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CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd, identificado tal como aparece al pic de
mi firma, cn mi cardeter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo siguiente
ante ¢l auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en el articulo 45

de la Decision 486, en los siguientes términos:

L En primer lugar, con ¢l animo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad el

Capitulo Reivindicatorio radicado voluntariamente ¢l 18 de diciembre de 2014,
Asi entonces, el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene los siguicntes cambios:

- ¢l Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto ha sido limitado a 11 reivindicaciones;

- la Reivindicacion | ha sido modificada limitando los sustituyentes a los de las antiguas
Reivindicaciones 2 y 3;

- los términos “heteroarilo” y “heterociclilo™ han sido definidos en la Reivindicacion 1,

lo cual encuentra soporte en las paginas 10-11 de la descripeion;
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- las Reivindicaciones 2 y 3 han sido eliminadas y el resto de reivindicaciones han sido
reenumeradas de acuerdo a las nuevas dependencias;

- las antiguas reivindicaciones 10-13 (actuales reivindicaciones 8-11) han sido
modificadas de mancra que incluyan datos de pardmetros operativos (reactivos,
temperaturas, solventes, etc). Estas modificaciones encuentran soporte en las piginas 63-

67 del Capitulo Descriptivo.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacion de la proteccion correspondiente a la divulgacion contenida en la solicitud inicial.

Por cl contrario, ¢stas corresponden a una limitacién de la materia reivindicada.

2. a- El Examinador sciala que el titulo es muy amplio, por lo tanto sugiere adicionar las

caracteristicas dc la estructura principal,

b- Atendiendo la sugerencia del Examinador, me permito modificar el titulo de la

presente solicitud como sigue:

“NUEVOS 2H-INDAZOLES SUSTITUIDOS CON UN GRUPO AMIDA Y UN ANILLO
NITROGENADO COMO ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR EP2”

s a- El' Examinador considera que el Capitulo Reivindicatorio no es claro ni conciso por

las siguientes razones:

- ¢l Examinador sostiene que las Reivindicaciones 1 a 4 no son claras ni concisas al
mencionar los términos “un residuo de heterociclilo de 4 - 6 miembros ", “un residuo de
heterociclilo de 4 - 6 miembros por medio de una ligacion de carbono de anillo”,
“residuo de heteroarilo de entre 5 y 10 miembros”, “heterociclilo CCs", “-O-
heterociclilo C4-Cy", ya que se obtienen un numero indefinido de compuestos que no
encuentran soporte en la descripeion;

- ¢l Examinador sugiere restringir la solicitud a una razonable generalizacién del tipo de
compuestos que han sido sintetizados o probados, es decir, que se¢ encuentran
debidamente sustentados en la descripeion;

- ¢l Examinador indica que las Reivindicaciones 10 a 13 no son concisas ya que son
reivindicaciones relativas a métodos de preparacion que no permiten reconocer cual cs el

objeto de la invencion. Asimismo, el Examinador sugiere dejar una sola reivindicacion
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relativa al proceso concreto para la preparacion de los compuestos de la presente

imnvencion.

b- 1) En respucsta a las objeciones del Examinador, en primer lugar me permito
sefalar que el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto ha sido limitado a 11 reivindicaciones.
De esta manera, atendiendo a estas observaciones, la Reivindicacion 1 ha sido modificada limitando

los sustituyentes a los de las reivindicaciones previas 2 y 3.

Asimismo, los términos “heteroarilo”™ y “heterociclilo™ han sido delinidos en la Reivindicacion 1 de
mancra que representen una generalizacion razonable de los compuestos ejemplificados, lo cual

encuentra soporte en las paginas 10-11 del Capitulo Descriptivo.

Por lo cual considero que el nuevo pliego de reivindicaciones limitado constituye una razonable

generalizacion de los compuestos que se encuentran debidamente sustentados en la descripeion.

i1) De acuerdo con las reivindicaciones relativas a métodos de preparacion,
considero que la objecion del Examinador no es correcta, ya que cada una de las reivindicaciones se
refiere a un modo de realizacion preferido de la invencion, cada una de ellas referida a un método
distinto para la obtencion de los compuestos de férmula (1) reivindicados, donde en cada uno, los
materiales de partida, reactivos y condiciones de reaccion son diferentes. Asimismo, cada uno de
estos metodos encuentra soporte en el Capitulo Descriptivo y en la seccién experimental de la

presente solicitud.

No obstante, de acuerdo a la practica local, donde una reivindicacion de proceso debe cstar definida
por una seric de pasos y parametros operativos, y con el fin de aportar mayor claridad, las nuevas
Reivindicaciones 8 a 1 (antiguas Reivindicaciones 10 a 13) han sido modificadas de manera que
incluyan datos de pardmetros operativos (reactivos, temperaturas, solventes, etc).  Estas

modificaciones encuentran soporte en las paginas 63-67 del Capitulo Descriptivo.

i) De esta manera, la solicitante considera que las objeciones alzadas por el
examinador cn su informe saliente referidas a la falta de concision, claridad y sustento en la
descripeion de las reivindicaciones previas quedan salvadas y la solicitante estima que ¢l nuevo

pliego de reivindicaciones cumple lo establecido en el Art. 30 de la Decision 486.
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4, Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Examinador cn su
cxamen de fondo han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que ¢l Despacho

tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesion de la patente.

Atentamente,

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogotd
T.P. 74.295

ANEXO: - Capitulo Reivindicatorio Modificado.

- Recibo de pago por una (1) reivindicacion adicional
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Expedicente No. 14-115.091
Primer Examen de Fondo

P2014/000080
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Primer Examen de Fondo)
L Compuestos de la formula general (1)
R N,
H N
RA/XVN\H;Q‘*/ ‘b)“
o R "~
)-Ar—i?3
@)
CARACTERIZADOS porque
R': significa H o metilo;
R*  esH o metilo;
siempre que uno de los dos residuos R' 0 R? sea H;
X: es «(CHz)— 0 «{CH3),—0—;
k: esla2;
l; es0,162;
R H, alquilo C)-C4, cicloalquilo C3~C4 0 CHj—cicloalquilo C3—Cy;
m: cs 1062,
n: es 162
siempre que m y n sean iguales,
Ar: esun residuo de arilo de 6-10 miembros o residuo de heteroarilo de entre 5 y

10 miembros, donde el heteroarilo de entre 5 y 10 miembros es un sistema de anillos
mono— o biciclicos que contiene uno o varios heteroatomos iguales o diferentes,
seleccionados de oxigeno, azufre o nitrégeno.

