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Referencia: Expediente No. 15.269.914

Asunto: Solicitud de patente para: “NUEVOS COMPUESTOS POLICICLICOS
ANTIBACTERIALES QUE SE UNEN SELECTIVAMENTE A ENZIMAS
BACTERIANAS”.

Solicitante: PTC THERAPEUTICS, INC.

Fecha de solicitud: 11 de Noviembre de 2015

RESPUESTA A PRIMER EXAMEN DE PATENTABILIDAD

ANDRES RINCON USCATEGUI, identificado como aparece al pié de mi firma, en mi condicién de
apoderado de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy respuesta al Oficio
15281, notificado por fijacion en lista el 22 de Diciembre de 2015, para lo cual pedi plazo
adicional el 16 de Marzo de 2016.

l MODIFICACIONES AL PLIEGO REIVINDICATORIO

En respuesta al examen de patentabilidad el solicitante decide aportar un nuevo capitulo
reivindicatorio conformado por 11 reivindicaciones en las que se han incluido las siguientes

modificaciones:

1. Se ha modificado la reivindicacion 1 de manera que el compuesto de férmula (ll)
corresponde a la estructura del compuesto de férmula (I1) como originalmente se presenta en el

capitulo descriptivo.
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2. El titulo fue modificado de la siguiente forma: “NUEVOS COMPUESTOS POLICICLICOS
ANTIBACTERIALES QUE SE UNEN SELECTIVAMENTE A ENZIMAS BACTERIANAS” de manera que

ahora hace referencia directa al alcance de la invencién.

3. Se ha modificado la reivindicacion 4 de manera que se menciona “en donde en cada
instancia de alquilo C;.5 en cada Ry anterior se selecciona de metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, ischutilo, sec-butilo, tert-butilo, n-pentilo, n-hexilo, n-heptilo o n-octilo” y por tanto se

limita selectivamente el sustituyente “alquilo”.

4. Se ha modificado la reivindicacion 7 de manera que los compuestos alli nombrados

cumplen con las normas IUPAC.

5. Se ha eliminado la reivindicacion 8, de manera que el nuevo pliego reivindicatorio no

contiene materia que pueda no estar soportada en la descripcion de la presente solicitud.

6. Se ha modificado la reivindicacion 9 de manera que el excipiente ha sido definido como
“el excipiente se selecciona del grupo que consiste en un transportador, un solvente, un
estabilizante, un adyuvante, un diluyente, un agente desintegrante, un agente de unién, un

agente lubricante o una combinacién de los mismos.

p 3 Se ha adicionado la reivindicacion 11 (dependiente de la 1) que contiene compuesto que

previamente hacian parte de la reivindicacion 1y que por tanto, estd debidamente soportada.

8. Se ha adicionado |a reivindicacion 12 (dependiente de la 1) que contiene compuesto que

previamente hacian parte de la reivindicacion 1y que por tanto, estd debidamente soportada.

Estas medificaciones se ajustan al articulo 34 de la Decisién 486 de 2000 y no constituyen una

ampliacion de la proteccion que corresponderia a la divulgacion contenida en la solicitud inicial.

A pesar de eliminar materia del pliego reivindicatorio originalmente presentado, mi
representada no renuncia a la proteccion que pueda obtener sobre dicha materia y se reserva el
derecho de presentar una solicitud divisional que la contenga durante el trdmite de la presente

solicitud
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. EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE CLARIDAD

1. Con respecto a la objecion formulada a la reivindicacién 4 por falta de concision,
manifestamos nuestro desacuerdo dado que dicha reivindicacion incluye la definicion de los
sustituyentes de manera apropiada dado que incluye la lista de posibles compuestos para grupo
quimico y por tanto es clara. Adicionalmente, la reivindicacion 4 ha sido modificada, de manera

que ahora es mas clara y mas selectiva con respecto al uso del término “alquilo”.

2. Con respecto a la objecidon formulada & la reivindicacion 9 por falta de claridad en la
definicion de las caracteristicas técnicas de la composicion farmacéutica, se aclara en primer
lugar que de los términos sefialados por el Examinador sélo “excipiente” se utiliza. Sin
embargo, el término “excipiente” es normalmente bien conocido por una persona versada en la
materia y asi mismo, fue definido en el capitulo descriptivo al igual que lo recita la publicacidn
internacional PCT/US2012/052882. De igual manera cabe resaltar que la reivindicacion 9 fue
modificada de manera que se ha limitado el alcance del excipiente contenido en la composicion

farmacéutica reivindicada.

3. Con respecto a la objecidon formulada a las reivindicaciones 1 a 3 por falta de concisidn,
manifestamos nuestro desacuerdo ya que como se puede observar en el nuevo pliego
reivindicatorio, la reivindicacion 1 ha sido modificada con el fin de darle mayor claridad vy
precision al grupo tipo Markush que conforman la lista de posibles sustituyentes.
Adicionalmente, es importante recordar que como lo menciona la GUIA PARA EXAMEN DE
SOLICITUDES DE PATENTE DE INVENCION Y MODELO DE UTILIDAD “los ejemplos estan
meramente a ser destinados a describir las realizaciones preferidas y no deben ser considerados
como limitativos de la invencion”. Finalmente, cabe resaltar que dichas reivindicaciones se
encuentran debidamente soportadas en la descripcion y en la solicitud internacional WQ'228,

como se muestra a continuacion:

Soporte sobre el documento
Sustituyente
WO 228
Reivindicacion 1 X - Pagina 8, lineas 15-23
o Y_l_ Pagina 8,"I-|'nea 24
Y, Pagina 8, lineas 25-26
Va Pagina 9, linea 1
R Pagina 9, linea 2- pagina 10,
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linea 22

R; Pagina 10, lineas 29-30
_ R4 Pagina 10, lineas 31-33

Rs Pagina 11, lineas 1-2

Rg Pagina 11, linea 3

Ry Pagina 11, lineas 4-5

Rg Pagina 11, lineas 6-7

Rg Pagina 11, lineas 8-9
B Ria Pagina 11, lineas 10-11

Baa Pagina 11, lineas 12-13

Riz Pagina 11, lineas 14-16

Ris Pagina 11, linea 17

Ria Pagina 11, lineas 18-21

Ris Pagina 11, lineas 22-30

Pagina 11, linea 31 — pdgina
Rlﬁ
12, linea 8

Rig Pagina 12, lineas 19-20
F Rig Pagina 12, linea 21

R3 Pagina 10, lineas 29-30

Reivindicacion 3 Pagina 10, linea 31, pagina 17
& lineas 9y 14

Adicionalmente, cabe resaltar que las nuevas reivindicaciones 10 y 12 son dependientes de la
reivindicacion 1, con algunos sustituyentes indicados anteriormente como permitidos otros que

estan debidamente soportados en el capitulo descriptivo de la presente invencion.

[, EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE SOPORTE EN LA DESCRIPCION

1. Es importante destacar que la tabla anteriormente divulgada muestra el suficiente
soporte para cada uno de los sustituyentes mostrados en la estructuras de los compuestos de
las reivindicaciones 1 y 3. Adicionalmente, se puede encontrar abundantes datos
experimentales en las tablas 1 a 9 del capitulo descriptivo que muestran la eficacia de varios
compuestos frente a varias infecciones bacterianas. Con base en el soporte directo de la
descripcion y la gran cantidad de datos experimentales, una persona normalmente versada en
la materia podria entender facilmente el alcance de la presente invencién. Mas atn, una
persona versada en la materia estarfa en la capacidad de extender los ejemplos especificos (y

4
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sus resultados de la prueba) para abarcar todos los compuestos que caen dentro del alcance de
las reivindicaciones sin una carga excesiva. Por lo tanto, el pliego reivindicatorio se encuentra

enteramente soportado en la descripcion de la presente solicitud.

IV. ESTADO DE LA TECNICA

Su despacho determino dos documentos como relevantes para realizar el analisis de

patentabilidad de |a presente patente de invencion:

1. D1, referido al documento US 20050009825 titulado “Cytotoxic agents” que se relaciona

con compuestos inhibidores de la topoisomerasa | y/o I, que muestran actividad citotoxica.

2. D2, referido al documento Ramesh, D et al. Indian Journal of Chemistry-Section B
Vol.47B(05), titulado “Synthesis of novel naphthof2,1-b]furo[3,2-b]pyridine derivatives as
potential antimicrobial agents” que divulga la sintesis y caracterizaciéon de compuestos

derivados de nafto[2,1-b]furo(3,2-b]piridina utiles como agentes antimicrobianos.

EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE NIVEL INVENTIVO

gL Las estructuras base de los compuestos discutidos en D1 y aquellos incluidos en la
reivindicacion 1 son ampliamente diferentes. Por ejemplo, todos los compuestos de las
formulas | a V de D1 requieren una estructura de anillo fusionado que simplemente no esta
presente en las estructuras de las reivindicaciones de esta invencién. Especificamente, los

compuestos de las férmulas | a V de D1 presentan la siguiente estructura:
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En contraste, la reivindicacion 1 de la presente invencion no incluye una estructura de anillos
fusionados en una ubicacion similar dentro de la molécula, como se puede ver a continuacién

(se rota la molécula de la formula Il de la reivindicacion 1 para ilustrar dicha diferencia)

2. Una persona normalmente versada en la materia podria entender que al modificar esta
porcién basica de la estructura del compuesto divulgado en D1, podria indudablemente resultar
en un diferente efecto sobre la actividad bioldgica in vivo. Incluso, a pesar de que el documento
D1 no discute ningun resultado bioldgico, una persona versada en la materia hubiera esperado
que sin importar los resultados de actividad bioldgica, dichos resultados cambiarian cuando se
realice dicha modificacion tan drastica en la estructura de los compuestos discutidos en D1. Por
lo tanto, una persona versada en la materia, no se habria visto motivada a realizar dichas
modificaciones sobre los compuestos de D1 para obtener los compuestos reivindicados

considerando que D1 no sugiere dichas modificaciones.

3. D2 no cubre las deficiencias de D1, ya que los compuestos de D2 requieren un anillo de
naftaleno no-sustituido fusionado con un anillo carboxilico en contraste con el anillo
heterosustituido de la reivindicacién independiente 1. Una persona versada en la materia no

habria podido esperar que compuestos con esta estructura presentaran dianas bioldgicas

similares o actividad similar.

Compuesto de D2 Compuesto de reivindicacién 1

4, Siuna persona versada en la materia tomara la iniciativa de modificar los compuestos de

D1 de acuerdo con las ensefianzas de D2 (para lo cual no tendria ninguna motivacion), el

6
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resultado seria una estructura completamente diferente a la estructura mostrada de los
compuestos reivindicados en la presente invencion. A continuacion se muestra la comparacién
de la estructura obtenida por la combinacion de los documentos D1 y D2 en contraste con la

estructura de los compuestos que hacen parte de la reivindicacién independiente 1.

D1+D2 Reivindicacion 1

Como se puede observar, el resultade anterior muestra que la modificacion de la estructura del
compuesto divulgado en D1 con base en D2 conlleva a un compuesto diferente del aquel
mencionado en las reivindicaciones de la presente invencién. Una persona versada en la
materia hubiese podido entender que tal molécula resultante tendria efectos impredecibles.
Por tanto, una persena normalmente versada en la materia no se habria visto motivada a
modificar las estructuras de D1 con base en las ensefianzas de D2 con una expectativa
razonable de obtener compuestos de la misma estructura como los que se divulgan en la

presente invencion.

V. PETICION

i Puesto que se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por la Direccion de

Nuevas Creaciones, se solicita proceder al otorgamiento de la solicitud de patente.

2, De manera subsidiaria, y en caso de que la Direccion de Nuevas Creaciones tenga
observaciones adicionales a la patentabilidad del invento, solicito emitir un nuevo
requerimiento en el marco del articulo 45 de la Decision 486 de 2000.

VI. ANEXOS

T Sustitucién de poder otorgada por LUZ CLEMENCIA DE PAEZ a ANDRES RINCON
USCATEGUI.
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2. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 11 reivindicaciones.

Sehor Director,

USGAﬁ.GUI

C.C. 79.7B0.910 de Bogotd

T.P. 114,908

COLO-15565-0841-0007-3
DPG\DPG\ID-287898\WPC15565
No. M-2016-287898\DPG
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Sefior Director
NUEVAS CREACIONES

Superintendencia de Industria Y Comercio

E. S. D.

Asunto :  Solicitud de patente para: COMPUESTOS ANTIBACTERIANOS Y
METODOS PARA SU USO

Expediente : 15.269.914

Solicitante : PTC THERAPEUTICS, INC.

Yo, LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, mayor de edad, domiciliada en Bogota, D.C.,
identificada con la cédula de ciudadania No, 35.456.344 de Usaquén y Tarjeta Profesional de
Abogado nimero 23.555 del Consejo Superior de la Judicatura, obrando como apoderada de la
sociedad PTC THERAPEUTICS, INC, mediante el presente escrito sustituyo el poder a
ANDRES RINCON USCATEGUI, identificado con cédula de ciudadania No. 79.780.910 de
Bogota, y Tarjeta Profesional No. 114.908 del Consejo Superior de la Judicatura, para que en
nombre de la sociedad PTC THERAPEUTICS, INC, continlie con el tramite de la solicitud de

patente indicada en la referencia.

ANDRES RINCON USCATEGUI, queda facultado para interponer recursos, transigir,
conciliar, desistir, cancelar, recibir, renunciar, sustituir y revocar las sustituciones, y ratificar

los actos de agentes oficiosos.

Sirvase reconocerle personeria en los términos y para los fines del presente mandato
judicial.

Sefior Director,

VIS @@M@/z@@é{é&;
LUZ CLEMENCIA DE PAEZ

T.P.A. No. 23.555del C.S.de la J

C.C. No. 35.456.344 de Usaquén

Acepto;

ANDRES USCATEGUI
T.P.A. No. 114.908 del C.S. de la J
C.C. No. 79/780.910 de Bogota

NCA/SGD/COLO-15565-841-007-3

“EXCELENCIA LEGAL EN UN MUNDO SIN FRONTERAS"
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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un compuesto de Formula (11):

en el cual

x es un enlace, N(Ryy), S, O, -CH(Rg)-, -CH(Rg)-CH(Rg)-, -CH(Rg)-CH(R 1)-CH(R/)-,
-C(Ro)=C(Ryp)- -C(Ro)=C(Rp)-CIH(Ry1)-, -CH(R9)-C(R9)=C(R})-, -O-CH(Ry)-,
-CH(R9)-0-,  -N{R4)-CH(Ryp)-, -CH{Rg}-N(Ry4)-, -S-CH(Rg)}-, -CH(Rgy)-S-,

-0-CH(R 10)-CH(R)-, -CH(Ry)-O-CH(Ry))-, -CH(Ro)-CH(R 1¢)-O-,
N(R 1 )-CHR 10)-CH(R ), -CH(R9)-N(Ry4)-CH(Ry1)-, -CH(Rg)-CH(R 16)-N(R 1)-,
-S-CH(R )-CH(R 1 )-, -CH(Rg)-S-CH(R, )~ ~CH(Ry)-CH(R p)-S-:
“0-C(O)-CH(R Y- -C(O)-0-CHR )=, -CH(R9)-O-C(O)-,  -CH(Ry)-C(O)-O-,
NR-CO-CHR -, -CONR)-CHR Y- -CH(Re):-N(R,4)-C(O)-,

-CH(Ry)-C(O)-N(R14)-, -S-C(O)-CH(R1)-, -C(O)-S-CH(R1)-, -CH(Rg)-S-C(O)- o
-CH(Rg)-C(O)-S-;

Y, es -N(Ry3)- 0 -0-;

Y3 es -C(Ry3)-. -N(R2)- 0 -O-; en el que la linea discontinua representa un doble enlace que
esta presente cuando Y es -C(Ry3)- y ausente cuando Y es -N(R3)- 0 -O-;

Z is N(R4), S, O. C(O) o -CIH(R3)-;

Ry es hidrogeno, halogeno, hidroxilo, oxo, ciano, nitro, C_galquilo, hidroxilo-C, galquilo,

halo-C_galquilo, Cgalcoxi, halo-C.galcoxi, C\galquilo-tio, carboxilo,

C)galquilo-carbonilo, C.galcoxi-carbonilo, amino-carbonilo, amino,
Cygalquilo-amino, (Cigalquilo),-amino, Csgalquenilo-amino,
(Cagalquenilo)s-amino, Cargalquinilo-amino, (Cogalquinilo)s-amino,

amino-Cy.galquilo, Cygalquilo-amino-C,galquilo, (Ci-galquilo),-amino-C)galquilo,

Ca.galquenilo-amino-Cj_galquilo, (Cygalquenilo)y-amino-C_galquilo,
Ca-galquinilo-amino-C_galquilo, (Cagalquinilo);-amino-C_galquilo,
halo-C_galquilo-amino., (halo-C,galquilo)-amino,
halo-C)galquilo-amino-C,_galquilo, (halo-C,_galquilo)-amino-C, galquilo,
C.galcoxi-Cgalquilo-amino, (C)salcoxi-C.galquilo,Cy galquilo)-amino,




