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.L PLÉ EAREQUE Folios: 10 

Re: Expediente No. 02-112.478 
Solicitud de patente a nombre de Novartis AG. 

Yo, JIMENA ESCOBAR URIBE, identificada como aparece al pie de mi 
firma, domiciliada en la carrera 11 No. 86-53 Piso 6, obrando como apoderada 
de la sociedad Novartis AG domiciliada en Basilea, Suiza, solicitante de la 
patente de la referencia, en respuesta al oficio No. 1218 notificado por fijación 
en lista el 1 de febrero de 2007, relacionado con el concepto tØcnico de fondo 
No. 105, me perniito manifestar 

1. Novedad de la solicitud 

Nuevamente seæalo a ese despacho que la novedad como mInimo debe 
contemplar los siguientes aspectos: 

-Que la invención en estudio estØ contenida de forma TOTAL y 
ABSOLUTA en el documento que se menciona como anterioridad o de 
forma independiente en los documentos que se mencionan, si son varios. 

-Que la invención en estudio puede partir de conocimientos conocidos, 
caso en el cual habrÆ que hacer la comparación no de lo conocido sino, de 
lo inedito y novedoso, teniendo que analizarse el valor agregado que 
aporta la invención con sus nuevas caracterIsticas alampo_tknic al 
cual pertenece la invención en estudio. 

Aplicando lo anterior al caso concreto, para que las razones que aduce el 
examinador para desvirtuar la novedad fuesen ciertas seria forzoso que se 
demostrara que las invenciones de mi mandante estØn comprendidas en el 
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I estado de la tØcnica de forma TOTAL, lo cual no sucede como 
continuacion se demuestra nuevamente. 

El examinador en su concepto tØcnico No. 105, manifiesta que: ’Ea solicitud en 
estudio se rejiere a derivados de 1 -metil- 1 ,2,3,4,4a,5, 10,1 Oa, -octahidrobenp/g]quinilin-6- 
ol deformula (I). 

"-Dl describe derivados de 1 -metil- 1,2,3,4,4a,5, 10,1 Oa, octahidrobenoJquinolin-6-ol, 
es ecialmente el compuesto 

mo 

Donde X es �CH2-; Y es 0, S, R es la estructura (h) y en la 
respuesta tØcnica de manera errada se asegura que son "totalmente novedosa" cuando a toda 
&Z la u’nica c4ferencia que existe entre esta anterioridadj la solicitud en estudio es que el 
sustitiyente pirlinidina tiene a su ve un sustityente tienilo ,y en ve de un sustityente 
alquilo como la solicitud en estudio, o sea, la u’nica 4jŁrencia es en un sustitujiente de un 
sustitiyente de 1 -metil- 1,2,3,4,4a,5, 10,1 Oa, -octahidro/g]quinolin-6-oI. Y en la descnpción 
no esta’ establecido que es mediante una modficación  en talposicion que se obtiene un efecto 
djferente que no se observa en ningunaparte, porque que realmenteporque es el mismo efecto 

farmacolo’gico, o sea, es el efecto esperado porquejia es conocido en el arte previo. En este 
orden de ideas obse’rvese elfolio 49, renglones 10 a 14 las concentraciones en que es efectivo 

0. 1 a 100um, y en la solicitud en estudio es de 10 a 100, sin .tnoc4ficar el efecto 
farmacológico conocido en el tratamiento de glaucoma, que es la mater/a que se reclama como 
nueva en la solicitud on estudio." 

Sobre este particular, me permito presentar a continuación las estructuras de 
los compuestos tanto pam la presente solicitud como para ios dos 
documentos citados por ci seæor examinador: 
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Estructura enera1 de los compuestos de la presente invenciOn 
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Estructura del compuesto revelado en la anterioridad Dl 
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EstructuraEstructura del compuesto revelado en la anterioridad D2 

Como se expuso en mi memorial del 6 de diciembre de 2006, la formula 1(h) 
de la anterioridad Dl (W09801444) que se encuentra ubicada en el folio 45, 
contiene un residuo de tienil-pirimidina unido a la estructura central de la 
benzo[g]quinolina. A diferencia de dicha formula 1(h), la solicitud en estudio, 
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revela un residuo de alguil-pirimidina que se une a la estructura central de q (::/ 

benzo[g]quinolina. 