R*: es halogeno, CN, SFs, alquilo C-Cy, cicloalquilo C3—Cg, heterociclilo Cy—
Ce, O-alquilo C-C4, O-cicloalquilo C3-Cg, O-heterociclilo Cy4—Cs, S—alquilo C,-C4,
S(0);—alquilo C1—Cy, Ar’, O-Ar’, C(CH;3);—CN o C(CH;),—OH: donde el heterociclilo Cy—
Ce cs un anillo monociclico que, en lugar de los dtomos de carbono, contienen uno o varios
heteroatomos  seleccionados de oxigeno, azufre y/o nitrégeno o un grupo hetero
scleccionado de —=S(0)- 0 ~SOx—, y

Ar’: un residuo de arilo de 6 miembros o residuo de heteroarilo de 5-6 miembros
opcionalmente mono- o disustituido;

en donde los sustituyentes estan seleccionados de F, Cl, CN, alquilo C-Cy4, O-
alquilo C1~Cy, C(CH3),-CN, C(CH;),-OH y C(O)NH,; y

en donde el residuo de heteroarilo de 5-6 miembros es un anillo monociclico que
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contiene uno o varios heteroatomos seleccionados de oxigeno, azufre y/0 nitrogeno o un

grupo hetero seleccionado de —S(0)- 0 —-SO,—,

y sus isomeros, diasteroisémeros, enantiomeros y sales o clatratos de ciclodextrina.

(]

R':
R?:

Compuestos de acuerdo a la reivindicacion 1, CARACTERIZADOS porque

significa metilo;

cs H;

¢s —(CHy)1- 0 (CH ) —O—;

es 1;

es001;

es alquilo C-Cy, cicloalquilo C3~C4 0 CHy—cicloalquilo C3—Cy;
g8 2; ¥

un residuo de fenilo;

y sus isomeros, diasteroisdmeros, enantiomeros y sales o clatratos de ciclodextrina y R” y

Ar’ tienen los significados establecidos en la reivindicacion 1.

& Compuestos de acuerdo a la reivindicacion 1 a 2, CARACTERIZADOS porque

R':

R-:
A
k

l:
R
m, n:

Ar:

significa un grupo metilo;

es H;

es -(CHa)— o —(CH, }—O—;

es |

es001;

¢s alquilo C-Cy, cicloalquilo C3—C4 0 CHy—cicloalquilo C3—Cy;
esl;y

¢s un residuo de fentlo;

y sus 1someros, diasteroisémeros, enantiomeros y sales o clatratos de ciclodextrina y

3 - . v - .
R” y Ar’ tienen los significados antes mencionados.

4. Compuestos de acuerdo a la Reivindicacion 2 y 3 CARACTERIZADOS porque se

seleccionan de un grupo que contiene los siguientes compuestos:

2

{[1-(4—ciano-2—fluorobenzoil)piperidin-4—il jmetil }~N—(2—metoxictil }-4—

metil-2H—-indazol-5—carboxamida

2. 2-{[1-(4-ter-butoxibenzoil)piperidin—4—il metil }—~N—(2—-metoxictil }-4—metil—

2H-indazol-5-carboxamida

3. 2-({1-[4~(4-fluorofenoxi)benzoil]piperidin—4—il } metil}-N—(2—metoxictil)—4—

metil-2H—-indazol—-5—carboxamida

4, N

—(2-metoxictil)-4-metil-2—{[ | -(4-morfolinobenzoil )piperidin—4—ilJmetil }—

2H~-indazol-5—carboxamida
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2—({1-[(4'-fluorobifenil—4—il)carbonilpiperidin-4—il }metil)-N—(2—
metoxietil)-4-metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—{[1-(2~fluoro-4-mesilbenzoil)piperidin—4—il jmetil }—N—(2—-metoxietil)—4—

metil-2H—-indazol-5—carboxamida

, 2—{[]—(2-—ﬂuo['0-—4—mcloxibcnzoil)pipeﬁdin—ﬁi—iI]metil}—N—(Z—mctoxietil)—4—

metil-2H-indazol-5—carboxamida

2—{[1-(4-bromo-2-(1 uorobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N—(2—-metoxietil)—4—
metil-2H—indazol-5-carboxamida
2—{[1-+(2~fluoro—4-metilbenzoil)piperidin—4—ilmetil }~N—(2—metoxictil)-4—
metil-2H-1ndazol-5—carboxamida

2—-({1-[2~fluoro—4—(trifluorometil)benzoil Jpiperidin—4—il }metil)-N—(2—

metoxietil)-4-metil-2H—indazol-5—carboxamida

. N=(2-metoxietil)—4-metil-2—({ | -[4—(pentafluoro-1’—

sulfanil)benzoil]piperidin—4—il} metil)-2H—-indazol—5—carboxamida

- N=(2-metoxietil)-4—metil-2-{[ I-(4-metilbenzoil )piperidin-4—il Jmetil } -2 H—

indazol-5—carboxamida

- 2-({1-[4-(4-clorofenoxi)benzoil Jpiperidin-4—il } metil)-N-(2-metoxietil)-4—

metil-2H-indazol-5—carboxamida

- N=(Z-metoxietil)<4—metil-2—({ 1-[4—(4—metil fenoxi)benzoil]piperidin—4—

il}metil)-2H-indazol-5—carboxamida

- 2—({ 1-[4—(4—ter-butilfenoxi)benzoil]piperidin—4—il }metil}-N—(2-metoxictil)}—

4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

- N—(2-metoxietil)—4—-metil-2—[ (1 {4—[4—

(trifluorometil)fenoxi]benzoil } piperidin—4—ilymetil|-2H-indazol-5—

carboxamida

- N=(2-metoxictil)-2—({ |-[4—(4-metoxifenoxi)benzoil ]piperidin-4—il } metil }-4—

metil-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxictil)-4-metil-2—{[ 1-(4—fenoxibenzoil)piperidin—4—il Jmetil }-2H—

indazol-5—carboxamida

. 2={[1-(4-ciclopropilbenzoil)piperidin—4—il]metil }-N—(2—metoxietil)~4—metil—

2H-indazol-5—carboxamida
2—{[1-(4-metoxibenzoil)piperidin—4-ilJmetil }-N—(2-metoxietil)~4-metil-2H—

indazol-5-carboxamida

. 2={[I=(4-fluorobenzoil)piperidin-4—ilJmetil }-N—(2—-metoxietil}4—metil -2 H—

indazol-5—carboxamida

- N=(2-metoxictil)-4-metil-2—( { 1-[4—(trifluorometil)benzoil |piperidin—4—

il} metil)-2H-indazol-5-carboxamida

2—{[1-(2Z-metoxibenzoil)piperidin-4—ilmetil }-~N—(2—metoxietil )-4—metil-2 H—
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34.

