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SUPERINTENDENCIA DE INDIJSTRIA V COMERCIO 
DIRECtION CE NUEVAS CREACIONES 

2020 
Bogota, D.C., 

Abogado 
EMILIO FERRERO 
Apoderado 

ASUNTO RadicaoiOn 05-124380 
Tramite 002 
Evento 001 
Actución 430 
CMo U 95bj 
Folios I V 

Patente de lnvenciôn ES Patonte de Modelo de lJtilidad C 

Via Nacional El 
Via PCT (fase nacional) Cap.[ C Cap. It 

No. Sal. Interriacional PCT/1JS20041014036 
Fecha de PresentaciOn internal. 06 de mayo de 2004 

Como resultado del examen de tondo, realizado con fundamento on el artfcufo 45 S is 
Pecsión 486 do is Comision de Is Comunidad Andina, as Is comunica 

1. Documer,toe estudjados 

DescripciOn: PalS: 197 a 425 y 451 coma so radicO injojaimente 

Reiviridipaciones: Folios 426 a 450 coma so radico ivicialmente 
Folios 509 a 543 rnodificadas 

Prioridad: Folios: Qj. 
09/0512003, US, 60/469619 

2. Anªlisls do la Prioridad 

La fecha de prioridad del 09 de mayo 5 2003 y su correspondiente documento, 
corresponden con Is malaria solicitada do protecciôn. 

3. Cbjeto do Is invencion 

Titulo S ía solicitud: preparacian y usa de derivados do alquilariio pai-a si tratamienlo de 
Is obesidad 

El objeto do Ia presente soilcitud do patents de invencian consiste an obtener 
compuestos derivados do aiquliarilo pare at tratarniento do ía obesidad 
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El problems planteado an esta solicitud as Is necesidad do obtener derivados aiquilarilo 
do fOrmula I Para el tratamiento do Is obesidad 

Para solucionar este problems tecnioo Is solicitud an estudio, el soticitante proporciana 
derivados alquilarilo de formula I Para el tratamiento de Is obesidad 

PC: A61K 31/4168, C070 235130 

4. Do Is solicitud do Patents 

Reivindlcaciones (articulo 30 D 486) 
So supers al solicitante restringir do una manors razonable, los compuestos do formula 
I, objeto S solicitud, do forma tel quo Be encuentren sustentados an Is descripcian, 
puesto entre 1o8 ejemplos mas representativas as encuentran las estructuras quo poseon 
las anillosde benroimidazol, benzotiazol, bonzoxazolytiazol. Estomismoaplica pare los 
compuestos de formula Is y lb. 
No as encuentran sustentados los esteres del compuesto do formula I, Is y lb an Is 

$ descripcian. 
Las reivindicaciones 11 y 12 referontes a los compuestos do formula Is y Ile , so 
encuentran de forms ndependiente do Is reivindicacion I 
Nose evidencia quo los compuestos do Is reivindicacion 1, 11 y 12 posean Is misma 
actividad biolOica. 
La reivindicaciones 14 a 20, as refieron a as composicianes farmaceuticas del 
conipuesto de formula len combinaoion con otros agentes farmaceuticos, las cuales no 
Be encuentran sustentadas an Is descripciOn, 
La reivindicaciones 30 y 33 as encuentran caracterizadas per mØtodos do tratamiento. 
La reivindicaciOn 34 correspondents al procoso de preparacian, so refieron al procoso de 
preparaciOn do los compuestos Intermediaries del compuesto do formula I; as sugiere per 
Ia tanto aclararlo a establecer Ia deperidencia con rospecto a Is reivindicación I 
So sugiere al solicitante Is revision del titulo, con elfin qua as  encuentre ajustado con los 
compuestos objoto do invencion. 

S. Excepción a Ia patentabilidad (afticulo 20 D4$6 literal a)-d)) 
La reivindicaciones 21 a 29, as refieren a metodos do tratarniento, los cuales no son 
patentables de acuerdo alas articulos mencianados do Is normatividad vigente. 

6. Reiviridicaciones relativas a un USO Ca un segundo usa (afficulos 14y21 D 466) 
Las reivindicaciones 32! 50 retieren al use do Ia combinaciOn, las cua(es no son 
patentablos do acuerdo a los articulos mencionados de Is norrnatividad vigente. 

7. Determlnaclon del Estado tie Is TØcnica 

La fecha quo so ha tenido an cuenta Para determiner el Estado do Is Tecnica as: 

Fecha do presentaciOn de la solicitud prioritaria: 09 do mayo do 2003 

Cansiderando quo Is fecha de presentacion de Is primers solicitud do patente de Is cual 
so reivindica prioridad as  09/05/2003 so encontraron los siguientes documentos del 
estado do Is tecnica relacionado, quo pueden afectar Is patentabilidad del objeto do La 
presento solicitud: 

� N° Documento I Titulo Feoha do publicaciOn 
Dl US 5 886 022 Substituted cycloalkanecarboxylic 23/03/1999 
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acid derivatives as matrix 
metalloprotease inhibitors  

Phenyl substituted �meinbered 
D2 WO 03/037332 nitrogen containing haterocycles for 08/05/2003 

the_treatment_of. obesity  

8. Analisis do patontabilidad (artIcuto 14 048S) 

Nivel inventivo articuloiB D486) 

La reivindicacion 1 consists an un compuesto de formula (I): 

I 0 0 

F3 

R-hL 
H 

El Estado de Is Teonica mM cercanc quimFcamente as Dl, qua da a conocer 
compuestos bifenilo sustituidos con una funcion ceto sustituida con alquilo a cicloalquilo y 
con un carboxilo final, de utilidad conlo inhibidores de motaloproteasas. (Ver resumed) 
(yen colunnna 196! reivindicaciOn 1) (Ver columna 169, 170 ejemplos) 

Dl-. 

Los compuestos objeto de esta solicitud Se diferencian de los compuestos de Di, an qua 
position un anillo de oxazol, tiazol 0 irnidazol sustituido an Is posiciOn del balôgeno. En Dl 
nose encuentra presente dicho anilEo. 

El hecho de incluir Is sustitucan oxazol, tiazol 0 imidazol sustituido an Is posicion del 
halOgeno, an Ids compuestos quo as daban a conocer an Dl cause qua Se obtengan 
compuestos ui como inbibidores do las enzimas diacilgllcerol 0-aciltransferasa, parer 
el tratamiento de Is obesidad. . 

El Problems TØcnico Objetivo era obtener compuestos itiles como inhibidores de as 
enzimas diacilglicerol 0-aciltransferasa (DOAT) 

D2 describe una manena its solucionar el problems tecnico, por medio de compuestos 
fenil sustituidos con on beterociclo de  miembros para el tratamiento de Is obesidad, 
(Ver resumen) (Ver paginas 219 y 220! reivindicaciOn 1) 

RXR1 
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La reiWridicaciOn as obvia, ponue ci Experto an a Materia enfrentado al problems do 

obtener compuestos inhibidores de enzimas tales coma las diacilgllcerol 0-
acLtransferasas; ernpiearia Joe compuestos coma so revelan an DZ, dontro de las 
cornpuestas qua so ensenan an Dl logrando de esth forma los campuestos, objeto 
do osta sol3citud. Per tanto, Ia reivindicacian I no tiene Nivel Inventive. 

No Se eviencia con los cornpuestos oblate de Is solicitud, inhiban Las enzimas 
diciIqlicerol 0-aciltransferasas cars ci tratarniento do Is obesidad, puesta qua at 
solicitante, parte estructuralrnente de compuostas quo inhiben Las enzimas 
rnetaloproteasas. 

Las reivindicaciones dependientos 2 �38, no mencionari alguna caracterfst?ca quo haga 
Inventivos a los compuestos do Is reivindicaQion 1, per to cual as considers qua no tienen 
nivel inventive. 

9. Conclusion: 

Los requisites de patentabLlidad de )a presenteØbhdtud Se encuentran atectados asi: 

*Docu I T Roivindicaciones rnento N afectadas Requisite quo elects 
i 

DI US 5 886 022 1

 En cumplimiento del articulo 45 de Is Decision 486 de Is Comision do Is Comunidad 
Andina, sole indica quo debe dar respuesta dentro del termino do sesenta disc contados 
a partir do La fecha de natiticaciOn de la presents coniunioaciOri. En caso do no dat 
respuesta al prosente requerimiento, o si a pesar do Is respuesta subsistieran los 
impedirneritos cars Is concesiOn, Se denegarÆ Is patente. 

Notiflquese el presents oticio canforme a Ia dispuesto an el numeral 6.2, literal 0)! del 
capitulo quinto del titulo primero de Is Circular Unica N' 10 as 2001, 

$ A/T. 
ALIX CARMENZA C$’SPEDES DE VERGEL 
Directors do Craciones {C) 

El anterio true notificado per f)acion an iista, de feclia 

CONGEPTO tEcwico No. 02111
 

EXAMINADORTECCO 



REiVINDXCACIONES 

I 
L. Un coccpuesto de F6=uIa t) 

S 
I 

0 0 

en eJ. Qua’ 

QesO, S,oWS; 

10 A es urn 1–gadnra seLeccionada de 

R6 R7 

I enlacualpeslo2 

I V 
(OH2 Im 

(CH2) 

I

 

15 entaouaJmesOynes12,3o4, 

I. 