En este orden de ideas, como bien lo notó y seæaló el examinador en su 
concepto tØcnico No. 105 cuando afirma que "a toda luf, la u’nica dfŁrencia que 
existe entre esta anterioridad,y la solicitud en estudio es que el sustitz’yente pirimidina tiene 
a su mZ un sustityente tienilo y en ve5,, de un sustitiyente alquilo como la solicitud en 
estudio, o sea, la u’nica diferencia es en un sustitzyente de un sustitzyente de 1 -metil-
1,2,3,4,4a,5, 10, 10a,-octahidro7quinolin-6-ol." la presente invención si posee 
novedad, con relación a sus compuestos sobre lo revelado en Dl ya que el 
grupo tienilo mostrado en dicha referencia es totalmente diferente al grupo 
alguilo enseæado en la presente invención y por ende las estructuras de los 
compuestos de la presente solicitud son novedosas respecto aquellas 
enseæadas en Dl. 

En este sentido, me permito decir entonces que si existen diferencias entre 
la solicitud en estudio y Dl y que dicho documento no contiene todas las 
caracterIsticas de la presente solicitud como es el caso del grupo aiquilo. 

Respetuosamente me permito dirigir la ateiición del examinador al ’Manual 
para el Examen de Solicitudes de Patentes de Invención en las Oficinas de Propiedad 
Industrial de los Palses de la Comunidad Andina" del 2004, especialmente al 
numeral 9.4 de novedad, donde se manifiesta que: "Para determinar la novedad de 
la invención, se debe compro bar Si existen anticzpaciones del estado de la te’cnica que 
contengan expilcitamente todas las caracterIsticas te’cnicas esenciales de la invención. El 
examen de novedad se efectu’a comparando elemento por elemento de la invención tal 
como esta’ dejinido por las reivindicaciones con los del estado de la te’cnica. "(subrayado 
fuera de texto). 

Teniendo en cuenta los lineamientos expresados en dicho Manual y lo 
expuesto por el exaniinador, quien reconoce que la diferencia se encuentra 
en dicho sustituyente, me permito decir que entonces es mÆs que cierto que 
si existe novedad en la presente solicitud sobre lo revelado en Dl. Esta 
diferencia que el examinador parece menoscabar, es un hecho que brinda 
distinción entre el estado de la tØcnica (Dl) y la presente invención. 

En este sentido, resulta prudente de nuevo dirigir la atención del examinador 
al Manual anteriormente seæalado, donde tambiØn se establece en cuanto a la 
novedad, en su pÆgina 66 tercer pÆrrafo que: "Si todas las caracterIsticas te’cnicas de 
la reivindicaciónindependiente se encuentran descritas en un inismo antecedentey ademÆs se 
encuentran Intimamente relacionadas, el objeto de dicha reivindicacio’n carece de novedad Si 
una caracteristica, aungue sea banal, no se encuentra contenida en el 
antecedente, la reivindicación es nueva" (resaltado fuera de texto). 

AsI las cosas, se invita al examinador a reconsiderar su concepto sobre 
novedad, pues como bien lo reconoció existe diferencia entre las estructuras 



El 
de la invención en estudio con lo encontrado en el estado del arte (referencias 
Dl y D2) y aunque dicha diferencia al parecer sea banal, es una diferencia al 
fin y al cabo con lo cual se demuestra que no son los mismos compuestos y 
por tanto se debe reconocer la novedad de la solicitud en estudio en cuanto a 
sus compuestos ya que son diferentes a los revelados tanto por la anterioridad 
Dl como D2. 

Dc otra parte, ci examinador bajo el mismo acÆpite de novedad en su 
concepto tØcnico No 105, dice que: ’Ahora pasando al proceso reclamado como 
nuevo en la reiuindicación 4 que consiste en convertir elgrupo �OW en un hidro’xido, doride 
se sabe mediante la propia descrbción de la solicitud en estudio que este proceso no es nuevo 
ya que se dice folio 7, renglones 5 a 8, "la reacción se puede efectuar mediante los me’todos 
conocidos, por ejemplo utiliando a’cido bromhldrico o tribromuro de boro "y lo mismo se 
afirma en la anterioridad Dl, folio 46, tres ültimos pa’rrafo es exactamente el mismo 
proceso e igualmente se afirina que es un mØtodo conocido. 