36.

39,

40.

41

- 2=({ I=[(3—fluoro—4'-metoxibifenil—4—il)carbonil piperidin—4—il }metil )-N—(2—

o
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indazol-5—carboxamida
N—(2—metoxietil)—4—metil-2—[ (1 -{4—
[(trifluorometil)sulfonil]benzoil } piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5—

carboxamida

- N—(2-metoxietil)—4-metil-2—({1-[ 3—-(trifluorometil)benzoil |piperidin—4—

il }metil)-2H-indazol-5-carboxamida

. N=(2-mectoxietil)}-4—metil-2—{[ I-(3—mectilbenzoil)piperidin—<4—iljmetil } -2 H-

indazol-5—carboxamida

. 2={[1-(3—clorobenzoil)piperidin—4-ilJmetil }-N—(2-metoxietil)—4—metil-2H-

indazol-5-carboxamida

. 2—=({1-[4—(4—carbamoilfenoxi)benzoil Jpiperidin—4—il } metil)-N—(2—

metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2=({1-{4—(ciclopentiloxi)benzoil |piperidin—4—il ymetil)-N—(2—-metoxietil )—4—

metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2—({1-[4—(difluorometil)benzoil piperidin—4—il } metil)-N—(2—metoxictil )—4—

metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—{[1-(4—cianobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N—(2—metoxietil)-4-metil-2H-

indazol-5—carboxamida

. 2—({1-[4—(1 H=imidazol-1-il)benzoil]piperidin—4—il } metil)-N—(2—metoxictil)-

4-metil-2H-indazol-5-carboxamida

. N=(2-metoxietil)-4-metil-2—({ 1-[4—(oxazol-2-il)benzoil | piperidin—4—

il}metil)-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxietil)-4-metil-2—( { I -[4—(oxazol-5-il)benzoil |piperidin—4-

il}metil)-2H-indazol-5—carboxamida

. N=(Z-metoxictil)—4-metil-2-({ | -[4—(isoxazol-5—il)benzoil ]piperidin-4—-

tl} metil)-2H-indazol-5—-carboxamida
N—(2-metoxietil}-4-metil-2—({ 1-[4—(1 H-pirazol-1-il)benzoil Jpiperidin—4—

ilymetil)-2H-indazol-5—carboxamida

. N=(2-metoxictil)-4-metil-2—({ 1-[4—(1H-1,2,4—triazol- 1 -il)benzoil Jpiperidin—

4—il}—metil)-2H-indazol-5-carboxamida

. 2=({ I-{4—(difluorometoxi)-2—fluorobenzoil |piperidin—4—il } metil }-N—(2—

metoxictil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[2-fluoro—4—(pirrolidin—1-il)benzoil Jpiperidin—4-il} metil )}-N—(2—
metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
2-({1-{(3,4'-difluorobifenil-4-il)carbonil]piperidin—4—il ymetil)-N—(2—
metoxietil)—4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

metoxictil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
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2. 2~({1-{(3~tluoro—4'-metilbifenil-4—il)carbonil ]piperidin-4—il } metil)-N—(2—

metoxi—etil)—-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida

3. 2-[(1-{[3-Nluoro-3'—(trifluorometil)bifenil-4—il Jcarbonil } piperidin—4—

imetil]-N—(2—-metoxietil}-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
2-[(1-{[3-fluoro-2"-(trifluorometoxi)bifenil-4—il Jcarbonil } piperidin—4—
il)metil]-N—(2-metoxictil)~4—-metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—-({1-[(2-luorobifenil-4—il)carbonil Jpiperidin-4—il} metil }-N—(2—
metoxietil}-4-metil-2H-indazol-5—carboxamida
2-({1-[(2',4'~difluorobifenil-4—il)carbonil ]piperidin-4—il } metil }-N—(2—
metoxietil)-4—metil-2H~indazol-5-carboxamida

2—({ 1-[(2—fluorobifenil-4—il)carbonil |piperidin—4—il } metil)}-N—(2—metoxietil)—
4-metil-2H-indazol-5~carboxamida

N-(2~metoxietil)-4-metil-2—( {1-[(2'—metilbifenil-4-il)carbonilpiperidin—4—
il}—metil)-2H-indazol-5—carboxamida

N—(2-metoxietil)-4-metil-2—( { | -{4—(4—piridiloxi)benzoil |piperidin—4—

il ymetil)-2H-indazol-5—carboxamida

N-(2-metoxietil)—4-metil-2—( {1-{4—(4H-1,2,4triazol-4—il)benzoil Jpiperidin—
4-il}—metil)-2H-indazol-5—carboxamida
2—{[1-(2~fluoro—4-morfolinobenzoil)piperidin—4—il Jmetil }-N—(2-metoxietil)—
4-metil-2H-indazol-5~carboxamida
2—{[1-(4-bromobenzoil)piperidin—4—il]metil }-N—(2—metoxietil)-4—metil-2 H—
indazol-5-carboxamida

N-(2-metoxietil)-4—metil-2—( { I-[4—(trifluorometoxi)benzoil |piperidin-4—il } -
metil)-2H-indazol-5—carboxamida
2-{[1-(4~clorobenzoil)piperidin-4—il]metil }-N—(2-metoxictil)}-4—metil-2 H—
indazol-5-carboxamida

N—(2-metoxietil)}-4-metil-2-[(1-{4—

[(trifluorometil)sulfanil]benzoil } piperidin—4—il)metil]-2H—-indazol—5-
carboxamida

4-metil-2—({ | -[4—(pentafluoro-1"—sulfanil)benzoil] piperidin—4—il } metil)-N-
(2,2,2—trifluoroetil)-2H-indazol-5-carboxamida
2—{[1-(4~clorobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }—4—metil-N—(2,2,2—trifluoroetil )—
2H-1ndazol-5—carboxamida

4-metil-N—(2,2,2-trifluoroetil}-2—( { 1-[4—(trifluorometoxi)benzoil piperidin—
4-il ymetil)-2H-indazol-5—carboxamida
2-{[1-(4—clorobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N-[2—(ciclopropilmetoxi)etil ] -4—
metil-2H~indazol-5—carboxamida

