionado del grupo que 

compreride fenio, indanilo, tetralinio, naftibo, fluorenilo, fenantrenilo y fluorantenilo. 

Consideramos que con el nuevo pliego de reivindicaciones se levantan las 

observaciones de definicióri, claridad, concision y sustento hechas por el 

examinador, teniendo en cuenta que los cambios se entienden comprendidos 

dentro del âmbito de protección original de la solicitud y por lo tanto se considera 

que no hay materia nueva anadida.. 

De manera atenta solicito a su Despacho, tener en cuenta el nuevo capitulo 

reivindicatorio y todos y cada una de las consideraciones expuestas anteriormente, 

al momento de estud jar el presente caso. 
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H. Anexo: 

2.1 Nuevo pliego de reivindicaciones. 

2.2 TraducciOn de tablas que contenen sumario de ejemplos de compuestos 

III. Petición: 

Conforme a lo anterior, una vez atendidos los requerimientos y exigencias del 

examinador y al tener en cuenta el nuevo capitulo reivindicatorio asi como los 

argumentos expuestos, solicito muy respetuosamente a su Despacho, continuar el 

trÆmite de rigor y de ser el caso se hagan las correspondientes observaciones con 

el Ænimo de hacer lo pertinente dentro del presente trmite. 

Atentamente, 

HUMBERTO RUBIO CAMACHO 

C.C. 17’192062 de Bogota 

T.P. 50.007 Consejo Superior 

de la Judicatura 

COD. 4134 
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- Reivindicaciones de patente 

1. Derivados de ciclohexano espirociclicos de la siguiente formula general I, 

rv 

R8 

I 
w  R’ 1 

R6--N-R2

-x 

/ R3 
R5 

en la que 

. 5R1 y R2 son en forma indeperidiente entre Si para H; CHO; alquilo C1 

respectivamente saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, 

sustituido en forma individual o mUltiple o no sustituido; cicloalquilo C38, 

respectivamente saturado o no saturado, sustituido en forma individual o 

mUltiple o no sustituido; o arilo seleccionado del grupo que comprende 

10 fenilo o naftilo, cicloalquilo C3..8 o heteroarilo unido por alquilo C1..3, 

respectivamente sustituido en forma individual o multiple a no sustituido; 

o los restos R1 y R2 son juntos para CH2CH20CH2CH2, 

CH2CH2NR11CH2CH2 o (CH2)36, 

donde R11 significa H; alquilo C1, respectivamente saturado o no saturado, 

15 ramificado o no ramificado, sustituido en forma individual o mUltiple a no 

sustituido; cicloalquilo C8, respectivamente saturado o no saturado, 

sustituido en forma individual o mUltiple o no sustituido; arilo-, o heteroarilo, 

respectivamente sustituido en forma individual o mUltiple o no sustituido; a 

arilo, cicloalquilo C3..8 o heteroarilo unido par alquilo C13, respectivamente 

20 sustituido en forma individual o mUltiple a no sustituido; 

R3 es para alquilo C1, respectivamente saturado o no saturado, ramificado 

o no ramificado, sustituido en forma individual o mUltiple o no sustituido; 

cicloalquilo C38, respectivamente saturado o no saturado, sustituido en 



forma individual o multiple o no sustituido; arilo, respectivamente no 

sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; arilo, o cicloalquilo C38 

unido por el grupo alquilo C,3, respectivamente no sustituido o sustituido en 

forma individual o mUltiple; 

5 Wes Para NR41OoS 

y 

R4 es Para H; alquilo C15, saturado o no saturado, ramificado o no 

ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; arilo, o 

heteroarilo, respectivamente sustituido o no sustituido; arilo, heteroarilo 0 

10 cicloalquilo unido por el grupo alquilo C13, respectivamente sustituido en 

forma individual o multiple o no sustituido; C0R12; S02R12, 

donde R12 significa H; alquilo C15, en cada caso saturado 0 no saturado, 

ramificado o no ramificado, mono- o poli-sustituido a no sustituido; 

cicloalquilo C38, en cada caso saturado o no saturado, ramificado a no 

15 ramificado, mono- o poli-sustituido o no sustituido; arilo, o heteroarilo, en 

cada caso saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, mono- o poli-

sustituido o no sutituido; o arilo; cicloalquilo C38, o heteroarilo, en cada caso 

saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, mono- o poli-sustituido 

Sa no sustituido, anexando med iante 

20 C13 alquilo; en cada caso saturado a no saturado, ramificado o no 

ramificado; OR13; NR’4R15; 

R5 es Para =0; H; C00R13, CONR13, OR13; alquilo C,5, saturado o no 

saturado, ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma 

individual o mUltiple; cicloalquilo C38, saturado o no saturado, no sustituido 

25 o sustituido en forma individual a multiple; arilo-, o heteroarilo, no 

sustituido a sustituido en forma individual o mUltiple; o arilo, cicloalquilo 

C8 o heteroarilo unido por alquilo C1..3, no sustituido o sustituido en forma 

individual a mUltiple; 
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R6 es para H; F, Cl, NO2, CF3, OR13, SR13, S02R13, S020R13, CN, C00R13, 

- NR’4R15; alquilo C15, saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, 

no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; cicloalquilo C38, 

saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o 

5 mUltiple; arilo-, o heteroarilo, no sustituido o sustituido en forma individual 

o mUltiple; o arilo, cicloalquilo C38 o heteroarilo unido por alquilo C13, no 

sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; 

o R5 y R6 significan juntos (CH2)n con n = 2, 3, 4, 5 ó 6, donde âtomos de 

hidrógeno individuales pueden estar reemplazados tambiØn por F, Cl, Br, I, 

10 NO2, CF3, OR13, CN o alquilo C15; 

SR7, R8, R9 y R1° son en forma independiente entre si para H, F, Cl, Br, I, 

NO2, CF3, OR", SR", S02R13, S020R13, S02NH2, CN, C00R13, NR14R15; 

alquilo C15, cicloalquilo C38, no sustituido o sustituido en forma individual o 

mUltiple; arilo-, o heteroarilo, no sustituido o sustituido en forma individual o 

15 mUltiple; o arilo, cicloalquilo C38 o heteroarilo unido por alquilo C1, no 

sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; 

donde R13 significa H; alquilo C15 respectivamente saturado a no saturado, 

ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual a 

mUltiple; cicloalquilo C38, respectivamente saturado a no saturado, no 

20 sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; arilo-, o heteroarilo, no 

sustituido o sustituido en forma individual a mUltiple; o arilo, cicloalquilo C38 

o heteroarilo unido por alquilo C13, no sustituido a sustituido en forma 

individual o mUltiple; 

