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RESPUESTA A REQUERIMIENTO ARTICULO 45
OFICIO No. 454 Y CONCEPTO TECNICO No. 015

HUMBERTO RUBIO CAMACHO, mayor de edad, domiciliado en Bogota, D.C.,
identificado con la cédula de ciudadania namero 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 caracter de Apoderado de GRUNENTHAL
GMBH, domiciliado en Zieglerstrasse 6, 52078 Aachen, Alemania; encontrandome
dentro de la debida oportunidad procesal para dar respuesta al auto proferido por
su Despacho, como resultado del examen de fondo Articulo 45 mediante Oficio No.
454 y concepto Técnico No. 015, notificado por fijaciéon 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:
l- 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 examinador 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 ampliacioén de la invencion.

1.2.2 La reivindicacién independiente 1 de la presente solicitud contiene listas de
posibles substituyentes para los términos “alquilo”, "arilo", "heteroarilo” y

"cicloalquilo”.

Algunos de estos substituyentes contienen un grupo alquilo tal como, por ejemplo,
NH-alquilo o NH-alquil-arilo, en donde no se especifica el nimero de atomos de
carbono, en donde, en conexion con “alquilo”, se considera, si no se indica de otro
modo, como alquilo Ci5 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 a la definicién de arilo en la reivindicacion 1.

Se aclara la definicion de “arilo” en donde el nucleo(s) aromatico(s) puede(n)
comprender 6 a 16 atomos de carbono. Sustento a esta caracteristica se puede
encontrar en la parte general de la descripcion donde se ejemplifican los siguientes
arilos: fenilo (Cs), indanilo (Cg), tetralinilo (Cqo), naftilo (Cio), fluorenilo (Cys),
fenantrenilo (C44), y fluorantenilo (Cq¢) - "arilo” es seleccionado del grupo que

comprende fenilo, indanilo, tetralinilo, naftilo, fluorenilo, fenantrenilo y fluorantenilo.

Consideramos que con el nuevo pliego de reivindicaciones se levantan Ias
observaciones de definicion, claridad, concisidon y sustento hechas por el
examinador, teniendo en cuenta que los cambios se entienden comprendidos
dentro del ambito de proteccién original de la solicitud y por lo tanto se considera

que no hay materia nueva aradida..

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 estudiar el presente caso.
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I Anexo:

21 Nuevo pliego de reivindicaciones.

2.2 Traduccidon de tablas que contienen sumario de ejemplos de compuestos

. Peticion:

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

el animo de hacer lo pertinente dentro del presente tramite.

Atentamente,

!
(B
HUMBERTO RUBIO CAMACHO
C.C. 17°192.062 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 formuia generai |,

Rg

Ra

en la que

R' y R? son en forma independiente entre si para H; CHO; alquilo Cis
respectivamente saturado o no saturado, ramificado o no ramificado,
sustituido en forma individual o multiple o no sustituido; cicloalquilo Css,
respectivamente saturado o no saturado, sustituido en forma individual o
multiple o no sustituido; o arilo seleccionado del grupo que comprende
fenilo o naftilo, cicloalquilo Css © heteroarilo unido por alquilo Ci,
respectivamente sustituido en forma individual o multiple o no sustituido;

o los restos R' y R? son juntos para CHyCH,OCH,CH,,
CH,CH2NR'CH,CH; 0 (CHa)ase,

donde R significa H; alquilo C.s, respectivamente saturado o no saturado,
ramificado o no ramificado, sustituido en forma individual 0 muitiple o no
sustituido; cicloalquilo Cs.s, 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; o
arilo, cicloalquilo Cs.g 0 heteroarilo unido por alquilo Cy.3, respectivamente
sustituido en forma individual o multiple 0 no sustituido;

R® es para alquilo Cy.s, respectivamente saturado o no saturado, ramificado
0 no ramificado, sustituido en forma individual o multiple o no sustituido;

cicloalquilo Csg, respectivamente saturado o no saturado, sustituido en
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forma individual o mdultiple o no sustituido; arilo, respectivamente no
sustituido o sustituido en forma individual o mditiple; arilo, o cicloalquilo C3
unido por el grupo alquilo Cy.3, respectivamente no sustituido o sustituido en
forma individual o multiple;

Wes paraNR*, 00 S

y

R* es para H; alquilo Cis 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 o
cicloalquilo unido por el grupo alquilo Cs.3, respectivamente sustituido en
forma individual o multiple o no sustituido; COR'%; SO.R"?,

donde R'? significa H: alquilo C+.5, en cada caso saturado o no saturado,
ramificado o no ramificado, mono- o poli-sustituido o no sustituido;
cicloalquilo Cs.s, €n cada caso saturado o no saturado, ramificado 0 no
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 Cs5, 0 heteroarilo, en cada caso
saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, mono- o poli-sustituido
o no sustituido, anexando mediante

Cis alquilo; en cada caso saturado o no saturado, ramificado o no
ramificado; OR'; NR™R";

R® es para =O; H; COOR'™, CONR'™, OR"; alquilo Cis, saturado o no
saturado, ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma
individual o multiple; cicloalquilo Css, saturado o no saturado, no sustituido
o sustituido en forma individual o multiple; arilo-, o heteroarilo, no
sustituido o sustituido en forma individual o mdaitiple; o arilo, cicloalquilo
Cs.s © heteroarilo unido por alquilo C1.3, no sustituido o sustituido en forma

individual o multiple;
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R® es para H; F, Cl, NO,, CF3, OR™, SR'™, SO,R', SO,0R", CN, COOR",
NR'R': alquilo C1.5, saturado o no saturado, ramificado o no ramificado,
no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; cicloalquilo Cs.s,
saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o
muitiple; arilo-, o heteroarilo, no sustituido o sustituido en forma individual
o multiple; o arilo, cicloalquilo Cs.5 0 heteroarilo unido por alquilo Cy.3, no
sustituido o sustituido en forma individual o multiple;

o R® y R® significan juntos (CHy), con n = 2, 3,4, 56 6, donde atomos de
hidrégeno individuales pueden estar reemplazados también por F, Cl, Br, |,
NO,, CF3, OR™, CN o alquilo C1.s;

R’ R® R®y R'" son en forma independiente entre si para H, F, Cl, Br, I,
NO,, CF3, OR™, SR'™®, SO,R™, S0,0R", SO;NH,, CN, COOR"™, NR™R'®;
alquilo C.5, cicloalquilo Cs.s, no sustituido o sustituido en forma individual o
multiple; arilo-, o heteroarilo, no sustituido o sustituido en forma individual o
multiple; o arilo, cicloalquilo Css 0 heteroarilo unido por alquilo Cy.3, no
sustituido o sustituido en forma individual o multiple;

donde R'® significa H; alquilo C1.5 respectivamente saturado o no saturado,
ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o
maltiple; cicloalquilo Cs.g, respectivamente saturado o no saturado, no
sustituido o sustituido en forma individual o mdultiple; arilo-, o heteroarilo, no
sustituido o sustituido en forma individual o multiple; o arilo, cicloalquilo Ca.s
o heteroarilo unido por alquilo C+.3, no sustituido o sustituido en forma
individual o multiple;

R y R' significan en forma independiente entre si H; alquilo Ci.,
respectivamente saturado o no saturado, ramificado o no ramificado, no
sustituido o sustituido en forma individual o multiple; o cicloalquilo Cs.,
respectivamente saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma

individual o maltiple; arilo-, 0 heteroarilo, no sustituido o sustituido en forma
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individual o multiple; o arilo, cicloalquilo C3.3 0 heteroariio unido por alquilo
C1.3, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple;

o RMy R' forman juntos CH,CH,OCH,CH,, CH,CH,NR'®CH.CH, o
(CHa)3.6,

donde R'® significa H; alquilo C4.5 saturado o no saturado, ramificado o no
ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple;

X es para O, S, SO, SO, o NR";