. N=[2—(ciclopropilmetoxi)etil][-4—metil-2—{[ 1-(4-metilbenzoil )piperidin—4—-il}-
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metil }-2H—-1ndazol-5—carboxamida

N—{2—(ciclopropilmetoxi)ctil]-2—( { 1-[4—(4—fluorofenoxi)benzoil Jpiperidin—4—
1l }—metil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
N—[2—(ciclopropilmetoxi)etil]-4—metil-2—({ | -[4—

(trifluorometil)benzoil piperidin—4—il metil)-2 H—indazol-5-carboxamida
N—[2-(ciclopropilmetoxi)etil]-2—( { | -[ (4'—fluorobifenil-4—
il)carbonil]piperidin—4—il} metil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—{[I-(4—ciclopropilbenzoil)piperidin—4—il]metil }-N-[ 2~
(ciclopropilmetoxi)etil|-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—{[I-(4-clorobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }—4—metil-N—-[2—(2,2,2—
trifluoroctoxi)—ctil]-2H-indazol-5—carboxamida

4-metil-2—{[ I-(4-metilbenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N-[2—(2,2,2—
trifluoroctoxi)-etil]-2H-indazol-5—carboxamida

2~({ |-[4—(4-fluorofenoxi)benzoil Jpiperidin—4—il } metil}-4-metil-N—-[ 2—(2,2,2—
trifluoroctoxi)etil]-2H-indazol-5—carboxamida
4-metil-N-[2-(2,2,2—trifluoroetoxi)etil |-2—( { 1-[4—
(trifluorometil)benzoil |piperidin—4—il }metil)~2 H-indazol-5—carboxamida

2-({ 1-[(4—fluorobifenil-4—il)carbonil |piperidin—4—il} metil}-4—metil-N—-[ 2—
(2,2,2—trifluoroetoxi)etil]-2H-indazol-5—carboxamida

2—{[ I-(4—ciclopropilbenzoil)piperidin—4-ilJmetil }—4—metil-N-[2—(2,2,2—

trifluoro—ctoxi)etil]-2H-indazol-5—carboxamida

. 2-{[ I -(4—clorobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N—(2-isopropoxietil)-4-metil-

2H-1ndazol-5-carboxamida
N—(2-1sopropoxietil)—4-metil-2—{[ |-(4—metilbenzoil)piperidin—4—iljmetil } —

2H-indazol-5-carboxamida

3. 2-({ I-[4—(4—fluorofenoxi)benzoil piperidin—4—il }metil)-N—(2—isopropoxictil)-

4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-isopropoxictil)—4—metil-2—( { |-[4—(trifluorometil)benzoil |piperidin—4—
il }—metil)-2H-indazol-5-carboxamida

2—({ 1-[(4'—fluorobifenil—<4—il)carbonil]piperidin—4—il ymetil)-N—(2—
isopropoxietil}—4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—{[I-(4—ciclopropilbenzoil)piperidin—4—il |metil }-N—(2—isopropoxietil }—d4—
metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—{[1-(4—clorobenzoil)piperidin—4—ilmetil }—4-metil-N-[ 2
(trifluorometoxi)etil]-2H-indazol-5—carboxamida

2—({ I-[4—(4—fluorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il} metil)-4—metil-N-[2-
(trifluoro—metoxi)etil]-2H-indazol-5—-carboxamida

2—({ 1-[(4'~Mluorobifenil-4-il)carbonil |piperidin—4—il metil}-4—metil-N-[2—
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(trifluoro-metoxi)etil]-2H-indazol-5—carboxamida
4-metil-N—-[2—(trifluorometoxi)etil |-2—[ (1 - {4—[4—
(trifluorometil)fenoxi]benzoil }—piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5—
carboxamida

N—(2-ter-butoxietil)-2- {[ 1-(4—clorobenzoil)piperidin—4—il jmetil }—4—metil—

2H-indazol-5—carboxamida

2. N=(2-ter-butoxietil)-2—( { 1-[4—(4—fluorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il } metil)—

4-metil-2H-indazol-5-carboxamida

N-(2—ter-butoxietil)-2—( { I-[(4'—fluorobifenil-4—il)carbonil ]piperidin—4—
il}metil)=4—mectil-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2~ter-butoxictil)-4—metil-2—[(1—{4-[4—(trifluorometil)fenoxi]benzoil }—
piperidin—4-il)metil]-2H-indazol-5-carboxamida

2—{[ 1-(4~clorobenzoil)piperidin—4—ilmetil }—4—metil-N—{2—[ (*H3)metiloxi]-
(*H4)etil}-2H-indazol-5—carboxamida

2—({ I-[4+4—{luorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il} metil)~4—metil-N—{2—
[(*H3)metiloxi](*H4)etil }—2 H-indazol-5-carboxamida
2—{[1-(4-clorobenzoil)azetidin—-3—ilJmetil }-N—(2-metoxietil)-4—metil-2H-
indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxictil}-4-metil-2—[(1-{4—[(trifluorometil)sulfanil|benzoil } azctidin—
3-il)metil]-2H-indazol-5—carboxamida

N—(2-metoxietil)-4-metil-2—( { 1-[4—(trifluorometoxi)benzoil|azctidin-3—
tl}metil)-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[2~fluoro—4—(trifluorometil)benzoil Jazetidin-3—il } metil)-N-(2—
metoxictil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

2—{[ I-(4—cloro—2-fluorobenzoil)azetidin—3—ilJmetil }-N—(2-metoxictil)—4—

metil-2H—-indazol-5-carboxamida

2. 2—({1-[3—-fluoro—4—(trifluorometil)benzoil Jazetidin—3—il } metil)}-N—(2—

metoxictil)—4-metil-2H—indazol-5-carboxamida

. 2—({1-{4~cloro-3—(trifluorometil)benzoil Jazetidin—3—il }metil)-N—(2—

metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—{[1-(4—ciclopropilbenzoilJazetidin—-3—ilJmetil} ~N—(2—metoxietil)-4-metil—
2H-indazol-5-carboxamida

N—(2-metoxietil)-4-metil-2—{(1-{4—[4—

(trifluorometil)fenoxi]benzoil azetidin—-3—ilymetil]-2H—-indazol-5-
carboxamida

2—{[ I-(4—clorobenzoil)azetidin—3—ilJmetil }—4—metil-N—(2,2,2~trifluoroetil)-
2H-indazol-5—carboxamida