I

 

n es 1 y n es 11 21021 

V 

en el cual d–cha £igadura estÆ susttuda en forms 

20 opclonal por uxao o dos 9rupos 

I V se selecoionan en forms independiente de 

I }ijdrôgeno, halo, alquilo (C1-06) y a1cOx (Cl-C6) i 

I  so selecciona de 

hidroseno, 
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alqu–lo (CI -C6) susttu–do an forma opCiOnal por 

hidroxi, 

y 

fenilo sustituido en forma opcional Con alquilo (Ci-
Cr5

 s C6) alcoxi. (Ci-C) a halo; 

Se selecciona de hidrôgeno, nitro, 
y 

aiquilo (Ca -C6) 

0 

y 

’z pueden, cuando se los toma junto Con los atonios de 

carbono a Its crates estn undos, formar un anillo de 

10 hanceno susttuido an forma optional con hasta dos 

sust–cuyentes selecconados de 

halo, alquUo (Ci-C6) alcoxi (C -CG)nitro, ciano, 

a1oa:quilo 
(ca -W’ haloalcoxi (Ci-C6) 

aminocarbonilo, alguflo WI-05)aminocarboflhlo, 

15 bis(alquilo (C1-C6)]aminocarbonido, aniinosulfon–Io, 

aiquit (0, -CG) aninosiflfonjlo, bSsaquilo Ci-- 

C6) ]am–nosulfonilo, (C, -C.) alqu–lcarbon–lam–no, 

lquil (Cl-C6) sulfonilamino, h–droxi-alquil (C2_C6) 

aminocarbonilo, 1-worfolinilcarbonilo, y 1-

20 piperidiniloarbonilo, 

Scuando dos de dichos suscituyentes del anillo de 

benceno son alguilo (Ci-Co) 
y 

ae2tÆn unidos a Ætomos 

At carbons adyacentes del anillo as benceno, pueden 

25 unirse Para formar un anillo carbociclico de 5-7 

miernbros; 

B5 as hidrôgeno C alquil.o (Si -C6) 

R6
 as bidrdqeno; 

as }a–dr6geno 

30 0 

alquilcD (CI -C6) sustituido en forma opcional con 
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alcoxi (21 -CO  

bis [aiquil (01-03) ] amino 

0 

fenilo sustituido en forma opcional con halo, 

5 alquilo (Cl-CG) alcoxi (Cl-C6) 0 cianO; 

0 

yR7son ambos aiquilo {Cl-C6) 

0 

y R’ puederi formar, junto con el Ætomo de carbono al 

10 cual est&n unidos, 

un anillo carbocic],ico de 3 a 5 miernbros, 

Un anillo de 6 miembros representado por 

15 en 91 cual W as OH21 CCH,)21 O 0 502; 

es aiquilo (01-06); 

V 

as hidrogeno 0 aiquilo (Ci-C�) 

0 SUS sales y esteres aceptables desae el punto ôe vista 

20 farmacŒutico. 

2. F1 corruesto de la reiwindicaoiôn 1, en 61 cual 

Q as NR 5; 

N as 

R6 17 

25 

V 

en la cuaj p es 1 0 2, 



en ci coal dicha 1iadura estÆ sustituida en forina 

opcional pot uno 0 doj gruos 

y R4 pueden, cuandc, Se Jos toma junto con los 6tomoo de 

carbono a los cuales estn unidos, formar un anillo de 

5 benceno sustituido en I=a opcional con hasta dos 

suflituyentes seleccionados de 

halo! aiquilo (Cl-C6), alcoxi (Cr-C6), nitro, ciano, 

haloalguilo (Ca -C6), haloalcoxi 

acninocarbonilo, al4ufl. (Ca -C6) amarxocarbonilc, 

10 bisLalquilo (C1-C6)]aminocarbonilo, arninosuifonhlo, 

aiquil (Ci-C6) aminosulfonilo, bis[alquilo (C1 

C6flarninosulfonilo, (C1-C6)aiquiicarbonilamino, 

alqiail (Cr-C6) sulfonilamino, hidroxi- (Ci-

C6)alquilaminocarboniio, l-rnorfolinilcarbonhio! y 2-

15 piperidinilcarborailo; y 

ft1. R2 R5, it6, R’, ft8. R9, y w son coino Sc los aefinid en 

2a reivindicación 1. 

3. El compuesto de la reivindioacidn 2, en eJ. cual 

Q es NR5; 

20 Aes 

� 

(C H2),, 

eniacualmes oynes 2,2,3,04, 

0 

25 meslynesi, 2,o3, 

V 

en ci cual dicha ligadura estg sustituida en forma 

opcional por uno a dos grupos 

y R4 pueden, cuando se los tocca junta con ion itOWS de 

30 carbons a los cuales estÆn unidos. forniar Un snub de 



benceno 
sustjtu–do an forma opc–orrnl con hata dos 

ustituyentes seleccionados de 

halo, alquilo (Ca -Cs) alcoxi (CI -C6) nitro, ciano, 

haloalquilo (CI -CG) , haloalcoxi (C, -CG) 

S aminocarbonilo,eilquil Ci-C6)aminocarbont1o, 

bis(alquilo (C, -C) am–nocarbonito, avinosu1fon–1o, 

aiquil (Cr-CC) aminosulfonilo, bis[alqu–lo (Ci-- 

C6)Jaminosulfonilo, (C-C6)alquilcarbon–lam–no, 

alguil (Cr-Co sulfonUamino, hidrox–-(C1--

10 06)alquiiaminocarbonilo, 1-morfoUnhlcarbcDn–1O, y 1-

piperidinUcrbonilo y 

R1, R2, R5, 7 Reson como se los definiO en la 

reivindicaoión 1. 

4. El compueflo he la re–vindicación  1, On el coal 

25 QesO; 

A es 

H6 R7 

On la cuel p es 1 0 2 

20 7 

Sen ci cua]. dicha ].igadura estâ sust3Xuida en tone 

optional par uno o dos grupos 

y R4 pueden, cuando Se los toma junto con los àtonios de 

crbono a los cuales estÆn unidos, toniar un anillo de 

25 honceno sustituido on forma opoional con halts dos 

sustituyentes saleccionados de 

I

 

halo, alquilo (C, -C�) arcoxi (C1-C) nitro, ciano, 

haloalguilo (Ci-CC) haloalcoxi (Ca -C6), 
I 

aminocarbonflo, alquii (C1-C6)amnocarb3ni1o, 

I 20 his Ialquilo (Ci-C6) ]aminocarbonhlo, aminosuleonilo, 
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alcuii (ci-C6) aninosuifonhlo, his laiquilo (Cl-

C6) 1 aminosulfonilo, CaC6)]aminosuifonhlo, (C1-CG)aiquilcarbonhlamino, 

alguil KC1-C�) sulfonilamino, hhdroxi-(Ca-- 

C6)alquhlamlnocarbonilo, 1-morfolinhicarbonilo, y 1-

5 phperidinilcarbonilo; y 

R!, R2, R6, R1, R2, R9, y W son coma Sc los definio en Is 

rejvindicacidn 1. 

5. El compuesto de is rehvhridicacion 1, en ci cuaj. 

Q es 0; 

10 Ass 

(CH2m 

(CH2)n 

enThcualmesoynesl, 2,3,04, 

is 

m es 1 y II es 1, 2, 0 3, 

y 

en ci cual dhcha ligadura estÆ sustituida en forms 

opconal per uno a dos grupos 

20 Ro y H4 pueden, cuando Se los coma junto con los Ætomos de 

carbono a los curler estin unidos, formar in anillo de 

benceno sustituido on forma opcional con hasta dos 

sustituysntes selecchonados de 

halo, alquhlo (C -Cs) , alcoxi (CI -C6) , nitro, ciano, 

25 haloalquilo (Ca -C6) halcalcoxi (Cl-CO, 

amhnocarbonilo, alquhl (C1-C)anhinocarbonilo, 

his [alquilo (CI -C6)] amhnocarbonhlo, amhnosultonilo, 

alguil (CL -Cs) aminosuifonhlo, bislalguilo (Ci-

Cs) ]aminosulfonilo, (C1-Cg)alquilcarbonilamhno, 

30 aiquil (CI -C6) sulfonhiamino, hidroxh-(C2-



C6)alquilaminocarbonilo, l-mortol.inilcarbon–io, y 1-

piperidinilcarbonilo; y 

1, R2, y Re son comb Se los definio en la reivindicacion 

1-

6. BI compuesto de is reivindicaoiôn 1, en ci cual 

O as S; 

A es 

R& R7 

en la oust p as 1 0 2, 

10 y 

Sen at cual dicha ligadura estÆ sustituida en forraa 

opcionai por uno 0 dos grupos 

y R4 puedan, cuando se los toma junto con los âtomos de 

carbono a los cuates estAn unidos, formar un anillo de 

15 benceno sustituido an forms opcionai con hasta dos 

sustituyentas seleccionados de 

halo, alquiio (Ca -CE), alooxi (Cl-Cc), nitro, ciano, 

haioa1uiio (C, -C,) haloarooxi (CI-06) 

aminocarbonilo, aiguil C,-C6)arninocarboniio, 

20 his [aiquilo (Ci-C�) ] amj.nocarboniio, aminosuifonhlo, 

aiquil (CL -CE) aminosullonilo, his [aiquilo Ca-- 

C6flarninosulfonhlo, (C1-C.)alquilcarbonhlamino, 

aiquil (CI -C6) suitoniiamino, Iii.droxi-(Ca-

C6)aiquilaminocarbonilo, i-morfolinilcarboniio, y 1-

25 piperidiniloarbonilo; y 

&, R2, r<G, R7, RE, R9, 
y 

W son como se los definió an 3-a 

reivinclicaciOn L. 