R representa H; Ci.s-alquilo, saturado o no saturado, ramificado o no
ramificado; COR'" o0 SO,R", CARACTERIZADO porque en conexidn con
“alquilo”, el término “sustituido” se en_tiende como la sustitucion de uno o
mas radicales de hidrogeno por F, Cl, Br, I, -CN, NH,, NH-alquilo, NH-arilo,
NH-heteroarilo, NH-cicloalquilo, NH-alquil-aril, NH-alquil-heteroarilo, NH-
alquil-OH, N(alquilo)z, N(alquilo-arilo),, N(alquilo-heteroarilo),,
N(cicloalquilo),, N(alquilo-OH),, NO,, SH, S-alquilo, S-arilo, S-heteroarilo, S-
alquil-aril, S-alquil-heteroaril, S-cicloalquilo, S-alquilo-OH, S-alquilo-SH, OH,
O-alquilo, O-arilo, O-heteroarilo, O-alquil-aril, O-alquil-heteroaril, O-
cicloalquilo, O-alquilo-OH, CHO, C(=0)alquilo Cys, C(=S)alquiloCy.s,
C(=Q)arilo, C(=S)arilo, C(=0)alquilo C¢-arilo, C(=S)alquiloC1.s-arilo, C(=0)-
heteroarilo, C(=S)-heteroarilo, C(=0)-cicloalquilo, C(=S)-cicloalquilo, COzH,
COz-alquilo, COs-alquilo-arilo, C(=0)NH;, C(=O)NH-alquilo, C(=O)NH-arilo,
C(=0)NH-cicloalquilo, C(=O)N(alquilo)y, C(=O)N(alquilo-arilo),,
C(=0)N(alquilo-heteroarilo),, C(=O)N(cicloalquilo),, SO-alquilo, SOz-alquilo,
SO,NH,, SO3H, PO(O-alquiloCi)2, Si(alquiloCye)s, Si(cicloalquilo-Ca.g)s,

Si(CH.- cicloalquilo Cs.g)3, Si(fenil)s, cicloalquilo, arilo o heteroarilo;

” ol

donde en conexion con “arilo”, “heteroarilo” y “cicloalquilo”, el término “mono
o poli-sustituido” se entiende como una mono o poli-sustitucién de uno o
mas atomos de hidrogeno del anillo del sistema por F, Cf, Br, |, -CN, NH,
NH-alquilo, NH-arilo, NH-heteroarilo, NH-cicloalquilo, NH-alquil-aril, NH-

‘)\:L g "
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alquil-heteroaril, NH-alquilo-OH, N(alquilo);, N(alquilo-arilo)z, N{(alquilo-
heteroarilo)z, N(cicloalquilo)z, N(alquilo-OH)z, NO», SH, S-alquilo, S-arilo, S-
heteroarilo, S-alquil-aril, S-alquil-heteroaril, S-cicloalquilo, S-alquilo-OH, S-
alquilo-SH, OH, O-alquilo, O-arilo, O-heteroarilo, O-alquilo-arilo, O-alquil-
heteroaril, O-cicloalquilo, O-alquilo-OH, CHO, C(=O)alquilo Ci.,
C(=S)alquiloC1, C(=O)arilo, C(=S)arilo, C(=0Q)alquilo  Cqg-arilo,
C(=S)alquiloCqg-arilo,  C(=0)-heteroarilo,  C(=S)-heteroarilo, C(=0)-
cicloalquilo, C(=S)-cicloalquilo, CO;H, COs-alquilo, COs-alquilo-arilo,
C(=O)NH2, C(=O)NH-alquilo, = C(=O)NH-arilo, = C(=O)NH-cicloalquilo,
C(=O)N(alquilo),,  C(=0O)N(alquilo-arilo),, C(=0)N(alquilo-heteroarilo),
C(=O)N(cicloalquilo),, S(O)-alquilo, S(O)-arilo, SO;-alquilo, SO,-arilo,
SO,NH,, SO3H, CF;, =0, =S; alquilo, cicloalquilo, arilo y/o heteroarilo;

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

naftilo;

donde el término “heteroarilo” denota un residuo aromatico ciclico de 5-, 6-
o 7- miembros que contiene al menos 1, opcionalmente 2, 3, 4 o0 5
heteroatomos, en donde los heteroatomos idénticos o diferentes, son
nitrbgeno, oxigeno o sulfuro y en donde el heterociclo puede también ser

parte de un sistema bi- o poli-ciclico;

donde el término “cicloalquilo” denota un hidrocarburo ciclico con 3, 4, 5, 7,
7 o 8 &tomos de carbono, en donde el hidrocarburo puede ser saturado o
no saturado, pero no aromatico, y donde opcionalmente uno o dos atomos

de carbono pueden ser reemplazados por un heteroatomo S, N o O;

en la forma del racemato; de los enantidmeros, diasteredmeros, mezclas de
los enantiomeros o diastereémeros o de un enantibmero o diasteredmero
individual; de las bases y/o sales de acidos o cationes fisiolégicamente
compatibles;

en donde, en conexién con “alquilo”, se considera, si no se indica de otro

modo, como alquilo Cys y comprende hidrocarbonos saturados e
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insaturados, ramificados o no ramificados, que pueden ser insustituidos,
mono- o poli-sustituidos.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a la reivindicacion 1,
caracterizados porque

R'y R? son en forma independiente entre si para H, alquilo C4.5, ramificado
o no ramificado, saturado o no saturado, no sustituido o sustituido en forma
individual o multiple, o CHO, y/o

R es para fenilo, bencilo o fenetilo, respectivamente no sustituido o
sustituido en el anillo en forma individual o maltiple.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 6 2, caracterizados porque R° es para H, alquilo Ci.s,
ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o
multiple o COOR"™ y R® significa H o alquilo Cy.s.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 - 3, caracterizados porque R, R® R® y R'® son en forma
independiente entre si para H; alquilo Cy5, ramificado o no ramificado, no
sustituido o sustituido en forma individual o multiple; F, Cl, Br, I, CF3, OH,
OCHs, NH,, COOH, COOCHs;, NHCHj;, N(CH3);, NO,, SOzH, SO;NH,
piridilo o fenilo.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a la reivindicacion 1,
caracterizados porque

W es para NR?*, O 0 Sy X significa O, S, SO, SO, 0 NR";

R'y R? son en forma independiente entre si para H; alquilo C1.4, ramificado
o no ramificado, sustituido en forma individual o multiple o no sustituido; o
CHO;

R® es para (CHy)-arilo, respectivamente no sustituido o sustituido en arilo

en forma individual o mdltiple, conn=0-2;

nE
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R* es para H; alquilo C.3, sustituido en forma individual o muitiple o no
sustituido;

CO(CHy)nHesconm=0a2, ylo

R® y R® son respectivamente para H y/o

R’, R®, R® y R' son en forma independiente entre si para H, alquilo Cy.s,
Oalquilo C1.3, respectivamente ramificado o no ramificado, saturado o no
saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o multiple; F, Cl, Br,
|, CF3, OH, SH, SCHi;, QCH;, NH,, COOH, COOCH3;, NHCH3, N(CH3)2,
NO,, SOzH, SO2NH>, piridilo o fenilo.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 — 5, caracterizados porque R' y R? significan en forma
independiente entre si H o CHs, donde R' y R? no significan al mismo
tiempo H.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a wuna de las
reivindicaciones 1 — 6, caracterizados porque R® 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,
2-clorofenilo, 4-clorofenilo, 3-clorofenilo, 2-bromofenilo, 3-bromofenilo,
4-bromofenilo, 2-cianofenilo, 3-cianofenilo, 4-cianofenilo, 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,
4-etoxifenilo, 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,

{3;__1/2

i
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2-fluoro- 4-clorofenilo, 4-fluoro- 3-clorofenilo, 4-fluoro- 3-metilfenilo, 4-
butilo terc.- fenilo, 4-fluoro- 3-clorofenilo, 4-bromo- 3-fluorofenilo,
3,5-bis(trifluorometil) fenilo, 4-cloro- 2-triflucrometilfenilo, 2-metoxi- 5-
metilfenilo,  5-cloro- 2-metoxifenilo, 4-fenoxifenilo, 2-metiltiofenilo,
3-metiltiofenilo, 4-metiltiofenilo,  5-fluoro-2- metoxifenilo,  4-cloro-3-
trifluorometilo o 4-bromo-2- metilfenilo

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

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 — 5, caracterizados porque

W es para NR* y X significa O, NH o NCOR",

R' y R? son en forma independiente entre si para H; alquilo C1.4, ramificado
o no ramificado, sustituido en forma individual o multiple o no sustituido; o
CHO,

R® es para (CH)n-arilo, respectivamente no sustituido o sustituido en arilo
en forma individual o multiple, conn =0 -2,

R* es para H: alquilo C43, sustituido en forma individual o mdltiple o no
sustituido; CO(CHz)mH conm =0 a 2,

R® y R® son respectivamente para H y/o

R’, R® R®y R'" son en forma independiente entre si para H; alquilo C1.s,
Oalquilo C4.3, respectivamente ramificado o no ramificado, saturado o no
saturado, no sustituido o sustituido en forma individual o mdultiple; F, Cl, Br,
[. CF3, OH, SH, SCH3, OCHjs, NH;, COOH, COOCH3, NHCH3 o N(CHjs)a,
NQO3;, SO3H, SO,NH,, piridilo o fenilo.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 — 8, caracterizados porque

el resto R® es para H, CH;, COOH, COOCH; o CH,0H,

el resto R® es para H,

M e
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10.