4—metil-N—(2,2,2—trifluoroetil)-2—( { 1 -[4—(trifluorometoxi)benzoil Jazetidin-3—
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tl}—metil)-2H-indazol-5—carboxamida
98. 2—({ [-[2~fluoro—4—(trifluorometil)benzoil Jazetidin-3—il } metil)~4—metil-N—
(2,2,2—trifluoroetil)-2H-indazol-5-carboxamida

99. 4-metil-2—({1 —[4—(1)cntaﬂuorohlﬁ—sulihnil)benzoi lJazetidin—3—il } metil)-N-

100.  N-[2—(ciclopropiloxi)etil]-4—metil-2—( { 1-[4-
(trifluorometoxi)benzoil]azetidin-3—il} metil)-2H-indazol-5~carboxamida

101, N—[2—(ciclobutiloxi)ctil|-4—metil-2—({ |-[4—
(trifluorometoxi)benzoil]azetidin—3~il}metil)-2H—indazol-5—carboxamida

102, 2-{[1-(4-clorobenzoil)azetidin—3-ilJmetil }-N—-[2—(ciclopropilmetoxi)etil |-
4-metil-2H~indazol-5-carboxamida

103, N-{2-(ciclopropilmetoxi)etil]-2—( { I-[4—(4—fluorofenoxi)benzoil Jazetidin—
3—il}-metil)4-metil-2H-indazol-5—carboxamida

104. N-[2—(ciclopropilmetoxi)etil]-4—metil-2—{[ | -(4—metilbenzoil )azetidin—3—
il]-metil}-2H-indazol-5—carboxamida

105, 2—{[1-(4—clorobenzoil)azetidin-3-il]metil }—4—metil-N-[2—
(trifluorometoxi)etil]-2H~indazol-5—carboxamida

106.  N—(2-ter-butoxietil)-2—{[ 1-(4—clorobenzoiljazetidin—3—il jmetil }—4—metil-
2H-indazol-5-carboxamida

107.  N—[2—(ciclopropilmetoxi)etil }-2—( { 1-[(4'—fluorobifenil—<4—
il)carbonil]azetidin-3-il} metil)-4—metil-2H—-indazol-5—carboxamida

108, 2-(} 1-{(4fluorobifenil-4—il)carbonil]azetidin—-3-il } metil}-N—(2—
metoxietil)—4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

109.  2—({1-[4~(4—fluorofenoxi)benzoil]azetidin—3-il } metil}-N—(2—metoxictil)}-
4-metil-2H-indazol-5-carboxamida

0. 2-({1-{4-(4-fluorofenoxi)benzoil|azetidin-3—il ymetil)—4—metil-N—(2,2,2~
trifluoroetil)-2H-indazol-5—carboxamida

I 2—({1-[(4-fluorobifenil—4—il)carbonil]azetidin—-3—il  metil)}4—metil-N—
(2,2,2-trifluoroetil)-2H-indazol-5—carboxamida

112, 2-{[1-(4—clorobenzoil)azetidin-3—ilJmetil }-4-metil-N-[2—(2,2,2—
trifluoroctoxi)—ectil|-2H-indazol-5—carboxamida

13, 4-metil-N-[2—(2,2,2—trifluoroetoxi)etil -2~ (1-{4—[4—
(trifluorometil)fenoxi]-benzoil jazetidin—-3—il)metil -2 H-indazol—-5—
carboxamida

114, 4-metil-N—(2,2,2—trifluoroetil}-2—[(1 - {4—[4—
(trifluorometil)fenoxi]benzoil j—azetidin-3—il)metil |-2H-indazol—-5—
carboxamida

115, 2—({1-{4-(4-clorofenoxi)benzoilJazetidin-3—il } metil)-4—metil-N—(2,2.2—

ety ey i
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trifluoro—etil)-2H-indazol-5-carboxamida

116. 2—({ I=[4—(4—clorofcnoxi)bcnzoil]azetidin—3-il}mcti])—N—(,’Z—metoxieti])—4—
metil-2H-indazol-5—carboxamida

117, N-(Z-metoxictil}4-metil-2—{[ 1-(4—{[ 5—(trifluorometil)piridin-2—
ilJoxi }benzoil)-azetidin-3—ilJmetil }—2H—-indazol-5-carboxamida

I8, 4=metil-N~(2,2,2~trifluoroetil}-2— {[ 1 ~(4—{[ S—(trifluorometil)piridin-2—
ilJoxi}-benzoilyazetidin—3—ilJmetil } -2 H-indazol-5-carboxamida

119, 2-{[1—(4-clorobenzoil)piperidin—4—iljmetil }—N—etil—4—metil-2H—indazol -
S-carboxamida
trifluoroetil)}-2H~-indazol-5—carboxamida

121, 2-({1-[4—(4-clorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il } metil)—4—metil-N—(2,2,2—
trifluoroetil)-2H~indazol-5—carboxamida

122, 4-metil-2—({1-{4-(4—metilfenoxi)benzoil Jpiperidin—4—il } metil)-N~(2,2,2—
trifluoroctil)-2H~indazol-5—carboxamida

123, 2-({1-{(4'luorobifenil-4—il)carbonil Jpiperidin—4—il } metil)—4—metil-N—
(2,2,2-trifluoroetil)-2H-indazol-5—carboxamida

124, 4-metil-2—{[1-(4-morfolinobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N—(2,2,2—
trifluoroetil)}-2H~indazol-5-carboxamida

125, 4-metil-N—(2,2,2-trifluoroetil}-2—[ (1-{4—[(tri fluorometil)sul fanil|benzoil }-
piperidin—4-il)ymetil]-2H-indazol-5—carboxamida

126, 4-metil-N—(2,2,2—trifluoroetil)-2~[(1—{4-[4-
(trifluorometil)fenoxi]benzoil }—piperidin—4—il)metil]-2H-indazol—-5—
carboxamida

127, 4-metil-N—(2,2,2—trifluoroetil}-2—{[ | ~(4—{[ S—(trifluorometil)piridin-2—
ilJoxi}—benzoil)piperidin—4—il]metil }-2H—indazol-5—carboxamida

128. d-metil-N—(2,2,2—trifluoroetil}-2—{[ | ~(4—{[6~(trifluorometil )piridin—3—
ilJoxi}—benzoil)piperidin—4—ilJmetil }-2H-indazol-5—carboxamida