R14 y R15 significan en forma independiente entre si H; alquilo C15, 

25 respectivamente saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, no 

sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; o cicloalquilo 03-8, 

respectivamente saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma 

individual o mUltiple; arilo-, a heteroarilo, no sustituido a sustituido en forma 



individual o multiple; o arilo, cicloalquilo C38 o heteroarilo unido por aiquilo 

C13, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; 

o R14 y R15 forman juntos CH2CH2OCH2CH2, CH2CH2NR16CH2CH2 o 

(CH2)36, 

5 donde R16 significa H; aiquilo C15 saturado o no saturado, ramificado o no 

ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; 

X es para 0, 5, SO, 502 o NR 17; 

R1’ representa H; C15-alquilo, saturado o no saturado, ramificado o no 

ramificado; C0R12 o S02R12, CARACTERIZADO porque en conexiÆn con 

10 "alquilo", el tØrmino "sustituido" se entiende como la sustituciOn de uno o 

Smâs  radicates de hidrogeno por F, Cl, Br, I, -CN, NH2, NH-alquilo, NH-arilo, 

NH-heteroarilo, NH-cicloalquilo, NH-alquil-aril, NH-alquil-heteroarilo, NH-

alquil-OH, N(alquilo)2, N(alquilo.-arilo)2, N(alquilo-heteroarilo)2, 

N(cicloalquilo)2, N(aIquiloOH)2, NO2, SH, S-alquilo, S-arilo, S-heteroarilo, S-

15 alquil-aril, S-atquil-heteroaril, S-cicloalquilo, S-alquilo-OH, S-alquilo-SH, OH, 

0-aiquilo, 0-arilo, 0-heteroarilo, 0-aiquil-aril, 0-alquil-heteroaril, 0-

cicloalquilo, O-alquilo-OH, CHO, C(=O)alquilo C16, C(=S)alquiloCi6, 

C(0)arilo, C(=S)arilo, C(=O)alquito C16-arilo, C(=S)alquiloCi6-arilo, C(0)-

0 heteroarilo, C(=S)-heteroarilo, C(=O)-cicloalquilo, C(=S)-cicloalquilo, CO2H, 

20 CO2-alquilo, CO2-alquilo-arilo, C(=O)NH2, C(=O)NH-alquilo, C(=O)NH-arilo, 

25 

C(=O)NH-cicloalquilo, C(=O)N(alquito)2, C(=O)N(alquilo-arilo)2, 

C(=O)N(alquilo-heteroarilo)2, C(0)N(cicloalquilo)2, SO-aiquilo, S02-alquilo, 

S02NH2, S03H, PO(O-alquiloC1)2, Si(alquiloC16)3, Si(cicloatquilo-C38)3, 

Si(CH2- cicloalquilo C38)3, Si(fenil)3, cicloalquilo, auto o heteroarilo; 

donde en conexiOn con "arilo", "heteroarilo" y ’cicloalquilo", el tØrmino "mono 

o poli-sustituido" se entiende como una mono o poti-sustituciôn de uno o 

mÆs Ætomos de hidrogeno del anillo del sistema por F, Cl, Br, I, -CN, NH2, 

NH-alquilo, NH-arilo, NH-heteroarilo, NH-cicloalquilo, NH-alquil-aril, NH-

-11 
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aiquil-heteroaril, NH-alquilo-OH, N(alquilo)2, N(alquilo-arilo)2, N(alquilo-

heteroarilo)2, N(cicloalquilo)2, N(alquilo-OH)2, NO2, SH, S-alquilo, S-arilo, S-

heteroarilo, S-alquil-aril, S-alquil-heteroaril, S-cicloalquilo, S-alquilo-OH, S-

alquilo-SH, OH, 0-alquilo, 0-arilo, 0-heteroarilo, 0-aiquilo-arilo, 0-aiquil-

5 heteroaril, O-cicloalquilo, O-alquilo-OH, CHO, C(=O)alquilo C1, 

C(=S)alquiloC16, C(=O)arilo, C(=S)arilo, C(=O)alquilo C1..6-arilo, 

C(=S)alquiloCi 6-arilo, C(=0)-heteroarilo, C(=S)-heteroarilo, C(=O)-

cicloalquilo, C(S)-cicloalquilo, CO2H, CO2-alquilo, CO2-alquilo-arilo, 

C(=O)NH2, C(=O)NH-alquilo, C(=O)NH-arilo, C(=O)NH-cicloalquilo, 

10 C(=O)N(alquilo)2, C(=O)N(alquilo-arilo)2, C(=O)N(alquilo-heteroarilo)2, 

C(=O)N(cicloalquilo)2, S(0)-alquilo, S(0)-arilo, S02-alquilo, S02-arilo, 

S02NH2, S03H, CF3, =0, =S; aiquilo, cicloalquilo, arilo y/o heteroarilo; 

donde el tØrmino "arilo" es seleccionado del grupo que comprende fenilo o 

15 naftilo; 

donde el tØrmino "heteroarilo" denota un residuo aromÆtico ciclico de 5-, 6-

o 7- miembros que contiene al menos 1, opcionalmente 2, 3, 4 0 5 

heteroÆtomos, en donde los heteroÆtomos idØnticos o diferentes, son 

20 nitrógeno, oxigeno o sulfuro y en donde el heterociclo puede tambiØn ser 

parte de un sistema bi- a poli-ciclico; 

donde el tØrmino "cicloalquilo" denota un hidrocarburo ciclico con 3, 4, 5, 7, 

7 o 8 Ætomos de carbono, en donde el hidrocarburo puede ser saturado a 

S25 no saturado, pero no aromÆtico, y donde opcionalmente uno o dos Ætomos 

de carbono pueden ser reemplazados por un heteroÆtomo S, N o 0; 

en la forma del racemato; de los enantiórneros, diastereómeros, mezclas de 

los enantiómeros o diastereómeros a de un enantiómero o diastereôrnero 

30 individual; de las bases y/o sales de Æcidos o cationes fisiologicamente 

compatibles-, 

en donde, en conexión con "alquilo", se considera, si no se indica de otro 

modo, como aiquilo C15 y comprende hidrocarbonos saturados e 

[’1 
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insaturados, ramificados o no ramificados, que pueden ser insustituidos, 

mono- o poli-sustituidos. 

2. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a la reivindicación 1, 

caracterizados porque 

5 R1 y R2 son en forma independiente entre SI para H, aiquilo C15, ramificado 

o no ramificado, saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma 

individual o miltiple, a CHO, yb 

R3 es para fenilo, bencilo o fenetilo, respectivamente no sustituido 0 

sustituido en el anhllo en forma individual o mt:iltiple. 

10 3. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a una de las 

Sreivindicaciones 1 O 2, caracterizados porque R5 es para H, aiquilo C15, 

ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual a 

multiple o C00R13 y R6 significa H a alquilo C1-5-

4. Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las 

15 reivindicaciones I - 3, caracterizados porque R7, R°, R9 y R1° son en forma 

independiente entre si para H; aiquilo C15, ramificado o no ramificado, no 

sustituido o sustituido en forma individual o mUltiple; F, Cl, Br, I, CF3, OH, 

OCH3, NH2, COOH, C000H3, NHCH3, N(CH3)2, NO2, S03H, S02NH2, 

S piridilo o 

20 5. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a la reivindicaciOn 1, 

caracterizados porque 

W es para NR4, 0 o S y X significa 0, S, SO, SO2 o NR17; 

R1 y R2 son en forma independiente entre si para H; aiquilo C14, ramificado 

o no ramificado, sustituido en forma individual o mUltiple o no sustituido; o 

25 CHO; 

R3 es para (CH2)-arilo, respectivamente no sustituido a sustituido en arilo 

en forma individual o mUltiple, con n = 0 - 2; 
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R4 es para H; aiquilo C1, sustituido en forma individual o mUltiple o no 

sustituido; 

CO(CH2)mH es con m = 0 a 2, yb 

R5 
y 

R6 son respectivamente para H yb 

5 R7, R8, R9 y R10 son en forma independiente entre Si para H, aiquilo C15, 

Oalquilo C13, respectivamente ramificado o no ramificado, saturado o no 

saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; F, Cl, Br, 

I, CF3, OH, SH, SCH3, OCH3, NH2, COOH, COOCH3, NHCH3, N(CH3)2, 

NO2, S03H, S02NH2, piridilo o fenilo. 

10 6. Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las 

reivindicaciones 1 
- 5, caracterizados porque R1 

y 

R2 significan en forma 

independiente entre si H o CH3, donde R1 
y 

R2 no significan al mismo 

tiempo H. 

7. Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las 

15 reivindicaciones I 
- 6, caracterizados porque R3 significa fenilo, bencilo o 

fenetilo, respectivamente no sustituido o sustituido en el anillo en forma 

individual o multiple, 

en especial 

fenilo, bencilo, fenetilo, 2-fluorofenilo, 3-fluorofenilo, 4-fluorofenilo, 

20 2-clorofenilo, 4-clorofenilo, 3-clorofenilo, 2-bromofenilo, 3-bromofenilo, 

4-bromofenilo, 2-cianofenilo, 3-cianofenilo, 4-cianofenhlo, 2-metilfenilo, 

3-metilfenilo, 4-metilfenilo, 2-metoxifenilo, 3-metoxifenilo, 4-metoxifenilo, 

2-trifluoro metilfenilo, 3-trifluoro metilfenilo, 3-trifluoro metilfenilo, 

2-etilfenilo, 3-etilfenilo, 4-etilfenilo, 2-etoxifenilo, 3-etoxifenilo, 

25 4-etoxifenhlo, 2-hidroxifenilo, 3-hidroxifenilo, 4-hidroxifenilo, 

2,3-diclorofenilo, 3,4-diclorofenilo, 3,5-diclorofenilo, 2,4-diclorofenilo, 

2, 3-difluorofenilo, 3,4-difluorofenilo, 3,5-difluorofenilo, 2 4-difluorofenilo, 

2-fluoro- 3-clorofenilo, 2-cloro- 3-fluorofenilo, 2-cloro- 4-fluorofenilo, 



2-fluoro- 4-clorofenilo, 4-fluoro- 3-clorofenilo, 4-fluoro- 3-metilfenHo, 4-

butilo terc.- fenilo, 4-fluoro- 3-clorofenilo, 4-bromo- 3-fluorofenilo, 

3, 5-bis(trifluorometil) fenilo, 4-cloro- 2-trifluorometHfenilo, 2-metoxi- 5-

metilfenhlo, 5-cloro- 2-metoxifenhlo, 4-fenox,fenilo, 2-metiltiofenilo, 

5 3-methltiofenilo, 4-metHtiofenHo, 5-fluoro-2- metoxifenilo, 4-cloro-3-

trifluorometilo o 4-bromo-2- metilfenilo 

con especial preferencia, fenilo, bencilo, fenetilo, 4-fluorofenilo y 

3-fluorofenilo. 

8. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a una de las 

10 reivindicaciones I - 5, caracterizados porque 

S W es para NR4 y X significa 0, NH o NCOR12, 

R1 y R son en forma independiente entre si para H; alquilo C14, ramificado 

o no ramificado, sustituido en forma individual o multiple o no sustituido; o 

CHO, 

15 R3 es para (CH2)-arilo, respectivamente no sustituido o sustituido en arilo 

en forma individual o multiple, con n = 0 - 2, 

es para H; alquilo C13, sustituido en forma individual o multiple o no 

sustituido; CO(CH2)mH con m = 0 a 2, 

SR5 y R6 son respectivamente para H yb 

20 R7, R8, R9 y R10 son en forma independiente entre sI para H; alquilo C15, 

OaIquilo C13, respectivamente ramificado o no ramificado, saturado o no 

saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; F, Cl, Br, 

I. CF, OH, SH, SCH3, OCH3, NH2, COOH, COOCH3, NHCH3 o N(CH3)2, 

NO2, S03H, S02NH2, piridilo o fenilo. 

25 9. Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las 

reivindicaciones 1 - 8, caracterizados porque 

el resto R5 es para H, CH3, COOH, COOCH3 o CH20H, 

el resto R6 es para H, 



S 

los restos R7, R8, R9 y R10 son para H 

0 

uno de los restos R7, R8, R9 y R10 son para H; aiquilo C15, ramificado o no 

ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; F, Cl, 

5 Br, I, OH, OCH3, COOH, COOCH3, NH2, NHCH3, N(CH3)2, NO2, S03H, 

S02NH2, piridilo o fenilo, en tanto que los restos restantes significan H, 

[iJ 

dos de los restos R7, R8, R9 y R1° son en forma independiente entre si para 

H; alquilo C15, ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en 

10 forma individual o multiple; F, Cl, Br, I, OH, OCH3, COOH, COOCH3, NH2, 

NHCH3, N(CH3)2, NO2, S03H, 802NH2, piridilo o fenilo, en tanto que los 

restos restantes significan H. 

10. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a una de las 

reivindicaciones I . 9, caracterizados porque R1 y R2 significan CH3 y R3 

15 significa fenilo. 

11. Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las 

reivindicaciones 1 - 10, caracterizados porque W significa NR4, donde R4 es 

para H, CH3, C2H5, acetilo, fenilo, bencilo o C0R12, y X significa 0, NH, y 

NCOR12. 

20 12. Derivados de ciclohexano espirocIclicos conforme a una de las 

reivindicaciones I - 11 del grupo compuesto por 

1 ,1-(3-dimetil amino- 3-fenil pentametilen)- 1,3,4,9- tetrahidropirano [3,4-b] 

indol clorhidrato 

I ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-1 ,3,4,9- tetrahidropirano [3,4-b] 

25 indol hemicitrato 

1, I-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-1 ,3,4,9- tetrahidro- 2-tia-9-

azafluoreno hemicitrato 
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I ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-1,3,4,9- tetra hid ro-2-tia- 9-

- azafluoreno citrato 

1 ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro-1 H- 2-oxa-9-

tiafluoreno L-tartrato 

5 171 -(3-dimetil amino-3-(4-fluoroferiil) pentametilen)-3,4-dihidro- 1 H-2-oxa-9-

tiafluoreno triflato 

1,1 -(3-dimeti amino-3-fenil pentametilen), 3,4-dihidro- I H-2,9-dioxafluoreno 

hemicitrato 

1, 1-(3-dimetfl amino-3-fenfl pentametilen)- 3,4-dihidro- 1 H-2,9-diazafluoreno 

10 diclorhidrato 

2-acetil-1,1- (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro- 1H-2,9-

diazafluoreno clorhidrato 

1,1 -(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-metoxi- 1,3,4,9-

tetrahidropirano [3,4-b] indol clorhidrato 

15 1 ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil- 1,3,4,9- tetrahidropirano 

[3,4-b] indol citrato 

6-bromo-1 71- (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-1 ,3,4,9-

tetrahid ropirano [3,4-b] indol hemicitrato 

1 ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-6- nitro-1,3,4,9-

20 tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato 

6-cloro-1 ,1- (3-dimetil amino-3-fenU pentametilen)- 3-metil-1 ,3,4,9-

tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato 

3,9-dimetfl- 1, 1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 1,3,4,9-

tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato 

25 1, 1-(3-dimetilamino- 3-(4-fluorofenhl) pentametilen)- 1,374,9- tetra-hidro-

pirano [3,4-b] indol hemicitrato 

I ,1-(3-dimetilamino- 3-(3-fluorofenil) pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-

pirano [3,4-b] indol hemicitrato 
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I ,1-(3-dimetil amino-3-fenhl pentametilen)- 6-fluoro- 1,3,4,9- tetrahidropirano 

[3,4-b] indol hemicitrato 

I ,1-(3-dimetil- amino-3-fenht pentametilen)- 6-metil- 1,3,4,9- tetrahidropirano 

[3,4-b] indol hemicitrato 

5 1,1 -(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 9-feni-1 ,3,4,9- tetrahidropirano 

[3,4-b] indol citrato 

1, 1 -(3-meth amino-3-fenil pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-pirano [3,4-b] 

indol hemicitrato 

1,1 -(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-metil-34-dihidro- 1H-2,9-

10 diazafluoreno citrato 

S 2-acetil-1,1 - (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-metU-3,4- dihidro-1H-

2,9- diazafluoreno citrato 

1,1 -(3-dimetil amino-3-feni( pentametilen)- 7-fluoro-3,4- dihidro-1 H-2,9-

diazafluoreno citrato 

15 2-acetil- 1, 1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-7-fluoro-3,4- dihidro-1 H-

2,9- diazafluoreno citrato 

1,1 -(3-dimetfl amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-3,4- dihidro-1 H-2,9-

diazafluoreno citrato 

1, 1-(3-dimetil amino-3-fenilpentametilen)- 6-fluoro-3,4- dihidro-1 H-2,9-

20 diazafluoreno diclorhidrato 

1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-fluoro-3- metil-1,3,4,9- tetra-

hidro-pirano [3,4-b] indol hemicitrato 

3,6-dimetil- I ,1-(3-dimeti amino-3-fenil pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-

pirano [3,4-b] indol hemicitrato 

25 3,6-dimetil- 1, 1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen), 1,3,4,9- tetra-hidro-

pirano- [3,4-b] indol citrato 

1,1 -(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-3-metil-9- fenil-1 ,3,4,9-

tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato 

LT1 
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1 , 1 -(3-dimetil amino-3-(4-fluorofenhl) pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-2-

tia-9-azafluoreno metanosulfonato 

1 ,l-(3-dimetil amino-3-(3- fluorofenil) pentametilen)- 1,3,4,9-tetra - hidro-2-

tia- 9-azafluoreno metanosulfonato 

5 I,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro- IH-9-oxa-2-

tiafluoreno citrato 

1, 1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 1,2,3,4- tetra hid ro-benzo [4,5] 

furo [2,3-c] piridina citrato 

6,6-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- I ,2,3,4,4a,6,7,1 Ic- octahidro-5-

10 oxa- 7-azabenzo [c] fluoreno citrato 

S1, 1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-6-bromo- 1,3,4,9- tetrahidropirano 

[3,4-b] indol hemicitrato 

1 ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- I 3,4,9-tetra-hidro-pirano [3,4-b] 

indol-6-oI citrato 

15 (38)-I , 1 -(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro-3-

metoxicarbonil- I H-2 , 9-diazafluoreno citrato 

(3S)- I ,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro- I H-2,9-

d iazafluoren- 3-metanol citrato 

S I ,I-(3-dimetil amino-3-feniletil- pentametilen)- 3,4-dihidro- I H-2,9-

20 diazafluoreno 

I 1-(3-metil amino-3-fenil pentametilen)- 6-fluoro-I ,3,4,9- tetrahidropwano 

[3,4b] indol hemicitrato 

I ,1-(3-dimetH amino-3-(4- fluorofeni) pentametilen)- 3,4-dihidro-I H- 2,9-

ditiafluoreno metanosulfonato 

25 1, 1-(3-dimetil amino-3-fenhl pentametilen), 3,4-dihidro- 1H-2,9- ditiafluoreno 

citrato 

1,1 -(3-dimetil amino-3-fenhl pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro- 2-tia-9-aza-

fluoreno 2-6xido citrato 
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1,1 -(3-dimetil amino-3-bericil pentametHen)- 3,4-dihid ro- 1 H2, 9-

ditiafluoreno 

en la forma del racemato; de los enantiOmeros, diastereOmeros, mezclas de 

los enantiOmeros o diastereómeros o de un enantiómero a diastereOmero 

5 individual; de las bases y/o sales de Æcidos o cationes fisiolOgicamente 

compatibles. 