//”

(Cy.galcoxi-Cy_galquilo)r-amino, Csalcoxi-Cgalquilo-amine-C galquilo,
(Cy.galcoxi-Cygalquilo,Cgalquilo)-amino-C,_galquilo,
(Cgalcoxi-Cygalquilo)-amino-Cj_galquilo. amino-C_galquilo-amino,
(amino-C_galquilo,Cy_galquilo)amino, (' galquilo-amino-C_galquilo-amino,
(Cygalquilo-amino-Ci_galquilo,Cgalquilo)amino,

(Cy.galquilo)-amino-C _galquilo-amino,
[(Cgalquilo)-amino-C_galquilo,Cy_galquiloJamino,
amino-C_galquilo-amino-C,_galquilo,
(amino-Cgalquilo,Cgalquilo)amino-C)_galquilo,
Cigalquilo-amino-C_galquilo-amino-Ci_galquilo,
(Cy-galquilo-amino-C_galquilo,C;galquilo)amino-C_galquilo,

(Cgalquilo)-amino-C galquilo-amino-C_galquilo,

[(C/_galquilo);-amino-C)_galquilo,C.galquilojamino-C ) galquilo,  hidroxilo-amino,

hidroxilo-C, galquilo-amino, (hidroxilo-C_galquilo,C,_galquilo)amino.
(hidroxilo-C_galquilo)-amino, hidroxilo-C,salquilo-amino-C_galquilo,

(hidroxilo-C,_galquilo,C,galquilo)amino-C)_galquilo,
hidroxilo-Cgalquilo-amino-C)_galquilo-amino.

(hidroxilo-C) galquilo-amino-C galquilo,C _galquilo)amino,
(hidroxilo-C _galquilo.Csalquilo)amino-C | galquilo-amino,
|(hidroxilo-C)_galquilo,Cy.salquilo)amino-C,.galquilo,C,galquiloJamino,

(Cigalquilo-carbonilo,Cgalquilo)amino-C ) galquilo,  Cgalquilo-amino-carbonilo,

(Cy-galquilo);-amino-carbonilo, (Cgalquilo)z-amino-carbonilo-C | galquilo-
amino-Cy.galquilo. Ci.yqcicloalquilo, Cy.pacicloalquilo-C)galquilo,
Ca.jacicloalquilo-oxi. Ci.jgcicloalquilo-C _galcoxi, Cs.peicloalquilo-amino,

Cj.jycicloalquilo-amino-C) galquilo.
(Cs.acicloalquilo,Cygalquilo)amino-C | galquilo,
(Cs.qcicloalquilo);-amino-C _galquilo.
Csacicloalquilo-C galquilo-amino-C_galquilo,

(Cs.acicloalquilo-Cygalquilo,Cjgalquilo)amino-C galquilo,

(Cs.acicloalquilo-Cgalquilo);-amino-C_galquilo, arilo, arilo-C_galquilo,
arilo-Cy_galcoxi, arilo-amino, (arilo,Cgalquilo)amino, (arilo)z-amino.
arilo-amino-Cy_galquilo, (arilo,Cjgalquiloyamino-C_galquilo,
(arilo);-amino-C,_galquilo, arilo-Cy_galquilo-amino,
(arilo-Cgalquilo,C)galquilo)amino, (arilo-Cy_galquilo)-amino,

arilo-Cy_galquilo-amino-C,_galquilo, (artlo-C)galquilo,Cygalquilo)amino-C_galquilo,

(arilo-Cgalquilo)s-amino-C_galquilo, heteroarilo, heteroarilo-C,.galquilo,

I



heteroarilo-amino, heteroarilo-C_galquilo-amino,
(heteroarilo-C_galquilo.C).galquilo)amino, (heteroarilo-Cgalquilo)-amino,

heteroarilo-C _galquilo-amino-C_galquilo,

(heteroarilo-Cy_galquilo,Cygalquilo)amino-Cy galquilo, heterociclilo,
heterociclilo-C_galquilo, heterociclilo-oxi, heterociclilo-Cygalcoxi,
heterociclilo-amino, (heterociclilo,Cy_galquilo)amino. (heterociclilo)-amino,
heterociclilo-amino-C_galquilo, (heterociclilo,C)galquilo)amino-C galquilo,

(heterociclilo);-amino-Cgalquilo,
(heterociclilo,Cy. scicloalquilo-C_galquilo)amino-C | galquilo,
heterociclilo-Cy_galquilo-amino-C_galquilo,

(heterociclilo-Csalquilo,Cy.galquilo)amino-C, galquilo,

(heterociclilo-Cjgalquilo);-amino-C _galquilo, heterociclilo-oxi-amino.
(heterociclilo-oxi,C_galquilo)amino, (heterociclilo-oxi)-amino,
(heterocicelilo-oxi-C_galquilo,C galquilo)amino, heterociclilo-carbonilo 0

heterociclilo-carbonilo-oxi:

c

1 donde cada instancia de Cy.y cicloalquilo, arilo. heterociclico y heteroarilo ¢s  no
sustituida o sustituida con uno, dos o tres sustituyentes cada uno seleccionado de
Rys: vy,

en donde cada instancia de arilo, heterociclilo o heteroarilo es no sustituido o sustituido con

un sustituyente adicional seleccionado entre Ry

~
LF

es hidrogeno, haldégeno. hidroxilo, Cigalquilo, amino, Cjgalquilo-amino o
(Cy.galquilo);-amino;

Ry es hidrogeno, hidroxilo, Cgalquilo, arilo-C.galquilo, en donde ¢l arilo es no sustituido o
sustituido  con un  sustituyente adicional  seleccionade  de  Cjyalquilo,
halo-Cy_galquilo. Cgaleoxi o Cy_galcoxi-Cygalquilo;

Rs es hidrégeno, halogeno, hidroxilo, Cjgalquilo, Cjgalcoxi, carboxilo, amino.
Cgalquilo-amino, (C_galquilo);-amino o Cy_galquilo-SOz-amino;

R¢ es hidrogeno o C)_galquilo;

R7 es hidrogeno, halégeno, hidroxilo, Cjgalquilo, amino, C,galquilo-amino o
(Cy.galquilo)r-amino;

Ry s hidrogeno, halogeno, hidroxilo, Cjgalquilo, amino, C,galquilo-amino o
(Cygalgquilo)-amino;

Ro es hidrogeno, halégeno, hidroxilo, Cjgalquilo, amino, Cjgalquilo-amino o
(Cygalquilo)z-amino;

Rip es hidrogeno. halégeno, hidroxilo, Cjgalquilo, amino, Cjgalquilo-amino o

(Cysalquilo)-amino:



Ry es hidrogeno, haldgeno, hidroxilo, Cgalquilo, amino, Cjgalquilo-amino o
(Cgalquilo)z-amino;

Ria es hidrogeno. Cygalquilo, arilo o heteroarilo, en el cual arilo y heteroarilo es
opcionalmente sustituido con un sustituyente adicional seleccionado de Cy_galquilo,
halo-Cy_galquilo, C|galcoxi o Cy_galcoxi-Cygalquilo;

Ry3 es hidrogeno, ciano, haldgeno, hidroxilo o Cgalquilo;

Ry cs  hidrégeno, Cjgalquilo, Cjgalquilo-carbonilo, Cjsalcoxi-carbonilo, arilo o
heteroarilo, en donde arilo v heteroarilo es no sustituido o sustituido con un
sustituyente adicional seleccionado de Cjgalquilo, halo-Cygalquilo, Cgalcoxi o
Cgalcoxi-Cgalquilo;

Ris es azido, halogeno, hidroxilo, oxo, ciano, nitro, Cjgalquilo, halo-C,_galquilo,
hidroxilo-C,_galquilo, Csalcoxi-Cgalquilo, Cgalcoxi, halo-C,galcoxi,
hidroxilo-C.galcoxi, carboxilo, Cygalquilo-carbonilo, C,_galcoxi-carbonilo, amino,
Ci.salquilo-amino. (C)salquilo)-amino, halo-C_galquilo-amino,
(halo-Cgalquilo);-amino, halo-C_galquilo-amino-C,_galquilo.
(halo-C,.galquilo)r-amino-C)_galquilo, amino-C.galquilo,
Cigalquilo-amino-C,_galquilo, (Cjgalquilo)r-amino-C,_galquilo.