129, 4-metil-N~(2,2,2—trifluoroetil)-2—{[ 1-(4—{[6-(trifluorometil)piridin—2—
ilJoxi}-benzoil)piperidin—4—illmetil }—2H—indazol-5-carboxamida

130, 2—({1-[4—(4-cianofenoxi)benzoil]piperidin—4—il } metil)~4—metil-N—(2,2,2—
trifluoro—etil)-2H-indazol-5-carboxamida

131, 2—({1-{4-(3-fluorofenoxi)benzoil |piperidin-4—il} metil}-4—metil-N—(2,2,2—
trifluoro—etil)-2H-indazol-5-carboxamida

132, 4-metil-N—(2,2 2~trifluoroetil)-2—[(1-{4-[3-
(trifluorometil)fenoxi]benzoil }—piperidin—4—il)metil]-2 H-indazol-5-

carboxamida

133, 2-[(1-{4-{(5-cianopiridin—2—il)oxi]benzoil } piperidin—4—il)metil]-4-metil-N—
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(2,2,2—trifluoroetil)-2H-indazol-5—carboxamida

2-{(1-{4-[(5~cloropiridin-2—il)oxi]benzoil } piperidin—4—il)metil |-4—metil-N—

. 4-metil-N—(2,2,2—trifluoroetil}-2—[ (1 {4—[ 5—(trifluorometil)piridin—2—-

ilJbenzoil}—piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5—carboxamida
2—({1-[4—(2,4—difluorofenoxi)benzoil Jpiperidin—4—il  metil)—4—metil-N—
(2,2,2—trifluoroetil)-2H-indazol-5~carboxamida
2—({1-{4-(3,4—difluorofenoxi)benzoil piperidin—4—il y metil)-4—metil-N—
(2,2,2-trifluoroetil)-2H—-indazol-5—carboxamida
4—metil-N—(2,2,2—trifluoroetil)-2—[(1-{[4'—(trifluorometil )bifenil—<4—
ilJcarbonil }—piperidin—4—il)metil]-2H—-indazol-5—carboxamida
2—{[1-(4=bromobenzoil)piperidin—4—ilJmetil }—4—mectil-N—(2,2,2—
trifluoroctil)-2H-indazol-5—carboxamida
2~({1-{4—~(5~cloropiridin—-2—il)benzoil Jpiperidin—4—il } metil)—4—metil-N—
(2,2,2—trifluoroetil)-2H~indazol-5-carboxamida
2—({1-[(4'-metoxi—-2'-metilbifenil<4—il)carbonil |piperidin—4—il } metil)—4—

metil-N—(2,2,2—trifluoroctil)-2H-indazol-5-carboxamida

. d=metil-2—({ 1-[4—(6—metilpiridin—3—il)benzoil Jpiperidin—4—il }metil)-N—

(2,2, 2—trifluoroctil)-2H—indazol-5-carboxamida

. 2-({1-[(4—fluoro-2"-metoxibifenil-4—il)carbonil |piperidin—4—il ymetil )4

metil-N—(2,2 2—trifluoroetil)}-2H-indazol-5—carboxamida
4—metil-N—(2,2,2-trifluoroctil)-2—[ (1-{4—[ 6—(trifluorometil)piridin-3—
il]benzoil }—piperidin—4—il)metil ]-2H-indazol-5-carboxamida

2—({ I-[4~(6-metoxipiridin-3—il)benzoil piperidin—4—il} metil )-4—metil-N-
(2,2,2~trifluoroctil)-2H~indazol-5—carboxamida
2—({1-[4—(6-metoxipiridin—2—il)benzoil ]piperidin—4—il } metil)—4—metil-N—
(2,2,2—trifluoroeti)-2H-indazol-5—carboxamida

d—metil-2—({ 1 -[4—(5—metilpiridin—-2—il)benzoil]piperidin—4—il } metil )-N—
(2,2,2-trifluoroctil}-2H-indazol-5—carboxamida

2—({ 1-{4-(5~fluoropiridin-2-il)benzoil]piperidin—4—il } metil)~4-metil-N—
(2,2.2~trifluoroetil)-2H-indazol-5—carboxamida
2—({1-[4—(5—metoxipiridin—2-il)benzoil ]piperidin—4—il } metil )4—metil-N-
(2,2,2—trifluoroctil}-2H-indazol-5-carboxamida
d4—metil-2—({1-[4—(2—metilpirimidin-5-il)benzoil |piperidin—4—il }metil )-N—

(2,2, 2—trifluoroetil)-2H-indazol-5—-carboxamida

. d=metil-N—(2,2,2~trifluoroctil)-2—[(1- {4—[2—(trifluorometil)pirimidin—5-

ilJbenzoil }—piperidin—4—il)metil |-2H-indazol-5—carboxamida

. 4-metil-N-(2,2,2-trifluoroetil)}-2—{ ( |- {4—[ 6—trifluorometil)piridin—2—
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ilJbenzoil } —piperidin—4—il)metil |-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[4—(4—cianofenoxi)benzoil piperidin-4-il } metil)-N—(2-metoxietil )}—4—
meltil-2H-indazol-5-carboxamida

2—{[ I-(4-bromo-3-metilbenzoil)piperidin—4—ilmetil }-N—(2—-metoxietil }-4—
metil-2H-indazol-5-carboxamida

2—{[ I-(4—ter-butilbenzoil)piperidin—4—il Jmetil }-N—(2—-metoxictil)-4—metil—
2H-indazol-5-carboxamida

2—({ [-[4—(1-hidroxi—1-metiletil)benzoil |piperidin—4—il } metil)-N—(2-metoxi-

ctil)-4-metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2—={[1-(4—ciclohexilbenzoil)piperidin—4—ilJmetil }-N—(2—metoxietil )—<4—metil—

2H-1ndazol-5—-carboxamida

. 2-({ 1-[4~(1—ciano—1—metiletil)benzoil |piperidin—4—il } metil)}-N—(2—

metoxictil)-4-metil-2H—-indazol-5-carboxamida
N-(2-metoxietil}-4—metil-2—( { | -[4—(pirimidin—2—iloxi)benzoil ]piperidin—4—
il}—metil)-2H-indazol-5—carboxamida

N—(2-metoxietil)-4-metil-2—( { | -[4-(3—piridiloxi)benzoil Jpiperidin—4—
il}metil)-2H-indazol-5-carboxamida