13. Procedimiento para elaborar los derivados de ciclohexano espirocIclicos 

conforme a una do las reivindicaciones I - 12, caracterizado porque se 

transforma un educto de la siguiente fOrmula general A 

10 Rol 

. o3<1Ro2 

A 

donde los restos R°’ y R°2 tienen el significado indicado para R2 y pueden 

15 ser en forma adicional para un grupo de protecciOn, mediante la adiciOn de 

Æcido, o su ester trimetilsilIlico, por ejemplo, ester trimetilsililico del Æcido 

trifluorometansulfOnico, Æcido trifluorometansulfónico, Æcido acØtico, Æcido 

fosfOrico, Æcido metansulfOnico o Æcido trifluoroacØtico, en un disolvente 

apropiado, dicloroetano, diclorometano, cloroformo, acetonitrilo, Øter 

20 dietulico o nitrometano, con un educto de la siguiente fOrmula general B 

z=xY 
Y = H, SMe3 

R7 

R8(;LL 

25 Rio 

donde los restos R1 -R1° tienen los significados indicados en la 

reivindicaciOn 1. 
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14. Procedimiento para elaborar derivados de ciclohexano espirociclicos 

conforme a la reivindicaciOn 1, en los cuales X significa NR 17 y R17 significa 

C0R12 o S02R12, caracterizado porque se transforma un derivado de 

ciclohexano espirociclico, en el cual X significa NH, bajo la adición de base, 

5 como, trietilamina, con un anhidrido 0 Ufl cloruro de Æcido, de preferencia, 

bajo irradiaciôn de microondas. 

15. Procedimiento para elaborar derivados de ciclohexano espirociclicos 

conforme a la reivindicaciôn 1, en los cuales X significa SO o SO2, 

caracterizado porque se oxida un derivado de ciclohexano espirociclico en 

10 el cual X significa 5, con la ayuda de un agente de oxidación - H202. 

S16. Medicamento que contiene por to menos un derivado de ciclohexano 

espirociclico conforme a una de las reivindicaciones I a 12, en la forma de 

su racemato, de los esteroisômeros puros, en especial enantiómeros y 

diastereómeros, en cualquier proporciôn de mezcla; en la forma de sus 

15 Æcidos o sus bases o en la forma de sus sales, en especial de las sales 

fisiologicamente compatibles o sales de Æcidos o cationes fisiolOgicamente 

compatibles; como tambiØn contiene sustancias auxiliares. 
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............ . . . ... ......... .... . 

base 

....... 

.. . .. 
. 

..... ...... ... .. 

sal con 

- 

------

forma 
de 

dlastereómero 

acthidad 

+ + 

me 

pcar + 

EE -3 - .- kido ctru diastereorneros 
- pobIe$ 

EE34 .. diastereO ill ero 
+ - . 

I 
mas apoaI 

EE y: - .. 
da CItIILO 

dtereOriro 
mi polar 

di tPIPrnt,ro 

Æcdo ctrco rnas 
+ 

(ricØmIC) 

EE-37 
.- CIdOCItrICU 

+ 

’kido drJIdrCcI rnzCa de 2 
dI tIHmero, 

4:5 



S 

ejemplo de deflaracôn forma 
actvIdacf no.1 ejeniplo no, de base sal on de 

aplicación diastereórnero 

d2 
I iriclo citrico dt jrnro --

........... 

FF2 
+ + 

p.) 

1d2 
acdo cItrcQ dastreómeros 4-- 

1ce2 
dstiórnros - 

pnsibIe 

H lcIe2 
- 

àcdo dtilco dstereôrrperos 
+ 

pslhIes 

- . - - 

FF-8 
LUIL 

n3nsultJrc 

FF 
+ 



ejempo de dec(araciôn forma 
no.) ejemplo no. do base sal con do activkad 

äC3Ct6fl diastereómero 

FFU r;do ctro + 

FF-1rflEyO

 

I - - acrL 
dastereOrnero 

fl’;EIS pCJ3C 

l Cie 2 
pp_ 1 ptii i$OrucoPOS 

stereorrero 
hIL 

de 
Fr 

kfdo dia tEF e ii t 

idE2 
FF- 14 - dtereOr;rjs 

pr,his 

Cti dtIL 
+ 

1d2 
FFft "" distEreorneroE - 

pcisibIe 

priflcparnente 1 dc 2 
F   ctric.o  

2e 

416 



1 
ejemplo do dedaraón forma 

nod ejempo no, de base sal con de actividad 
aplIcalôn dlastereómero 

mezcla de 
dtereOmero 

I F rFdO flt I 0 
n2 

dii F ffl 
+ 

lLft 

11-2 . doctico 
+ 

de   
11-22 Sddci ctrico doistereOrneros 4" 

posbs 

11-23 . aCld0,FL,iL, i_LreoF;r’o 
+ 

dostereornerci 
dote minado 

- mao poor 
iUfl 

- - 

moica do 
11-25 diast&eOmeros - 

2 
112 

iL 

1127 dt 
+ 

1F 
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fl 

ejemplo de declaraclôn 
no.1 ejemplo no, de 

aplicación 

FF2 

base 

- 

sal con 
forma 
de 

diastereômero 

diasteremero 
fl12S POLF 

activklad 

I de 2 
F C7 äcido cftnco dIastrr-meros 

+ + 

trco 
+ 

4cklo itrco i + 
p:IL. 

+ 

F 4 acdo r b CO di1 

- 

lde2 
- 

cdo ctrto d 

1de 
4Cn1 CIIflCD dtreOrnEro 

pcs 



ejempo de decIaracôn forma 
noi ejemple no. do 

base 

sal con de actMdad 
apIkacón dastereômero 

+ + + 

G4 
+ + + + 

GC8 
+ + 



C 

eJempo de dectaraIôn 

. . ... ..... . ... ... 

forma 
noi ejemplo no. de base sal con je actMdad 

apIiccón diatereómero 

+ + + 

CG-3 
+ 

GG- 14 
+ 

GG- 
+ + 

H - + 



I 
‘?, G "ki 01 G 

ejemplo de declaracon forma 
no) ojemplo no. de base sal con de actvidad 

plicacion thastereomero 

’-I-

+ 

+ 

G-22 + 

+ 

+ 

(:,G-25 4. 

