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15~ The compeunds according to one or more of claims 10 to 14, characterized In
that A and B, fogether with the carbon atom to which they are bended, form a
C3-Cp cyclozalityl ring, preferably a cyclohexyl ring.

16.- A process for obtaining 2 sulfenamide derivative of general formula (la) andfor
(I}, according to one or more of claims 1 o 15, characterized in that at least
onhe compound of genaral formula {11}, or one of its suitably protected
dervatives,

{n

wherein A and B hava the meaning according to one or mere of claims 1 to 15
and X is an acceptable Ieaving group, preferably an halegen atom, more
preferably chloring, is reacted with at least one substituted indole of ganeral
formulz {111}

(m

wherein R'-R® and n have the meaning according to one or more of claims 1
ta 15, or one of thelr sutable protected derivatives, and, if necessary, the
protective groups are removed.
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17.- A process for obtaining a sulfonamide derivative of general formula (1a) andfor
- {ib) according to one or more of claims 1-15, wharein one or more substituents
R?, R®, RY, R® or R® represtent a nitra group, characterized in that a
5 suifanamlde derivative of corresponding general formulza (la) andfor {Ib) is
' reduced to a sulforamide derivative of comresponding general formula (la)
and/or {Ib), wherein one ar more substituents R?, R®, R?, R® or R® represent an
amina group.

10 18- Aprogess for preparing the galts, praferably the physiclogically accepiable
salts of the compounds of general formula {la) andfor (Ib), according to ona or
more of claims 1 to 15, cansisting of reacting at least one compound of the
general formula {la) andfor at least one compound of the general formula (Ib)
with a mineral acld or organic acid in a suitable solvent.

15 _

. 18- A medicament comprising at least one compound according 1o one or mors of

claims 1 to @ and optionally t one or more pharmacologically acceptable

axcipients.

20 20~ A medicament according to claim 19, for 5-HT, receptor regulation, for the
prophylaxis andfor treatment of a disarder or disease related to foad intake,
prefemﬁly for the reguiation of appetite, for the maintenance, increase or
reduction of body weight, for the prophylaxis and/or treatment of chesity,
bulimla, anorexia, cachexia or type H diabefes {non insulin dependent diabetes

25 mellitus), preferably type |l dlabstes caused by obesity, for the prophylaxis
and/for treafment of gastrolntestinal tract disorders, preferably irritable bowel
gyndrame, for cognitive anhancement, for the prophylaxis and/or treatmest of

. disorders of the central nervous system, anxiety, panic disorders, depression,
praferably bipolar disorders, cognitive memory disorders, senile dementia

30 processes, neurodegenerative disorders, preferably Alzheimer’s discase,
Parkinson's disease, Huntington's disease and/or multiple sclerosis,
schizophrenia, psychosis or infantile hyperkinasia (ADHD, attantion deficit /
hyperactivity disorder),
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preferably for 5-HTs receptor regulation, for the prophylaxis and/or t
treatment of a disorder or disease related to food intake, preferably for the
regulation of appetite, for the maintenance, increase or reduction of body
weight, for the prophylaxis and/or treatment of obesity, bulimia, anorexia,
cachexia or typs Il diabetes (non insulin dependent diabetes meliitus},
preferably type It diabetes caused by obesity, for the prophylaxis and/or
treatment of gastrointestinal tract disorders, preferably initable bowel
syndrome,

The use of at ieast one compound according to one or more of claims 1 ta 9
for the manufacture of a medicament for 8-HYg receptor regulation,

The use of at least one compound accerding to ona or more of claims 1 to &
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of a
disorder or tizsase related 1o food intake,

The use of at least one compound accerding to one or mera of claims 1
to 9 for the manufacture of a medicament for the regulation of appetite.

The use of at Jeast one compound according to one or more of claims 1 to ©
for the manufacture of a medicarmant for the maintenance, increase or
reduction of body weight.

The use of at least ohe compound according to one or more of claims 1 to @
for the manufacture of 2 medicament for the prophylaxis and/or freatment of
obesity,

The use of at least one compound according to one or more of claims 1 to 9
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatrment of
bulimia.

The use of at least one compound according to one or more of claims 1 to &
for the manufacture of 2 medicament the prophylaxis andfor treatment of
anorexia.
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28.- The use of at laast one compaund according te ong or more of claims 110 8
for the manufacture of a medicament for the prophaxls and/or treatment of

Ay

cachexia.
5
" 28.- The use of at least one mmpodnd according to one or more of claims  to 9
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
type (| diabetes (non insulin dependent diabetes mellitus), preferably type 1l
dlabetes caused by obasity.
10

30.- The use of at least ona compaound accornding to one or more of claims 1 ta 9
for the manulacture of a medicament for the manufacture of a medicament for
the prophylaxis and/ar treatment of gastrointestinal tract disorders.

16  3M.- The use of at Ieast one compound according o one ar more of claims 1 to 9
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
imitable bowel syndrome,

32.- The use of at laast cne compound according to one or more of claims 10 8
20 for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
aitkistly.

33.- The use of at least one compound according 1o ong or more of claims 1 to @
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
25 deprassion.

24.- The use of at least one compound according to one more of claims 1 fo 9
. for the manufacture of a medlicament for the prophylaxis and/er treatment of
bipolar disorders.

35, - The use of at least one compound accordlng to one or mere of claims 110 9

for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
cognitive memaory disorders.
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AMENDED SHEET / 9 |



02-08-2005 EP040D8516 1/0,/(.}
| | FuifEP2004/008516
L FF] ‘-_.- a |

_ 36.- The use of at leasi one compound ascording to one or more of cialms 4 to 9
for tha manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
senile dementia processes,

5 37.- The use of at least one compound according to one or more of claims 1to @
) for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andior treatment of
Alzheimer's Disease.

38.- The use of at least one compound according to one or more of clalms 1 to 9
10 for the manufacture of 3 medicament for the prophylaxis andfor treatmant of
Parkinson's Disease.

39.- The use of at least one compound according to one or more of claims 1 to 9
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
' 15 Huntington's Disease.

40.- The use of at least one compound according to ohe or mare of claims 1 to ¢
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
Multipte Sclerosls.
20
41.- The use of at least ohe compound according to one or more of claims 1 to 9
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
dementias In which a cognitive deficit predominates.

25 42.- The use of at least ane compound according to one ar more of claims 1 to 9
for the manufactura of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of

. neychosis.

43.- The use of at least one compound according to one or more of claims 110 9
30 for the manufacture of 2 medicament for the praphylaxis and/or treatment of
infantile hyperkinesia (ADHD, attention deficit / hyperactivity disorder),

14
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44.- The use of af ieast one compound according to one or more of claims 10 8 }
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of

e

disorders of the central nervaus system.

9  45.- The use of at least one compound according to ane or more of claims 1 to @
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
schizophrania.

46.- Tha use of at lgast cne compound accerding to one or more of claims 1 to 8
10 for the manufacture of a medicament for cognitive enhancement.

47. A medicament comprising at least one ¢compeund according 1o one or more of
claims 2 to 15 and eptionally at least one or more of pharmacalogicatly
acceptable excipients.