7. El compuesto de is rej.vindicacidn 1, en ci cual 

Q as 8; 



S 

A es 

(OH2),,, 

–< 
(C H2),, 

5 enlacualmesoynesi, 2, 3, o4 

0 

meslynesl, 2,03, 

y 

an ci cull dicha ligadura act sustituida en forma 

o opcional nor uno o dos grUjJOS 

y R pueden, cuando se los tool junto con los âtomos de 

carbono a los cuales estn unidos, formar me anillo de 

benceno sustituido an forna opcionai con hasta dos 

sustituyentss sejeccionados de 

is halo, aiquilo (Cr-C6) alcoxi (C, -Cs) nitro, ciano, 

haloalguilo {Ci-C6) haloalcoxi (C’ -CG)

aminocarbonilo, alquil (CL-CC)aminocarhonilo. 

bis[alquiio (CrC6) ]aminocarbonilo, aminosultonhlo, 

aiquil (Ci-C6) aminosulfonhlo, bislalguilo (Ci-

20 c4) ] aminosulfonilo, (Ci-C) alquilcarbonilanirLo, 

aiquil (Cl-C6) sulfonilamino hidroxi-(C1-

06)alquilaminooarbonilo, 1-morfolinilcarbonilo, y 1-

p–peridiniicarbonilo; V 

H1, R2, y Rc son como Se los definjo en la reivindicacion 

25 l 

8. El conipuesto de la reivindicaciôn I seleccionado de 

grupo formado por: 

acido 4-[4’-(lH-bencimidazol-2-ilamino)-1,l’-biferril-4-

£1] -2,2-dimetii-4--oxobutanoico; 



Æc–do 

b–eni-4-it}-22-diraetL1-4-oxobiatanoico. 

Saido 

bfenhl4-i1Icarbon–l)cclopentan-carboxjJJco; 

5 Æc–do 

l,r-bifenil-4-–1}carbonj]j ciclopentan-carboxilico; 

add0 trans-2-[(4-([5-(trif1uorometil)ln-bencimidazo1-2-

il]amino}_l,1!bifenja4fl)carbonhl] c–clopentari-- 

carboxilico; 

* 
10 ÆcFdo tmns-2-({4’-ft56-difluoro.1 H-bencimidazoI-2-iI)amino-1 1 ’-bifeniIA-

iI}carbonil) dc!operitan-carboxilFco; 

cido trans-lR,2R)-2-{[4-(lH-ber1cimidazol-2-ilamino)-3�-

fluoro-1,1’-bifenhl-4-–l]carbonhl}cjclopentancarboxilico; 

6cid0 trans-R2R)-2-((3-fluoro-4’-[(5-metoxi-lH-

15 endimidazol-3-iL)amino) -t, 1 I -bifenhl-4-il) carbonil) - 

ciclopentan-carbo,dlico; y 

20 

acid0 trans(lR,R)_2_[(3l_fluoro41f[5_(trifluorometil)_ 

1B-bencimidazol-2-i]jammno)-1,p-bjfen-4-il)carbonjlj-

cidlopentancarboxflico. 

S El compuesto de la reivindicacidn 1 saleccionado del 

grupo formado per: 

Acido 4- [41_ l, 3-benzoxazol-2-ilamino) -1,1� -bifenil-4-il] - 

4-Oxo-2- (2-teniletil)butanoico; 

25 acid0 212-dimetil-4-4-[(G-rnetil-l3_benzoxAzol_2-

il)amino]-1,l’-bifenil-4-il}-4-oxobutanojco; 
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Acido 

bLeni1-4-i1J-2,2-dimeti1-4-0xobutano–co; 

4-f4-[(-roetoxi-1,3-benzo,cazo1-2-iflamjno]-1,j-

bifenil-4-–fl-2,2-dimetjl-4-oxobutanojco; 

5 lcidc 2,2-djmeti1-4-{4’-[(5_rneti1-13-benzoxazoj_2-

i1)amino]_2,1!b–feni14i1}_4_cxobutanoico; 

Æcido 2,2_dimetil_4_{4’_[(4_met–1_13_benzoxazol_2 

acid0 2,2-dimetii-4-0xo-4-[41-(56,7,8-

10 tetrahidronaphthoi2,-a)1r3)oxazo1_2_j1amino)11’_b3enj1 

4-il] butanoico; 

acid0 4- [4�- (5-fluoro-1, 3-benzoxazol-2-il)amjno] - 

bifeni1-4-i1I-22-dimetii-4-oxobutanoico; 

âcido 4-[4’-[(5-isopropi1-1,benzoxazo12_il)amino]-1._ 

5 bifenhl-4-11J-2, 2-dimetjl-4-oxobutanoico; 

acid0 22-dimeti1-4-oxo-4-{4’-[(5-propii-i,3-benzoxazo1_2_ 

il)amino]_1,1!_bifenjj_4_il}butanojco; 

Æcido trans-2-((4!-[(-c1oro-1,3-benzoxazoi-2-il)amjno] 

11 -bifeni1-4-i1carboni1) ciclopentan-carboxilico; 

20 acid0 trans-2-((4�[(G-metoxia,3benzoxazol2il)amino] 

1,IJ-bifenil-4-il}carbonil) ciclopentari-carboxilico; 

acido trans-2-{(4’-[(5-fiuoro-a,3benzoxazoi2il)amino] 

11’-bieenii-4-uJcarbonil) ciclopentan-carboxilico; 

cido trans-2-cc4’-5,6-dimetil-1,-benzoazo7L2 

25 il)amino]..1,11-bifenij.411}carbonji) ciclopentan-
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carbaxilico; 

âcido 

bLfenhl-4-il] carbonhl}ciclopentan-.carboxilico; 

icido trans-2-(f4’-1(-meti1-a,-benzoxazo-2-–1)amino]-

5 1r-bifenhi_4-i1Jcarbonj1) ciclopentan-carboxilico; 

acido trans2(4’-[K5-meti1-1a-benzoxazo1-2-i1)am–no]-

1i1’-b–fenil-4-ii}carbonifl ciclopentan-carboxilico; 

âcido 

i1)arnhno-1,r-bufenri_4_–1)carboni1)cic1opentan-carboxiijco; 

10 Æcido 

i1)amino]1,1!bifeni1411}carbonji)cic1opentma_carboxi1jco 

Scido trans-(iR2E-2-(4’-[(6-meti1-13_IJenzoxazo1_2-

i1)amino]J1’-biteni1-4iflcarboni1_)cicioentancarboxi1rco; 

Æcido trans-(1R,2R)-2-({4’-[(5-metil-a,3-benzoxazoj-2-

1E i1)amino]1,a!b–fenii_4i1)carboniucic1opentancarboxi1ico; 

Æc–do trans.- (aR,2R -2- [(4 I f5_ (triciuorometit) -1,3-

benzoxazoi2l)amino}.-it�_biteni4_iflcarbonhl] 

cic1operxtan-orboxi1ico; 

Æcido 

20 i.1)arnino].-1,11biter1i1_4_jflcarboni1)oic1opentancarboxHjco; 

add0 trans-(18,2s)-2-({4’-[(6f1uoro-1,3_benzoxazo2. 

fl)amino_1,1Ibifenfl43a)carbonj]jcjd1opentan_oarboxi1joo. 

add0 trans -2-((4’-L(  -met iJ-1,3-benzoxazot-2-ir)aininoU 

1,1J-b–fenhl-4-iflcarbonhl) ciclohaxan-carboxilico; 

25 Æcido trans-2-((41-H5-metil-1,3-benzoxazol2-11)am–no]-
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11’-bifer1U-4-–1Jcarbon–1) ciclohexan-carboxllico; 

cido 4-c4-5-mati1-s,3-benzoxazo1-2-3attino1-11’-

bifenil-4-U } -4-oxO-2 - (2-fanhletil) butarloico; 

acido 

S hl)aminol-11-bifenil4iljcarbonil)ciclopentancarhoxil–co; 

achdo 

3’-t7ruoro-1i’-7offenhI-4-iTr)carbonrl)ciclopentan-carhoxnjco; 

acido 

benzoxazol-2-11)amtno]_1,1’-bifenil-4-11J carbonhl)-- 

10 ciclopentan-carboxilico: 

icido trans-(1R2R)2-({3-f1uoro-4’-[(5-f1uoro-L3-

benzoxazol-2-iflaminoJ-11’-bifenhl-4i1) carbonh1) 

chcopentan-carboxIUco; 

acido trans_(1g,2R}_2_(2!_fluoro_4_[(G_metji_1,3_ 

15 henzoxazo-2-11)amino] 1(U-bffenhi-4-iJ} carbonhi) - 

ciclopentan-carboxIlhco; 

âcido trans_(12R)_2_q3._Ciuoro_4!_[(5_rnetil_t,2_ 

benzoxazo1_2_i1)amno]1,11bifnh1411} carbonU)-- 

ciclopentan-carboxilico; y 

20 dchdo trans- (1R,2R) _2_((3! -fluoro-1 - L5- (trifluoromethi) - 

1,3-bnzoxazo1-2-iiJarnjrio}-11bifeniJ-4h1)carboni1] 

chc1opentan-carbox1ico - 
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10. fl coiruesto öe la reiv1ndicaci6n 3. se1eccor’ado ôel 

grupo tormado por: 

Æc–do 4_[4] -(1, 2-benzotiazol-2.-ilamino) -i 1’ -bjfenil-4-

11] -2,2-dimetjl-4-oxobutarmojco; 

5 cdo 4-’-K6-cjoro-’j,3-benzotjazol-2-jamjncfl-1y-

bifenhl-4-1l}-2,2-dimet–1-4-oxobutano–co. 

aCidO 4-{4 - L(6.-metox–.-L3-banzotiazol-2-i1)am–no) _J.1! - 

b–tenh1--i1-2,2-djrnetjr-4-oxobutanojco; 