+ 

+ 



ejempfo de dectaración forma 
noi ejeniplo no. de base Sal con de activklad 

apflciôn diastereómero 

+ - + + 

2 
+ + + + + 

$4 



jempo de dedaradón forma 
noi ejempo no, de base de actvdad 

apIicaôn diastereomero 

+ + + 

H’ 
+ 

F 

+ + + + 





ejemplo cio decIaraión 
no1 eJempo no. de 

apflcac6n 
base sal con 

forma 
de 

diastereómero 
actMdacl 

+ + + 

GC45 - + 

4.. 

+ + + + 

37 



ejempo de declar*dôn forma 

no1 ejemplo no de base sal con de actividad 
apUcaeiôn diastereómero 

+ 

+ 

+ 

+ 

I 

- ? 

+ 

+ 

+ 

+ 



ejempto de dectración forma 
nod ejempto no, do base tal COfl do actIvkad 

apltcaeiôn diastereómero 

- ? 

G 75

 

+ 

N + 

77 + 

.4.. 

+ 

GGOO + 

+ 



lu 

jempIo de decaraciôn forma 
no./ ejemplo no de base SRI con de actividad 

apllcaciôn dlastereómero 

+ + + + + + + + in 



41 



S 

forma 
ejemplo de declaracion 

base sal con de actividad no./ ejemplo no, de di astereomero 

+ 

GG- 102

 

+ 

3G- 05 4-

- + , + 

C(5.108 
+ 

42 

61) 



fl 

1.1 

ejempo de decaraión forma 
no! ejemplo no. de base sat con de ativkJad 

aplicación diastereômero 

+ 

112

 

+ + + + + 

Hf 
+ 

43 

G2o 



S 

ejemplo de decaración 
forma 

no,/ ajemplo no. de base 5a1 con de acthidad 

apicacIón diastereómero 

+ . 

.... 

+ + 

-12i . + 

-’ 122  

+ 

j 124 
+ 

4 

.......1
 

+ 

44 



ejemplo de declaración forma 
no.1 ejemplo no. de base Sal con 

de acthtidad 
apaciôn diastereómero 

+ 

.......... 

+ 

2 
+ + + + 



ejemplo de declaraclôn forma 
no./ .jemplo no. de base sal con de actividad 

aplicación dastoreômero 

I --

.I:37 
+ 

1-

L 

+ 

...... 

+ + 

144 
+ 

46 



ejemplo de de4iaraci6n forma 
flQJ ejemplo no, de base sat con de actividad 

apllcaiôfl diastereómero 

-F 

+ 

H 14 4-

-+-

4 4 -F 

GG- 50 4-

1 
1 

-I-

152 
+ + 

4.7 



ejemplo cle declaradàn forma 
no) ejempo no. de base 5a1 COfl de actvk1ad 

aplicación diastereômero 

1 4-

r 
-,-+ + + 

60 
+ + 

4 

6115 
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n 

ejernplo de decIaracón forma 
no.! ejamplo no. de base sal con de actividad 

aplicadôn dlasteremero 

Hi IH 

I -4-

H 

+ 

G-170 H 
+ + 

Ell 



E 

ojemplo de deeIaraeln forma 
not ejemplo no, de base sal con do 

F4dlastere6moro 

actwclad 
apticación 

72 
+ + 

-I-’ 

17 
+ 

1,76 

"177 
+ 

9 
F 

- I 

+ 

160 
+ 

............................ 



ejemplo de deIaraciôn forma 
no./ ejemplo no. do base sal COfl de actMdad 

aplkaciôn dIasteremero 

181 
+ 

1, 18, 

+ 

-I-

187

 

+ 

.4-

M. 



ejemplo de declaración forma 
no,/ ejemplo no, de base sal con de actividad 

aphcacion diastereOmero 

+ + + + 

-I-

+ 

H 
+ 

(-(631-

52 



0 

Ell 



S 

j.mpIo de declaración forma 

nod ejemplo no, do base sal con do actividad 
apticaclón dlastereômero 

._f. 

+ - + 

2H 
+ 

2 
+ + + + + 

54 
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ejomplo de decIaraIôn forma 
rtoi ejemplo no, do base sal con de activdad 

aplicacôn diastereomero 

2,18

 

I 
+ / 

yG 
+ + + 

.1� 

4 
+ 

24 
+ + 







rO 

eJ�mplo de declaraciön forma 
noJ ejemplo no, de base sal con do adhndad 

apcac6n diastereómero 

+ + + 

G247 - .� + + + + 



ejmplo do declaracl& forma 
no1 ejernplo no, de base sal con de activdad 

aplicaclØn dastere6mero 

+ 

I 
+ + - + + 

G258 
+ + Gc2e�o + + 



\-O 1, -11, 

I 

ejetnplo de declaración forma 
no./ ejemplo no. de base sal con de actMdad 

diastereómero 

- + + + + + + + 

36-20 
+ 

G -27O 
+ 
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fl 

ejemplo de declaracón forma 
no./ ejemplo no, de base sal con de activkiad 

apUcacôn dlastereómero 

(H271 
- + 

H 
+ + 

GG-274 
. + + + + + 

4 



ejemplo de decracIón forma 
no./ ejemplo no, de base sat con de activdad 

aplicación diastereómero 

+ + - + + + + + 

3C -2+ 

+ 



�jempo de dectaración forma 

no.1 ejempto n. de base Sol con de actividad 

aptiaIón dastere6mero 

+ 

G2U 
+ 

G2 -1-

+ + + + 

III 
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Jempto de decraôn forma 
no.1 ejemplo no. de base sal con de activdad 

p(cacIôn diastereóniero 

+ 

+ 

G-,OO 

+ 

C3O2 

+ 

+ 

+ 

? 

SN 



[I: 



S 

I 



E 

ejemplo de decIaraiôn 

. 