[(C.galquilo);-amino-Cy_galquilo,C) galquilo Jamino-C | galquilo Cygalquilo-tio,
amino-carbonilo,  Cjgalquilo-amino-carbonilo,  (C)galquilo)-amino-carbonilo,
Cgalquilo-carbonilo-amino 0
(carboxilo-C)galquilo,C).galquilo)amino-carbonilo-amino;

Risg es Cigcicloalquilo, Csacicloalquilo-amino, arilo, arilo-C,galquilo, arilo-amino,
(arilo,C,galquilo)amino, (arilo)y-amino. arilo-C | _galquilo-amino,
(arilo-Cygalquilo,Cygalquilo)amino, (arilo-C,_galquilo)-amino,

arilo-C_galquilo-amino-C_galquilo, (arilo-C,.galquilo,Cjalquilo)amino-C | galquilo,

(arilo-Cy_galquilo)r-amino-C_galquilo, artlo-amino-Cy_galquilo,
(arilo,Cygalquile)amino-C_galquilo, (artlo)-amino-Cj_galquilo,
arilo-amino-carbonilo, arilo-C/_galcoxi, arilo-C_galcoxi-carbonilo-amino,

heteroarilo,  heteroarilo-Cygalquilo,  heteroarilo-amino,  (heteroarilo)-amino.

heteroarilo-C galquilo-amino, (heteroarilo-Cy_galquilo,Cigalquilo)amino,
(heteroarilo-C_galquilo);-amino, heteroarilo-C)_galquilo-amino-C, salquilo,

(heteroarilo-C_galquilo,C)_salquilo)amino-C) galquilo,
(heteroarilo-Cy salquilo)z-amino-Cygalquilo, heterociclilo, heterociclilo-C_galquilo,
heterociclilo-amino-C_galquilo o heterociclilo-oxi;

en donde cada instancia de Ci.y cicloalquilo ¢s no sustituida o sustituida con un

sustituyente seleccionado de Ryg; y




en donde cada instancia de arilo es no sustituida o suslituida con un sustituyente
seleccionado de Ryg;

Rix es amino, Cgalquilo-amino, (Cy.salquilo)y-amino, amino-C_galquilo,
Cgalquilo-amino-C galquilo, (Cgalquilo)r-amino-Cigalquilo 0
artlo-Cy.galquilo-amino;

Ry9 es haldgeno

en donde en cada mstancia de alquilo Cy.3 en cualquiera de Ry, Rs.16,0 Rig se sclecciona de
metilo, etilo, n-propilo, isopropilo. n-butilo, isobutilo, sec-butilo, tert-butilo, n-
pentilo, n-hexilo, n-heptilo o n-octilo;

en donde en cada instancia de cicloalquilo Cs.py en cualquiera de Ry 0 Ryg se selecciona de

ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo o cicloheptilo:

cn donde en cada instancia de arilo en cualquiera de Rz, Ry, Ry, 0 Ryg es lenilo;

en donde en cada instancia de heteroarilo en cualquiera de Ry, Ry2, Rig 0 Ry se selecciona

de pirrolilo. tiazolilo. 1-H-1,23-tnazolilo, H-tetrazolilo, 2H-tetrazolilo, imidazolilo o

piridinilo; y

en donde en cada instancia de heterociclo en cualquiera de Ry o Ry se selecciona de

azetidinilo, pirrolidinilo, tetrahidrofuranilo, piperidinilo, piperazina, morfolinilo. 1.4-

diazepan, 1,3-dioxolanilo, 2,5-dihidro-1H-pirrolilo, dihidro-1H-imidazolilo, 1.4,5,6-

tetrahidropirimidinilo, [,2.3,6-tetrahidropiridinilo, tetrahidro-2H-piranilo, 3.4-

dihydroisoquinolin- (1H)-il, 1,2,3.4-tetrahidroisoquinolinilo, hexahidropirrolo [3,4-b] [1.4]

oxazin-(2H)-il, (4aRk, 7aS)hexahidropirrolo[3,4-b][ 1,4]oxazin-(4alDil, (cis)-

octahidrococlopentalc]pirrolilo, hexahidropirrolo|3.4-b]pirrol(1 H)-il, (3aR.6aR)-
hexahidropirrolo |3.4-b]pirrol(1H)-il. (3aR, 6aS)hexahidropirrolo[3.4-c| pirrol(1H)-il, SH-
pirrolo[3.4-b]piridin(7H)-il, 5,7-dihidro-6H-pirrolo[3,4-b]piridinilo, tetrahidro-1H-pirrolo

[3.4-b] pindin(ZH, 7H, 7aH)-il. hexahidro-111-pirrolo[3,4-b]piridin(2H)-il, (4aR, 7aR)

hexahidro-1H-pirrolo[3.4-b|piridin(2H)-il,  octahidro-6H-pirrolo[3,4-b]piridinilo,  (3aR.

6aR)-hexahidrociclopentalc]pirrol(1H)-il, (3aR, 4R. 6aS)-hexahidrociclopentalc]pirrol

(IID-il,  (3aR, 4S . 6aS)-hexahidrociclopenta[c]pirrol(1H)-il, (3aR, 5R, 6a8) -

hexahidrociclopenta[c]pirrol-2( 111)-il, [,3-dihidro-2H-isoindolilo,  octahidro-2H -

1soindolyl, (3aS) -1.,3.3a, 4,5,6-hexahidro-2H-isoindolilo, (3aR, 4R, 7aS)-1H-isoindol- (3H,

Jal, 4H, 5H, 6H. 7H, 7aH)-il, (3aR, 7aS)octahidro-2H-isoindolilo, (3aR, 4R, 7aS)

octahidro-2H-isoindolilo, (3aR, 48, 7aS) octahidro-2H-isoindolilo, 2,5-diazabiciclo[2.2.1]

heptanilo, 2-azabiciclo[2.2.1] hept-S-enilo, 3-azabiciclo[3.1.0]hexanilo, (IR, 5S, 6S)-3-
azabiciclo [3.1.0] hexanilo, ( cis. cis)-3-azabiciclo[3.1.0]hexanilo, 3,6-diazabiciclo[3.1.0]

hexanilo. (1S, 53R, 6R)-3-azabiciclo[3.2.0]heptanilo, (1S, 5R, 6S)-3-azabiciclo [3.2.0]

heptanilo, 5S-aza-espiro [2.4] heptanilo, 2.6-diazaespiro [3.3] heptanilo, 2,5-diazacspiro
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| 3.4 |octanilo, 2,0-diazaespiro|3.4] octanilo |, 2.7-diazaespiro |3.5] nonanilo, 2.7-diazaespiro

[4.4] nonanilo, 2-aza-espiro [4.5] decantlo o 2.8-diazacspiro [4.5] decanilo.

e Ll compuesto de la reivindicacion 1, en el que
Ry es  hidrogeno. halogeno, hidroxilo, Cjgalquilo, amino, Cjgalquilo-amino o
(Cjgalquilo)z-amino; y.

Ry es hidrogeno o Cy_galquilo.

3. [:] compuesto de la reivindicacion 1, en el que R es

Cygcicloalquilo-amino-Cgalquilo. en  donde Ci.jycicloalquilo es  scleccionado  de
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo o ciclohexilo;

(Ci.eicloalquilo,Cygalquiloyamino-C,_galquilo, en donde Cj.4cicloalquilo es seleccionado
de ciclopropilo, ciclobutilo o ciclopentilo;

Ci.yeicloalgquilo-C) galquilo-amino-Cgalquilo, en donde Cj.ycicloalquilo es scleccionado
de ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo o cicloheptilo;

arilo. en donde arilo es seleccionado de lenilo:

arilo-amino, en donde arilo es seleccionado de fenilo;

(arilo,Ci.salquilo)amino, en donde arilo es seleccionado de fenilo;

arilo-amino-Cgalquilo, en donde arilo es scleccionado de [enilo;

arilo-Cy_galquilo-amino-C,_galquilo, en donde arilo es seleccionado de [enilo:

(arilo-Cgalquilo,Cgalquilo)amino-C, galquilo, en dondc arilo es seleccionado de [enilo:

(arilo-Cgalquilo)r-amino-C_galquilo, en donde arilo es scleccionado de fenilo;

heteroarilo, en donde heteroarilo es seleccionado de pirrolilo, tiazolilo, 1H-1,2,3-triazolilo,
I H-tetrazolilo, 2H-tetrazolilo, imidazolilo o piridinilo

heteroarilo-C galquilo-amino-Cigalquilo, cn donde heteroarilo es seleccionado  de
piridina-2-il, piridina-3-il o piridina-4-il;