Æcido 

10 1,1-bifenil-4-–llbutanoico; 

Æcdo 4- [4 - (13-benzotiazo1-2-i1am–no) -1,1’ bjjeni1-4-

111 -2-2-metoxeti1) -4-oxobutanoico; 

Æcido 4_{41(6flroror3benzotiazolzrr)amino]11! 

b–fenil 4 -il} -2- (2-metoxietil) -4 oxobutanoico; 

15 icido 4- f4 ’-1 (5-metoxi-1, 3-benzotiazol-2-i1)amino] _1,1!_ 

bifeniU-4-i1}-2- K2-rnetoxiti1) -A-oxobiatanoico; 

âctdo trans-2-((4’-[(5-c1oro-1.3benzotiazo1-2-

i1)amino]-11bffen–14i1carbonij) ciolobutan-carboxilico; 

Acidu trans_2_({41_1(6_cloro_2,3_benzotiazol_2_ 

20 iflamino)-t.1’-hifeniL_1_i11carboni1 cicoP�ntan- - 

carboxilico; 

Æcido 4-{4 - L(s-metoxi-1,3-benzotiazol-2-11)amino] -1 1’-

bifeni4-i3.-2,2-dirnetil-4-oxobueanoico; 

acid0 2,2-dimetjl-4-{41-[(njtro-1,3benzatjazol2-

25 il)amino]-1,1’-bifenjl-4i1)-4oxobutanojco; 
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Æcido 4- - [ K4-cloro-1, 3-henzotiazol-2-il) arnno] _1 1!_ 

bifenil-4-iJ4-2,2-djrnetjl-4-oxobutanojco; 

Æcido trans- (1R, 2E) -2- ([4’- (1, 3-benzot–azol--2-Uamino) - 

11’-bifani1_4_i1]carboni1} ciclopentan-carhoxilico; 

5 Æcido trans -2- [4’- (1, 3-benzotiazol-2-–lam–no) -1,1 I - 

bifen–1-4-j1] carbonil}ciclopentan-carboxil–co; 

Æcdo 4-4 I - [(6-oloro-113-benzotiazol-2-il)amino] -1, U-- 

bitenil-4-11)-4 -oxo-2 -(2- fenuletjl) butanoico; 

c–do 2- (2-(4’- [(6-c1oro-1,3-benotiazo1-2-–1)amjnoJ - 

10 1,r-bitenhl-4-fl)-2-oxoetfl)pentanojco; 

Æc  do trans-2-ff4’-[(5-metoxi-13-benzot–a2ol-2-

i1)aTnirio -1,1’-b1enj1-4-fl}carbonjl) ciclopencan-- 

carboxilico; 

acid0 trais-2-(41-[(6-nitro-1,3-benzotiazo1-2-

15 –flamino}-11’-bifenfl-4-i1}carbonu} cc1opentan-

carboxilico; 

acido trans-2-((41-r(4-cloro-1,3benzotiazol-2 

i1)amino]1,2Ibifenjj4_j1}oarbonj1) cc1opentan-

carboxilico; 

20 Æcido 4-4 I - [(6-cloro-113-IJenzotiazol-2i1)aminol _11I - 

bifenil-4-il)-2-12-(dimetilamino) etil]-4-oxobutancico; 

acdo 2-[2-(dimeti1audno)etjj]-4-4I_[(_metoxi1,3 

benzotiazol_2_tflamino)_1,11_bjfenjl_4_j1}_4_oxobutanoico; 

Æcdo 2- [2- (dimetilarnino) etil] -4- (4’- [ (-nitro-1, 3 

25 benzotiazol-2-)amino]11’_bifenLi4iU-4oxobutanosco. 
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c–do trans_2_({4!_[(&_metoxi1,3_benzotiazo1_2_ 

i1)amno]-1,U-bitenh1-4-i1JcarbQnj1) cc1opentan-

carboxilico; 

cido 

5 i1)arnino]_1,1!bifeni14_i1)carbord1) ciclopentan-- 

carboxilico; 

âcido trans-2-(f4-[(5-eox–-1,3-benot–azo1-2-

il)anhjnoJ-1,1’-bifenji-4j1}carbonhj) ciclopentan-- 

carboxilico; 

10 9cidn 

i1)amino-,r-bifeni1-4-L)carbonjJ) ciclopentan-- 

carboxilico; 

cido 

–1)am–noJ-1,1’bsfen–4J}carbonh1)cc1opentan_carboxi1–co 

15 acid0 trans -(1S,29) -2- ({4 ’- [(6-cloro-2,3-benzotiazoj-2-

i1)amino]1,1!b–enh1_4_i1)carhoni1)cic1opentan_carboxi1ioo; 

dcido 22-dimati-4-(4-L(5-nitro-1,3-tiazo-2 

S1amino]-1U-bifenu-4-ifl-4-oxobutaraoico. 

cido 4-(4-{14-(4-clorofenil)-J.,3-tiazol-2-i1]amino)-

20 1,1’-bifenil-1-1l)-2,2-djmetil-4-oxobutanojco; 

&cido tran-(IR,2R)-2-(4-[(4,6-difJuoro-1,2-

benzotSazc1-2-i1mino-1,1’-bifeni-4-i1carboni1-

C – C lopent an - carboxi 1 –co; 

Æc–do tz-an-(1S,29)-2-((4’-[(4,G-dif1uoro-1,3-

25 benzotiazol-2-i1)amino]-1,1-bifenil-4-i1)carbonil)-

c1clopentan-carboxiUco; 



1� 

âcido cis-3-(C4’-[(6-cloro_1,3-benzotiazol_2_iJ)am–nol-

11! -bifenii-4-i!)carboniJ)cciohexai->carboxnsco. 

âc–do  cis-3- ((4] - (6-metoxi--1, 3-benzcDt–azoi-2--–1) amino] - 

1,1-bitenil-4-flcarbonjt) cicohexn-oa’boxfljcc; 

S 9zido trans.-2-[(4-([5-(trifluorornetoxi)-2,3-

benzotiazol_2_il]am–no}_1,1!_bifen–i_4_il)carbonil]_ 

ciclopentan-carboxilico. 

âcido  trans- (iR,2R)-2--16-f-uoro-,]-benzotiazo-2-

i1)amino]-1,1’_bifeni14si)carbonj1)cic1opentancarboxflico; 

10 Æcido trans-(1R,2g) -2- (4 - [(G-meti1-1,3-benzotiazo-2-

iJ.)amino]1,1!bifenii4ji)carbonj1)cjc1opentan_carboxi1jco; 

cdo trams- {1S2s)-2-((4-N6_eluoro-i,3_benzoeiazoi2 

i1)aminc]1,1!_bifeni14i1}carbonj1)cjc1opentancarboxnjco; 

âcido trans- (iS, 29) -2- (4 F 
- 

[(6-meti!-1, 3-benzotiazoi-2-

15 i1)amino}1,11bifeni!_4_jflcarbonji)cjc1opentancarboxf1joo; 

- 

âcido tran8_2_((4_1(4,5-difluoro-13_JDenzottazo1-2-

il)aminc]-i,r-bifenii-4-jl}carbonji) ciciopentn-

carbsxiiico; 

Æcido trans-2-({4’-[(4-meti1-13-benzotiazo12-

20 i1)amino]_1,1!bjfenii4jJ.}carbonjl) CiC1Opentfl-

carboxilico; 

Æcido trans_2_((4F_N5f1uoro1,3_ben2otiazo1_2 

i1)amino]_i.1!bifeni14i1carbon–Jj ciclOpentan-- 

carboxilico; 
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Æcido trans 2-CK4’U6-(trif1uoronlett1)-1-,3-benZOtiaZO1 

2-–1}anhino}-1,1’-b–fent-4-–1)carboni1JC–c1opefltafl-

carboxi 1 ico; 

Æc–do 

i1)arnino]-1,r-bifenil_4-iI}carbonil) ciclopentan-- 

carboxilico; 

Æcido tz-ans-2-((4’-[{.7-dinlett1-1.3-benzotiaZOJ--2-

iflamino]-1i--bileni1-4-i1Jcarbonh1) ciclopentan-- 

carboxilico; 

to Æcido trans_2-[(4’-{[E-(rnettlsulfonhl)-2,3-benzotiazol-

2_iaThino)-3,1bifenh14-i3jcatboni.13CiC1OP&fltafl-

carboxilico; 

cido trans_2_(f4’-[(5,-dimetU-1,2benzotiaZO1-2-

iflaminoj-t,1’-bitenil-4-il}carbonhl) ciclopentan-- 

15 carboxilico; 

âcido 4_4’-[(6_etoxi_1,3_benzotiazO1-2-t1)aminO]-1,r-

bifenhl-4-il}-2,2-dimetil-4-oxobutanoico; 

I acido 4- - [ (E-tLaoro-1, _benzotiazo1-2-1UaflinO1 -1,1 - 

bieenh1-4-i1)-2,2dimeti1-4-oxobutanoico; 

20 acido trns_2-(4-[(5,7-dif1uoro-1,3-benzotiazo1-2-

i1)amino]_1,1lbifenh14i1}carboni1) cicopentan-- 

carboxilico; 

&cido trans2-({4’-[(6-c1OrO-1,3-beflZOtiaZOl-2 

il)aminoj-1,1’-bifenil_4_il}carbonil)ciclopropafl-CarbOXii–CO; 



äcido trans-(1R,2R)2-[(4_f[s-(trif1uororrteti1)_1,3_ 

benzotazo1-2-–t]amir1o}_12’_hifenr1_4i1)carbonllI 

ci c lopent an - CarijOxi 1 1CO; 

Æcido trans -2-{ (4’- (113-benzotiazo2-2-ilamino) -2,1’ - 

S biCenil -4-ill carbonil}oiclopropan-oarboxilico. 