11.

12.

A ©

los restos R”, R®, R? y R"® son para H

o)

uno de los restos R7, R®, R®y R' son para H; alquilo C1.5, ramificado o no
ramificado, no sustituido o sustituido en forma individual o muitiple; F, ClI,
Br, I, OH, OCH3, COOH, COOCH;, NH;, NHCH3;, N(CHs),, NO,, SOszH,
SO,NH,, piridilo o fenilo, en tanto que los restos restantes significan H,

0

dos de los restos R’, R, R® y R son en forma independiente entre si para
H; alquilo Ci5, ramificado o no ramificado, no sustituido o sustituido en
forma individual o maltiple; F, Cl, Br, |, OH, OCH3;, COOH, COOCHs;, NH,,
NHCH3;, N(CHj3)2, NO,, SOsH, SO;NH,, piridilo o fenilo, en tanto que los
restos restantes significan H.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 — 9, caracterizados porque R' y R? significan CHs y R®
significa fenilo.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a wuna de las
reivindicaciones 1 — 10, caracterizados porque W significa NR*, donde R* es
para H, CHs, C,Hs, acetilo, fenilo, bencilo o COR", y X significa O, NH, y
NCOR'™.

Derivados de ciclohexano espirociclicos conforme a una de las
reivindicaciones 1 - 11 del grupo compuesto por

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

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

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

azafluoreno hemicitrato

3
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10

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

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

1,1-(3-dimetil amino-3-(4-fluorofenil) pentametilen)-3,4-dihidro- 1H-2-oxa-9-
tiafluoreno triflato

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

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

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

6-bromo-1,1-  (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-1,3,4,9-
tetrahidropirano [3,4-b] indol hemicitrato

1,1-(3-dimetil  amino-3-fenil  pentametilen)-  3-metil-6-  nitro-1,3,4,9-
tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato

6-cloro-1,1-  (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-1,3,4,9-
tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato

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

1,1-(3-dimetilamino- 3-(4-fluorofenil) pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-
pirano [3,4-b] indol hemicitrato

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

pirano [3,4-b] indol hemicitrato

A A i
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1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-fluoro- 1,3,4,9- tetrahidropirano
[3,4-b] indol hemicitrato

1,1~(3-dimetil- amino-3-fenil pentametilen)- 6-metil- 1,3,4,9- tetrahidropirano
[3,4-b] indol hemicitrato

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

1,1-(3-metil 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-3,4-dihidro- 1H-2,9-
diazafluoreno citrato

2-acetil-1,1 — (3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-metil-3,4- dihidro-1H-
2,9- diazafluoreno citrato

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

2-acetil- 1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)-7-fluoro-3,4- dihidro-1H-
2,9- diazafluoreno citrato

1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3-metil-3,4- dihidro-1H-2,9-
diazafluoreno citrato

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

1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 6-fluoro-3- metil-1,3,4,9- tetra-
hidro-pirano [3,4-b] indo! hemicitrato

3,6-dimetil- 1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-
pirano [3,4-b] indol hemicitrato

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 aminq—3-fenil pentametilen)-3-metil-9- fenil-1,3,4,9-

tetrahidropirano [3,4-b] indol citrato

\A
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1,1-(3-dimetil amino-3-(4-fluorofenil) pentametilen)- 1,3,4,9- tetra-hidro-2-
tia-9-azafluoreno metanosulfonato

1,1-(3-dimetil amino-3-(3- fluorofenil) pentametilen)- 1,3,4,9-tetra — hidro-2-
tia- 9-azafluoreno metanosulfonato

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

1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 1,2,3,4- tetrahidro-benzo [4,5]
furo [2,3-c] piridina citrato

6,6-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 1,2,3,4,4a,6,7,11¢c- octahidro-5-
oxa- 7-azabenzo [c] fluoreno citrato

1,1-(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)- 1,3,4,9-tetra-hidro-pirano [3,4-b]
indol-6-ol citrato

(38)-1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3,4-dihidro-3-
metoxicarbonil- 1H-2,9-diazafluoreno citrato

(38)- 1,1-(3-dimetil amino-3-fenil pentametilen)- 3 4-dihidro- 1H-2,9-
diazafluoren- 3-metanol citrato

1,1-(3-dimetil  amino-3-feniletil- pentametilen)-  3,4-dihidro-  1H-2,9-
diazafluoreno

1,1-(3-metil amino-3-fenil pentametilen)- 6-fluoro-1,3,4,9- tetrahidropirano
[3,4-b] indol hemicitrato

1,1-(3-dimetil amino-3-(4- fluorofenil) pentametilen)- 3,4-dihidro-1H- 2,9-
ditiafluoreno metanosulfonato

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

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

fluoreno 2-6xido citrato

A3
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1,1-(3-dimetil  amino-3-bencil  pentametilen)-  3,4-dihidro-  1H-2,9-
ditiafluoreno

en la forma del racemato; de los enantidmeros, diasteredmeros, mezclas de
los enantibmeros o diasteredmeros o de un enantiomero o diastereémero
individual, de las bases y/o sales de acidos o cationes fisioldgicamente
compatibles.

Procedimiento para elaborar los derivados de ciclohexano espirociclicos
conforme a una de las reivindicaciones 1 — 12, caracterizado porque se

transforma un educto de la siguiente formula general A

Ros
'o:::<:><N“HO~?;
| Ry

A

donde los restos R” y R* tienen el significado indicado para R? y pueden
ser en forma adicional para un grupo de proteccién, mediante la adicion de
acido, o su éster trimetilsililico, por ejemplo, éster trimetilsililico del acido
trifluorometansulfénico, acido trifluorometansulfonico, acido acético, acido
fosforico, acido metansulfonico o acido trifluoroacético, en un disolvente
apropiado, dicloroetano, diclorometano, cloroformo, acetonitrilo, éter

dietilico o nitrometano, con un educto de la siguiente formula general B

Z=XY
Y = H, SiMe,
W Re
RS W
Rio g

donde los restos R'-R' tienen los significados indicados en la

reivindicacion 1.
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Procedimiento para elaborar derivados de ciclohexano espirociclicos
conforme a la reivindicacion 1, en los cuales X significa NR'” y R" significa
COR" o SO,R" caracterizado porque seltransforma un derivado de
ciclohexano espirociclico, en el cual X significa NH, bajo la adicion de base,
como, trietilamina, con un anhidrido o un cloruro de acido, de preferencia,
bajo irradiacion de microondas.

Procedimiento para elaborar derivados de ciclohexano espirociclicos
conforme a la reivindicacion 1, en los cuales X significa SO o SO,
caracterizado porque se oxida un derivado de ciclohexano espirociclico en
el cual X significa S, con la ayuda de un agente de oxidacién - H,O,.
Medicamento que contiene por lo menos un derivado de ciclohexano
espirociclico conforme a una de las reivindicaciones 1 a 12, en la forma de
su racemato, de los esteroisébmeros puros, en especial enantibmeros vy
diastereémeros, en cualquier proporcion de mezcla; en la forma de sus
acidos o sus bases 0 en la forma de sus sales, en especial de las sales
fisiologicamente compatibles o sales de acidos o cationes fisiolégicamente

compatibles; como también contiene sustancias auxiliares.