15 ,

@ 48.- A medicament according & claim 47 for 5-HTs receptor regulation, for the
prophylaxis andfor treatment of a disorder or disease related to food intake,
preferably for the regulation of appestite, for the maintenance, increase ar
reduction of body weight, for the prophylaxis andfor treatment of obesity,

20 bulimia, anorexia, cachexia or typa Il diabetes {non insulin dependent diabstes
mellitus), preferably type ! diabates caused by obesity, for the prophylaxis
andfor treatment of gastrointestinal tract disorders, prefarably irritable bowsl
syrdrome, for cognitive enhancement, for the prophylaxis and/er treatment of
disorders of the central nervous system, anxiety, panic disorders, depressinn.

25 preferably bipolar disorders, cognitive memory disarders, senlle dementia
pocesses, newrodegenerative disarders, preferably Alzheimer’s disease,
Parkinson's disease, Huntington’s disease and/or multiple sclerosis,

. schizophrenia, psychosis or infantile hyperkinesia {ADHD, attention deficit /
hyperactivity disorder),

30
preferably for cognitive enhancement, for the probhylaxis andfor treatment of
disorders of tha central nervous systern, anxiety, panic disorders, depression,
preferably bipolar disorders, cognitive memory disarders, senile dementia
processes, heurodegenerative disorders, preferably Alzheimer's disease, |

15 2/{
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Parkinson's disease, Huntington's disease and muliiple sclerosis,
schizophrenia, psychosls or infantile hyperkinesia (A0HD, attention deficit /

hyperactivity disorder).

5 4%9- The use of at least one compound according to one or more of claims 10 to 15
for the manulacture of a medicament for §-HTg receptor regulation,

50.- The use of at least ona compound according to one or more of claims & to 15
for the manufacture of a madicament for the prophylaxis andior treatment of a
10 disorder or diseass related to food intake.

21.- The use of at jeast ohe compound according to one or more of claims 10 to 15
for the manufacture of a medicament for the regulation of appetlte,

| i8 5§2- The use of at least ong compound according 1o one of more of claims 10 to 15
| . for the manufacture of a medicament for the maintenance, increase or
, reducticn of hody weight.

53.- The use of at least one compound according to one or more of elaims 10 to 15
20 for ihe manufacture of a medicament for the firophylaxis and/or ireatment of

' obeslty,

| 54,- The use of at least one compound according to one or more of claims 10 {0 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
25 bultmia.

| 85.- The use of at least one compound according to one or more of claims 10 to 15
| . for the manufaciure of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
| anorexia.
30
§6.- The use of at feast one compound according to one or morg of claims 10 to 15
far the rmanufacture of a madicament jor the prophylaxis andfor treatment of
cachexia.
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57.-

58.-

58.-

61.-

G2.-

63,-

64.-

The use of at least one compotnd according 10 one or more of clalims 10 to 156
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
type Il diabetes (non-insuiin-dependent diabetes mellitus), preferably fype li
drabetes causad by obasity.

The use of at least one compound according to one or more of claims 10 to 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
gastroimestinal tract disorders.

The use of at least ane cormpaund accerding to ane or are of clalms 10 to 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatmant of
irritable bowel syndroma,

The use of at least one compound according to one or more of claims 10 {e 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
anxiety.

The use of at least one compound aceording to one ar mere of claims 10 to 15
for tha manufacture of a medicamant for the prophylaxis andfor treatment of
depression,

The use of at lgast one campound according (o one or Mo of claims 10 ko 15
for the manufasture of 2 medicamant for the prophylaxis and/or treatment of
bipolar disprders.

The use of at least one compeund according to ane or more of claims 10to 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
cognitive memeory disorders.

The use of at least one compound according to one or more of clalms 19 fo 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
sehile dementia processes.
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The use of at least one compound according to one or mara of claims 10 to 16
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
Alzheimear's Diseassa,

The use of at least one compound according to one or mors of claims 10 to 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/for treatment of
Parkinscn's Disesase,

The use of at least one compound according to ona or mare of claims 10 1o 15
for the manufacture of a medicament for the prophylaxis and/or treatment of
Huntingten’s Disease.

The uss of at least one compound according to one or more of claims 10 to 18

for the manufacture of a medicament for tha prophylaxls andfor treatment of
Multiple Sclerosis.

The use of at least ane compound according to one or mare of claims 10 fo 15
far the manufacture of a medicament for the prophylaxis andfor treatment of
dementias in which a cognitive deficit predominates.

The use of at least one compeund according to one or more of claims 10 to 15
for the manufacture of 8 medicament for the prophylaxis and/or treatment of
psychosis.

The use of at least one compound according ta one or mare of claims 10 1o 15
for the manufacture of a medicament for the prophyiaxis andlor treatment of
infantile hyperkinesla (ADHD, attention deficit / hyperactivity disorder).

The use of at least one compound aceording to one or more of claims 10 to 15
for the manufacture of & medicament for the prophylaxis and/for treatment of
disorders of the cenfral nervous systen.
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REIVINDICACIOHES

1. Compuastos de sulfcnamida de férmula general tIal,

e donde

®' representa un radical -NRR® o un radical saturads o
ingaturade, cpoiomalmente por lo Wenck mono sustituide,
gue contisne opcicnalmente por lo mencs un hetercdtomo <on
un miembro del anille que puede estar condensado con un
sigtema de anills ¢iclealifitico mono o biciclico sgturado
o insatyrado, opcionalmentes por lo mencs monoe susticuide,
que ocontiene opcionalmente par 1o menca un heterodtomo

como un miembro del anillo,

R:, ', R, ® y RY, idénticos o diferentes, cada uno
represfenta hidrégeno, halSgeno, ¢iane, nitroe, un radical
alifdtico saturade o insaturado, lineal o ramificado, wun
radical alooxi lineal o ramificada, un radicel alguiltic
lineal o ramifigado, hidroxi, triflusrometilo, un radical
cicloalifdbico saturado o insaturado, 1 radical

alcoxicarbonilo, un fenilearbonilo o un grupo -ME'R™,
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20

B° vy R, idgntices o diferentes, rcada uno representa
hidrdgens o un radical alifético lineal o ramificade,
gaturade © ipngaturade, opcionalmente por Lo menos  moils

cushituido,

Con la cendicidn de gus R y R’ no son hidrdgeno al mismo
tistpo, v 21 une de elleos, B! o RY, es un radical alifdtico
o -0y gaturada a insaturado, linesal & ramificada,
opeicomalments por lo wenos mono susbitunids, sl strs es un
radical alifaticoc  saturade o lnsaturado, lingal o
ramificado, cpcicnalmente por lo menos mono sustituido con

por lo menos cinco dtomos Jde caerbano.

E° vy FE°, junto com el idtomo de nitrdgene d= pusnts forman
un anille heterociclico gaturado o inaaturads,
opcicnalmente por lo mencs mona sustituide, gque conciene
opcionalmente por lo menos un heteroatome adicienal como
urt miembreo del anillo gue pusde estar condsmnsade & ul
sigksma de anillo cicloalifitico mong o biclclico gaturado
o jmsaturade, opcionalmente por lo menock mond sustituido,
gque contiene opocionalmente por lo menos un heterodtomo

camo un mismbro del anillo,

r¥ v R, idéntices o ‘diferentes, representan cada uno

hidrégene © un radical alifdtico saturade o insaturado,
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6

[k

20

23

lineal o ramificado, opciocnalmentes por lo menos mono

susgtituida,

R?