... .... . ... 

forma 
neJ ejempo no. de base de actividad 

apItccn diastereómero 

1i3 2+ 

+ + + + 

)J 

4-

4-



ejemplo de declaracôn  forma 
nof ejemplo no, de base sal con de acbvidad 

aplicaclôn diastereômero 

L 4 J + + 

C I 

+ + 

4O -f-

GG34 
F 

+ 

’4.. 



fl 

ojempo de deolaradôn forma 
no) ejemplo no, de base sat con de activdad 

aplicaciin cflastereàmero 

Ii 
+ 

GG-

 

j44 

4F 
+ + 

-47 
+ + 

L 
r 

4,, 

j3O 



ejemplo de declaraciôn forma 

no./ ejempo no de base sal con de actividad 
apiicación diastereómero 

( + + + 

-,k 

4-

I 

-I-

+ 

10 



eJemplo dc decl*raclôn forma 

no.1 ejemplo no, dc base sal con de actividad 
apliación diasteremero 

+ + + + + 

4-

+ 

�1-

.4-

11 



ej4mplo de decIaracôn forma 
no,1 ejemplo no. de base sal on de activtdad 

apicadôn dastereómero 

7 71J -I-

+ 

7,_ + 

T 

1 + 

? 

7 + 

+ 

+ 



ejemplo de deciaraclØn forma 
no.1 ejemplo no, de base sal con de act1vdad 

dastereömero 

’ 

I 

+ 

1 1 

+ + 

II 
4 

+ 

-�1��� 

+ 

73 



jernpto de declaract6m forma 
no) ejemplo no, de base Sal cop de actkdad 

diasteremero 

+ 

........... 

._f. 

+ + 

:4� 4-

+ ( 

-f. 

.... 

+ 

74 



ejempo de declaracIôn forma 

no.! ejemplo no, de base gal con de actMdad 
aplicacón thastereómero 

- + + + 

�JO  
+ + 

G4O2 
+ + + + 



S 

ejemp)o de dcIaración 
forma 

nod ejemplo no. de base Sal con de actividad 
aplicaciôn diastereómero 

11, -4-

+ 

1 
+ + 

11 1t2 -f-

’-f-

j-4 14 
+ 



11 

forma 
nod ejemplo no. de base sal eon de actividad 

apicact6n diastereômero 

G7 4,15 
+ 

GG-417 
+ + 

GG42O 
+ 

..... -+ + 

77 

o1\ 
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ejemplo de deIaradôn forma 
no.1 ejemple no. de base sal con de actiVidad 

aplicaclôn diastereomero 

+ 

I + 

? 

-427 + 

G-428 + 

.�...L.� +. 

-F-

+ 

+ 

66 



S 

ejemplo de dehracon forma 
fbi ejemplo no. de base sal con de acthidad 

aIcadbfl diastereómero 

44 
+ 

G-�443 . + + + + 

7 
4 

+ + 

.4... 



I 

ejernplo de dearción f forma 

no.1 ejmpIo no. de base Sal con de actividad 

apflccIôn thastereómero 

L2 + + + 

P. P 

+ 

21 

+ + + am 



0 

ejemplo de decIariÆn forma 
no.t ejemplo no. de base sat ’:on de activtdad 

dlastereómero 

-4 6O 
+ + 

I + + 

1 
+ 

������  

+ 

C, 
+ 
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ejemplo de dectaracôn forma 

no./ ejemplo no. de base sal con de actividad 

aplicaciôn diastereOmero 

+ 

CG-47O 
+ - + + + + + + 



ejempto de declaración forma 
no./ ejempto no de base sat con de actividad 

aphacôn dlastereómero 

+ - + 

(C 4°1 -1-

+ + + 

-I-

+ 

84 
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ejemplo do decIractôn forma 

fbi ejemplo no, de base sal can de actividad 

apllcaciôn diastereOmero 

+ + + + + + + + + 
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I 

ejempto O declaraclón forma 
no,/ eempIo no. de bate Sal COfl do actMdad 

apflcación diastereómero 

-F. 

ide2 
th2tereOrnetos 

+ - 

posibles 

mzczca 1585 
I(apolar:polzr) 

plar

 
. 

.. 

en 3 

." . 

cido corhidroo 
+ 

E - Æcido circo 
+ 

Æddo LtrtÆnco 
+ 

docitrcQ 
+ 



I 

ejempo de declaraclØn forma 
noiejemplo no de base sat con de actividad 

aplicaciÆn thastere6mero 

ejeniplo 43 4c10 cftnc o 
+ 

elpmpio 7 
4CI4O fflfl :j 

+ 

ejemplo 50 mr:tnco - 

eJTipn 3 dO O3U hdrIL u -I-

ejernplo 2 j6do c3orhidrco 
+ 

emplo 22 
+ 

pernpj 22 bVirn 4-

ejemplo 28 àoido crco 
+ 

e3ernpo 24 cdo cItdco 
+ 

87 
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I 

ejemplo de declaración 
no.] eJempo no. de 

aphcacon 

ejemplo 24 

base Sal con 

co ctco 

forma 
de 

thastereómero 
actMdad 

+ 

en1pc 25 - odo ct5co + 

ejempo 49 - 3c10 citriccs+ 

qPnipb 45 t1co -I-

ejernpo 13 cdo cbrhidrico 

t9ernpo 4 icickj ritrco -4-. 

eempo 25 ? 

- - ctrco + 

ejempo 15 CCO cltnco4-

$3 
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I 

. ..... 

ejemplo de dedaradôn 
no.1 ejemplo no. de 

aplicaclón 

enp10 1 

........ . ........ . . 

base 

- - 

Sal con 

cio ctncc 

forma 

do 
diastereómero 

. 

........ . 

actividad 

+ 

ernp!o 18 icido :Itr 
+ 

ejemplo 3 cdo Citrc3 
+ 

ejemplo 36 äLdD citrico 
+ 

eernp10 18 acido 3 

tqernplo 20 acido I tnco 

ejeroplo 35 1 cido citrco 
+ 

erflplo 16 1 

eniplo 43 - f CC1O t-!rICO 
+ 

IN 



0 

ejemplo de declaraciân 
no.1 ejemplo no, de 

apflcaclón 

ejeflipIo 10 

j&flpo U 

base 

- 

sal con 

- IOrhi1flt.O 

Æcido cfrrhidrEco 

forma 

de 
diastereômero 

actividad 

+ + 

qernpci t’ hdiro 

ernpIo J 
I 

cdo rorhidnco 
+ 

ejemplo ’313 acido dtrco 
+ 

jernpo 46 kidu citrico+ 

ejeniplu47 
+ 

ejerrijA 29 co itric 0+ 

JeTrpIü 30 acwfo I truQ 
+ 



ejemplo de declaraciôn forma 
noiejemplono. de base sal con de activdad 

aplkaci6n thastereomero 

eernp}o 
-. 