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no. de bass sal ¢on de actividad
aplicacién diasteredmero
Vde
A ackio citico dhasteradmenns +
! posibles
g
FYy. atdn citnce diasterenmero +

ras apotar

AAG

oo citincn

Ve 2
diasteredmeros
nposibles

auicha pitricn

A

Ao citieg

e
dimsteredmeras
posibles

AAG

Acito cincg

1 gl 2
diagterpdmeros
poaibles

AAT

Aeico citreo

1de 2
diasteredrmeros
sitles

acido pitrico

{de 2
dhastere o
pastiles

AL

Acido otneo

chaztersdmern
s apolar




ejemplo de deciaracion forma
ne.f ejemplo no, de hase sal con de actividad
aplicacion diastereémero
AAL e acidds citrieo diasteredrner
s ' mas apalar +
AT Acido eitrico dissteremero 4
. roas apolar
L
AATZ Srido citricn +
s o
k diasteredroem
Af PR dias
At Gridn citico rriag apolar +
] ] diasteredmern
Av»!:\" !”‘ Ao citrico mas apmar +
=
%
WL iasteredmert
AR-TE mas polar +
diastereomers
ARG arido oitico mas apolar +
" 1 de 2
Ab-1T acida citico diasteretragros +
posibles
tde?
As-1E diastEreamenss 4
posies

[



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero
tde 2
AB-1G diasteretmernns +
posities
) diagterearmers
M '(; S
AA-LL rvas apolar +
AR dissteradrnero +
trvas polar

=
I
I‘I ¥
[

Acide cifricn

tde?
diastereamerns +
posibles

diasteradmern
*':’i & —’)’1 " e 2x g R
as i cinico rnas apokar +
Ab4 T diasteradmero +
"= Arido citrico rnas apolar
tde?
AA-ZE scidn chiico diasteredmeros +
postdes
AALDE . chasteredmery +
o acHio Cireo mas polar
AdDT Acidn oitrica diasteraamero +
revas apolar




ejemplo de dectaracion forma
no.j ajemplo no, de hase sal con de actividad
aplicacion diastereomero
A o tde 2
AS-LE acida citrico iasteredmeros +
posities
o Ve 2
AAZE acidg citico diasterearieras +
posides
. ) » tded
ARG heido citrica thasteradrmerns +
posibieg
5
1 e
A3 Acid citrico diasteretmens +
o~ pusibles
o fde?
ARET acida citnco disstergtmeros +
" positles
ANET arido citnca diasterabmers +

mas potar

acido cinco

thasteredrnera
rOas polar

ARLEE

Acitlo citnico

diastersbrners
mas polar

Arido citrico

diasteradimers
mas podar

=N



ras polar

ejemplo de declaracién forma
no.l ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diasterebmero
2 dasteremerg
AA-ST rras polar +
A3 aoido incn diasteretmearnn g

AAE Hcidy citrico diasteredmerm +
mas polar
diasteradmern
BE-1 rnas apotar +
1 e 2
RBE.D . diasterearnerns o+
- posiiies
: o 2
.oy - Atida .
BE-3 . tiasteredrmzros +
rnetansaforico posibles
Acidn Ve 2
B4 rnetanspifonics diastareamens -
posibles
¥
. - acidn . t‘" '_ﬂe,ﬁ‘m +
BE-5 rrigtansufaricn Haslereomeros
pasities
anudn o tde?
BE-G setanaulfonicn Hiasteredrneros +
posibles




e#jemplo de declaracién forma
no.J ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacién diastereémero
BE-7 4eida clarhidricn diasteredrmern +
s apotar
BE-# +

diasteredomen

eizges]
- PG apolar +
BB 10 diagteregmern -+
ras potar
BE-11 More poki +

diasteranimer

Bf-12

dhasteradrnera
st pofar

BB

chagteredmern
mas polar

BEB- 14

e apotar
drastpreomer

GiB-15

diasteredrnen
mas potar




ejemplo de declaracién forma
neJ sjemplo no. de base sal eon de actividad
aplicacidon diasteredmero

. diasteredmenn
BE-15 mas polar +

- diastersomern
BE.1T mas apolar +
BE.18 diasteradmers +

mas polar
B dhiastereomern +
e mas polar

BR-0 thasteredmenn

- mas pola +
P

BELD | diastersdmero +

e diasteregrmern

)

B2 s pobar +

. drastereGmer

p
BE-23 ns polar +
BR-24 +
7



ajemplo de deciaracién

forma

no./ ejemplo no. de basa sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
N diastergdmery
BB 2 mas polar +
NS thastereomer
S
B2t mas polar +
S diastergomero
-2
B8 mag polar +
BE.2% i citrico diastersdrnearo +

mas polar

BB-20

Acigly citricn

dizsteretmers
A apolar

BB

anido cltrico

diasteredragra
reas apolar

Agitlo oltrico

diastergarmar s
mas polar

Sy
w4 ey
PR I - . - N iy
BB-x2 " i ' acido citrico dhastersormer)s +
e prsthiles
g g,
diastergdrmers

BB-3

b

acico citrico

S apolar




ejemple de declaracién

forma

noJ ejemplo no. de base sal eon de actividad
aplicacién diastereomero
BB-d it citrico diatteredrmero +
s polar
ez de
BRE.aE acidn st dimsteredmeros +

(A 20 poka apolarn

T )

1ie 2
diasteredmeras
posibles

rmgzeia de

BEL2T aridn citrico giasterabrmerns +
I . . dizsteredrigro
Eifs. 30 anda citrizo ‘+'

mas apolar

BE-3

acide citricn

diasterenmern
mas polar

thasteradrmersy

Bh-40 Aridn Sitrico rras apolar o
BB-41 arido citrico dhasteredrern +
rEs priar
o ’ P
-4z 4eulo cilricn dhasteredmernd +

mas polar




1

ejemplo de declaracion forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereomero
BE- acide ritrico diasteredrmen e
o Mas apelar
i
bit-44 thasteredmera +
TRE polar
BB.4% digsteradrmern -+
mas polar
(Iw’
v g diasteredmenn
Bb-48 Aciddn oitricn s apolor +
oy g tliasteratrrers
BB-47 Acido itrico mas potar +
BE.43 Acitdo citngo =
i\ 4;‘
B84 " Acide eitricn diasteretrnery +
AT apolia
tde?
BE.A0 diasteretmernss +
F posibies
. " o Vil 2
Faf3- o | a0 citsicn dinsterstmarny -
- i sy © posibles
NS E—




ajemplo de declaracion forma )
no.J ejemplo no. de hase sat con de actividad
aplicacion diasteredmero
1 e ?
RS diasterefmeros =
posililes
BB~ acido ctreo +
BiB-54 4
o e i de 2
BE-LE g diasteredrerns +
pogihles
Acidn Ve 2
BB-EE T diastaredmerns
o rretansutfinico positles +
. 1de?
- acidn . . -
BB-57 metansulfanicg ‘j'abm,{emwu" +
posibles
i
BB-54 acito eitrico +
BB-5G Acido oitrico ”‘P
; Anido 1de 2
BE-AD retansulfonicn hasteredmerns o
pesibles




ejemplo de declaracion forma )
ne. ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacién diastereomero
Ay acidy ] de,Q
BE-81 metansulfanioo dlzﬁ,%:xgirm +
‘‘‘‘‘ Aoidn el
BE-G2 rretansuifdnco diasteredmEms +
rosihles
BE-£3 +
BE.£4 4
BE-6S +

BE-£5

BE.GT : Acido cifico +
s
tie
BB.66 diasteredmeros +
‘ posiiles
BBy Agito Cinen digstereoriers -

rmas polar

24



ejempio de declaracidn forma
net ajemlplo no. de base sal con de actividad
1 .