Acido trans2-(f4’-[f6-cloro-1,3-benzotiazo1-2 

JlJaminoJ-i,1’-bifenfl_4_jJ)Carbonjl) ciclohexan-carboxilico; 

acid0 trans-2-({4’-[(4-metil-13-benzotiazol-2-

il)amino]-2,1’-bifenhl-4-il}carbonil) ciclopropan-

10 carboxilico; 

cido trans-2-4-1jG-metoxi-1,3-benzotiazo1-2-

–1)aminoj-1,l’-bifen–l4iflcarboniji ciclopropan-

carhoxilico; 

4cido rans-2-({4’-H5,7-difluoro-13-benzotiazol-2-

15 lanhinol-1,t’-biCenjr-4jflcarbon*fl cc1opropan-

carboxilico; 

acid0 trans_2-({4’-[(4,6-ditluoro-1,3_benzotiazol2 

il)amino]-2,r-bifenjl-4-j1}carbonjl) ciclopropan-

carboxilico; 

20 6cid0 trans2-([4-(l,BbenzOtiazol2jJamino)l,1� 

bieenil4il] carbonhl)ciclobutan-carboxIlico-

acid0 tran8-2-({4’-f(6-metox-1,2-benzotiazo1-2 

i3)aTRinol-1,1’-bitenil-4_i1)carbonil) cicobutan-carboxilicc; 

acido trans-2-1[4’-14.-metiI-1,-benzotia2o1-2-

25 il)amino)-1,1-biLenil-4-il}carboni1) ciolobutan-carboxi!jco; 
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âcido trans-(2R,2R)-2-(f4’-[(E-–sopropi1-13-

benzotiazo1-2-i1)amino1-t,1-bjenii-4-fl) carbonhl)-- 

ciclopentan-carboxflico; 

Æcido trans-2-(4’-[(6-c1oro-1,3-benzotiazo1-2-

5 illamhnoj-r-tluoro-1,r_b–fenil-4-hl)carbonhJ)C–clopefltafl-

carboxilico; 

Acido trans-2-2’-uoro_4-6-metoxi-L3-beflZOtiaZO-

2-il)am–noj-1,1-bifen–1-4-il} carbonil)chclopentafl-- 

carbox ’icc; 

10 Æcido trans-(1R,2R)-2-({4’[(5-c1oro-t,3-benzotiazo1-2-

i1)arnhooJ_3!f1uoro]1_bifeni1_4_h1) carbonil)chclopentan-- 

carboxilico; 

icido 

benzotia2ol-2-il)amhno]-1,1’-bifenhl-4-11} carbonil)-- 

15 ciclopentan-carboxilico; 

âcido trans-2-[f4’-(1,3-benotia2o1-2-i1aminO)-3’-

f1uoro-11’-bifeni1-4-i1]carboni1 ciclopentafl-carboXiiliCO; 

Æcjdo trans-{1R,2R)-2-((4’-((4,6-diflUOro-1,3-

� 

20 carbonil)ciclopentan-carboxflico; 

Æcido trans_(1S,2S2({4!_K4,E_diiluOro_1,3_ 

benzotiazol-2-il)amino]-3’-tluoro-1,1-bifenil-4-il}-

carbonil) ciclopentan-carboxilico; 

Æcido 

25 (trif1uorometi1)-1,3-benzoiazo1-2-i1]amino}-1,11biteni-4-

ii) carboni 1] cic1opentan carboxilico; 
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acido 

benzotiazol-2--ivaminoj-1,11-bifenhl-4-11} carbordU-

ciclopentan-carboxilico; 

icido trans- (2R, 2R) -2- ( 3! -fluoro-4 - (4 -math- 1,3-

5 benzotiazo*-2-iino-t,r-bifSnh1-4-i7}CarbOflifl-

ciclopentan-carboxilico; 

Æcido trans-(1R2R)-2-(f4’-1(5-cioro-1,3-benzot–azoJ.-2-

il)anhinol-3’-tiuoro-1,r-bifenil-4-il} carbonil)ciclopentan-- 

carcoxiiico; 

acido trans- (1R,2R) -2- ({3 ! -fluoro-4 - [ (E-f1uoro-1 3-

benotiazo-2-11)amino] -1, 1’-bifenii-4-il} carbonhl) - 

ciclopentan-carboxulhco; 

cido trans_(1R,2R)_2(f3!_f1uoro_4!_f(6_meth1_1,3_ 

benzotiazol-2-il)amhno]-1,1’-bifenil-4-il}carboflil)-

15 ciciopentara-carboxilico; 

icido trns_t1R,2R5_2_t4’-15,7-dimeth1-13 

benzotiazol-2_il)aminoj_3’-fiuoro-1,1-bifenil4-i1}-

carbonil) ciclopentan-carboxilico; 

Æcido trans-(1R,2R)-2-((4-[(5,7-diflUOrO-1,3-

20 benzotiazol_2_il)amhno]_3!_fluoro_1,1I_bifenhi_4_h1} 

carbonhl) ciclopentan- carboxilico; 

dcido trans_(1R,2R)-2-f(3’-fluoro-4’-([5 

tritiuorometiU_13-banzotiazo1-2-i1]amino}-1,1’-bifeflh1-4-

il)carboniljciclopentan-carboxil–co; 

25 Æcido  

(trhf1uoromatoxi)-1,3-benzotiazo-2-i1]mino}-1,r-bifeni1-4-

11) carbonil}ciclopentan-carboxfiico; 
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âcdo trans -2-((3_fluoro-4’_[(E-metoxi-1,3-beflZOtiaZOl-

2-il)amino]-1,1’-bifen–1-4-–1) carbonil)c–ciobutan-

carboxilico; 

âcdo trafls-2-[4’(1,3-benzotiaZO12-–1am–flO)3’ 

S fluoro-1,1’-bi.tenil-4-il}carbonhl} ciclobutan-carboxilico; 

cjdo 

f1uoro-1.r-b–fenil-4-&1Icarbonit cic1cpropan-carboxLllcO 

âcdo trans-2-{f3’-fJuoro-4-[(6-metoXi-1(3-beflZOtiaZOli 

2-il)amino]-i,1-bifera–1-4-–1} cArbonil)ciclopropan-- 

10 carboxilico; 

ªcido 

benzot–azol-2-iJjam–no]_1,r-bifenil-4-–1}carboflhl)_ 

c–clopentari-carboxil–co; 

Æcido 

15 2-i1am–noJ-1t’-bifeni1_4–1)crboniUcic1opentart-

carboxilico; 

âcido trAfls-2f(3’-f1UOrO-4’_f[E-(trif1UOrOmeti1)-1,3 

I benzotazoi_2_i1jam–no)_1,r-b–eni1_4_i1)carboni1J 

ciclopentan-carboxil–co;y 

20 Acids 4{4 I - 1(6_c1oro_1,3_benzotazo1-2-i1)amifloI -3’-

11. Un cornpuesto de Formula (Ia) 

Rl OH 0 

H3 

N- 

- )j 
�Q N 

25 H 
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(Ia 

en ol cual 

Q es 0, 8, 0 NR; 

A eE una Jigadura aeleccionada do 

R R7 

on la cual p or 1 0 2 

y 

(CH2)m 

enla coal mesoynesa, 2,3,04. 

10 0 

CO CS 1 y flea 1, 2, 0 3, 

y 

en el cual dicha ligadura estâ sustituida on forma 

opcional con uno C dos grupos 

15 R y R2 Sc seleccionan on forma independiente dc 

hidrogeno, halo, alguilo (C: -C6) , y alcoxi (C, -CG) 

Sc selecciona de 

hidroyeno, 

aiquilo (Cr-Cs) sustituido en forma opcional con 

20 hidroxi, 

V 

fenijo sustituido an forma opcional con alqu–Th (Ci-- 

Ce) alcoKt (CI-CS) , o ha’o; 

so selecciona he h–drôgeno, niro, y aiquilo (Ci-C6) 

25 0 

y R4 pueden, cuando Se Tha tom junta con los atOmos de 

carbono a los cuales esrki unidos, formar Un antllo de 
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henceno sustitudo en forma opcional con hasta dos 

sLrstftuyentes seleccionados de 

halo, aiquilo (Cr-C6), alcoxi (Cr-C6), nitro, 

ciano, haloalguilo (C. -C4, haloalcoxi (Gi-C6), 

5 aminocarbonilo alquil (C1-Ce)aminocarb0nilo, 

bis[alquilo (C1-C))arninocarbonhlo, aminosulfonilo, 

alquil (CI -COaminosulfonilo, his [aiquilo (Ci-- 

Ce) )aminosulfonilo, alquilcarbonil@mino(Ci-Ce) 

aiquil (C1 -CI) sulfonilarnino. hidroxi-- 

10 alquilami000arbooilo(Ca-Cu),1-morfolinilcarhonslo, 
y 

1-piperidirrilcarboni1o, 

cuando dos de dichos sustituyentes dcl anhllo de 

benceno son aiquilo (C, -C6) y estin unidos a gtomos 

15 de carbono adyacentes del anillo dc benceno, puedan 

unirse para formar Un anillo carbociclico as 5-7 

mieinbros; 

Rs as hidrdgeno 0 aiquilo (C, -CG); 

Cs hidrdqeno; 

20 R7 as hidrdgeno 

0 

aiquibo (Ci-C.) sustituido an forma opcional can 

abcoxi (CI -C6), 

bis (aiquil (CI-Ca) amino 

25 0 

fenibo sustituido en forms opcional con halo, 

aiquibo (Cl-C6), abcoxi (Cr-Ce) 0 ciano; 

0 

y R7 son arnbos abquibo (Cr-C6) I 

30 0 
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y R’ pueden forinar, junta con e2 dtomo de carhono al 

cual estân unidos, 

un anile carbociclico de 3 a 5 miembros, 

0 

5 Un anhllo de 9 miemb rog rapresentado per 

en ci cua]. W es CHa C(CH3)2, 0, MR9. 8, 0 902; 

es alquio (C, -C6) 

y 

20 R9 es hidrógeno a a1quilo C -Cg) 

o sus sales y Østeres farmacØuticos. 