Por suparte D2 lo enseila de manera expilcita en el diagrama de reaccion folio 52, lo cual 
indica claramente que se reclama un proceso ampliamente conocido, que no es laprimera ve 
que se va a hacer la hidrólisis de un e’ter, para convertirlo en un hidroxi de 1 -metil-
1,2,3,4,4a,5, 10, 10a-octahidrobenog7quinolin-6-ol, lo que estÆ claramente establecido es 
que lapresente solicitud reclama elproceso ampliamente conocido en el estado de la tØcnica." 

En este sentido, me perrnito manifestar que la presente solicitud es una 
invención de producto ci cual como se demostró anteriormente es novedoso y 
en la solicitud en estudio por ende se puede incluir la reivindicación que cubre 
el proceso para su fabricación, en el cual participa como material de partida de 
un compuesto nuevo e inventivo para proporcionar un compuesto final o de 
ilegada tambiØn novedoso y con las caracterIsticas inventivas que nuevamente 
se seæalarÆn mas adelante. En este sentido, me permito decir que el proceso 
es nuevo pues si bien se emplea la misma conversion qulmica, es decir, ci 
procesos para Ia conversion del grupo metoxilo en un grupo hidroxilo que se 
encuentra sobre la estructura central de la benzo[g]quinolina, tambiØn es cierto 
que los compuestos que participan en dicha reacción son novedosos lo cual le 
confiere novedad al proceso pues nunca antes de la prioridad de la solicitud en 
estudio se habIa revelado un proceso donde participaran compuestos como 
los revelados en esta invención. 

5. Nivel Inventivo 

El examinador mediante su concepto tØcnico 105, manifiesta sobre ci nivei 
inventivo de esta solicitud que: Dl describe derivados de de 1-metil-
1,2,3,4,4a,5, 10,1 0a-octahidrobenog7quinolin-6-ol, eipecialmente cuando sobre el 
sustityente pirimidina esta el grupo tienilo, y los procesos de obtención y teniendo especial 
atención en las concentraciones en la que es efectivo, vemos que en la anterioridad se 

requieren de cantidades del orden de 0. 1 a 10 ,um para ser efectivo, que comparado con lo 
descrito en lapresente solicitud en primer lugar no se observa el efecto ineiperado, quepodrIa 



no 

ser que con el sustityente que Cs d?ferente tiene otro efecto farmacolo’gico, por em lo sobre 

otros receptores, porquesi se argumenta que Sc debe ajustar las concentraciones , eso es un 
trabajo que se debe realiar universalmente para cualquicr sustancias qulmica que tenga 
propiedades farmacol4gicas y Sc requiera ap iicar en cualquier forma de presentación 
medicamentosa. Al no observar el aporte al acervo tecnolOgico, ni el salto cuantitativo a la 
re gla te’cnica, esta oficina considera que lapresente solicitud no posee nivel inventivo." 

"-D2 describe un compuesto eipec’fico (3/3, 4aa, lOa/3)-1,2,3,4,4a,5, 10, lOa-octahidro-3-
[(2-piridiltio)metil)]- 1 -metil-6-hidroxi-benr<o/g7chinolina deformula. 

La ünica dferencia con la solicitud en estudio es un nitr4genos sobre el anillo piridinil el 
cual es un sustityente de la estructura princpal 1 -metil- 1,2,3,4,4a,5, 10,1 Oa-
octahidrobenoquinolin-6-ol, ademÆs la anterioridad es un compuesto espec7ico, mientras 
la anterioridad es una formula general, y lo que se observa es que se realió una pequeila 
modficaciOn sobre uno de los sustitiyentes del compuesto cspec(fico con elfin de que se 
mantuviera su efecto farmacolo’gico, y sin apartarse de las enseffanas de la anterioridad, 
todo con elfin de obtener compuestos anÆlogos que garanticen el efecto conocido de los 
derivados 1 -metil- 1,2,3,4,4a,5, 10,1 0a-octahidrobeno/g]quinolin-6-ol, entonces se observa 
claramente que no se aparta del es Iritu inventivo de la anterioridadji que tampoco se 
observa el salto tecnológico o el efecto* es  que se obtiene por ese nitro’geno de dferencia 
sobre el sustitiyente piridinil. Por lo tanto, se considera que la solicitud en estudio no posee 
elproceso creativo, para obtener resultados inesperados, que no se deducan del estado de la 
tØcnica enforma evidente, para un tØcnico con conocimientos medios en la materia, porque la 
anterioridad comprende las caracterIsticas esenciales de la invención en estudio, que los 
derivados anÆlogos nitrogenados de 1-metil-1,2,3,4,4a,5, 10, 10a-octahidrobenogJquinoli-
6-ol con las mismas aplicaciones como agentes glaucoma." 