aplicacién diasteresmero

BE-70 acidds ritrico drasteradmen +
FOAS Apdkar

BE-T1 diastereomera +
maEs polar

diaateredrmers
BB-72 +

ras potar

digsteredmern
mas pelar

. . . e e -
BE.74 citric acid diasteredmern +
AL polar
o e e ) diasteredroers
SB-7 Acidn ot
BB-7 aciddn oitnoo rris apolar -l-
e . hastereimer
BB-76 ) A LIy mas ok +
st ‘
BR-T7 acido ctrico dhasterefimero 4
UAE protar
:
diastereiners
i | . o LAV L
BB-75 - acido citico +

rras apilar




forma

ejemplo de declaracion .
no. ejemplo no. de hase sal con de actividad
aplicacién diastereémero

) ) 1de 2

By 7o arido Citrico diastarenmerns +
posbles
. ) diasteredimers
BE-50 4oicio citrico mas apolar +
s il thasteremers

BEB.f acida oitricn mas polar +
BE.ag acidn chrico diasteredemero +

mas apolar

BE-A3

Acido nitneo

diasterearmar
ras apolar

BE-24

acigo citrieo

dhastereormern
ras apedar

BEB-RE

acign enco

diasteradmer)
rnas apolar

bii.oe

digsteredmero
rEs apolar

BB-27

Anido citrico

tiasteredrners
mas apolar




pogibles

ejemplo de declaracién forma )
ne.l ejemplo no. de sal con de actividad
aplicacidn diasteredmero
1de 2
BE.25 acidn citrico dusteredmerss -+

BE-#

Ao cirico

TRANE
the
digsteredmercs

0 1 oe 2
BE.S0 dcidn clorhidrico diasteredmerys g
JREN pozibles
YI V
\ mizzchs de
. diastrdmarns {23 +
§ u P .
Bg-t 20 % apotar, 80 %
} polary
”7" g
' . rmezcia (03 20 %
g 40 e cire . ~
B G aeicds citricn apolar, 81 % polar) +
g . diasteredmero
[} L (g
S acida Cltricn rnas apolar "’"
*' ’ diastereomern
Lo . L9210 sl =R RN
[ Ao citrien K
s B 4cido cittica rmas polar +
ColG srida clrico chass;!‘cf;rearrwer:c:x -+
rivas apolar
-
. . diasteredmenn
04 acidy citneo +

maz polar




ejemplo de declaracién forma »
ne.J ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicagian diasteregmero
g aeidi
0 rnetanosulfinco +

O

avido clrico

acido citrico

diasteredinern
nas apalar

o

acidn citten

diastersormers
mag apolar

(RN

acidn cltrico

hastereomers
s apolar

DABES I

Aciddo cinco

diasteradmero
rmas polar

Coatd

acido cittico

chasteredrnern
rnas polar

g

acido citrico

diasteredmerny
mas polar

Avidn citricy

diasteredmeny
s pokar




ejemplo de declaracién

forma

neo.f ejemple no, de base sal con de actividad
aplicacion diasteredmero
et it S citren diasterearners +

Y Alar

acide citicn

digateredmierg
mas polar

-1

acity citneg

giasteredrmerd
mas apokar

COT aoido cineo 4
. 1de?
I Goido citnea diagterenmerns +
positles

BT 1]

Acido cirico

dhasterabmern
rias polar

aricda
rretansulfdnicn

diastersimerc
rmag apolar

L

A Otar

heidy
rretarsuhnicy




ejemplo de declaracién forma
no.f ¢jemplo no. de hase sal con - de ) actividad

aplicacioén diasteredmero

LA aeads citric +
tde 2

.24 Acidn citrico dhasterpmeros +
posibles

¢ diastersdmero +

rnas apolar

Dy acido citricn +
D2 E Acido citnco +
0o-3 rmetiikgﬁmnim +
[h-4 Arido citrico +
) acido clorhidrico +




ynetansulfonico

ejemplo de declaracién forma .
ned ejemplo ne. de base sal ¢on de actividad
aplicacion diasteredmero
Do-6 Grido Cirsg +
—
] Ry Acido cifrico +
- aodn
1 AR ;
DOk metansulfonico +
[B]8 Ry acidn citnca +
] i mathansstilfoiic
10 10 ;
o0-1 acid +
IR acido citrico +
IR 1FIR W acidg citnco +
S Aoid diasterstmers
N metansulfonico nias apaiar +
mfd Ao +




ejemplo de declaracion forma
no.f sjemple no. de base sal eon . de
aplicagion diasteredmero
-1 Acido citrion
DU- 18 acido citngo

ACuda Sitries

OlL1g Aeido ot
HE DY) Aoy clorhidnco
D20 acido citricn
2 LR ,
bt Acidn citncy
. \_J i
WY # acido tirico dtasterediners
L mag polar
ol i3
Tde
D22 acivio cirico diasteredrmerny
psibles

]

NS Y




ejemplo de declaracién forma
no.l ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
P } . e 2
0Do-24 acidn citrico diasteretrmeros +
positiles
o 1de 2
0-25 Acicdo clorhidnico dizsterpdmeros +
phsibles
s 1 de ¢
D028 i Eirico diasteredmerns +
posibles
, tded
Dh-27 A0l citreo diasteretmeros +
posibles
: P, 1de 2
ob-2s atidn cltrico diasteredrmeras +
povsibles

C-06

D030 acida clorhidrico +
RRE avida clarhidrico
_};
fa o Acidn L-tartarico +
7

¢

O



ejempio de declaracion forma
neo.{ ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacidn diasteredmero
tded
D33 acedo Lotartarico Hiasteretmeras 4
postles

O

acwlo citnico

diasteredmers
mas apolar

N ) 1ded
Las Aeitn clhinco N S +
posittes
'Jt y
b A
D36 acido citrico regzcla {11 +
o, - ¢ aciin 1 de?
RN ) tiflupmmetangulfoncn|  CRAStErE0Merns +
e posibles
i e 2
X i .. .
DL3s arido L-tartanico diasteredmerns +
posibles
KInBle Ao citrica o
) ) diasteredmery
o doida ciftr rnas apalar '+'
- e rmezcia de ambog
EE.2 aoidn cltrico g

dimstersimens




ejemplo de declaracidn
nol ejemplo no. de
aplicacidn

base

sal con

forma
de
diagteredmero

actividad

acidlo oitrico

diasteredmerc
mas polar

EE-4

acido citco

diasteretmern
A apotar
de [5)-dxido de
estirenc

EE-&

Aeido citrico

1de 2
diasteredrneras
pisitles
de {F)-oxirdo de
BelitEng

EE.

Aeidn oftrico

diasterebrosro
mas polar

EE-7

Acidn citica

tiagteredrmern
mag apolar

FYi
m
=y

thastensimero

B pOEr

o (5 J-iito ol
astiteno

EE-&

diasteredmen
A% PO

de (5 )-Oxidn te
satirenn

EE-10

Aridn citricn

dhasteredrmern
mas apoiar

de (5 oo de
getirern

EE-11

Ao citrieo

thasterecr
potar

(Yl ohee
estiveng

b



SCAINE

ejemple de declaracion
nod ejempio ne. de
aplicacién

sal con

forma
de
diasteredmero

actividad

EE-1Z

dcido citnico

Hinsteratment
mas apoiar
de (G )-Gdo de
pstrenn

EE-13

acido itrico

dusteradrmern
mas polar

de (% -axide de
aEirRng

EE.14

acido Citricn

dizstaredrmern
s apatar
e (5 )Oddn de
Eatireni

EE-15

Ao citeco

diasteredmers
g polar

e (R-Guido de
estirerio

acin citricg

dinatersbmen
POES apolur

diastaredmero
IIHAS apiar
de {(F-txidn de
gstireno

deido oitrico

digstere0mera
rmas potar
e {[R)-nxido de
SRUR

EE-19

afstde it

diagterenmero
@ Apnkar

EE.20

Acido citrico

dimstareamers
rnas pular




ejemplo de declaracién

forma

ne./ gjemplo ne. de hase sal gon de actividad
aplicacién diasteredmero
! hasteredrmern
oY “ PRSP chaateredmer
B2t ‘ Acido citrico as apaar +