N—(2-metoxietil)—4—metil-2—{[ | -(4—{[ 5—(trifluorometil)piridin-2—
tlJoxi}benzoil)-piperidin—4—il]metil }-2H~indazol-5—carboxamida
N-(2-metoxietil)-4-metil-2—( { [-[4—(2—piridiloxi)benzoil |piperidin—4—
tl}metil)-2H-indazol-5—carboxamida

N-(2-mctoxictil)—4—metil-2—{[ 1-(4—{[4—(trifluorometil)pirimidin—2-ilJoxi} -
benzoil)piperidin—4—il)metil }—2H—indazol-5-carboxamida
N-(2-metoxietil)—4—metil-2— {[ [-(4—{[6—(trifluorometil)piridin-3—
ilJoxi}benzoil)-piperidin—4—il]metil }-2H—-indazol-5—carboxamida
N—(2—metoxictil)-4-metil-2—{[ | -(4—{[6—(trifluorometil)piridin—2—
tlJoxi}benzoil)-piperidin—4—ilJmetil }-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[(4'-metoxibifenil-4—il)carbonilpiperidin—4—il } metil)-N—(2—
metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
N—(2-mctoxicetil)—4—metil-2-({1-[4-(3,4,5,6-tetrahidro-2H—piran—4—
iloxi)benzoil -piperidin—4—il} metil}-2H-indazol-5—carboxamida
N—(2—-metoxictil)-4-metil-2—[ (1-{4—[ 3~

(trifluorometil)fenoxilbenzoil } piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5—
carboxamida

2 (1-{4-[(5-cianopiridin—2-iljoxi]benzoil } piperidin—<4—il)metil ]| -N—(2—-
metoxi—ctil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—[(1-{4—[(5~cloropiridin—2-il)oxi]benzoil } piperidin—4—il)metil |-N—(2—

metoxi-etil)—4—metil-2H~-indazol-5-carboxamida
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2-({1-[4-(2 4-difluorofenoxi)benzoil piperidin—4—il} metil)-N—(2-metoxictil )—

4—metil-2H—-indazol-5—carboxamida

. 2-({1-[4—(3 4—difluorofenoxi)benzoil|piperidin——il }metil)-N—(2—metoxictil )

4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxietil)-4-metil-2—[(1—-{[4'~(trifluorometil)bifenil-4—il]carbonil } -
piperidin—4—il)metil |-2H-indazol-5—carboxamida
2—({1-[4—(3—~fluorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il } metil)-N—(2—metoxietil)—4—
metil-2H-indazol-5-carboxamida

2-{[1-(2—fluoro-4-isopropoxibenzoil )piperidin—4—ilJmetil }—N—(2—
metoxictil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—({1-[(3~fluoro-3",4'-dimetilbifenil—4—il)carbonil Jpiperidin—4—il ymetil)-N—
(2-metoxietil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[(2',3—difluoro—4'-metoxibifenil-4—il)carbonil]piperidin—4—il  metil}-N—

(2—metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2~({1-[4—(difluorometoxi)benzoil Jpiperidin—4—il }metil)-N—(2—-metoxictil)—4—

metil-2H-indazol-5—carboxamida

2—({ | -[4—(2—fluorofenoxi)benzoil |piperidin—4—il} metil)-N—(2—metoxietil )4
metil-2H-indazol-5-carboxamida

2—({ 1-[(4'-ciano—2"-metilbilenil—4—il)carbonil |piperidin—4—il} metil)-N—(2—

metoxietil)}-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2=({1-[4—(5-cloropiridin—2—il)benzoilJpiperidin—4—il } metil)-N—(2—

metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida

. N=(2-metoxietil)-4-metil-2—[(1- {4—[ 6—(trifluorometil)piridin—2—il]benzoil } -

piperidin—4—il)metil]-2H—indazol-5-carboxamida

N—(2-metoxietil)-2—({ 1-[(4'—metoxi-2"—metilbifenil-4—il)carbonil piperidin—
4—il} metil)}-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
2-({1-[(4'-cloro-2"-metilbifenil-4—il)carbonil]piperidin—4—il } metil)}-N—(2—
metoxietil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
2-[(1-{[4'-(1-ciano-]-metiletil)bifenil-4—il]carbonil } piperidin—4—il)metil |-
N—(2—metoxietil)}-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida

N—(2-metoxietil)-2—( { 1-[4—(5—metoxipiridin—2—il)benzoil |piperidin—4—

i} metil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxictil}—4—metil-2—[(1—{4—[6—(trifluorometil)piridin-3—il|benzoil } —
piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5-carboxamida
N—(2-metoxictil}-2—({1-[4—(6-metoxipiridin—3—il)benzoil |piperidin—4—

il ymetil)-4—metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[(4—fluoro-2"-metilbifenil—4—il)carbonil]piperidin—4—il }metil )}-N—(2—

metoxietil}-4—metil-2H-indazol-5—carboxamida
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N-(2-metoxietil)-4-metil-2—( { | -[4—(6-metilpiridin—3-il)benzoil |piperidin—4—

il }—metil)-2H-indazol-5—carboxamida

. N—(Z-metoxietil)-2—({ 1-[4-(6—metoxipiridin—-2—il)benzoil |piperidin—4—

11} metil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida

N-(2-metoxictil)—4-metil-2—({ 1-[4-(2—metilpirimidin—5-il)benzoil |piperidin—
4-il }metil)-2H-indazol-5-carboxamida
2-({1-[(4—fluoro—-2'-metoxibifenil-4—il)carbonil piperidin—4-il ymetil)-N—(2—
metoxietil}-4-metil-2H-indazol-5—carboxamida
2—({1-[(4'-cloro-2'-metoxibifenil—<4—il)carbonil |piperidin—4-il } metil)}-N—{2—

metoxietil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida

. N=(2-metoxictil}-4—metil-2—[(1— {4—[2—(trifluorometil)pirimidin-5—

tl]benzoil }—piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-[(4'-cloro-2'-fluorobifenil-4-il)carbonil |piperidin—4—il } metil )}-N—(2—
metoxi—etil)-4-metil-2H-indazol-S5-carboxamida
2—({1-[(2'-cloro—4'—fluorobifenil-4—il)carbonil |piperidin—4—il } metil)}-N—(2—
metoxi—etil)-4-metil-2H-indazol-5-carboxamida
2—({1-{4-(5-cloropiridin-3—il)benzoil |piperidin—4—il } metil)}-N—(2—
metoxietil)—4—metil-2H-indazol-5—-carboxamida
2—({1-[4—(5—fluoropiridin-3-il)benzoil Jpiperidin—4—il ymetil)-N—(2—

metoxictil}-4—metil-2H—indazol-5-carboxamida

. N=(2-metoxictil)-4-metil-2—[(1-{4-[ 5—(trifluorometil)piridin-3—il Jbenzoil } -

piperidin—4—il)metil]-2H-indazol-5-carboxamida

- 2=[(1={[4-(1-hidroxi-I-metiletil)bifenil—4—il]carbonil } piperidin—4—il)metil |-