(heteroarilo-C)_galquilo,C.galquilo)amino-Cgalquilo, en donde heteroarilo es seleccionado
de piridina-3-il o piridina-4-il;

heterociclilo, en donde heterociclilo es  seleccionado de  azetidinilo, pirrolidinilo,
letrahidrofuranilo, piperidinilo, piperazinilo, morfolinilo, 1,4-diazepanilo, 1,3
dioxolanilo, 2,5-dihidro-1H-pirrolilo, dihidro-1TH-imidazolilo, 1.4.5.6-
letrahidropirimidinilo,  1,2,3,6-tetrahidropiridinilo.  tetrahidro-2H-piranilo,  3,4-
dihidroisoquinolina-(1H)-il, 1,2.3,4-tetrahidroisoquinolinilo, hexahidropirrol[3.4-

b|[ I.4|oxazina-(2H)-ilo,  (4aR.7aS)-hexahidropirrol[3,4-b][ 1.4]oxazina-(4al)-ilo,



(cis)-octahidrociclopental ¢|pirrol-il, hexahidropirrol[3.4-b]pirrol-(1 H)-1lo,
(3aR,6aR)-hexahidropirrol[3,4-bpirrol-(1H)-il, (3aR,6aS)-hexahidropirrol[3,4-
¢|pirrol-(1H)-ilo,  SH-pirrol| 3.4-b]piridina-(7H)-ilo,  5.7-dihidro-611-pirrol|3.4-
bipiridinilo,  tetrahidro-1H-pirrol|3.4-b|piridina-(2H.7H,7aH)-il,  hexahidro-1H-
pirrol[3.,4-b|piridina-(2H)-ilo, (4aR.7aR)-hexahidro-1H-pirrol|3.4-b]piridina-(211)-
ilo, octahidro-6H-pirrol|3.4-b|piridinilo, (3aR,6aR)-hexahidrociclopenta[c|pirrol-
(1H)-1lo.  (3aR.4R,6aS)-hexahidrociclopenta[c]pirrol-(1H)-ilo,  (3aR.48.6a8)-
hexahidrociclopentale|pirrol-(111)-ilo,  (3aR,5r,6aS)-hexahidrociclopental¢]pirrol-
2(1H)-1l, 1.3-dihidro-2H-isoindolilo, octahidro-2H-isoindolilo, (3aS)-1,3,3a,4,5.6-
hexahidro-2H-isoindolilo, (3aR,4R,7aS)-1H-isoindol-(3H.3al.4H,5H,6H,7H,7aH)-

tlo, (3aR.7a8)-octahidro-2H-isoindolilo, (3aR.4R,7aS)-octahidro-2H-isoindolilo,

(3aR 48,7aS)-octahidro-2H-1soindolilo, 2,5-diazabiciclo[2.2.1 Jheptanilo, 2-
azabiciclo[2.2.] [hept-5-enilo, 3-azabiciclo[3.1.0]hexanilo, (1R,38,6s)-3-
azabiciclo|3.1.0]hexanilo, (cis,cis)-3-azabiciclo[3.1.0]hexanilo, 3.,6-

diazabiciclo[3.1.0]hexanilo, (15,5R,6R)-3-azabiciclo[3.2.0]heptanilo, (1S.5R,6S)-3-

‘ azabiciclo[3.2.0]heptanilo, 5-azaspiro[2.4]heptanilo, 2.,6-diazaspiro|3.3]heptanilo,

2,5-diazaspiro| 3.4 Joctanilo, 2,6-diazaspiro| 3.4 ]octanilo, 2.7-

‘ diazaspiro[3.5|nonanilo, 2,7-diazaspiro[4.4|nonanilo, 2-azaspiro[4.5]decanilo o 2,8-
diazaspiro[4.5 Jdecanilo;

heterociclilo-Cygalquilo, en donde heterociclilo es seleccionado de azetidinilo, pirrolidinilo,

tetrahidrofuranilo, piperidinilo, piperazinilo, morfolinilo, 1,4-diazepanilo, 1.3-

dioxolanilo, 2,5-dihidro-1H-pirrolilo, dihidro-1H-imidazolilo, 1,4,5,6-
tetrahidropirimidinilo,  1,2,3.6-tetrahidropiridinilo, tetrahidro-2H-piranilo, 3.4-
dihidroisoquinolina-(111)-ilo, 1,2.3,4-tetrahidroisoquinolinilo, hexahidropirrol[3,4-
b][1.4]oxazina-(2)-ilo,  (4aR,7aS)-hexahidropirrol[3.4-b][ 1,4 |oxazina-(4al])-ilo,
| (cis)-octahidrociclopental¢|pirrol-il. hexahidropirrol|3,4-b|pirrol-(111)-il,
‘ (3aR.6aR)-hexahidropirrol| 3,4-b]pirrol-(1 H)-il, (3aR,6aS)-hexahidropirrol|3,4-
c|pirrol-(1H)-ilo,  SH-pirrol|3.,4-b]piridina-(7H)-ilo,  35,7-dihidro-6H-pirrol|3.4-
‘ blpiridinilo,  tetrahidro-1H-pirrol[3.4-b]piridina-(2H.7H,7aH)-il,  hexahidro-1H-
pirrol| 3 4-bpiridina-(2I1)-ilo, (4aR.7aR)-hexahidro-1H-pirrol|3,4-b]piridina-(2H)-
‘ ilo.  octahidro-6H-pirrol|3.4-b]piridinilo, (3aR,6aR)-hexahidrociclopenta[c]pirrol-
(1)-ilo, (3aR4R.6a8)-hexahidrociclopenta[c|pirrol-(11H)-il, (3aR.45.6a8)-
hexahidrociclopental¢|pirrol-(1H)-ilo,  (3aR,5r,6aS)-hexahidrociclopentalc]pirrol-
2(1H)-ilo. 1,3-dihidro-2H-isoindol-il, octahidro-2H-isoindol-il, (3aS)-1,3.3a.4.5,6-
hexahidro-2H-isoindolilo, (3aR.4R.7a8)-11-isoindol-(3H,3aH. 41,5H,6H,7H,7al1)-

ilo.  (3aR,7aS)-octahidro-21I-isoindolilo, (3aR,4R.7aS)-octahidro-211-isoindolilo,
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(3aR,48.7a8)-octahidro-2H-isoindolilo, 2,5-diazabiciclo|2.2.1]heptanilo, 2-
azabiciclo|2.2.1]hept-5-enilo, 3-azabiciclo|3.1.0]hexanilo, (I1R,53S,65)-3-
azabiciclo[3.1.0]hexanilo, (cis,cis)-3-azabiciclo[3.1.0]hexanilo, 3.0-

diazabiciclo]3.1.0]hexantlo, (15.5R,6R)-3-azabiciclo|3.2.0|heplanilo, (1S,5R.6S)-3-
azabiciclo|3.2.0]heptanilo, 5-azaspiro[2.4|heptanilo, 2.6-diazaspiro[3.3 [heptanilo,
2.5-diazaspiro| 3.4 ]octantlo, 2.6-dhazaspiro|3.4]octanilo, 2,7-
diazaspiro[3.5|nonanilo, 2,7-diazaspiro[4.4 Jnonanilo, 2-azaspiro|4.5]decanilo o 2,8-

diazaspiro|4.5]decanilo;

heterociclilo-amino-Cj_galquilo. en donde heterociclilo es seleccionado de azetidina -1-ilo o

piperidina-4-ilo;

(heterociclilo,Cygalquilo)amine-Cgalquilo, en donde heterociclilo ¢s seleccionado de

piperidina-3-ilo o piperidina-4-ilo;

(heterocicelilo,Cy.yeicloalquilo-Cy_galquilo)amino-C | galquilo, en donde heterociclilo ¢s

seleceionado de piperidina-3-ilo o piperidina-4-ilo:

heterocicelilo-C_galquilo-amino-Cgalquilo, en donde heterociclilo es seleccionado de

pirrolidina-2-ilo, piperidina-2-ilo, piperidina-3-ilo, piperidina-4-ilo o tetrahidro-2H-

piran-4-il; y

(heterociclilo-oxi-Cgalquilo.Cy_galquilo)amino seleccionado de tetrahidro-2H-pirano-2-il-

oxi-C)galquilo,C, galquilo)amino

en donde en cada instacia de alquilo Cy.3 en cualquiera Rjanterior, se selecciona de metilo,

4.

etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, sec-butilo, tere-butilo, n-pentilo, n-

hexilo, n-heptilo o n-octilo.