Acucho clnicn

1o 2
dhastersdmeras
prsibles

thasteradmero

FE.23 acido citrico rmas apolar +
) s 8h%
EE-2d aeide citico diastereomern +
1mias apoiar
) ) » Ca BE%
EE.25 aoudo citnco diasterenmern +
ras apolar
e 2
Ef.26 acida citrct diasteredrneros +
nosbles
o
. Ty 1 e 2
EE .57 Aeido citricn diasteredmeanns +
- norsibles
1
. diastersdriers
) o} e
EE-Z5 arido citricn mas apolar +
EE.20 +




ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no, de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero
[ ae o+
EE.231 acido clorhidrico o
mezrcha de
EE-32 Aeido citres diasteredmers T5% +
apolar v 26% polar
37 - 1de 2
EE-33 acido citrico diasteratrieros +
posibies
EE.24 arido citrico dlastareumti-:m »+-
rnas apolat
EE-35 - . dinsteredmern
acido citrico mas apolar +
diasteredmero
EE-30 Acido citrico mas polar +
{racermics)

EE.37 acida citric

thasterad o <+

s apolar

FE-a8 Acido clorhidrico roezcla e 2 +

dizsteredmeres

Eng)

AD



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no. de base gal con de actividad
aplicacion diasteredmero
jae 2
FE-1 Aidn citrico diasteredmeros +
posiies
FF.2 +
1 de 2
.5 diasterecrneros +
posibies
Tde?
FE.4 acido citrico dhasteredmerss +
posibles
11ie 2
FF-5 hasteradrmeros -
posibles
1 de ?
FF.i ACido clrico diagteredrneros +
positles
£E.7 thasteredmero -
mas polar
. acida
FF-8 mietansulfonice -
FF-o S

acido citrico

[
-1



ejemple de declaracién forma
nod ejemplo ne. de base sa) con de actividad
aplicacion diasteredmero
FE-10 s ide citrio diastersomern
atido citrico e polar +
. PR thasteredmero
FE. atido citrico mas polar +
cido tde 2
e - . dastersirmergs
FF-12 rrietansulfarico [Z‘OS}DH;&B +
. 1 de2
EFEos . t‘?mﬂ'm T cha::at@?;mwm'% -
rostansulfonic o posibles
tue2
] digstarenmenos 4
posibles
Tdel
FE.{5 4rido citrico diagtereareros +
posibles
) 1ded
FF.1a diastereameros -
posihles
- principalmente 1 de 2
FEAT SO Citricn dinsterenmerns +
posiies
. mezcka de
FEota iy Ao cltrico +

dhasterabmeros

3

S



ejemplo de declaracién forma
nol ejemplo no. de hase sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
I mezcta de
FE-14 diasteredmerns +
. , ] 1de 2
FE.24 acidn cineo diasteretmeros +
posibles
1de ¢
£ acido citvico iasteretmeros 4
positles
e ToeZ
FE.22 Acido citricn diasteredmeros +
posibles
o
EE.53 aeido chren thastereGmerg +
as apotar
b no
. diasterpdmers .
FE-24 mas pelar deterrrinado
Al
. mezcka de
FF-25 diasteredimeros -
Ve 2
EE_a5 diasterelimeros
! posibies +
EpLo7 diagteradmern +

mas apolar

B

Ao



ejemplo de declaracion forma
noJ ejemplo no, de hase sal con de actividad
aplicacién diasterebmero
FELow diasteredmern +
mas polar
{de?
FE.2 4cido titrico diasteredrmeros +
posities
. maore apolar
FE.30
' diasiereomer +
5
e, ‘ ) » diasteredrmeno
[ acido citricn mas polar "f"
L4
1ide 2
FE-32 Hrido citrico Hiasiersameros  a
posibies
FF-33 +
o o 1 de 2
FF.d acido citrico dizsteratmearoag L .
pivsittes
1 de?
o .
FEA8 Aeido chrico diasteredmenos +
posbles
; ) | e 2
FFE_% Ao citricn diasteredmeros +
posibies




ejemplo de declaracién forma
not ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diastergomero

{301

GG-2 +
5.3 +
564 +

13055

(305-7 +
(68 +

(S50




ejemplo de declaracién

forma

nof ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diastereémero

(30310 +
305 e
G312 4
GG 13 +
GG-14 -+
[ETE R +
GG 10 +
(3317 3
[CTEm +

%2




ejemplo de declaracion forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diasteredmero
Gits- 1 +
G50 20 +

3i5-21

Giz-22

5G4

(30525 +
G525 +




ejemplo de declaracién forma
no.l gjemplo no. de base sal con de actividad

aplicacidon diasterebmero

G268 +
(5524 +
IETE Ny +
GG-31 <+
BG-32 +
EIENCK +
35-34 e
GR350 }

G55




ejemplo de declaracién forma
no./ ejemplo ne. de base sal con de actividad

aplicacién diastereémero

ETER

L
~4

Erp
i

(30354

&40

1343-43

50344




ejemplo de declaracién forma
ne.l ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

e +
513-47 -+
BG-45 -+
G540 +
(34350 +
(30551 -
G352 3
GRS -+
G54 v -+

AR




ejemplo de declaracién forma .
noJ gjemplo no. de base sal con de actividad

aplicacioén diasteredmeroc

G55 +
(Bi5-57 +

1
G358 -+
GGG +
3G-50 .
G001 +
GR3 +
37



ejemplo de declaracién forma
noJ ejemplo ne, de base sal con de actividad

aplicacién diastereémero

(30-84 +
G565 +
G657 +
G- +
{30568 +
CHET0 +
BG-7 +
alp-72 +

o

ety




ejemple de declaracién forma
noJ ejempio no. de base sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

GETS +
(55.74 +
Gi3.75 -+
G-T6 -+
577 +
0378 +
GG +
(35,50 +
GiA-81 +

&



ejemplo de declaracién

forma

no. ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

5582 +
et -+
31584 +
GG-85 +
LT -+«
537587 +
3-8 +
ETER:L -+
ETER Y +

40




T
ejemplo de declaraciéon forma
no.l ejemplo no. de base sal ¢con de actividad

aplicacién diasteredmero

300 4=
{3592 +
B0-43 +
(30541 +
1y +
GGl 4
Gia-07 +
EIER 4.

41



ejemplo de declaracién forma
neo. ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacidn diastereomero

GBG-00 +
Ca3- 101 +
G545-102 ~+
5. 1003 +
5G-104 +
305105 +
G5 108 +
(517 +
505108 +

42

A



ejemplo de declaracion

forma

no.t ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
(ETCR Y +
S ..
BG-11 +
BG-112 .
ETEN B i +

5G4

GG-115 ) +

GG

sy

50117




ejemplo de declaracién forma
ne.d ejamplo ne. de hase sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

CHEN B +
3m-11% +
(3G-120 +
35-121 +
IETeR +
GG +
Gin-124 -+
G126 +
GGA26 +

44



ejemplo de declaracién forma
no.l ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacibn diasteredmero

GGA27 +
G- 129 +
BG-10 -+
G131 +
G132 +
GRS +
501354 +
50125 +

43



ejemplo de declaracién
no.l ejemplo no. de
aplicacidn

base

sal con

forma
de
diasteredmero

actividad

58513445

G137

G(3- 132

G138

GG-140

GG-T41

(5. 144

45




ejemplo de declaracién forma .
noJ ejemple no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero
(5G-145 +
(55145 +
(303.147 +
GG-148 +
BG-140 +
: ~,,;:f':\:
5G-150 +
GG 152 +
5i3-15% +
47




ejemplo de declaracién forma
no. ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

G- 164 +
[T E +
B3 156 +
(505 157 +
G158 +
GG 15 -+
52160 whe
GGG +
BG- 162 +

48



ejemplo de dex;;;;\aién forma
no. sjemplo no. de base sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

505153 +
- R +
13G-165 -+
G100 ’_ L +
36167 +
5158 -4

GG e o+

BG-1T0 +

Cs-171 +

44

(o



ejemplo de declaracién forma L
noJ ejemplo no, de hase sal con de actividad
aplicacién ‘ diasteredmero

=2G-172

G173

Gia- 174

G175

GG 17T

GEATE

15178

(33180




ejemplo de declaracién forma
no.l ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

505 +
BG-182 +
(G183 +
(505- 124 +
3. 185 +
(i5-1805 +
305187 +
G- 188 +

—
GG- 180 +
a4



ejemplo de declaracion forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacidn diastereometo
o
3G 170 +
(305141 -+
(S50 +
50107 +
GGt +
G610 +
. 100 o}
(3G-147 +
0198 +
52




ejemplo de declaracién

forma

no. ejamplo no. de base sal con de actividad

aplicacidén diasteredmero

SR I +
3320 +
(Sia-201 +
{53-202 4
(0320 S +
5. 204 +
3G-2005 o+
G- 200 G +
L5207 +

.