¥ ¥, dunto con el dtomo de nitrdgeno de puente forman
un anillc heterociclicn gaturads o ingaturado,
gpcicnalmente por lo menes mene sustituide, gue contiene
por 19 menos un heterodtomo adicicnal como un miembro del
anille gue se puede condensar con un sistema de anillo
cicloalifétice mone o kicjclice gaturades o insaturado,
opolonalmente por lo Mencs mono sustituido, gue contiene

opoionalmente por lo menss un hetercatomo como un mienbro

del anillo,

A y B, junto con el atomo de carbono al dual ellos eetan
unidos, forman wm anille cidlealguile saturade o
ingaturads, perc no aromatico, copecicmalmente por lo meads
mono sustituido,

¥

noes J,

cpcionalmente en  forma des une de sus  esteroisdmeros,
preferiblemente enantidmaros L disteredfgeros, gus
racemantos o en forma de una mezcla de por lo menos dos de
=30 estarcisdmeros, praferihlemente enant idmeras a
distaréomeros, en cualguier proporcidn de mezcla, o una

sal de £&stos, preferiblemente una sal corrsspondiente

N

-

k]

E&iﬂ



figiclégicaments aceptable de gtz o© un solvato

correspondients de &gtos,

2. Log compuestes de acduerdo a la reivindicacion 1,

5 caracterizados porgue R representa un radical -NR'R*, o un
radical ciclealificico de 5 o & miewbros saturade ©
ingaturado, opeionalmente por lo mencs mong =sustituido,

que contiene opcicnalmente por lo menos un hetercitome

came U miembro del anille, que s& plade condensar oQn uo

10 sistema de anille ciclealifitice mone o Liciclico saturado
o insaturade, opcionalmente por lo mepos mone sustituida,

gque contiense opcionalmente por le menos un hetercitono

como un miembre del anills, por medilo del eual leos anilloes

del cistema de anille #on de 5 o § mismbros,

15

Preferiblemente un radical NeR'R* o un radical escogide del

grupe que consiste de

ke
: ¥ ‘G«
v()‘:] “gie
R¥

Pl

an donde, 3i esti presente, la linea punteada representa
un enlace gquimico opcicnal, ¥ R° representa hidrdgena, un

radical alguile C1-Cs lineal < ramificado o un radical
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bencilo, preferiblementa hidrdgenc o un radical alquile G-

Cz.

3. Los  compuestos de arusrdo a la reivindicacién 1 oo 2,

caracterizade poraue RS, R, ®, r' y R’ idénticos ¢
diferentes, cada uno representa hidrdgene, F, 0L, Br,
ciano, nitpe, un radical alquile & lineal o ramificado,
un radical alguenile G.g lineal o ramificade, un radical
alguinile ¢ lineal o ramificado, un aleoxi G lLineal o
ramificado, uwn alguiltico Cip lineal o ramificade, hidraexi,
trifluorometileo, un radical ciclealifitico G.p saturads ©
insaturads, wun radical alguilcarbenils O lineal o

ramificado, fenilearbonilo o un grups -NR'R',

Praferiblemente H, F, Cl, %, NY; o un radical alguiles G-

.Los compuestos de acuerde a uma ¢ m3s  de las

reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porgue Ry B,
idénticos o diferentes, representa cada uno hidrdgeno, un
radical alguile s lineal o ramificade, opciocnalmente por
1c menos mono sustituido, un radical alquenilo Cppy lineal
o ramificado, opoicnalwmente por lo mehos mono sustituide,
o un  radiczl  alguinilo Qo lineal o ramificade,

opclonalmente por lo menos moho sustitnide o

B v &%, junto con el nitrdgsue de puente forman un anillco

Beterociclics de 5 ¢ & miembros saturatle o insaturado,



G

cpcionalmente wor 1o mencs mowmo suskituide, gus contiene
opocicnalmente por 1o wenos un hetercidtome adicicnal como
urr miembro del anillc gue =& puede condensar ool un
sistema de anillo ciclealifdtico mene ¢ biciclico saturado
5 o ihsaturadc, opcicnalmente per lo mencs mone sustiruide,
que oonbisns opficnalmente por 1o mence un hetercicomo
coto un miembre del anills, por medio del cual loz anillos

del sigtema de anillo son de 5, 6 o 7 miembros,

Y 5.Los compuestos de acuerds a 1z reivipdicacitm 4,
caracterizados porque R* v RY, idéntices o diferentes, cada
unt representa hidrégenc, o un radigcal alguilo Cppp lineal

& ramificads

s v

By ®, junto con 2l dtemo de nitrdgeno de puente forman

un radical esrogide del arupo que consistg de

20 !

en donde FY, £i s2rfi Dresente, es hidrdgene, un radical
alquila -0 lineal o ramificado o wun radigzal bencilo,

preferiblemente hidrégeho, o o radical alguile &-C;.
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. Loz compuestos de  actuerdo a una w9 0 mds de laz

raivindicaciouss 1 a &, raracterizados porgue By R,
idénticos ¢ Adiferentes, repregentan cada unc hidrdgens, un
radical alguile ©i-o, lineal o ramifirado, copcionalmente
por lo menes mong sustitulido, wn radical aldquenile Ca-Gi
lineal =» ramificado, opcicnalmente por 1o Melos WoDe
sustituide o un radieal alguinilae ©;-C  lineal o
ramificade, gpoichalmente por lo manos mohc sustituido

[x}

B v B", junto con el dtomo de nittsgeng de puente forman
uwn  anills heterpoficlico de 5 o 6 mienkbro saturade o
insaturade, opcicnalwente por lo menos mono sustituids,
fue contiene opcicnalments por lo menos un heteroatomo
adiciomal <omo un miswkre Qel  anille, gqgue se puede
condengar oon un sistema de anillo <icleslifaricc moino @
biziglice saturade o ingaturado, opolonalmentes por 10
menos mone susticuids, gue contiene opelonalmente por 1o
menss un hatevodéams como un miembro del anillo por madic
deal cual los anille del sistema del anillc son de 5, & o 7

mianbros .

. Los compuesstos de  acuerde a la reivindicacifm 6.

caracterizadcos porgue R° ¥ B, idéntices o difersntes,
representa <ada uno hidrdgene ¢ un radical alquilda S-Lig

lineal o ramificads, o



+

15

20

7% v E'®, junteo con e)] stome des nitrégens de puente forman

un radical essceogide de un grupo fue Cconsiste de

O O O
. |

bl

'S T -

en donde F® gi estd presente, <& hidrdSgenc, wn radical
alguile C-op lineal o ramificade o un radical hencilao,

preferiblemante hidrdgenc, o un radical alguile &-Ca.

