REIVINDICACIONES

1. Procedimiento para la preparacion de 5-cloro-N-({(5S)-2-ox0-3-[4-(3-0x0-4-
morfolinil)fenil]-1,3-oxazolidin-5-il}metil)-2-tiofenocarboxamida de férmula (I) mediante
reaccion de clorhidrato de 4-{4-[(5S)-5-(aminometil)-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-il]fenil}morfolin-
3-ona (VII) con cloruro de 5-clorotiofeno-2-carbonilo (IV), caracterizado porque la reaccion
se lleva a cabo en un disolvente seleccionado del grupo de éter, alcohol, cetona y agua o

en una mezcla de los mismos usando una base inorganica.

2. Procedimiento segun la reivindicacion 1, caracterizado porque la reaccién se lleva

a cabo en una cetona o una mezcla de cetona y agua como disolvente.

3 Procedimiento segun la reivindicacién 1 6 2, caracterizado porque la reaccion se
lleva a cabo con hidroxido de sodio, carbonato de sodio o hidrogenocarbonato de sodio

como base inorganica.

4. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porque la
reaccion se lleva a cabo en una mezcla de acetona/agua como disolvente usando

carbonato de sodio como base.

5. Procedimiento segin una de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizado porque se
dispone una disoluciéon acuosa de carbonato de sodio y se realiza la adicion de los
reactantes a una temperatura entre 10 y 15°C, y la mezcla de reaccién se sigue agitando

después a 50°C.

6. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado porque el
producto bruto asi obtenido del compuesto de formula (1) se recristaliza con acido acético

en una etapa posterior.

7. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 6, en el que se prepara
clorhidrato de aminometiloxazolidinona (VII) mediante escisién del grupo protector
ftalimida de oxazolidinonmetilftalimida (VI) con metilamina en etanol como disolvente,
caracterizado porque la aminometiloxazolidinona (VIl) se aisla como sustancia en forma

de clorhidrato.

8. Procedimiento segun la reivindicacion 7, caracterizado porque despues de
realizada la reaccion de oxazolidinonmetilftalimida (V1) con metilamina, se afiade acido
clorhidrico acuoso a una temperatura entre 50 y 60°C a la mezcla de reaccion hasta un

valor de pH entre 2 y 3.




9. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 7 u 8, en el que se prepara
oxazolidinonmetilftalimida (\VI) mediante ciclacién del compuesto de hidroxiamino (V) con
un equivalente de fosgeno, caracterizado porque la reaccién se lleva a cabo en tolueno
como disolvente.

10. Procedimiento segun la reivindicacibn 9, caracterizado porque la

oxazolidinonmetilftalimida (V1) se aisla mediante filtracién.

Tl Procedimiento segln una de las reivindicaciones 9 6 10, en el que se prepara la
hidroxiamina (V) mediante reaccion de (S)-epoxiftalmida (Il) con anilinomorfolinona (lll) en
etanol acuoso como disolvente, caracterizado porque la relacion etanol/agua asciende a
1:2.

12. Procedimiento segun la reivindicacion 11, caracterizado porque la mezcla de
reaccion se mezcla después de una a dos horas de duracion de reaccion con cristales de

siembra del producto de reaccion (V).

13.  Procedimiento segun la reivindicacion 12, caracterizado porque la mezcla de |

reaccion se calienta a reflujo hacia el final del tiempo de reaccién dos veces, y a
continuacion se enfria de nuevo la temperatura de reaccion a entre 55 y 65°C

respectivamente.
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SUPERINTENDENCIA DE INID'JGSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacion No. 06 66497 ; A
Clasificacién Internacional (IPC): A 61K 31/16
Concepto Técnico No. 0002

Patente de Invencién Patente de Modelo de Utilidad [ |
Via Nacional [ ] .

Via PCT (fase nacional) Cap.%f' ; Cap. |l ]
No. Sol. Internacional PCT/EPZ.O(‘)”A;/.:OMS?O

Fecha de Presentacion Internal. 31/12‘/20.0‘4

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

1. Documentos estudiados

1.1, Descripcion: Folios 24 — 35
1.2, Rta Solicitante: Folios 78 — 80,
1.3.  Reivindicaciones: Folios 83 — 84
1.4.  Prioridad: Presenté‘da en Alemania, el 15.01.04, bajo

el numero 102004002044,2

2. Objeto de la invencién

e Titulo de la solicitud: “Procedimiento de preparacion”.

Segun las reivindicaciones 1-13 se refiere a un procedimiento de sintesis de 5-
cloro-N-({(5S)-2-0x0-3-[4-(3-ox0-4-morfolinil)fenil]-1,3-oxazolidin-5-il}metil)-2-
tiofenocarboxamida, mediante la reaccién de clorhidrato de 4-{4-[(5S)-5-
(aminometil)-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-illfenil}morfolin-3-ona con cloruro de 5-
clorotiofeno-2-carbonilo en donde la reaccion se realiza en un disolvente
seleccionado de éter, alcohol, cetona y agua usando una base inorganica.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de un procedimiento

de  sintesis de  5-cloro-N-({(56S)-2-0x0-3-[4-(3-0x0-4-morfolinil)fenil]-1,3-
oxazolidin-5-il}metil)-2-tiofenocarboxamida que sea sencillo.