SN

ejemplo de declaracion forma
no./ ejemplo no. de hase sal con de actividad
aplicacién diastereomero
G5 206 +

i55-210

[

i
i
P

(0.212

™
o

GG-215

GG-218




ejemplo de declaracién forma
not ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diastereomero

G0G-217 -+
(343-278 -+
G5G-219 +
£545.220 +
63221 4+
(33-222 “+
(55222 +
55-224 -+
G225 +



ejemplo de declaracién forma
no. ejemplo no. de base sal con | de actividad
aplicacion diasfereémero
Ialn-227 +
T +
Y\"JQ?‘"'::;:’,.‘ +
e
e
343- 230 4
ETER +
b4 )
X Zi e
A2 K +
(G0 20% +
(503234 +
i



ejemplo de daclaracién forma .
no.t ejemplo no. de base sal con de actividad
aplcacién diasteredmero
(33205 +
30203 4
(3(3-207 +
5G.238 +
35200 -
32240 +
135241 +
Bo-242 o}
{R3- 240 o
&7



ejemple de declaracién

forma

nef ejempio no, de base sal con de actividad
aplicacién diastereomero
Gi5.244 +
50245 2 +
5052465 +
(5. 247 +
35,248 +
Gi5.245 +
7
B ey, p
N »;

5250 +

r’“‘ }r

\\’\u -
35251 +
(i5-252 +

o
m



ejemplo de declaracibén forma
ne.t ejemple ne. de base sal con de actividad
aplicaciéon diasterebémero
(345-255 +
(35254 -+
G255 +
(503256 4
303-257 +
(343.258 +
G- 200 +
Gi3-260 < +
A Y
[w - )
305-2051 4
S



ejemplo de declaracion

forma

ne.f ejemplo no. de hase sal con de actividad
aplicacion diastereomero
(5002 +
GG-265 +
(GG- 200 +
(- 267 +
& i Ya
L\_;’.'l
BG-268 - -+
AL
by, i
CRE200 +
3G-270 -+
G



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacidn diasteredmero
53271 -+
3G.277 +
5275 +
BG-DT4 +
(335275 +
G276 +
i

Gi5-277 +
B3.278 +
B3G-270 +

N

§

£



ejgmplo de declaracion forma
no.l ejemplo no, de base sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
G286 -
{35281 +
(5282 -+
Gi3-282 +
153.285 +
505255 e
]
Gi5-267 e +
H
(3G 20E o
- +
r\r:ﬁ



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemple no. de base sal con de actividad

aplicacién dlastereémero

{35289 -+
(345290 +-
(5G.241 +
G207 -+
(5i5-2013 +
GAG-205 +
G- 2600 +
Bi5-007 +

23

5
SN

%



ejemplo de declaracién
not ejemplo no. de
aplicacion

sal con

forma
de

diasteredmero

actividad

(5(5-200

B30

RIERCIEN

EleRUIL +
GG-305 +
(BG-300 +

el




sjemplo de declaracién forma
no./ ejemplio no., de base sal con de actividad

aplicacién diastereémero

GBG.B0T +
G308 +
(53-200 -+
G310 +
G311 -+
RTEMCE I o+
Gi3-313 +
G314 .
I 2 +

55



ejemplo de declaracién
no.l ejemplo no. de
aplicacién

base

sal con

forma
de
diasteredmero

actividac

GG-317

P22

B

R




ejemplo de declaracion forma )
ne.j ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diasteredmero
(35-325 +
GG-A 26 ot
GiG-27 4
(505528 +
505, 520 +
(3453730 +
G330 +
33852 +
GG-305 +
&7



ejemplo de declaracién

forma

no.l ejemplo ne. de base sal con de actividad

aplicacidn diastereomero

(5(5-234 o
(3052435 +
(1(:.~N_x30 +
503507 -

1

G5-338 +
GG-33G +
GG-340 +
GG-241 e
GBG-242 -+



gjemplo de declaracién forma
not ejempio no, de ba sal con de actividad
aplicacion diasteredmero
(5053475 -+
505244 +

5G-340

{535,341 -+
(3G-347 +
Gi5.045 +
(305340 +

{303-300

]



L

ejemplo de declaracion forma
noJ ejempio no. de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

Gain-BR2 +
{50530 +
EERT +
3i5-357 +
G358 +
{'}‘(\V’W:_,Yv’p’ +
GO0 +

70



ejemplo de declaracién forma
no.l sjemplo no, de base sal con de actividad

aplicacion diasteredomero

+
3(5-362 +
G43-362 +
(5G.504 4
EIE IV +
ETERCT N -+
B30T +
{55 A0 +.
(505000 +

71

AN

-

929



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

aplicaclon diasteredmero

1505-570 +
5G-372 +
Gi5-574 +
Gi5-575 +
(05276 +
Gi3-277 +
GGATH ) .

7z

40

T
)
oo
3



ejemplo de declaracién forma
not ajemplio no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero
+
505580 -+
G335 +
G380 -
(53383 -+
15052504 o
305080 -
+
.+.
73



ejemplo de declaracién forma
no.t ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero
(305-288 +
G080 +
G5 290 +
G0 <4
(303307 +
L
(35364 -+
33.365 +
GG ) +
74



ejemplo de declaracién forma
no. ejemple no, de base sal con de actividad

aplicacién diastereomero

ST +
U3 5- A0 +
{(305-400 +
Gi5-401 +
Pnma02 +
G407 +
305404 +
GiG-400 +

Fh

A



ejemplo de declaracién forma
no. ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diasteredmero

BG-ANE 4
(5307 +
G408 +
5.0 +
(33G-4 10 +

. )
35411 s +

‘,M’_ ?
(305 4D e } +
GG +
1505-414 +

g Sl ‘;lf'v

TH

ad



ejemplo de declaracién

forma

neJ ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

GG-414 -+
535-4 16 4
GG417 +
(345-414 -
Gi3-416 +
(G420 +
5G-421 +
G422 +
(303-42% +

77




ejemplo de deciaracién forma .
no. ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacidn diagteredmero

(505-424 <+
33425 +
BG4 26 -+
303-427 +
(303428 +
BG40 -+

.
Gi3-4730 +
G431 -+
Si5.457 +
73



ejemplo de declaracién forma
not ejemplo no. de hase sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

55442 +
503440 -
Gién.444 -+
(365345 +
45446 +
(33447 o+
503448 +
B0 444 +
03450 -+

B0

o



:jAemplo de declaracion forma ]
not ajemplo no. de base sal con de actividad

] aplicacidn diastereomero
(i5-451 +
53452 -+
5i5-4573 +
503454 +
554505 +
(05450 +
GUART +
53-458 +
Ga-458 + _

&1



ejemplo de declaracién forma .
no. ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacion diasteredmero

(33460 e
305-401 =N
GUa-402 +
(305467 +
3544 +
505465 +
G5 400 -|.
5303467 e
{345, 468 -+

o4



ejemplo de declaracién forma
no.f ejemplo no. de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero

(5G4 +
55470 -
GGAT +
H5-47 2 +
55470 o+
{35474 g +

B :
GG-4TA R +
(515-47¢ +
55477 +
B



ejemplo de declaracion forma
no.t ejemplo no, de base sal con de actividad

aplicacién diasteredmero
G478 +

| (5(5-470 -+
G480 -
(385-481 4
(505487 .
(345433 +
(505404 +
3G-485 +
R4 305 +

Heb



ejemplo de declaracién

forma

ne.f ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diasteredmero
(505487 e
((5-488 +
543489 -+
GG-450 -
(54545014 -+
3400 +
+
ETeW I +
{3(5-405 x. +




ejemplo de declaracién forma .
no.! ejempio no. de base sal con de actividad
aplicacién diasteredmero
1 ge 2
|-1 tisstereomerns +
pasibles
5 mezola ca. 1588 e
- (apolar polar)
. diactereimery
23 mas polar +
I-4 +

axangle 2

Actdn clorbidnco

sxamyphe 5

&Cirdo citrieo

grampHe 4

arido L-tartdricg

exarnpile B

acido citrico




ajemplo de declaracién
no.f ejemple no. de
aplicacion

base

sal¢on

forma
de

diasteredmero

—

actividad

glernpo 41

acide oiticn

gjernpn ?