. Log compuestgs O acusrdc a 2 uma o 2méAs  de  las

reivindicaciones 1-7, caracterizado porgue A y P, junto
con &l atotg de carbono al cual ellos estdn dnides, forman
un anille de cicloalguile @-Cs, preferiblemente wn aniilo

giclohexilc,

. Loz compuestos de  actuerdo & uwna o mis de  las

reivindicaciones 1-8, caracterizados pordque los oompusstos

se selegcicnan de un grupo gque congiszste de

[1} 1-iclohexanosulfonil -3~ (1-metil-1,2,3,&-

tetrabhidropividin-4-i1/-5-oitroe-1H-indoel,

121 5-flarn-l-ciclohexancsulicnil -3~ (1-wmetil-31, 2,3, 6-

cetrahidropiridin-4-i1)-1H-indal,




9 P

13] 5.aming- l-cicloyvhexanosul fonil-3-11-mekil-1,2,3,6-

cetrahidropiridina-4-1i1)-18-indal v

5 [4] florhidratos de I -2iclohexanasul Forild -5-fluore-3-

{1,2,3,5,8, sa-hexahidro-indal ivins- 7-11) -1h-indcl
vy sug szles ¥ solvares correspondientea,

10 10. Compusstos sulfonamida de f5rmmula gemeral (Ik},

ah dohde

E! &5 un radical -HR'E?,

15
R, R, ®', R® y Ef idénticos o diferentes. cada uno
representa hidrégeno, halégeno, ciaznp, nitro, o un radical
alifdtice saturads o ipsaturade, lineal o ramificade, un
rediosl aleoxi lineal o ramificado, wm radical alguiltia
an linea) o ramificado, hidrexi, trifluvecrometile, un radical

ciclealifatica satuyads Loy ingaturado, un radical

alguilecarbonile, un fenilcarbonile o un grupc ~NRRYY,



LY 1}

15

20

25

1

R y RY idénticas o diferentes, cada une representan

hidrdgens © un radical alifdtico J.. lineal ¢ rapificade.
garurado ¢ insaturado, opcicnalmente por lo wenos mond
sustibuide,

g* v r'™  idégtigss o difersmtes, representa cada uno
hidrfaens o un radical alifirice saturado ¢ imssturado,
lineal o ramificads, opcionalmanta por lo menes mond

puatieuido,

B* v ", junto con el Ateme de nitrdgenc de puente formar
un anillo heterociclico sacurado o ingatnrads,
opcionalmente por lo menocs meond sustituido, gue contiense
aprlotalmente por 1o menos un hebercicomo adicicnal como
un tiembro del aniilc gque ge pueds osondensar Coll Mn
sistema de anille cicloalifdtice mono o bicfclico saturads
a insaturads, opcliomalmente wor lo menss mono sSustituido,
gue contiene opeicnalmente por 1o menos un hetercatomo

coma un miembre del anille,

A v B, junto con =1 &tomo de carbono al gue ellas astdn
unidos, forma wn  anille de  cicloalguile  saturade o
insaturads, Derd ne aramwdtics, opcichalmwents por lo mance

mong sustituide,

2

~f2;f3



10

15

20

25

nes n;

cpciomalments en  la  forma de  sus  esteresisdweros,
preferiblemente enant jémercs e} disterefmeros, sus
racematos ¢ en la forma de una meecla de por lo mengs doz
de =us estercisdmeros, preferiklements enanbicmerss o©
diasteresdémeros, en cualguier propercidén de mezola, o una
gal de éztos, preferiblaments wuna =al correspondience
Eisioldgicamente acegtakle de éstos o un Eelvate

corregpondiente de éstas.

11. Los  compluestos de acusrdo a la reivindicacidn 10,

caracterizados porgque R, R, BY, R, ¥ RY, idénticos o
diferences, reépregentan cada wno hidrdgenc, F, {1, Br,
cianc, pitro, wn radical alguilo ¢ -3 lineal o ramificado,
un yadical alguenile 0;-Cy limeal o ramificade, un radical
alguinile ©,-Cs lineal o ramificadeo, un aleoxi C;-Cs lineal
o ramificado, wuwn alguiltic <O;-Cs lineal o ramificado,
hidroxi, triflucrometilo, un radical cicloalifatico C3-Ce
lineal o ramificade saturado < insaturads, un radical
algquilearbonile 4-C¢ lineal o ramifircade, fenilearkonilo o

un grupo -NR'R'Y,

Preferiblements H, F, Cl, NOa, ®MH, o un radical algquilso Ch-

O



1z, Les compueskoes de acuerde a la reivindicacidn 10 u 11,
caracterizados porqus H vy F, idénticos o diferentes, en
donde R y R idéntiecos o diferentes, representan cada uno
hidrégeno, un radieal algquile -8y lineal o ramificado,

5 ppcionalmente por lo menos meont sugtitnideo,

Praferiblemente hidrdgenc ¢ un radieal alguile ;-0 con la
condizidn de gue R y R no son hidrdgeno al mismo tismpo.
M1 13. Llos compusstos de acuerde a una o mag  de  Ias
reivindicaciones 10 a 12, caracterizados porque B y B,
idénticor o diferentes, representan cada unc hidrdgeno, un
radical alguile C-Cy lineal o ramificado., opcicnalmente
Por lo mence mono sustituido, un radical alaquenile &-Cip
15 lineal o ramificado, opcicnalmente por lo mshos moho
susticuido o wun  radical  alguinilo 0O lineal o
ramificade, ocpricnalmente por lo mencs mono sustituide

=]

ol R v R, juatc com el &tomp de mitrégeno de puente forman

uil heteragiviics de 5 o 5 miembro saturade o ingaturado,
opcicnalments por lo menos mene anstituide, gue contiensa
opcionalmente por lo mengs bn hefercdtome adiciomal como
un mismbro del anille, gque =se pueds condengar oo un
35 Bistema de anilla cicleoalifatico mong o biciclico saturads
o insaturade, opeionalmente por Lo nencs mond suacituido,

gque ¢ohkiens opclionalmentes por lo mencs un heterodtomo

34



come un mismbre del anille par medic del cual las anillo

del gistema del gnilleo zon de &, & o 7 miembros.

14. Loz compuestos de  acuerds & la  reivindicacidn 13,
5 caracterizades porgue R° vy R, idénticos o diferentes,
representan cada uno hidrégens o un radical alguile -G

lineal o ramificads, o

r" y 'Y, junto con el atomo de nitrdgeno de puente forman

14} un radical escogido de un grupt ove consiske de

oG S e Y

en donde R, £i estd presents, representa hidrdgeno, un
13 radical alquile C;-C¢ lineal o ramificade o un radical
hencilo, preferiblemente hidrégeno, o un rvadical alguile

0 -Cs.

15. Los  compluestos de  acusrde & 0 0owna o mag  de las

20 reivindicaciones 10 & 14, caracterizadas porgue R y B,
junto con gl &toms de carbeno al eual sllos estin unidos,

forma wun anille cicleoalguilo ©5-0, preferiblement= un

anills ciclcochexilo.




i)

20

16, Un proceso para ohtenser un derivado de sulfonamida de

férmula genaral (Ia) v/o (Ibl, de acuerdc a uba o mis de
lag reivindicacienes 1 a 15, c¢aractérizadas porgue por 1o
metios un compuesta de £drmula general {II), o uno de sus

derivados adecuadamente protegidos,

{1}

en donde A y B tienen el significado de acuerds con una @
mig de las reivindicacicnes 1 a 15 ¥ X &5 un grupo
#aliente aceprable, preferiblemente un &towe de haldgeno,
mis preferiblemente cloro, reaccicna con por lo mehos wn

inda]l sustituido de foarmula general {111

(ny

en donde R'*-B° ¥ n tienen el significade de acwerds a una o
mas da las reivindicacienes 1 a 15, o una de suy derivados
protegides  adecuadss, ¥, &1 =53 mecesario, log  grupos

procectoles 52 remlewvan.