C}dO cinco 
+ 

rn o 2 acidr  

ejempo 4 kido cthcu 
+ � 

ejernplo ido citnc 4-

ejerriplo 45 
cdo 

rnetapsuftono 4. 

eiernplo 
If + 

tp  -jF mpin 42 

-ejempb 

rIn 0 -I-

21 acdo oilc,o 
+ 

CJernpO 77 cdo cftrco .4.. 

V I 3 



ojempe de dedaraciór, forma 
noJejempo no. de base Sal con do actvidad 

aplicación 
diastereómero 

ejetnpk) 38 cdo ctrec + 

elemplo 52 btrico + 

0 



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No. 05044351 
Clasificación Internacional (IPC): C0713491 /10, C07D495/1 0, C07D49311 0, 
C07D411/10 , A61K31/407, A61P25/0O 

Coma resultado del examen definitivo, realizado confundamento en el articulo 48 
de la Decision 486 de la Comision de Ia Comunidad Andina, se le comunica 

Documentos estudiados 

DescripciÆn: Folios: 5 a 96 (como se radicO inicialmente) 

Reivindicaciones: Folios: 97 a 111 (como se radicO inicialmente) 
. Folios: 164 a 167 Modificado en fase internal 

(reivindicaciones 1-3). 
Folios: 255 a 269 Segunda Modificación, 
Folios: 420 a 432 Tercera ModificaciOn. 

Prioridad: Folios: 114 a 147 (11-11-2002, DE10252667.2). 

Resiuesta del solicitante: Folios: 229 a 238. Primera respuesta. 
Fo’ios 417a 419 y 433a 524 Segundarespuesta 

Se acepta para estudio el capItulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 

Objeto de la invencion 

TItulo de la solicitud: DERIVADOS DE CICLOHEXANO ESPIROCICLICOS" 

El objeto de la presente solicitud de patente de invención consiste en: 
Derivados de ciclohexano espirocicicos. 

Reivindicaciones 1-12 : Derivados de ciclohexano espirociclicos de fOrmula I. 
Reivindicaciones 13-15: Un procedimiento para elaborarlo. 
ReivindicaciOn 16: Un medicamento que lo contiene. 

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos que 
actüen sobre el sistema nociceptina/receptor ORL1, LItiIes en el tratamiento del 
dolor (agudo, neuropÆtico 0 crónico), tratamiento en estados de ansiedad, del 
estres, epilepsia, enfermedad de Alzheimer, demencia senil, abuso y dependencia 
del alcohol, entre otros 

Para soluctonar este problema tecnico Iasolicitud en estudio proporciona 
compuestos derivados de ciclohexano e 

1. 

spiróciclicos, procedimientos para 
elaborarlos y medicamentos que loscontienen. 

De la solicitud de Patente 

DescripciOn (artIculo 28 D. 486) 

Expediente 2005 044351. Concesión. 



La descripcióri de los folios 5 a 96 cumple con el requisito de claridad a 
comprensión 

Reivindicacion (artIculo 30 D 486) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 segUn los requerimientos 
establecidos en el artIculo 30 es claro y conciso y ademªs estÆ lo suficientemente 
sustentado par la descripción. 

Urndad de invencion (articulo 25 0 486) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 420,,q 432 cumple con el requisito de 
unidad de invencion 

No es una invención (articulo 15 D 486 literal a)-!)) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 SI es una invenciôn. 

40 
Excepción a Ia patentabilidad (artIculo 20 0486 literal a) -d)) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 si es patentable. 

Reivindicaciones relativas a un uso o a un uso distinto (artIculos 14 y 21 0 
486) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 si es una invencion 

Analusus de la(s) Oposicuon(es) (art/cub 43 D. 486) 

No se presentaron oposiciones 

Determinacion del Estado de la Tecnica 

Considerando que la fecha de presentación de  la primera solicitud de patente de la 
cual se reivindica prioridad es 11-11-2002, so consultaron las bases de datos y los 
archivos con que cuenta la entidad con fecha de publicaciOn anterior: No se 
encoritró documerito alguno que afecte la patentabilidad del objeto de la presente 
solicitud. 

AnÆlisis de patentabilidad (artIculo 14 D486) 

Novedad (artIculo 16 0486) 

Las reivindicaciones I a 16 se refieren a compuestos derivados de ciclohexano 
espirociclicos, medicamentos que los contienen y procedimientos para 
prepararlos, los cuales actuan sobre el sistema nociceptina/receptor ORLI" 

Los compuestos actualmente reclamados se diferencian con respecto al estado 
de a tecnica, en que el anillo espirociclico se encuentra sustituido par un grupo - 
NR1R2, par lo tanto las reivindicaciones I a 16 cumplen con el requisito de 
novedad. 

Expedierite 2005 044351 Coricesion 



Nivel iriventivo (artIculol8 D486) 

Las reivindicaciones 1 a 16 se refieren a corn puØstos derivados de ciclohexano 
espirociclicos medicamentos que los contienen y procedimientos para 
prepararlos, los cuales actüan sobre el, sisterna nociceptina/receptor ORL1" 

Los compuestos do la presente invericiOn en comarac.ión con los compuestos del 
estado de la tecnica demuestran tener una mayor afinidad contra el receptor ORL-
I (entre el 91% al 99% ) y por el receptor p-opiaceo (entre el 97 al 102% ) a una 
concentración do 1  p (ver folios 231 a 234) versus ( para el ORL-1 del 14% y 
para el receptor p-opiÆceo 4%, Ver folio 236) , lo cual evidentemente constituye 
una ventaja y una soluciôn inesperada nada obvia para una persona 
medianamente versada en la materia. 

Aplicación  industrial (artIcu!o18 D 486) 

El capItulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 , si tierie Aplicación Industrial. 

R40 
espuesta a los argumentos del solicitante: 

Los argumentos expuestos por el solicitante en los folios 417 a 419 son 
aceptados como respuesta al artIculo 45 de los folios 410 a 414, en donde se 
corrigen las deficiencias de claridad y concesion referidas por este Despacho 

Conclusion 

En consecuencla y par todo lo expuesto anterkormente, se recomierida Conceder 
las reivindicaciones I a 16 (folios 420’-a,432) 

Con base en las reivindicaciones 1-16, este Despacho expresa el titulo de la 
solicitud en los siguientes tØrminos: "Compuestos derivados de ciclohexano 
espirocIclicos, medicamentos que los contienen y procedimientos para 
prepararlos, los cuales actüan sabre el sistema nociceptina/receptor ORL1" 

fW BogotØ, D.C., 

CONCEPTO TECNICO No. EXAMINADOR TECNICO 
Codigo No 202075 

Expediente 2005 044351. Concesiôn. 