12. Un cowuesto de Fdrmuia (Ib) 

P3 H2 

(Ib) 

15 en ci cual 

Q es 0, 8, 0 NRE; 

Is A es una isgadura seleccionada de 

R� HT 

OH 

en la cue! p es 1 0 2 

20 y 
(CH2)m 

(CH2)n 

enia cual itiesoynes 12,3 04, 

0 
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m Cs 1 y 0 an 1, 2, 0 3, 

y 

en cl coal dtcha liqadura est& sustituida en forms 

opcional con uno 0 dos grupos 

5 Riy R Se seleccionan en forma independente de 

hidrogeno, halo, aiquilo (Ca -C6) y alooxi (Ci-06) 

Sc selecciona de 

hdr6geno, 

aiquilo (Ci-Ce) susticuido en forma opcionsl con 

10 hidroaci, 

y 

fenido oustituldo en forma apcicnal con alquilo (Ci-- 

0�) alcoxi (CI -C6) o halo; 

Se seleccic,na de hidrdgeno, nitro, y alquilo CL-Cs) 

15 0 

y 
R’ pueden, cuando Se los toma lunto con Los Ætomos de 

carbono a log cuales estn unidos, formar on anillo de 

benceno sustituido on forms opcional con hasta dos 

sustituyentes seleccionados de 

20 halo, alguilo (C1 -C�), alcoxi (Cl-C�),  nitro, 

ciano, haloalquilo (C, -C�), haloalcoxi (CI -CO, 

aminocarbonilo, alquil (CI-C6)aminocarbonilo, 

bis (aluilo (C, -C�) I aminooarbonilo, aminosulfonilo, 

alquil. (Cl-CG) aminosulfonilo, bisfalquilo (Ca -

25 C�))amin05ulonilO, (C1-C�)alquilcarboni!amino, 

alquil (C, -C�) sulfonilamino, hidroxi-- 

alguilaminocarbonhlo (ca -C�) 

l-morfolinhlcarbonilo, y 1-

piperidin3tcarbonilo, 

30 y 



cuanclo dog de dichos sustituyentes del anillo de 

benceno son alguilo (Cl-C6) y estdn uiaidos a Ætomos 

de carbono adyacentes del anulo de benceno, pueden 

unire para tormar un anillo carbociclico de 5-7 

5 miertros; 

P9 ee hidrdqeno 0 alqi2i.Lo (Cx-C) 

es hidrogeno; 

R’ ehidrógeno 

10 alquilo (Cl-Cg) sustituido cc forma opoional con 

alcoxi (C, -C) 

bis (aJquil (C -C3) J amino 

0 

fenilo sustituido en forma opcional con halo, 

15 alqiailo (Cr-C9) alcoxi (CI -CG), 0 ciano; 

0 

P6 y P’ son acencs aiquilo (Cl-C6) 

I 0 

RG y R7 pueden forrriar, junto con ci Ætomo de carbono al 

20 cual estdrl unidos, 

un anilko carboccLico d.e 3 a S scrccercs, 

I. 

un anillo de 6 miembros representado con 

25 on el cual W es CR2, C(CH3)2, 0, tJR’, S. 0 SO2; 

cc aiquilo (C, -C6); 

y 

es hidrOqeno 0 aiquilo (Ci-C 

0 sus sales y esteres farroaceuticos. 

30 13. Una oomposiciOn farnacØutica quo comprende una cantidad 
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terapØuticamente etectiva de un corupuesto de la 

reivindicacion 1 o una Sal o un ester aceptables desde 

ci pinto de vista farmacdutico, en combinacidn con un 

vehiculo aceptable desde cl punto de vista farmacutico, 

5 14. Una composicidn farmaceutica que comprende una cantidad 

terapCuticamente efectiva de un cornpuesto de la 

reivindicacidn 1, o una de sus sales o uno de sus 

estates aceptables deeds ci punts de vista farmacCutico, 

an combinación con an vehicaro aceptable desde ci- punto 

10 de vista farmacCutico y uno 0 mÆS agentes farmacCuticos. 

15. La composicion farmacCutica de It reivindicacion 14, en 

ci cual dicho agente farmacŒutico CS Ufl agente anti-- 

obesidad seleccionado del grupo farroado por agonistas 

3, antagonistas CR-i, inhibidores del neuropeptido Y5, 

15 supresores del apetito, a inhibidores de lipasa. 

16. La coujposicidn farcaacØutica. de La reivindicaciOn 14, en 

ci cual dicho agente farmcØutico as un agente para ci 

tratamiento de In diabetes seleccionado del grupo 

forrnado por insulina, derivados de In insulina, ligandos 

20 PPAR, tdrmacos de sulfonilurea, inhibidores de a-- 

glucosidasa, biguaraidas, inhibidores de 

in}aibidores de OPP-IV, inhibidores de ii-beta-HSD, GLP-i 

y derivados de GLP-1, GIP 
v 

derivados de GIP, PkCP 7 

derivados de PACAP, y secretina y derivados de 

25 secretina. 

17. 1-a composicidn farmacCutica de In reivindicacidn 14, en 

el dual dicho agente farmacØutico as un agente para ci 

cratamienco de trastornos lipidicos seieccicnado del 

grupo fornado per inhibidores de HMG-CoA, Æcido 

30 nicotinico, compuestos reductores on Æcidos grasos, 

fÆrmacos reductores de ilpidos, inhibidores de ACATJ 



sacuestradores de bills, inhibidores de la rscaptaciôn 

de Æcido biliar, inhibidores del transporte 

trigliceridos rnicrosomales, y derivados de âcido 

eibrico. 

5 18. La composicion farmacdutica de la reivindicaciôn 14, en 

e3 coal dicho agente fart\aceutioo Cs an sqente anti-

hipertensivo seleccionado del grupo tormado pal 

bloqueadores 3, bloqueadores del canal de calcio, 

diurØticos, inhibidores de refine, inhibidores de ACE, 

10 antagonistas del receptor AT-1, antagonistas del 

receptor ET, y nitratos. 

19. Una composicion farmao6utica que cornprende una cantidad 

terapØuticamente efectiva de Un compuesto as la 

reivindjcacidn 8, 9, 10, 11, o 12, 0 una sal o Un aster 

15 aceptables desde el punto de vista farmacØutico, en 

co’Abinacidn con an vehiculo aceptable desde ci punto de 

vista farmaoØutico. 

20. Uris composioidn farmacgutica one comprende Una cantidad 

terapeuticamente efectiva de Un compUesto de la 

20 reivindicacidn 8, 9, 10, 11, o 12, 0 Una de SUS sales 

uric de sus Østeres aceptables desde ci punco de vista 

farmacduticc, en conthinacidn con Un vehiculo aceptable 

desde ci- Ponta de vista farcaceutico V uno C ccs agentes 

farmaciaticos 

25 21. Un mtodo de tratamierito de la obesj,dad que coniprende al 

Paso de administrar a un sueto que io necesita Una 

cantidad terapduticamente elective de un compuesto de la 

rsivindicacidn 1 o una composicion de Is reivindicacidn 

13. 

30 22. Un oiØtodo de inducir 1a pdrdida de peso que comprende cl 

Paso de administrar a Un sujeto que 10 necesita una 
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cantidad teraputicamente efectiva de Un compuesto de Is 

reiviridicacidn 1 0 una composicida de la reivindtcación 

13. 

23. Un mdtodo part prevenir ci aumento de peso qua comprende 

el paso de administrar a in sujeto qua 10 necesita una 

cantidad terapØuticameote efectiva de unì compuesto de is 

reivirrdicac.idn 1 o una composicidni de la reivindicacion 

13. 

24. Un mØtodo de tratamignto de trastornios relacionados can 

10 is obesidad que comprende ci pass de administrar a un 

sujeto qua 1° necesita una cantidad terapeuticaLnente 

efeotiva 
de Un compuesto de la reivindicacidnl 1 0 una 

composition
 

e la reivindicacióna 13, 

25, El mØtodo de la reivindicaciOn 24, en ci cual dicho 

15 trastorno relacioniado con It obesidad as selecciona del 

rupo tornado por dis31pidm–a, colesterol, calculos 

vesiculares, afeccidn de Is vesicula, gets, cancer, 

anormalidades menstruales, infertilidad, oflrios 

pofiquisttcos, 
osteopats degenerativa, apnea del sueo, 

20 hipertrigliceridemia, Sindrome X, diabetes tipo 2, 

enfermedades ateroesclardticas, Fiiperlipidemia, 

Shipercolesterernia, niveles bajos de HDL, hipertensido 

enfermedad cardiovascular, enfermedad cardiaca 

coronaria, arteriopata coronaria, enfermedad 

25 cerebrovasoular, accidents cerebrovascular, V enfermedad 

de Its cases perifdricos. 