17. Un procesc para cbbener un derivado de puifonamida de
férmula general {(Ia) y/oc {Ib) de acuerdec a una o Mas de
las reivindicaciones 1-15, en  donde uno o mas

sustituyentes ®Y, RY, R, B o R°

represantan un  grupo
5 nitro, c¢aracterizado porgue un derivadeo sulfonamida de la
farmula general correspondiente (Ia)l y/fo (IL) =2 reduce a
un derivado de sulfonamida de 1z firmuala general
correspondiente (Ial y/o (Ib), en donde ung o mis de los

4

sustituyentes R®, R}, R, RB° o R® representan un grupo

1 amire,

16. Un proceso Para preparar las gales, preferiblamente las
sales Ffisiol@gicamente aceptables de los compuestos de
forrila gensral {Ia) y/o {Ib), de acuerde a wma o maz de

13 laz reivindicaciones 1 a 15, gue consigten de hacer
reancicnar por lo mencs un compussto de la formula general
(Ia} ¥ /o por lo manos un compuesto de la £ormula gensral
(Ib} con un Acido mineral o &cide inorgdhico en un

digalvente adecuado,

20
1%. Un medicamento gua comprende por lo mencs un fompuesho de
acuerdo a una o mas de las reivindicaciones 1 a 2 ¥
opcicnalmente uno o mig exfipientes farmacolégicamente
aceptablas.
25

20. n medicaments de aguerdg a la reivindicaeidn 15, para la
regulacisn del reseptor E-HT:, para la profilaxis via

tratamiento de una afeccidn o entermedad relaciconada con

YO
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15

20

25

14

la toma de alimento, preferiblemente para la regulacidn
del apetita, para &l mantenimiento, incremento o reduccidn
del pesc corporal, para la protilaxis y/o el tratamiento
de la ochesidad, bulimia, anorexia, caguexia o diabstes
tipo IT (diabetes mallitus no dependients de insulinal,
preferiblemente diabetes tipo II causada por la ohesidad,
para la profilaxiz y/o el ecratamiento de afecciones del
tracto gastraintestinal, preferiblemente el sindrome del
intesting irritable, para el mejorsmiente cognitivo, para
la profilaxis ¥/o el tratamiento de afecciongs del sistama
nervicso central, 1la ansiedad, afeccionss de pénico.
dapragitn, preferiblemente afecciones hipolares,
desardengs de mWemoria cegnitiva, procesos de demencia
genil, afecciohag neurpdegenerativas, praferikhlamente
enfermedad de  Alzheimer, enfermedad de  Parkinscn,
enfermedad de  Huntington y/o  egclerosis miltiple,
eszguizofrenia, peicozis o hiperguinesia infantil (RDHD,
dJeficit de atencion/afecciin f 1= hiperactiwvidad),
preferiblemente para la regulaciédn del receptor 5-HT:, para
la profilaxis y/o el tratamienta de 1la afeccidn o la
enfermedad relacionada con la tama de comida,
preferiblemence para la regulacidn del apetito, para 2l
mantenimients, increments o reduccidn del peso corporal,
para la protilaxis /o =] tratamiento de la obegidad,
pulimia, anorexia, cagueria o diabetes tiko II  [diabhetss
meliitus no dependiente 4de ingulina), preferiblemente la
diapetes tipo I1 cawsada por la  obesidad, para la

prafilaxis v/o el tratamiente de afeceicnes del Eracto
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gastrointestinal, oreferiblemente el gindrome del

intesting irritable.

21. Bl uso de por lo menos un compuesto de atuerds a una o
5 mis de las reivindicacicnes 1 a 2 para la elaboracidn de

un medicamento para la regulacidn deld receptor 5-HTs.

22. ElL uso de por lo menos un compuesto de acuerde a una G

més de las reivindicacionea 1 a 9 para la slaboracifm de

10 un medicaments para la profilaxis y/o el tratamiento de
una afeccitn o enfermedad relacionada con la toma de

alimentos.

23. Bl uso de por lo menos un Compussto de acuerde a umna o
15 mis de las reivindicaciones 1 a % para la elaboracitn de

un medicamento para la regulacidm del apetito.

4. El use de por lo mamnos un compuesto de acuerds a uma o
miés de las reivindicacicnes 1 a 9 para la eslaboracidn de
20 un  madicamento para &1 @mankenimienteo,  incremento o

reduccisn del peso corporal.

25. Bl use de por lo menos un complesta de acuerde & una o
mis de las reivindicaciones 1 a % para la elabsracidén de
25 un medicamente para la profilaxis y/o el tratamiento de la

obegidad.

~
\Y,
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27
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20
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25

3l

. El usp de por lo mengs un compuesto de acuerds a ung o
mas de las reivindjcacicnes 1 a 9 para la elaboracidn de
un medicamente para la profilaxis y/o =1 tratamiente de= la
Pulimia.

. El uzo de por lo menos un compussto de acuerdo a4 ulla o
mis de las reivindicaciones 1 g 2 para la slaberacidn de
un medicamento para la profilaxis y/o el tratamiente de

ancrexia.

. Bl use de por lo mencs un compussto de acusrdo a wna o
mfs da las reivindicaciones 1 a 2 para la elaboracidm de
un medicamento para la profilaxis v/ o el tratamisnte de

caquexia.

El usa de por leo menos un compuseste de agrerdo a una o
mas de las reivindicacionsg 1 a % para la elakoracifm de
un medicamento para la profilaxis y/o el tratamiento de
diabetes tipo 1I {diabetes mellitus no dependiente de
ingulinal, preferiblementa diabetes tipo Il causada por la

chesidad.

. Bl uso de por lo mence un complescs de acuerde a una G
més de las reivindicaciomes 1 a % para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxiz y/o el tratamiento de

afecciones del tracto gastrointestinal.

. Bl usg de por Io menos un compuesto de acuerdo a una o

miz de las reivindicaciones 1 a 5 para la elaboracidn de

a

e



I

un medicamento para la profilaxia y/o el cratamiento de

gsindrome de intestino irricable.

32. Bl usc de por le menos un compueste de acuerdc a una o
5 mis de las reivindicaciones 1 a 9 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxis y/o el tratamiento de

anhsiedad.

32. E1 use de por lo menos wun compuests de acuerds a una o
£1] mia de las reivindicaciopes 1 a 5 para Ja elaboracidn de
un medicaments para la profilaxis /o el tratamiente de

depresidn.

34. Bl ueq de por lo mencd un compuesto de acuerds a una o
15 mis de las reivindicaciones 1 a 2 para la elabgracidn de
un medicamento para la profilaxis y/e el tratamisnto de

atecciones bipolaras.

35. El usg de por lo menos un compuesto de acuerdo @ una o
20 mizs de las reivindicaciones 1 a % para la elaboracicn de
un medicamento para la profitaxie y/o el tratamiento de

afeccicones de memoria cognitiva.

3¢, Bl ugsge de por lo mencos un compitesto de acuerdo & una o
23 mé&s de las reivindicaciones 1 a 9 para la elaboracidn de
un medicamento para la preofilaxis y/o el tratamients de

Drocesos d2 damencia senil.

k/%/



0

37. El usp de por lo menss: un compussto de acuerds a una o©
mis de las reivindicagienss 1 a ¢ para la elaboracidn de
uwn medicamento para la prefilaxis v/e el tratamientg de la

Enfermedad A2 alzheimer.

36. Bl use de por lo menos un compussto de acugrdo a uilae <
mis de laz reivindicacicnes I a 9 para la elaboracidn de
un, medicamenta para l& profilaxis y/o el bratamiento de la
Enrermedad de Parkinsecn.

1]

35, Bl use de por lo menos un compuesto de acuerdos & uha @
mis de las reivindicacicnes 1 a % para la elaboracidn de
un medicaments para la profilaxi= y/o el rracamiento de la
Enfermedad de Bunbtington.