N—(2-metoxietil)-4—metil-2H~indazol-5—carboxamida
2-({1-[(3",5—difluorobifenil-4—il)carbonil]piperidin—4—il } metil)-N—(2—

mctoxi—etil)-4-metil-2H-indazol-5—carboxamida

. 2-({1-[(4'-fluoro-2—metilbifenil-4—il)carbonil|piperidin—4—il }metil)-N—(2—

metoxi—etil)—4—metil-2H~indazol-5-carboxamida
2—({1-[(3",5'-difluoro—2-metilbifenil-4—il)carbonil Jpiperidin—4—il }metil)-N—
(2-metoxictil)-4—mectil-2H-indazol-5—carboxamida
N—(2-metoxietil)—4—metil-2—({ 1-[3—metil-4—(3—piridil)benzoil |piperidin—4—
il}-metil)-2H-indazol-5-carboxamida

N—(2-metoxietil)-4-metil-2—( { I-[3—metil-4—(4—piridil)benzoil ]piperidin—4—
il }—metil)-2H-indazol-5-carboxamida and

N—(2—-mctoxictil)-4-metil-2—( { | -[(2—metilbifenil—4—il)carbonil Jpiperidin—4—

il }—metil)-2H-indazol-5—carboxamida.

Pagina 13 de 16




Expediente No. 14-115.091
Primer Examen de Fondo

P2014/000080
5 Farmaco CARACTERIZADO porque contiene un compuesto de acuerdo a las
reivindicaciones 1 a 4 y al menos un vehiculo farmacéuticamente aceptable.
0. Preparacion farmacéutica CARACTERIZADA porque es una preparacion enteral,

parenteral, vaginal, intrauterina y oral que comprende al menos un compuesto de acuerdo a

la reivindicaciones 1 a 4.,

ol Farmaco CARACTERIZADO porque contienc un compuesto de la formula general
(I) en combinacion con un inhibidor de Ciclooxigenasa (COX) para el tratamicnto de
enfermedades, en donde los inhibidores de COX pucden estar seleccionados de la siguiente
lista: aspirina, naproxeno, indometacina, meloxicam, ibuprofeno, cetoprofeno, piroxicam,
tenoxicam, nimesulide, dcido mefanémico, quetoralac, celecoxib (4—[5—(4—metilfenil)-3—
(trifluorometil)—1 H-pirazol-1-il]Jbencensulfonamida), parecoxib (N—[4—(5-metil-3—fenil-
4—1soxazolil)fenil |sulfonilpropionamida). rofecoxib (4—(4—mesilfenil)-3—fenilfuran—(5H)-
ona), valdecoxib (4—|5—metil-3—-fenil-4—isoxazoil)bencensulfonamida), NS-398 (N—-metil-
2-ciclohexanoxi—4—nitrobencensulfonamida),  lumiracoxib  [acido  2—(2'-cloro-6'-

fluorofenil)-amino-5-metilbencen—acético], ceracoxib y etoricoxib.

8. M¢todo para la preparacion de los compuestos de la formula general (1),

CARACTERIZADO porque un compuesto de la formula general (VIII)

= N
H()\[ .. \\D
(VI }—N—RJ
o)

(Férmula VIII)

2 = 5 gk -
donde R', R", R3, Ar, m y n tienen el significado establecido e¢n la
reivindicacion 1,

s¢ hace reaccionar con una amina de la formula general (XI)

it XM,

(X1}

(Formula XI)

4 . T y i -
donde R™ y X tienen el significado establecido en la reivindicacion 1,

en un solvente inertc o mezcla de solventes, a temperaturas de entre —30 °C y

+60°C.
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9, Método para la preparacion de los compuestos de la formula general (1),

CARACTERIZADO porque un compuesto de la formula general (V1)

R* N
N
e
Br ‘>\T7 n
R' N
) AR
0
(Férmula V1)

vl . . Far .
donde R', R%: R, Ar, m y n tienen el significado establecido en la
reivindicacion 1,

se hace reaccionar con una amina de la formula general (X1),

A S

(X)

(Formula XI)

donde R* y X tienen el significado establecido en la reivindicacion 1, y
mondxido de carbono o una fuente de monéxido de carbono tales como hexacarbonilo de
molibdeno, bajo catalisis de paladio (0),

a temperaturas de entre 80 °C y 160 °C, opcionalmente con irradiacion de
microondas de entre 80-200 watts, y en ¢l caso del uso de mondxido de carbono a una

presion de CO de 5-15 bar.

0. Mcétodo para la preparacion de los compucstos de la formula general (1),

CARACTERIZADO porque un compucsto de la férmula general (XV)

(Férmula XV)

donde RI1, R2, R4, X, Ar, m, n tienen el significado establecido en la
reivindicacion 1,

se hace reaccionar con un compuesto de la formula general (1X),
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Y
Ar-R?
O’> (1X)

(Formula IX)

el cual se trata de un dcido carboxilico (Y = OH)., un cloruro de dcido
carboxilico (Y = Cl) o anhidrido (Y = O-C(0)-0-CH2(CH3)CH3), y donde R y Ar ticnen
¢l significado cstablecido en la reivindicacion 1,

en un solvente inerte o mezcla de solventes, a temperaturas de entre =30 °C y
+60 °C.

I'l. Método para la preparacion de los compuestos de la féormula general (1)

CARACTERIZADO porque un compuesto de la férmula general (XVI),

(Formula XVI)

en donde R', R?, R?, R*, X, Ar, m y n tienen el significado establecido en la
reivindicacion 1, y donde LG signilica Bro I,

se hace reaccionar con un 4cido borénico o un éster de acido borénico de la
formula general (XVIIT),

Met-R’

(IFormula XVIII)

en donde R tiene el significado establecido en la reivindicacién 1

en presencia de una base y una mezcla de catalizador-ligando a temperaturas de

entre 20 °C y 120 °C.
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