26. Un mØtodo de tratamiento de la obesidad die comprende el 

Paso de administrar a Un sujeto qua 1° necesita Una 

cantidad terapŒucicarnente efectiva de Un compuesto de Is 

rei-cindicaciôn I en coittiriacion con uno 0 mâs agentes 

farmacØuticos. 
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27. El mØtodo de In reiv–ndicación 26, en ci cual at 

compuesto de ’a reivtndicaoidn 1 y uno 0 mÆs agentes 

farmaceuticos Sc adniinietran como una formulaciOn as 

dosificacidri farmaceutica Onica. 

S 28. Un mtodo de trataimiento de ’a obesidad qua ccnprende or 

Paso de adn–n–strar a Un sujeto que In necesita una 

cantjdad teraputicamente efectiva ole una coniposicion de 

In reiv–rrdicacidn 14, 15, 16, 17, o 18. 

29. Un mØtodo de tratamiento de trastornos retacionados can 

10 is obesdad qua comprende ci Paso de admini9trar a un 

sujeco que 10 necesita una cantjdad terapduticamente 

efectiva de una coroposicidn de ma reivindicacidn 14, 15, 

16, 17, 0 18. 

30, Compuestos de acuerdo con is reivindicaciOn 1 pars at 

15 tratamiento y/o In profilaxis de ’a obesidad y trastornos 

reiaconados cart La obesidad. 

31. Medicamento qua contiene par 10 menos un cornpuesto de 

acuerdo con In reivindicacion 1 an combinaciOn con par to 

menos or, vehicuio a excipiente aceptable desda ci punto 

20 de vita tarmaceutico, furraceuticamente seguro. 

32. Uso de copuestoe Os acuerdo con la reivindicaciOn 1 Para 

La fabrioación de Un medic.amento paxa at trataffiiea3to yb 

la profiiaxis de la obesidad y trastornos re1aconadoa 

con is obesidad. 

25 33. Medicamentos de acuerdo con In reivindicacidn 31 para ci 

tratamiento y10 In profilaxis de la obesidad. 

34. an proceso Para La preparacidri de on compuesto de 

Formula (Viii) qua compreride los pesos de 

hacer reaccionar un compuesto de Formula (IT) 

R1 



en ci cuai 

B es hdrdgeno 0 aiquilo (C -C6) 

X es Cl, Br, o I; 

R y A son comb Se los defind en is relvindicaciOn 

1; 

con un reactivo de ester de âcido borico pars dar un 

compuesto do Formula (X) 

B1 
COOR 

(R 0)2B’  
(X) 

� 
10 en ci 

es hdr6geno 0 alqallo tCaCe 1’ 

R y A son como Sc los definia en la revind–caci6n 

1; 

acopiar el conpuesto de Fórmula jX con Un compuesto 

15 do Formula (IX) 

H3 

4– J( 
H 

H 
(PX 

I � 
enetcua?. 

B’, , B4, y Q Son comb Sc los definia en la 

reivindicaciOn i; 

20 en preseRcia de un cataflzador de paladio, y an forma 

opcionai en presencia de una base, pars dar ci compuesto 

de Formula (VIII) 
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RT 0 

R3 R2 
A?COOR

 
H VIII) 

en el cual 

R es h–drógeno o alquilo (Ci-C6) 

R1, R2 R3, R4, A, y Q son como se los definia en la 

5 reivindicaciOn 1. 

35. El metodo de la reiv–ndicación 34, en ci- cuai- el 

reactivo de ester de Acids bór–co es pinacol boranc, y la 

base es carbonato de pntaa–o. 

36. Acdo trans- (1R,2R) -2- ({3 -f1uoro-4- [ (6-fluoro-1,3-

10 bensotiazol_2-iflamj.nol-1,1’-bifenhl-4-il)carbOflil) 

cc1opentano-carboxUico. 

37. El compuesto de tormula Ia) conforme a la reivind–caciOn 

11, en el cual el compuesto tiene una estructura eeieccionada 

de 

OR 

15 

IN

 

H 
F 

OK° OH 
CF3 

N 
H 

O 
20 

H
 

CH 

- 
H 



F - - 
4 

33 

° OH 

N 

flL 
ç. ,o OH  

ªq, 

H 

y 

CH1C 0 
CH ),0H 

$% 

H 

38. El corrpuesto de formula (Ib) conforme a la reivindcacion 

12, en el cual el corapuesto tiene una estructura selecclonada 

10 de 

H 

15 

H 

20 

0 

CHI 
ç0 

- 

H F 
25 
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Example 244 
0 

cog: 5 

 CO ci 

OH 

Step 3 
If, two fractions of produe I from step 2 etc reac’ced Step I _Peeparal ion of 4-(4-Chlorohip hen y l)carinto vi 

separately Ic this seep Encoder of paretithetical notations said 

of stoichionictry roror (0 the first friction and the semand Bromine (5.6 ml, 17.3 g, 10815 mmcl) was added to a 

freetiern respectively. I )ich loromr LIIanC (4.6 OF  and 2.9 ILI.) if solution of sodia is hydroxide (15.1g.) 79 tin mol) in d 151 lIed 

aolui ions 0 each fracliot, of III product from 2 (0.30 Wa ICr (75. S ) at 0 C. and was slieted for IS m i flubs. lb 
I he en ceo F mixture was added a solution of 444 - 

0 

- 

roaceI Ic tCItl (0.54 FF1 L (1.8 9, TO M1111 noel (1.33 ML, 0.49 iite react on income was used for IS hours at 40 C. using 
ir 4.3 oF mol) wars formed in sepal ate 25 Inc.- touod- II an an bath and was cooled to room rempa rsmre. A solution 
bottomed hands AILC r SL]rna5 under inert atmosphere for 22 of sodium ehiostilfate pa ntahydra La (215 g. 86 68 mmol) he 

Va. both COt’ctO M1111111 t s4pseasoly oblowwrt 4aj3\walrt (60 mL)anaa added 0, 111 filcactioli isistuce to 
between ethyl act tale (211 ml) ad hrioe (20 MI . Some p�onoh I he remaining bromo foe IL ’lice miarc Was acidi - 
distille U waler was added to 111ubili2a precipitated salFs lied to p1 ..1 with wmrenbated tic’ (-’25 mU) causing 
Each organic phase was separated, then In  Iwo fractions 25 foaming  The solids wrnclt precipiiatcd were isolated via 
were combined, washed winds diotli led water (2X I5 mL), dl trt lion and recryata Ili red (ethyl ace! ate) 10 prosido 

Choral (Na SO ), a I’d so ttc001ra ted iii Vactin to road t faini in itt Lipte crystal line .... so of tile title wit . and (4.44 g, 

p 

ink ILI which was burned via and column cbromaLn8ra- 84%, mp no .O’288 .0 Or C.). 

My [gradient a lotion, Inyl acetate-he gale -acoric acid 
(25:74:!) to ci h yl are! ic-hex ane -acetic acid (49: 5ft fl] an 30 

yiolci tract to IrS wtLnse I IIhL inclusion lbs It be cc action  
had not gotie 10 completion. The Iraciions WaFt recombined 

ad In subjectad to the LEIosadations for 16 hours. 
Whea ’1’ reactio Ft 5 "Mind as md iceled by TLC, me 
reactt,, tt Its [Xl tee VOL worked -n 

p 

I’d 1Th r,tmatographe U as 
miog III same conditions described above to afford the 
deaiied diacid as en off’whitc and (O.Zg. 44%). CI 

TI C (c’h Itt rofnrm -methanol, 9:1 with Irace amount If 
acetic acid): K II. 7; l’NMR (i)MSO-M) 0 07(i90 (01, Step 2 

CU), L c-i z (an, rn), L0-t2O cry,2(1), 3.1/a (44,1-8.5 en A dry diebLoromnthanc (.66 MILE solution If 4-(4-

lIz, 6.6 HIr 11Th 3.60(01. aO, 7.50-4.30 (m, SH). 32.83 (r cmnr0biPhenYl)c5fxyliC acid from SteP I (3.7 g, 33.0 

I. 2H). pc,O.dinieihylhydroiamine hydrochloride (2.34g. �mmoi), 
23.ac ntmo), and I -hydxybonz0Ltitrole (2.76 g, 17.49 

0 (a mmol) ha !00-mL rOuod-bollnmed flask was chiled ueiag 
45 anice balh and stirred for a few niinutoa. 

OH N-ni el hytmn rpholi Ia (2.62 tn(.. 1.4’ g, 23.45 mniol) ws 

a ckJed quickly via ayringo rot PN/ed by solid I -c Lhyl-3-(3- 
dimcthylamioOproiayl)caatediuiiidc (3.36 g, 1149 annual)
The rcacton mixture was slfrre4 for severel hours at 0’ C. 

so U ftdqr mao aFmnsphe- SFi rn ng Was continued while warm-"Cal iltg ID room temperature overnighi. Aflor 5 Foist of 23 ttoura 
ac o...  the reaction was incomplete as judged by TLC. 
UI N1N.dimelhyLf000aroide (2 ML waa added It Or Cto 

Step 4-Prep eratioo of Lxample 243 ci edfy the reach on ni ixmra TLC after 1 hour shots4 no 
.4-dit ISa toe (9.] 111) solutio Ft of diacid from step 3 (0.2 as further conversion. an adehliitnal reageols "’added [N,0-

0.5 Intatol) tens held It retlns [Or IS itours with slirring dime!hvlhydroxyMurray hydrochloride (0.46 g), 
undci then atmosphere. Tiar reaction misdure was then 1- hydro sybea cotriazole (047 g), N-melh ylmorpholine 

eoneectListed (0 dryas ss and putified tia dash column chro- (0.52 
ml., 

and I -ethyl- 3-(3- dimei hyt am innç ropy I) 

ILl atogea phy (dtcit lnromct ha Fte moth anol (99:1)) by Arid Indonesia’  (0. SO g)) a! 0 On  .l.tr: after 3 more hours 

tite no’ corn pound as a white NOW Id ((). LI g, hi cup on hudicated complete conversion an the rcacon mixture was 
102.0e103.05 C.). diluted with dichloromethalte (200 mL) and washed sequen-

LI: eh In rofor m-aietha aol, 9:1 wLI h I race a moon I of tinily with saturated sendiuis bicsrbona Ce rising  mU). 10% 

a cdt c cid I: Hj I b4 III-NMR (OMS0dLa) (1.75-45.90 (Ii, HCI (III OIL), and Ba tuna ied sodin tat bin arbn late (100 ntL). 