13

4%, Bl uso de por lo menos un compuesto de acuerde @& uma ©
m&s de las reivindicaciones 1 a 2 vara la elaboracidn de
un medicamento para la profilaris v/o el tratamiente ds
Egcleroziz Mdltiple.

20

41. Bl neo de por Lo menod un compuesto de acuerdo a una o
mis de laz reivindicarciomes 3 a 5 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxis v/e el tratamiento de
demeticias en lad cuales pradoming 21 déficit cognitivao.

25
42. Bl uso de por lo wenss un conpusste de acuerds a una o

mas de las reivipdicacicones 3 a 9 para la elaboracidn de



un medicamento para la profilaxis y/o el kratamisnto de

peEicosis.

43, E1 usa de por lo menoz un compuesta de acduerdo & una o

5 mée de las reivipndicacicmes 1 a ¥ para la eslaboracidn de
un medicamente para la profilaxis y/o el tratamlenta de
hiperquinesia infamtil (ADHD, d&ficit de atencidn/afecrion

de hiperactividad] .

10 44. Bl usc de por lo mencs un compuests de aguerds & ¥ha O
méz de las reivindicacienes 1 a 9 para la elaborapidn de
. un medicamento para la profilaxis y/e el tratamiento de

afesciones del sistema nervioao central,

15 45, El uso de por lo memos un gompueste de acuerde a una o
mis de la= yeivindicacicnes 1 a % para la elaboracitn de
un medicamente para la profilaxis y/o el tratamiento de

Ezguizofrenia.

0 as. El use de por lo mengss un compuesto de aguerds a una 0
mas de las reivindicaciones 1 a % para la elaboracidn de

. un madicamente para el mejoramients coghircive.

47, Un medicamenta gue comprends por 1o mencs un cumpuesto de
a5 arnaerds a una o mas de las reivindicaciones § a I8 ¥
opcicnalmente por lo menes  una G MAS exciplantes

farmacaldégicamente aceptables.
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23

22

45, Un medicamentce de acuerde 2 lz reivindicacidén 47 para la

requlacidn del receptor THT:, para la profilaxis y/o el
tratamiento de una afeccidn o enfermadad relacionada con
la toma de alimente, preferiblemante para la regulacidn
del apetito, para el wantenimientc, Lncremento o reduccidn
del peso corporal, para la profilaxis v/o el tratamiente
de la ochesidad, bulimia, anorexia, caguexia o diabatesz
tipo II {diabetes mellitus no depandiente de insulinaj,
preferiblemente diabetes tipo IT causada por la cbesidad,
para la profilaxis y/o &) tratamiento de afecciones del
tracts gastrointestinal, preferiblemente el sindrome del
intesting irritable, para el mejoramiento cognitive, para
la profilaxis ¥/o el tratamiento de afeccions=s del sistema
nervieso cemkral, la ansiedad, afecciones de pénico,
depresifn, preferiblementcs afecciones bipolares,
afecpiones Jde memoria oognitiva, procesos de  demencia
genil, afecoicnes neurcdagenerativas, preferiblemsante
enfermadad de Alzheimer, enfermedad de Parkingaorn,
enfermedad de Huntington y/o  esclerosis  miltiple,
gagquizofrenia, psicesiz o hiperquinesia infantil (ADHD,

A&ficit de arencidn/afeccidn de hiperactividad),

praferiblaments pars =) medoramiento coghitive, pars la
profilaxis y/o &l tratamiento de afeccionss =sigtema
nervioso cantral | ansiedad, afepoiones e panico,
depresion, preferiblamente afecoiones bipolares,
afesciones de memoria gognitiva, pracesss de  demencia

sanil, afecoiones  neurcdegenerativas,  preferiblemente



23

enfermedad de Llzheimar, enfermedad de Parkingon,
enfarmedad de Hunt ingron ¥ egclarosia mhltiple,
esgquizofrenia, peicosis o hipsrgquinecis infantil  (ADHD,

déficit da atencidm/afeccidn de hiperactividad) .

48, El use de por le mencs un cdompuesto de acuerdo a vna o
més de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn de

un medicamento pars la regulacidn del receptor 5-RTg.

1} 50, Bl ues de por lo menos un oompusste de acusrds 2 una o
mée de las reivindicaciones 9 a 15 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxis y/o &l tratamiento de
una afeceidn o enfermedad relaciconada con la toma de
alimento.

15

51. Bl uso de por lo menos un compussbto de acugrde & una o
mia de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracion de

url medicaments para la regulacidn del apebito.

M 52. Bl uso de por lo menos un compuests de acverde 2 ouna o
m&g de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn d=
un  medicamente para el mantenimients,  ineremento @

reduccidh dal pese corporal.

23 53. Bl usp de por lo menss un compusste de acuerds a una o
més de las reivindicacicnas 10 a 15 para la ¢lakoracifén de
un mediramehto para la prefilaxis y/o el tratamientc de la

chegidad,



£4. F) pso de por lo wmenoa un ocompuesbo de atuerds a una o
mis de laz yeivindicacicnes 19 a2 15 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxisz v/a el tratemisnts de

5 Lualimia.

§5. El usg de per lo menog un compuesto de acuerdo a una o
mas de las rejvindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxie vy/o el tratamientc de

] ANCTEXIA .

56. El usc de por lo menos un compuesto de acuerdo a uma o
mas de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn de
unn medicamento para la profilaxis y/fo el tratamiento de

15 caguexia.

£E7. Bl unas de por lo mengs un compuesta de acuerdd a una o
mis de las reivindicacionss 24 = 15 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilanis v/o el tzatamisnts de

20 dighetes tipe II (diabetes mellitas ne dependiente de
ingulina), preferiblementse diaberes tipe II causada por la

chesidad.

58. Bl uso de por lp menog un compussto ds acuerdo a una o
13 wmds de las reivindicecionss 10 # 15 para la =laboracidn de
un wedicaments para la profilaxis y/o £l tratamiento de

afecciones del tracta gastrointestinal.

7



1}

15

pAl

5%. EI usc de por lo menos un compuesfs de acuerde a una o
mée de las reivindicaciones 10 a 15 pare la& elaboracifn de
un medicamentoc para la profilaxis v/o el tratamieofc de

sindrome de intestine irritable.

69, E1l useo de por lo mencs un compussto de acuerds a uma o
mis de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn de
un medicamentc para la preofilaxis y/fo el tratamiento de

angiedad.

61. Bl uzc de por lo menos un compussto de acusrds 2 una o
mas de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracidn de
un wedicaments para la profilaxis /o el tratamience de

depresidm.

£2. E1 ugo de por 1o mehos un compuesto de acuerds a una o
mids de las reivindicacionss 10 a 15 para la elaboracidn da
un madicaments para la profilaxis ¥/o el tratamiemto de

afexciones kipolares.

3. Bl uso de por lo menss un compuesta de acuerde a una @
miz de lag reivindicacionss 10 & 15 para la elaboracidn de
un medicamente para la profilaxis y/e el tratamiento de

afecoiones de memoria cognitiva,

4. E1 use de por lo menos un compuesto de acuerds a una ©

mds de las reivindicacisnes 10 a 15 para la elaboracsicn de
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un medicamento para la profilaxis y/e el rraramiento de

procesos de demencia senil.