Acido sulforco
triflunrometans

ejerngin 5

Ay
rnetarsulfinico

— e
gjernpln 1 aoide clorhisrico +
g 2 Acido clorhidrice +
gjemplo 23 aeido oo + 4
el 27 acido citrico +
efamplo 28 arido citrico +

germplo 24

avida citrico

a7




— "
ejemplo de declaracién forma
no. ejemplo no. de base sal con de actividad
aplicacion diastereémero

gjemplo 24

acido citico

ejemplo 25

oo clitricy

ejEmplo 4%

acido Citrico

giempto 45

acido citien

giernplo 13

acido glorhidrico

ejernpla 44

atido ciingo

glempla 26

Arido civic

eervipls 14

acido citrico

gjeriplo 15

atido citnen

24

\03



ejemplo de declaracién
ho.f ejemplo no. de
aplicacién

base

sal con

forma
de
diastereémero

actividad

—

ejemnplo 17

Acido citnen

ejempto 18

aridn pitricn

ejernpn 37

acidn citrien

giernplo 36

acido citrico

gempio 19

acido citrico

gjernpla 20

agido citrica

eiermplo 45

Acico citrico

gemplo 16

acigla citricn

gjempln 43

acido oitneo




L]

ejemplo de declaracién forma )
no.l ejemple no. de base sal con de actividad
aplicaciéon diasteredmero
efemipla 10 arido clorkidrien -+

gjzenpin 8

acich clornicrico

siempla 12

acido clarhidrica

giernplo 34

acido clorhidrico

ajemypo 33

Acido citrico

ejeriplo 46

ride cineo

gjermnplin 47

Acldn cittico

ejermpl 29

acido citrico

ejernplo 30

acido citnco

B0

\0¥




gjemplo de declaracion
not ejempleo no, de
aplicacidn

base

sal con

forma
de

diasteredmero

actividad

giempla 31

Grido Citrico

gjernpls 32

Acidp citricn

ejernplo 4

Arido citricn

gjErmplo &

acido citrico

G

Acicin
rretansulfnicn

gjamplo 39

Acito
metansulfanico

ejemplo 47

&cido citrico

gempla 21

acidn citiog

giernpio 27

Geido Citrico




ejemplo de declaracion
no. ejemplo no. de
aplicacién

hase

sal con

forma
de
diasteredmero

actividad

giernply 38

oo citrice

gjemphy 52

acidn citrico




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacién No. 05044351
Clasificacion Internacional (IPC): COTD491I10 C07D495/10, C07D493/10,
C07D411/10 , A61K31/407, A61P25I00

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48
de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudiados

Descripcion; Folios: & 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: 2565 a 269  Segunda Modificacion.

Folios: 420 a 432 . Tercera Modificacion.

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

Respuesta del solicitante; = Folios: 229 a- 238 . Primera respuesta.
Fojios: 417 a 419 y 433 a 524 Segunda respuesta.

Se acepta para estudio el capitulo rei\./'indicatdrid de-;,_los folios 420 a 432

Objeto de la invencion T \
Titulo de la solicitud:  DERIVADOS DE CICLOHEXANO ESPIROCICLICOS”

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

Reivindicaciones 1-12 : Derivados de ciclohexano espirociclicos de formula | .
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
actlien sobre el sistema nociceptina/receptor ORL1, utiles en el tratamiento del
dolor (agudo, neuropatico o crénico), tratamiento en estados de ansiedad, del
estrés, epilepsia, enfermedad de Alzhelmer demencua senil, abuso y dependencia
del alcohol, entre otros.
Para solucionar este problema tec;nlco la sczhmtud en estudio proporciona
compuestos derivados de ciclohexano esplromcllcos procedimientos para
elaborarlos y medicamentos que Ios contlenen -

De la solicitud de Patente

Descripcion (articulo 28 D. 486)
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La descrlpmon de los folios 5 a 96 cumple con el requisito de claridad o
comprension.

Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 segun los requerimientos
establecidos en el articulo 30 es claro y conmso y ademas esta lo suficientemente
sustentado por la descripcion. -

Unidad de invencién (amculo'25 D 45‘6) i

El capitulo reivindicatorio de los fOlIOS 420 a 432 cumple con el requisito de
unidad de invencion. - AR

No es una invencién (articulo 15 D 486 Iiteral.a)-f))

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 si es una invencion.
Excepcion a la patentabilidad (articulo 20 D486 literal a)-d))

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432 sies patentable.

Reivindicaciones relativas a un uso o a un uso distinto (articulos 14 y 21 D
486)

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a432 siesuna invencion.
Analisis de la(s) Oposicién(es):_ (articulo 43 D. 486).

No se presentaron oposiciones. | |
Determinacién del Estado de la Técnica . *
Considerando que la fecha de presentacion de la primera solicitud de patente de la
cual se reivindica prioridad es 11-11-2002, se consultaron las bases de datos y los
archivos con que cuenta la entidad con fecha de publicacion anterior: No se

encontro documento alguno que afecte la patentabilidad del objeto de la presente
solicitud. L

Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
Novedad (articulo 16 D486)
Las reivindicaciones 1 a 16 se refieren a compuestos derivados de ciclohexano

espirociclicos, medicamentos que los contienen y  procedimientos para
prepararlos, los cuales acttan sobre el sistema nomceptma/receptor ORL1”

Los compuestos actualmente reclamados se dlferenC|an con respecto al estado
de la técnica, en que el anillo esp|r00|c||co se encuentra sustituido por un grupo —
NRR,; por lo tanto las relvmdmamones 1 a 16 cumplen con el requisito de
novedad . :
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Nivel inventivo (articulo18 D486)

Las reivindicaciones 1 a 16 se refieren a compuestos derivados de ciclohexano
espirociclicos, medicamentos que los contienen. vy procedimientos para
prepararlos, los cuales actian sobre el sistema nociceptina/receptor ORL1”

Los compuestos de la presente invencién -en comparacién con los compuestos del
estado de la técnica demuestran tener una mayor afinidad contra el receptor ORL-
1 (entre el 91% al 99% ) y por el receptor p-opidceo (entre el 97 al 102% ) a una
concentracion de 1uM ( ver folios 231 a 234) versus ( para el ORL-1 del 14% y
para el receptor y-opiaceo 4%, Ver folio 236) , lo cual evidentemente constituye
una ventaja y una solucion inesperada nada obvia para una persona
medianamente versada en la materia.

Aplicacién industrial (articulo18 D 486)

El capitulo reivindicatorio de los folios 420 a 432, si tiene Aplicacion Industrial.
Respuesta 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 concesién referidas por este Despacho.

,,,,,,,

.......

Conclusidn:

; . O I S
En consecuencia y por todo lo expuesto qhte_gi;brtﬁf\e‘ht_e', se recomienda Conceder
las reivindicaciones: 1 a 16 (folios; 420 a 432).
Con base en las reivindicaciones 1-16, este Despacho expresa el titulo de la
solicitud en los siguientes términos: “Compuestos derivados de ciclohexano
espirociclicos, medicamentos que los contienen y procedimientos para
prepararios, los cuales actian sobre el sistema nociceptina/receptor ORL1"

Bogota, D.C,,

X

CONCEPTO TECNICO No. EXAMINADOR TECNICO
353¢ Cédigo No.202075
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