CII), 1.20-1.90 (nt. 511). a. 14 (m, lii) 3.67 (an, lit), Thu combined aqueous portions were back-extracted with 

7. Short b (Is. 811). 12.118 (5, 11Th MS (FAB-LSIMS) 359 es ether (50 LIt-). The combined organic phases wnrs dried 

[M-i ly ( C_ H 0 5C:, FW-358 .87); AntI. C: calcd, 70.29; (Na- S0) and 111111 homed in vacuo In yield an orange solid 

r,tund, 711.23 11: aid. 6.46; fottaa 
U, 

6.46 which was puril3ed via flash Co Lu ma citrontatograp hy 
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195 196 
224; Cyciopelttaaacarhoxalic acid, 2-[(4-ethy[I,V- Wa c]aia: 

hiph en vi] -4 _yI )c H rbon yI I-S-(phonyLt h Lo)-, (111,2[1 - 1 Ctmtatds having matrix mctaIIoprotcao in hibilary 

:ZsyetLLitrLtLr,ec ,L rltt,anttc acid, 2-[(4-11hoey[t,F- acttvtty sad the geacralird larmalti: 

haptmt 11-4- ata 1-a-(hewtttt1)- (Lo,2I5 cc)-- 
226; Cn]opentanecarboxylic who. 2-[(4-ethoxy[1,r- H 

impaled] y]i .4yI )e arhon vi ]-5-( pho av]m ci by I)-, I {e,20 
227: :vcl;apctt (an rca htt xy lie acid! 2 .f{ 4 .ch ton, Ii.I - 

c-c n 

in 
hiphe as] I -yl)cathouyl]-5-(phe ayeLhy L)-, (lu,2 5 

- 

fCEts (Rt 

228: 3CvcIOhaXane-t -,,too,, he acid, 6.((4 Id, toro[1.r-
htittEt,I!_4_t)caaIa;LLayt].3,4.dirnrthyt.. traas- - wltorots 

129: 3. Cvc Loh sene 
- I -carboxy tic acid, 6-f(4-ehtoeo [1,1 - by T repIsenta a sabsciteat g,011p, indepondoal ly aclecled 

biphonyi]-4.yt)carbonyt]- cards - from the grotap cottsiating of halogen; ailcyl; halosmy]; 
230: 3.Cyrtohcxcar-1-rarhoxylic acid. 6[(4Uch]orO[1 I. ,awny]; alkynyt; -{cHQ whoroto 

p 

laO or an inlegar 
h,pndybr4, )› III-3-mrthy]-, Lntns- LI or 1-4; .atettyI-Qwheoia Si akaaLy1ntoictyocLmptes 

IN  Bicyclo[2.2.2]oct-3- aide -2-carboxylic acid, Met - 2A carbons; whorcin Q is Selected from the aways, 

oil .. ( 1 r- biphcnyt].4-yl>carbon yl] -. (2R * ,3R*)_ cnnatins of aryl. be Ler05]. N, -CHO, -NOa. 
� 

231 II five I o[ 2.2.2c-ct anc -2-ca rho a 
p 

lic no lit. -k 4-ch]oro - O(?OR 0a R -SC) 2W. -cON(W)_, 
� 

V i0ha It v] 4.y t}carbo ny] )-, here  _SON(R)-, _coR2, -N(R):. _.N(llt)COR!. 
[I, -h 20 �N (R)C0 aW. _N(Ra) CO(R°)a, _O W aad -SR; 

133; (i,r-Bipheayl]-4-peotattoic acid, 4-chioro.1-oxo- wheroin K2 eprosenes H, a&yL aryl. aetero ar-t, aryla]kyl. 
234: cyc] opata (an e sc.c tic acid, I ’[2 -(4 -ch In rn[ I I j-h, or hetetn ary l.a Ikyl; her dolaw, al a up I, hatoto aryl 

ttlteav t]-4 . vi). 2° acot hvl]- a ry La tkyt. or holato sty I -a day l, and R repreSca (5 it, tky I. 
25; [1.1 -J3 iphany I] -4 -pet tattoic acm 4 cchloro4_maahyi_ a ry I, hero roar ft. sty] amy i, at ... aryl-amy I. a tken yi, 

h-ceo- 25 atkyayl, hi acvl, or alkylecorde or po]vatkyle. 

216 [Ir.Bipli;nvt]-4-pcataiioic acid. 4-chioro.- ncOXy LOIttt[OtCd with H. alkvI,e,r piacnvt; 

di nan by I h_tL X(L_ 5fld with (ho Phy LW that a asatu ralto a in a OtoEcly which 

237: [1,1.-Hip hcnvt].4-pentaooiv ac-id, 4-cbloro4-c thyt4. a attached to 0 or ehich encompaasod by 0 is 

yl- h-nan - separated from any N, (I, or S of Q by at lease one 
moth 

238: [1,1-Iliphcnvt].4.prntanoic adtI. 4-cItlorn.aLa’ carbon atom; and 

eItnlcthyi -hLttt - is 0. 1, or 

239; [1,1 _ Bitt hen vi] .4 pent anoic acid, 4 -eh]oro-o (2. (Ia) 0 raproscnts 

,why loom]) y]) -6.111, - 
140- cvclohceancarctic acid. i_E_(4.rhtoro[L1-bi- "c=o, 

._,H 
cott. at 

gb evI].4.yt).2osoe thy I]- 
- 

act w 

24:: Cyclnpeaaaniprnpaaoie acid. I-[(4-chtorn[1,r. 
htpItcttyi]-4-YI}carI0nyI]. (C) r it 2 or 3; 

242- 1LI dinner :tYt]-4-tIat;Laoir acid. 4-0ILHrn-- on- (d) Rt is indepeadeatty selected frotn he grott]2 cattsisIiLtg 

(3 .pbea yip ropyl)_ It  

243: 11.0 ’B iph cay] i- pent San to acid. 4 -chioro-y- (2- amyl of 1-9 carbons; 
� 

aari hy liarop yl) - -oan- III I whorci n the a tky I portion cttt) (a ins J-? cattona 

244: III Riphi-4-ttent ancaic acid, 4 h ton -S-tt 11-1-(3- aad alte aryl portion con LILL11 6-10 carbe as; 

phravtpropvi)- 15 ameayi of 2-9 carboas; 
145: trlexanone, 1.(4!.hromo[t,1L_biphanyt]_4_yt)_6. at.suhstitltlad III wfrath the plead pnnintt and

ph tan L14111 al, CLI] 
..y 

L. tame 2-4 carbeas end be any I gort ion coatai as 6-10 

246: I’hospltottic arid! [1.[24.bromo [1,U-biphettyi]-4-yi). carbnn 
2.nxncthylj.4-pheaythocyi]- a&yayi of 2-9 carbons; 

247: 2- Py era lid i arc ar foramina, 1 -[2 -[2-(4-1111rn[ 11’-50 aryittbsl ttuaad atkyay] whar6ie the alkvn)l portion and - i p 
he ay I] 4 .y I) -2 _LLX ttct by I ]-4-tnet by t 1 .ttx tIp rat y] -N’ ta itts 2-4 carbons and the III Pleaded co atains 6-10 

motbv-. (IS)- carboas; and 
148: Br are r.ebut ano Ic acid, 4-(2 _methyl-4.nXszoiyO--(1- sryi of 6-10 ca’boa and 

attetItstItIIlt5t).’i.oX; K is 0-2; 
,49: IteIt,rlt rntanoic acm, Ia.(2.tnelhvlrrLtttyt)-4-I2. and with the foeihcr proviso that 

an at hyt-4-th arc ty l) -V-0 so. aryl or hats roan] portions of any of said T or F5 

250; 2_1hiophecebtat attn ic ac;d L 5 .(4 ’chtorop hen yi-y-oXo 
- group opcmnauy ttaay way tip to taco suhetimenta 

selected rroal the group coasiating (If -(C:l11)1C 
151: 2.raraltlatttaltotr acid. 5-{4-ch]orophattyt)-5- ’IQ -o(5 an (Rtt)R)on, C[Ia) ()Rtt. (CIIa},S’R a, 

phra)lpropyt)- _(U11)58(0)RIt. cIs(o)2Raa, -(CH2)2 
Other eaahodinaents of the in000hioa will be apparent to s0N(R -(CHa)1$(ll 

a) _-(CH-)N(R") 
Itc skit lad t tt ilia art from a ronsidora (ion of this sped flea - C (fit 2,--O(:(R I),  in which hold 0 eygcn 

(LI practice of the invontiott etiartoseet Iaercitt. It ia stoma ara conneceod to the aryt dng, 

intended chat all specification aad exampLes be considered a COiltt, -(CM2) CoN(Rh, -(CHi)COzR 
Is ..... pta ry oa]y, a,it h (ha (rue drop’ I’d spirit of ’he _(CH.a)L.00OR _In a to gen, -CH 0, 

I vettt 
i o 

It III i ng i nrt ira ted by the fotlowi.ig c-ta ittts. -NOfl. -CN, I’d _Raa 
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