5. EI uso de por lo mengs un compusgto ds aguerdc a una @
5 mie Jde lzg reivipdicacicnes 10 a 15 para la elaboracion de
un medicamente para la profilaxis y/e el tratamienta de

Enfermedad de Alzheimar,

6. El usc de por 1o mengs Un comMpuesta de acusrdc a una O
L0 mas de las reivindicaviones 10 a 15 para la elaboracidn de
un medicamento para la profilaxis vfo el tratamiento de

Enfermedad de Parkinscn.

7. El use de por lo menhos un compuesto de aguerdo a una o
15 mags de las reivindicacionse 10 a 15 para la elaboracién de
un medisamentc para la profilaxis y/oc el tratamientc de

Enfermedad de Huntington.

8. E1l usc de per lo mencs un gotpusste de atuerds a una o
20 més d= las reivindicacionse 10 a 15 para la elaboracidn de
un medicaments para la prefilaxis y/o sl tratamients de

Esclerosis Miltiple.

£9. E1 ugo de por lo menos un compussto d¢ acuerdo a una o
a5 mis de las rejvindicacioumas 1¢ a& 15 para la elaboracidn de
un medicamentes para la prefilaxiz y/o sl Cratamiento de

demencias en las cuales predominag el déficic cognicivo.

N




T3. El usc de por lo menos un compuests de acuerdo a upma o
miz de lag reivindicaciones 10 & 15 para la elaboracidn de
un meditaments para la profilaxis v/o &l tratamiento de

pelcosig.

71. Bl uso de por lo menos un compuesto de acuerdo a una o
més de lag reivindicasciones 10 a2 15 para la elaboracidn de
un medicamente para la profilaxis y/o el tratamiento de
hiperquinesia infankil (ADHD, d@ficit de atencidn/afeceidn

Ry de hiperactividad) .

. 72. Bl usw de por lo menos un cowpussto de acuerds a yma Q
mis de las reivindicaciones 10 a 15 para la elaboracitn de
un madicamente para la profilaxia y/e el tratamiento de

15 afecciones del sistema nerviosos central.

73. Bl usoc de por lo menos un compuesto de acuerds a una 9
mis de laz xeivindicaciones 10 a 15 para la elaboaracién de
un, medicaments para la profilaxis y/o el tratamiento de

20 eaquizafrenia,

. 74. Bl usc de por lo menos un compuesto de acuerds & una o
mis de laz reivindicaciones 10 a 1% para la elaboracién de

un medicamento para el mejoramiento cognitiveo.



a

2-06-2005
rw HIEPZ004/00851 6

10

1%

20

25

30

11.-

12.~

EP0408516

substituted, optionally at least one heteroatorn as a ring member containing
mono- or bicyclic cycloaliphatic ring system,

A and B, together with the carbon atom to which they are bonded, form a
saturated or unsaturated, but not aromatic, opticnally at least mono-
substiiuted cycloalkyl ring,

and
nis0;

optionally In form of one of its stereoisomers, preferably enanfiomers or
diastereamers, their racamate or in form of a mixture of at least two of thelr
stareoisomers, preferably enantiomers or diastereomers, in any mixing ratio,
or a salt thereof, preferably a commesponding physiologically acceptable salt
thercf or a coresponding solvate thereof.

The compounds according to claim 10, characterized In that R, R®, R?, R® and
R®, Identlcal or different, @ach represent hydrogen, F, Cl, Br, cyano, nitro, a
linear or branched C,.Cs alkyl radical, a linear ar branched C2Cg atkenyl
radlcal, & linear or branched C, Cg alkynyl radical, a linear or branched C4.Ce-
alkoxy, a linear or branched C,.Ce -alkylthio, hydroxy, trifluoromethyl, a |
saturated or unsaturated Cs Cy cycloaliphatic radical, a linear or branched C,.
Cs-aliylcarbonyl radicai, phenylcarbonyi or an —NR®R® group,

preferably H, F, CI, NOz, NH, or 2 G+.C; alkyl radical,

The compounds ascording to claim 10 or 11, characterized in that R and R,
identicat or different, whereln R” and R®, identical or different, sach represent
hydrogen, a linear or branched, optionally at least monc-substituted C4.C4 alkyl
radical, '

prefarabily hydrogen or a Gi-Cz alkyl radical, with the proviso that R” and R®
are not hydrogen at the same time.

8
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The following documents are referred to in this communication:
D1 WO-A-02 051837 D2 WO-A-0! 12629 D3 WGC-A-02 060871
MNovelty {(Adicla 33{2} PCT)

The compounds of D1 differ from the present compounds owing to the datinition
of R, which may not be a non-aromatic ring.

The compounds of D2 differ from the present compounds owing to the -50,-Ar
substiiuent at position 1 of the indole ring.

The compounds of 032 differ fram the pressnt compounds 2.9, owing o the
benzenesylfonic acid substituent at position 5 of the indole ring.

The present application is considered as involving an inventive step (Article 33(3)
PCT}.

The problem undarlying the present application lies in the provision of furthar
indofe derivatives effective in the treatrment of disorders related to the 5-HT,
recaptor,

Dacument D1 discioses 5-HT, recaptor ligands, which differ from the present
cornpounds in that the substituent at position 1 of the indofe ring is -8G~Ar rather
than the prasent -S0,-CH{AKB) wherein A and B form & saturated or unsaturated,
but not aromatic eycloalkyl ving. D1 itself teachies that the Ar group may be
replaced by C,-C, aliey} {see ¥}, claim 1), but not with eycloalkyl, in D2 and D3
thers is also no hint that the aryt group of D1 may be exchanged for a cycloalkyl
group as 2 solution fo the above-mentionad problem,

Represantative data for the present compounds is given on page 47 of the
dascription. it is therefore credible that the above-mentioned probliem has aciuaily
baen solved.

Form PCT/Saparate Shael40d (Sheet 1} (EPC-January 2004]
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Re Item VIII

1. Although claims 1 and 10 have been drafted as separate independent claims, they
appear to relate effectively to the same subject-matter. The aforementioned

claims therefore lack conciseness and as such do not meet the requirements of -
Article 8 PCT.

2. Tha reason for the proviso found in claim 1 is not clear (Article 6 PCT; see also
Rule 5.1(=)(ii) PCT).

3. The optiocnal features in the claims, i.e. the definitions following the term
"preferably” (see e.g. claims 2, 3, 11, 12, 15, 48), have no limiting effect on sajd
claims, For the sake of clarity (Aricle 8 PCT) these preferred embodiments should
therefore be claimed in separate dependent claims (Rule 6.4 PCT),

4, Claims 1 and 10 lack conciseness (Article 6 PCT) sinca the formulae ta and lb
Include a linker (CH,), although n = 0 i.e. the linker does not axist.

5. Tha description is not in conformity with the claims as required by Rule 5.1{a )il
PCT {see reference in description to formaia Ic).