il compuesto de la reivindicacion 1, en el que Ryq es

C;.pqcicloalquilo, en donde Cj.yycicloalquilo es scleccionado de cicloprocilo o ciclobutilo;

Ci.cicloalquilo-amino, en donde Cj.jycicloalquilo es seleccionado de cicloprocil;

arilo, en donde arilo es seleccionado de fenilo:

arilo-C_galquilo, en donde arilo es seleccionado de fenilo;

arilo-amino, en donde arilo es seleccionado de fenilo:

(arilo,Cgalquilo)amino, en donde arilo es scleccionado de fenilo:

arilo-C_galquilo-amino. en donde arilo es seleccionado de fenilo;

(arilo-Cgalquilo,C|galquilo)amino, en donde arilo es seleccionado de lenilo:

(arilo-C galquilo)-amino, en donde arilo es seleccionado de fenilo:

arilo-Cgalquilo-amino-C,_galquilo, en donde arilo es seleccionado de fenilo:

(arilo-C)_galquilo,C | galquilo)amino-C, galquilo, en donde arilo es seleccionado de fenilo:

(arilo-Cygalquilo);-amino-Cj_galquilo, en donde arilo es seleccionado de fenilo;
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arilo-C | _galcoxi, en donde arilo ¢s scleccionado de fenilo;

arilo-Cgalcoxi-carbonilo-amino, en donde arilo ¢s seleccionado de fenilo;

heteroarilo, en donde heteroarilo es seleccionado de piridina-2-il, piridina-4-il,

tiazole-2-11 o 1H1,2 3-riazol-1-il;

heteroarilo-C_galquilo-amino-C,galquilo, en donde heteroarilo es seleccionado  de
piridina-2-il,

piridina-3-il o piridina-4-il;

heterociclilo, en donde heterociclilo es scleccionado de pirrolidina-1-il o morfolino-4-il;

heterociclilo-Cygalquilo, en donde heterociclilo es seleccionado de pirrolidina-1-il; y,

heterociclilo-oxi, en donde heterociclilo es seleccionado de tetrahidro-21-pirano-2-il-oxi.

5 Ll compuesto de la reivindicacion 1, en ¢l que el compuesto de IFérmula (I1) es un

compuesto de Formula (I1a):

(11a)
¢n la que
la linca de puntos en la Formula (11a) representa un doble enlace opcionalmente presente:
X esun enlace, N(R4), S, O o -CH(Ry)-:
Zy ¢s N(Ryq). S, O, C(O) o -CH(R3)- cuando X; es un enlace o -CH(Ry)- o, Z; is -CH(R3)-
cuando X es N(Ry4), S, 0 Oy,

todas las otras variables son como se han delinido previamente,

6. LIl compuesto de la reivindicacion 1, en el que el compuesto o una forma del mismo
s¢ sclecciona a partir de;

acido 3-|4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,9-tetrahidropirido[3',2":6,7 |cicloheptal | ,2-
[indol] carboxilico
acido  3-[4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6,7,9-hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1 ,2-
f]indol] carboxilico
acido 3-[8-fluoro-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1.2,5.6.7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta] 1,2 []indol] carboxilico
dcido  3-[4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2,5,6.9-tetrahidro-1H-pirido|2',3":4.5 Joxepino| 3,2-

findol| carboxilico
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dcido  3-[4-hidroxi-S-metilo-2-ox0-1.2,5.6-tetrahidro-| 1,3 ]dioxolo[4',5":4,5 |benzo| |, 2-
h]quinolina] carboxilico

acido 3-] [.9-dimetilo-2-0x0-1,2.5.9-tetrahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta] 1,2-[]indol |
carboxilico

acido  3-[4-hidroxi-1,9-dimetilo-2-0x0-1,2,5 9-tetrahidropirido|3',2":6,7 |ciclohepta[ 1,2-
flindol] carboxilico

acido 3-| 1-etil-4-hidrox1-9-metilo-2-0x0-1,2,5.9-

b

tetrahidropirido|3',2":6,7 |ciclohepta] 1,2-f]indol] carboxilico

acido 3-]1,9-dimetilo-2-0x0-1,2,5,6,7,9-hexahidropirido[3',2":6.7|cicloheptal | .2-
[indol] carboxilico

dcido 3-[4-hidroxi-1.9-dimetilo-2-0x0-1,2.5,6,7.,9-
hexahidropirido|3',2":6.7]ciclohepta] 1.2-f]indol | carboxilico y

acido 3-[4-hidroxi-1,9-dimetilo-2-0x0-1,2,5,6,7.9.10,1 1 -
octahidropirido|3'.2":6,7|cicloheptal 1,2-flindol] carboxilico

en donde la forma del compucsto se sclecciona de unma sal, un racemato, un

enantiomero, un diasteremero ¢ un estereoisémero del mismo.

I:l compuesto de la reivindicacion 1, en el que ¢l compuesto o una forma del mismo

sc scleceiona entre
2-((etilamino)metilo)-8-hidroxi-1-metilo-6-oxo-1,5,6,9-
tetrahidropirido[3',2":4.5]ciclopenta[ 1,2-f]indol-7-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-8-metilo-9-((metiloamino)metilo)-2-o0x0-2,5.6,8-tetrahidro- 1 H-indolo[6,5-
h]quinolina-3-clorhidrato de dcido carboxilico
9-(azetidina-1-ilmetilo)-4-hidroxi-8-metilo-2-0x0-2,5,6,8-(etrahidro-11-indolo[ 6,5-
hquinolina-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((metiloamino)metilo)-2-ox0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido]3',2":6,7|ciclohepta| 1,2-[]indol-3-clorhidrate de dcido carboxilico
10-((ciclobutilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2.5,6.7,9-
hexahidropirido]3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
1 0-(azetidina-1-ilmetilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-o0x0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido]3'.2":6,7|ciclohepta[ 1,2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((isopropilamino)metilo)-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6,7.9-

hexahidropirido[3',2":6,7]|cicloheptal | ,2-{]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
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[ 0-((tert-butilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-

hexahidropirido| 3'.2":6,7|ciclohepta| 1.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-10-((4-hidroxipiperidina-1-ilymetilo)-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6.7,9-
hexahidropirido]3',2":6,7]cicloheptal 1,2-[indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
L0-((4-aminopiperidina-1-il)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1.2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]ciclohepta] 1,2-f[indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
10-((4-(dimetilamino)piperidina- 1 -ilymetilo)-4-hidroxi1-9-metilo-2-0x0-1,2.5.6,7.9-
hexahidropirido]3',2":6,7|ciclohepta[ 1,2-[]indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
10-((3-aminopiperidina-1-ih)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7]ciclohepta] 1.2-f[indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
10-(((ciclopropilmetilojamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6.7]cicloheptal 1,2-[lindol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((( | -metilciclopropilo)amino)metilo)-2-oxo-1,2,5.6,7,9-
hexahidropirido]3',2":6,7]ciclohepta| 1,2-f)indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico

[0-((benziloamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-1,2,5,6,7,9-

FAIECT

-~

hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-(aminometilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6.7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico

1 0-((ciclopropilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5.6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7|cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
L0-{((ciclobutilmetilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((((2-mectilciclopropilo)metilo)amino)metilo)-2-ox0-1,2.5.6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta] 1,2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-10-(((piridina-4-ilmetilo)amino)metilo)-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7|cicloheptal 1,2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo-10-(piperidina-1-ilmetilo)-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7]ciclohepta[ 1,2-f])indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-(morpholinometilo)-2-oxo-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((4-metilopiperazina-1-il)metilo)-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
10-((dictilamino)mectilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-10-((propilamino)metilo)-1.2,5.6.7,9-

hexahidropirido[3'.2":6,7 |cicloheptal 1,2-[indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
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4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-10-((prop-2-yn-1-ilamino)metilo)-1,2,5,6.7.9-
hexahidropirido]3',2":6,7 [ciclohepta| 1,2-{]indol-3-clorhidrato de écido carboxilico
(R)-10-((3-fluoropirrolidina-1 -il)ymetilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-o0x0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7|ciclohepta] 1,2-]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((3-(dimetilamino)pirrolidina- I -1l)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5.6.7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7|cicloheptal 1,2-flindol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
10-((dimetilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-1,2,5.6,7,9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
(S)-10-((3-aminopirrolidina-1-il)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-o0xo0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1,2-f]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo-10-(pirrolidina-1-ilmetilo)-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido[3',2":6.7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((3-hidroxipirrolidina-1-il)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3'.2":6,7|cicloheptal 1,2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-10-(({piridina-3-ilmetilo)amino)metilo)-1,2.5.6.,7,9-
hexahidropirido]3',2":6.7|cicloheptal 1,2-findol-3-clorhidrato de acido carboxilico
9-metilo-10-((metiloamino)metilo)-2-oxo-1,2.5,6,7,9-

hexahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta| 1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
[0-((etilamino)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta] 1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((1sopropilamino)melilo)-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido[3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((tert-butilamino)metilo)-9-metilo-2-0x0-1,2,3,6,7.9-
hexahidropirido|3'.2":6.7]ciclohepta] 1,2-findol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-(azetidina-1-ilmetilo)-9-metilo-2-0x0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1.2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-10-metilo-1 1 -((metiloamino)metilo)-2-0x0-2.5,6.7,8,10-hexahidro- 1 H-
pirido[3',2":7,8]ciclooctal 1,2-(]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
I'1-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-10-metilo-2-0x0-2.53,6.7.8. 1 0-hexahidro- 1 H-
pirido[3',2"7.8 |cicloocta] 1.2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-7,9-dimetilo-10-({metiloamino)metilo)-2-ox0-1.2,5,6,7,9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-7,9-dimetilo-2-ox0-1.2,5.6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|cicloheptal 1,2-lindol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-{(isopropilamino)metilo)-7.9-dimetilo-2-0x0-1,2,5.6,7.9-

hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1.2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico



[ O-((tert-butilamino)metilo)-4-hidroxi-7,9-dimetilo-2-ox0-1.2,5.6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6.7]ciclohepta[ 1,2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-7.9-dimetilo-10-((( 1 -metilciclopropilo)amino)metilo)-2-oxo-1,2,5,6.7,9-
hexahidropirido]3',2":6,7 |eiclohepta| 1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
[ 0-({etilamino)metilo)-4-hidroxi-5,9-dimetilo-2-oxo-1,2,5,6.7,9-
hexahidropirido|3',2":6.7]ciclohepta] 1.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((metiloamino)metilo)-2-oxo0-1,2,5,9-
tetrahidropirido|3',2":6,7|cicloheptal 1.2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
[ 0-((ctilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5.9-

tetrahidropirido|3'.2":6.7 |ciclohepta[ 1,2-f]|indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-7.9-dimetilo-2-ox0-1.2,5,9-
tetrahidropirido]3',2":6,7 |ciclohepta[ 1,2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
(cis)-10-((ctilamino)metilo)-4,6,7-trihidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2.5.6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6.7]ciclohepta[ 1.2-(]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((metiloamino)metilo)-2-0x0-2,5,6,9-tetrahidro-11-
pirido[2'.3":4,5oxepino| 3 .2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2,5,6,9-tctrahidro-1 H-
pirido[2',3":4,5Joxepino[3,2-1]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-lhidroxi-10-((1sopropilamino)metilo)-9-metilo-2-0x0-2.5,6,9-tetrahidro- 1 H-
pirido[2'.3":4,5Joxepino[3.2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico

1 0-(azctidina-1-ilmetilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2.5.6.9-tetrahidro-111-
pirido[2'3":4,5 Joxepino|3,2-[|indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-5,9-dimetilo-2-0x0-2.5,6.9-tetrahidro- 1 H-
pirido|2',3":4,5Joxepino[3,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((metiloamino)metilo)-2-oxo-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido]2',3":4,5]azepino| 3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
LO-((ctilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido|2',3":4,5 Jazepino[3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((isopropilamino)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2.5.6,7.9-
hexahidropirido|2',3":4,5 Jazepino[3,2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
L10-((tert-butilaminoymetilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-1,2.5,6,7,9-
hexahidropirido|2',3":4,5 Jazepino[3.,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-metilo-1 I -((metiloamino)metilo)-2-0x0-2.,5.6,7.8.10-hexahidro-111-
pirido[2',3":4.5 Jazocino|3,2-]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico

1 I-((etilamino)metilo)-4-hidroxi-10-metilo-2-0x0-2.5.6.7.8.10-hexahidro- | h-

pirido[2'.3":4.5 Jazocino| 3.2-f|indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
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4-hidroxi-11-((isopropilamino)metilo)-10-metilo-2-ox0-2,5,6,7,8,10-hexahidro-1 H-
pirido|2',3":4,5 Jazocino| 3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((butilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1.2,5,6.7,9-
hexahidropirido[3',2":6,7]cicloheptal 1,2-[]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo-10-((pentilamino)metilo)-1,2,5.6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7|ciclohepta [ .2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((hexilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1,2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-((heptilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-1,2.5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7cicloheptal 1,2-flindol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((octilamino)metilo)-2-ox0-1.2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta] 1,2-{]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((nonilamino)metilo)-2-oxo0-1.2,5,6.7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
LO-(((2-(dimetilamino)ctilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido|3'.2":6.7]ciclohepta| 1,2-]indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-mctilo-10-(((2-(metiloamino)etilo)amino)metilo)-2-ox0-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]ciclohepta[ 1.2-[lindol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
10-(((2-aminoctiloyamino)meltilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2.5.6,7.9-
hexahidropirido[3'.2":6,7|ciclohepta[ 1,2-[]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
LO-(((2-(dimetilamino)etilo)(metilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-oxo-
1.2,5.6.7.9-hexahidropirido[3'.2":6,7|ciclohepta| 1,2-f]indol-3-diclorhidrato  de  acido
carboxilico

10-((sec-butilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido|3',2":6,7]ciclohepta| 1.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
d-hidroxi-10-(((2-hidroxictilo)amino)metilo)-9-metilo-2-ox0-1.2,5,6.7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]|cicloheptal 1,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-10-(((2-metoxietiloyamino)metilo)-9-metilo-2-oxo0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta 1,2-[]indol-3-clorhidrate de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-(((2-hidroxietilo){metilo)amino)metilo)-9-metilo-2-oxo0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6.7]|ciclohepta[ 1.2-{]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-10-(((1-metoxipropano-2-il)amino)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2.5,6.7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7|cicloheptal 1,2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((( 1 -hidroxipropano-2-il)amino)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7.9-

hexahidropirido|3',2":6,7]cicloheptal 1,2-flindol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
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4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-10-(((2-(pirrolidina-1-iljetilo)amino)metilo)-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7 |eicloheptal I,2-[]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico

[ O-((alilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2.5,6,7,9-
hexahidropirido|3',2":6,7]ciclohepta[ 1,2-f|indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((isobutilamino)metilo)-9-metilo-2-0x0-1,2,5.6,7.9-
hexahidropirido|3'.2":6,7|ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((neopentilamino)metilo)-2-ox0-1.2,5.6,7,9-
hexahidropirido[3'.2":6,7]ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((4-metilo-1.4-diazepan-1-1l)metilo)-2-ox0-1,2,5,6,7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7]cicloheptal 1.2-f]indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-(({ I-metilopiperidina-4-il)amino)metilo)-2-0x0-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido[3',2":6.7|cicloheptal 1.2-[indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-((3-metoxipirrolidina-1-il)metilo)-9-metilo-2-ox0-1,2,5,6,7,9-
hexahidropirido[3'.2":6,7]cicloheptal 1,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((3-acctamidopirrolidina-1-iD)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2.5,6,7.9-
hexahidropirido] 3'.2":6,7]ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
10-(((1-(dimetilamino)propano-2-il)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0xo0-
1.2,3,6,7,9-hexahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-diclorhidrato  de  dcido
carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo-10-({((tetrahidrofuran-2-il)metilo)amino)metilo)-1,2.,5,6.7.,9-
hexahidropirido[3',2":6,7|cicloheptal 1,2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((1-metilohexahidropirrol|3,4-b|pirrol-5(11)-il)metilo)-2-oxo-
1,2,5,6.7.9-hexahidropirido[3',2":6.7]ciclohepta] 1,2-[indol-3-diclorhidrato  de  4cido
carboxilico
10-(((2-(dimetilamino)-2-oxoctilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2,5.6.7.9-
hexahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta[ 1,2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-(2-(etilamino)etilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-1,2.5.9-
tetrahidropirido[3',2":6,7|ciclohepta[ 1,2-f]indol-3-tri[luoroacetato de acido carboxilico
10-(2-(ctilamino)etilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-1,2,5.6,7.9-

hexahidropirido[3',2":6,7 |ciclohepta[ 1.2-[]indol-3-trifluoroacetato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-(((1-metilciclopropiloyamino)metilo)-2-0x0-2,5.6.9-tetrahidro-
IH-pirido[2",3":4,5 |oxepino[3,2-]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((sec-butilaminometilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2.5,6.9-tetrahidro-11H-
pirido[2'.3":4,5]oxepino| 3.2-(]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-oxo0-10-({propilamino)metilo)-2.5,6,9-tctrahidro-1H-

pirido|2'.3":4,5|oxepino|3,2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
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10-(((2.4-dimctoxibenzilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-2.5,6,9-tetrahidro-
LH-pirido|2'.3":4,5]oxepino| 3.2-indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
10-({ciclopropilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-2,5,6,9-tctrahidro-111-
pirido[2',3":4,5 Joxepino|3,2-1]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((ciclobutilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2,5,6.9-tetrahidro-1 H-
pirido[2'.3":4,5|oxepino| 3.2-f]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico

1 0-((dimetilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2,5,6.9-tetrahidro- 1 H-
pirido[2'.3"4,5 Joxepino[3,2-[]indol-3-clorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-10-(pirrolidina-1-ilmetilo)-2.5,6,9-tetrahidro-1H-
pirido]2".3":4.5Joxepino|3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
10-((tert-butilamino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2,5.6.9-tetrahidro- 1 1~
pirido[2',3":4.5oxepino|3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-((4-metilopiperazina-1-ilymetilo)-2-ox0-2,5,6,9-tetrahidro-111-
pirido|2',3":4.5 Joxepino|3,2-f]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-10-(((2-hidroxictilo)amino)metilo)-9-metilo-2-0x0-2,5.6.9-tetrahidro-1 H-
pirido|2'.3":4,5 Joxepino|3.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-10-(((1-hidroxipropano-2-il)amino)metilo)-9-metilo-2-0x0-2,5.6.9-tetrahidro-
[H-pirido[2",3":4,5]oxepino| 3.2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-10-(((2-(pirrolidina- | -il)ctilo)amino)metilo)-2,5,6.9-
tetrahidro-1H-pirido[2',3":4,5]oxepino[3,2-1indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
10-(((2-aminoetilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-ox0-2,5,6.9-tetrahidro- 1 -
pirido[2',3":4.5Joxepino|3,2-[]indol-3-diclorhidrato de acido carboxilico
4-hidroxi-9-metilo-10-(((2-(metiloamino)etilo)amino)metilo)-2-0x0-2,5.6,9-tetrahidro-
I H-pirido|2',3":4.5Joxepino| 3,2-[]indol-3-diclorhidrato de dcido carboxilico
10-(((2-(dimetilamino)etilo)amino)metilo)-4-hidroxi-9-metilo-2-0x0-2.5.6.9-tetrahidro-
I'H-pirido|2',3":4.5 Joxepino|3,2-f]indol-3-diclorhidrato de 4cido carboxilico
4-hidroxi-10-(((2-metoxietilo)amino)metilo)-9-metilo-2-0x0-2,5,6,9-tetrahidro-11H-
pirido]2',3":4.5 Joxepino[3,2-f]indol-3-clorhidrato de 4cido carboxilico, v
4-hidroxi-10-(((1-metoxipropanoo-2-il)amino)metilo)-9-metilo-2-0x0-2.5.6,9-
tetrahidro-11H-pirido[2',3":4.,5 Joxepino|3,2-f]indol-3-clorhidrato de dcido carboxilico:
en ¢l que la forma del compuesto se sclecciona de un dcido libre, base libre, |, racemato.

enantiomero, diasteredmero oestereoisémero, del mismo.

8. Una composicion farmacéutica que comprende un compuesto de la reivindicacion |

en mezela con un excipiente: en donde el excipiente se selecciona de un grupo que
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consiste de un vehiculo, solvente, adyuvante, diluyente, agente desintegrante,

agente de unidn, agente lubricante o combinaciones de los mismos.

9.El compuesto de la reivindicacion 1, en donde:

X es —Cly—, -CH3CHa—, —C(CH;3)-CHj—, -CH=CIl1-, —C(CH3)-CH-,

—CH(OIDCH(OH)~, -0—, -O-CHy—, -N{CH3)}-CHs—, -NH-CH;— or
NH-CH>CHy—;

Yy es —-N(CH;z) —;

Y es —~CH—;

Z es ~CHy—, -CH(CH3)—;

Ry es —H. —=ClaNHa, —CHNHCH;, —CHaNHCH,CH3, ~CHNHCH(CLH;)a,
—CHaNHC(CHj)3, —CHN(CH3CHg), ~CHoNHCHCH; )2 CH,
~CH;NHCH,C=CH, —CH;N(CHj)p, —CHaNH(CH;);CH;, —
CHoNH(CH2).CH;, —CH;NH(CHa)sCHs, ~CHoNH(CH3),CHa,
—CH>NH(CH3);CHs, ~CH;NH(CH,)ClHs, —
CHoN(CHEYCHa)aN(CHs ), -
CHoNH(CH2)2CH—(CHa)aNHCH, CH3, =N(CHj)a, ~NH(CH3)oN(CHz)s,
~CHaNH(CH2)2NHCH3, ~CH;NH(CH;)aNIHs, —CHaNHC(CH3)CH,CHa,
~CHoNHCHCHoOH, —CHaNH(CIH, ),OCH;3, —CHaN(CH3)(CH3),OH,
~CHNHCH(CH3)CHOCH3, ~CHaNHCH(CH3)CH2OH, —
CIbNHCH;CH=CH3, ~CH;NHCH2C(CHa);, ~CH;NHCH,CH(CHs),, —
CIHNHCIH(CH3)CH,N(CH;),, ~CHaNHCH(CH3)CH,CH;,

HO H,N N NH, (]
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L Al S T S T e
L0 PR 4g
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K/ | HN\_} k_’ HN\_( HN\__J HNL—“r
o—> \\M Nf— -
Dy W D¢
e L Y JHN\ |
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' y o Y
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Ry es -H, -ClH;. -CIH>CH;
Rses —Oll;
R es —IH:

Ry es—H or—I'; and
Rges ~I1 or —I',

10. Iil compuesto de la reivindicacion 1, en dondc

Y ¢s —N(CHs)—;
Yg cs —ClH—:

7.5 —Cll—, —O—, or -CH(CH3);
Rs es ~OH;

Rg es —H:

R7es —11; and

Ry es -1,

1. El compuesto de la reivindicacion 1, en donde:

X es ~Cll—, =CHyCHy—, ~C(CH3)-CHy—, ~CH=CI1-, ~C(CH3)-Cl1-,
—CH(OH)CH(OH)-, =O—, ~O-CHy—, -N(CH3)-CIl>—, -NH-CI1,— or
~NH-CH,CHy—;

Yy es =N(CH;3) —;
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(A

Ys cs —CH-;

7. es =CHa—, ~CH(CH3)—;

Ry es I, =CHaNH,, —CH;NHCH;, ~CH,NHCH,CH3, ~CH;NHCH(CHy)a,
—CHaNHC(CH;3)a, ~CHaN(CH2CHg)a, —CHaNHCHCHa )2 CHa,
~CHNHCH,C=CH, —CHpN(ClH3)s, <CHaNH(CH;);CHs, —
CHNII(CH,)4CH;, —CHaNH(CHa,)sCH3, =CHaNH(CH,)oCHa,
—CINH(CH;),CHs, —CH,NH(CHa,)3CH;, —
CHoN{CH3)(CH2)aN(CHs)a, -
CILNH(CH3);CH;~(CH)aNHCH,CH3, —=N(CIH3)2, —=NE(CHz)aN(CH3)s,
—CHoNH(CH,),NHCH;, ~CHaNH(CH,)aNHs, ~CHNHC(CH3)CH,CH;,
—CHoNHCHCHOH, —CHaNH(CH;)2 OClHs, —CH;N(CH3)(CH,),OH,
~CHNHCH(CH3)CH;OCH3, -CHNHCH(CH3)CH,OH, ~
ClH;NHCH;CH=CH,, ~CHaNHCH,C(CHs)3, ~CHNHCH,CH(CH;);, —
CHaNHCH(CH3)CHaN(CH3)a, ~CHaNHCH(CH3)CH,CH;,

K/ HM HN\ HN HN HN
A B S
\ /o
:O N_> M N
N N N : -
\_: \L—r \—J ? : N\ r
—
[ ; mf— O
' N al
[} 3 HMN A N -
NH2 ] ! OH ] [ Ll‘ 1]
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en donde
Ry es -H. -CHj, -CH,ClH4
Rs es —OlH;
Ry es —H:
Ry es —I1 or —F; and

Rges - or -T.

DPGADPGAID-446561\WPC15565

representa un punto de unioén;
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