Fomm PCT/Separats Shaetdid (Shest 2) (EPC-faniltary 2004)
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cLAINS

Sulfonamide compounds of general formuta {a),

1GH 3R

wherain

R rapresents a -NR'R® radical oy a saturated or unsaturated, optionatiy at
least mono-subsiituted, optionally at least one heteroatom as a ring member
coptaining cycloaliphatic radical, which may be condensed with & saturated or
unsaturated, optionally at least mono-substituted, optianally at least one

hetercatom as a ring member containing mone- or hicyciic cycloaliphatic ring
sysiem,

R%, R®, R, R® and R, identical or different, each represent hydragen, halogen,
cyano, nitro, a saturated or unsaturated, linear or branched aliphatic radical, a
linear or branched atkoxy radicat, a tinear or branched alkylthio radical,
hydroxy, riftueromethyt, a sattrated or unssturated cycloaliphatic radical, an
alkylcarbanyl radisal, & phenylearbonyl or a -NR*R™ group,

R’ and R, identical or different, each represent hydrogen or 4 saturated or
unsaturated, optianally at least mono-subsiituted jinear 6r branched aliphatic
TadiGaL
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with the proviso that R¥ and R® are not hydsogen at the same time, and i one
of them, R® or R?, is a saturated or unsaturated, linear or branched, optionaily
at least mana-subistituted C.-C. aliphatic radical, the other ope is a saturated

5 ar unsaturated, iinear or branched, optionally at least mono-substituted
aliphatic radical with at least five carbon atoms,

ar

10 R’ and R, tagether with the bridging nitrogen atom form a saturated or
unsaturated, opfionally at feast monc-substituted, oplicnaily at least one
turther heteroator as a ring member containing heterocyciic ring which may
be condensed with a saturated or unsaturated, optionalty at least mono-
subsiituted, opticnally at least one heteroatom as a ring member containing

15 mono- or hicyelic cycloallphaiic ring system,

R® and R, identicai or different, each reprasent hydragen or a saturated or
unsaturated, linear or branched, optionaily at least mono-substiluted afiphatic
radical,

20
or

R* and R, together with the bridging nitrogen atom form 2 salurated or
unsaturated, optionally at icast mono-substituted, optionally at Jeast ane
25 further heteroatom as a ring member containing hetarocyclic ring witich may
be candenhsed with a saturated or unsaturated, optionaltly at east mono-
subsfiuted, optionally at least one heteroatom as a ring member containing
. mono- or bicyelic cycloaliphatic ing system,

30 A and B, together with the carban stom to which they are borded, form a
saturated or unsaturated, but not aromatic, optionally at least mono-
substituted cycloalkyl ring,

and

2
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opticnally in form of ane of their stereoisomers, preferably enantiomers or
diastereomers, their racemate or in farm of a mixiure of ot least two of their
stefeaisomers, preferably enantiomers or diasteraomers, in any mixing ratio,
or & salt thereof, preferably a correspending physiolegically acceptable sait
thereof or a corresponding solvate thereof.

The compounds acearding to claim 1, characterized in that R' represents a -
NR'R® radica) or a saturated of unsaturated, optionafly at least mono-
substituted, eptionally at least one heteroatom as a ring member containing 5-
or B-membered cycivaliphatlc radical, which may be condensed with a
saturated or unsaturated, oplionally at Jeast mono-substituted, optionaily at
least one heleroatom as a ring member containing mone- or bisyclic
cycloaliphatic ring systern, whereby the rings of the ring system are - or B~
membeared,

preferably a NR'R? radical or a radical chasen from tha graup cansisting of

O . -0
A\
4]

~ T —]

% + N

{
R
wherein, if present, the dotted line represents an optional chemical bond, and

R reprasents hydrogen, a linear or branched C,-Cs alkyl radical or a benzyl
radical, preferably hydrogen or a Cy-Cx afkyl radical.

3
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3.- The compounds according {0 claim T or 2, charactarized inthat R R°, R\ R ! :

and R®, identical or different, each represent hydragen, F, Cl, Br, cyano, nitro,
a linear or branchad C,5 alky! radicai, & linear or branched C, s alkenyl radical,
a lingar or branched Co¢ alkynyl radical, a linear or branched Ca.s alkoxy, a
5 tinear or branched C4 .5 alkylthio, hydroxy, triflucromethyl, a saturated or
| unsaiurated Cs.s cycloaliphatic radical, a linear or branched Ci.g alldcarbony)
radical, phemyicarbany) or an ~NRPR1° group,

preferably M, F, Cl, NOg, NH;z or a C,.; alkyl radical,

10
4-  The campounds according to one or more of claims 1 to 3, characterized in
that R and R?, ldentical or different, each represent hydrogen, a linear or
branched, optionally at least mono-substituted Ci.15 alkyl radical, a linear or
branched, optionally at least monc-substiiuted, Co.4g alkenyl radical, or a linear
15 or branched, opfionally at feast mono-substituted,Cz.10 alkynyl radical or

R” and R, togsther with the bridging nitrogen form a saturated or unsaturated,
optionally at least mono-substituted, optionally at least one further heteroatom
as a ring member containing 5- or 6-membered heteracyclic ring which may be

20 candensed with a saturated or unsatursted, optionally at least mono-
substituted, optionally at lsast one heterpatom as & ring member containing
mono- or bicydlice cycloaliphatic ring system, whereby the rings of the ring
system are 5- - or T-membered.

25 5~  The compounds aceording to ¢laim 4, charactarized in that R and R, Identical
or different, each represent hydrogen or a linear or branched Cig alkyl radical
or

R’ and R, logather with the bridging nitrogen atom form a radical chosen from
30 the group consisting of

4 .
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wherein R?, if present, Is hydrogen, a linear or branched Cy-Ce atkyl radical or
& benzyl radical, preferably hydragen, or a $,-Cs alkyl radicai.

The compounds according to one or mere of claims 1 to 5, characterized in
that R® and R, identical or different, each represent hydrogen, a linear or
branched, aptionally at least mono-substiuted C-Cqo alkyl radical, a linear or
branched, optionally st least mono-substituted Cu-Clo atkarml radical or &
IInear or branched, eptlonally at least mono-substituted Cz-Cyq alkynyl radlcal
or

R? and R, together with the bridging nitrogen atom form a saturated or
wnsaturated, optionally at least mono-substituted, opticnally at }east one
further heteroatom as a ring member containing 5- or 6-membered
heterceyclic ring, which may be condensed with a saturated or unsaturated,
opticnally at least mono-substituted, opficnaily at ieast one heteroatom s a
ring member containing mono- or bieyclice eyclosliphatic ring systam whereby
the rings of the ring system are 5- 6~ or 7-membsared.

The compounds according to claim &, characterized in that R® and R,
identical or different, each represent hydrogen or a linear or branched Cy-Cig
alkyi radicsd, or

R® and R, together with the bridging nitragen atom form a radical chosen

from a group consisting of

G
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wherein R?, i present, Is hydrogen, a linear or branched G,-C; alkyl radical or
a benzyl radical, preferably hydrogen, or a ©4-Cs alkyl radical.

F 8-~  The compounds according to ons or more of claims 1-7, characterizad in that
A and B, fogether with the carbon atom to which they are bonded, form a Cs-
Cs cycloalkyl ring, prefarably a cyciohexyl fing.

g.-  The compounds according to one or mara of claims 1-8, charaoterized in that
10 the compound s selected from & growg consisting of

111 1-Cyclahexanesuffonyl-3-(1-tnethyi-1,2,3,6-tetrahydropyriding-4-yi)-5-nitro-
1H-indole,

15 [2] 5-Chloro-1-cyclohexanesulionyl-3-( 1-methyl-1,2,3 B-tetrahydropyridine-~4-
yi}1H-indote,

[3] 5-Amino-1-cyclohexanesuifonyl-3-(1-methw-1,2,3,8-tetrahydropyridine-4-
¥13-1H-indole and
20
. [4) 1-Cyclohexanesuffonyl-5-fluore-3-{1,2,3,5,8,8a-hexahydro-Indolizine-7-yh)-
1H-indale hydrochloride

and their corresponding salts and selvates.
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