"Y respecto a la tabla comparativa no esta claro como una publicaciOn de solicitud EP 

0512952 de un compuesto especfico se afirma que el compuesto (-)-(3f3, 4aa, 10a/3) -
1,2,3,4,4,4a,5, 10,1 Oa, -octahidro-3-[(2-piridiltio)metil]- 1 -metil-6-idroxi-
benoquinolina, 
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For the treatment of glaucoma, the compounds according to the invention are preferab/y 
app lied topical/y to the eye in ca. 0.002 to ca. 0.02% ophthalmological solutions." 
’fLo que nos indica que el compuesto especfico de la anterioridad es verdaderamente 
efectivo y que no se dfŁrencia con los "mu’ltzples" compuestos de que reclama k presente 
solicitud, y que en la presente solicitud probando un solo compuesto se extrapola el mismo 
efecto para todas las posibles combinaciones que puedan aparecer de acuerdo al szgn,fIcado 
dadopara cada sustitzyente,ji au’n asi noposeen un efectofarmacolo’gico d/Łrente al conocido 
en el estado de la tØcnica, entonces se puede ver que los compuestos reclamados en la solicitud 
en estudio, no enseilan un efecto ineiperado para los derivados de 1-metil-
1,2,3,4,4a,5, 10, 10a-octahidroben<og)quinolin-6-&, o sea, un efecto farmacologico 
sorprendente o d/Łrente, tampoco se ye la modficación a la regla te’cnica o el salto 
cuantitativo, el enriquecimiento al acervo tecnolo’gico, por lo cual esta oficina considera que la 
presente solicitud no cumple con lo exigido en dArt- 18 de la Decision 486 C.A.N.  

Me permito ratificar que los compuestos de la formula (I) y sus sales son 
compuestos de aceptación fisiolOgica que mostraron valiosas propiedades 
farmacologicas en estudios con modelos animales con lo cual se prueba que 
son compuestos altemativos para la reducción de la presión intraocular 
cuando se ensayaron en conejos a unas concentraciones de 10 a 100 
micromolar. En este sentido, el examinador puede constatar que el intervalo 
de concentración  para los compuestos de la presente invenciOn es ma’s 
reducido al compararse con el intervalo revelado en la anterioridad citada 
para los compuestos allI sugeridos. 

En este sentido, se puede apreciar entonces una diferencia en cuanto al efecto 
tØcnico que le otorga una condición especial a los compuestos de la presente 
invenciOn, toda vez que se logra una reducción en la presión intraocular 
con un intervalo mÆs reducido de concentración tara los comDuestos 
de la presente solicitud. Esto significa que los compuestos de la solicitud 
son rnÆs efectivos para contrarrestar la presión ocular en comparación con los 
compuestos de la tØcnica anterior. Es asf que si existe nivel inventivo en la 
presente invención pues el hecho de que los compuestos sean ma’s efectivos 
para estas condiciones que los compuestos de la tØcnica anterior, no habrIa 
sido evidente para una persona versada en la materia, toda vez que una 



diferericia como lo es el grupo aiquilo y ci nitrógeno "extra" en la estructura 
central, como asI lo estabiece ci examinador, le proporciona un efecto tØcnico 
en cuanto a una mejor acción pam contrarres tar la presión ocular gracias a los 
compuestos con actividad mejorada, la cual se puede constatar mediante 
rangos reducidos dentro de las composiciones de la presente solicitud. 

En este orden de ideas y contrario al argumento del examinador en cuanto a 
que "la u’nica dferencia con la solicitud en estudio es un nitro’genos sobre el anillo piridinil 

y lo que se observa es que se reali<ó  una pequena .mod/icación sobre uno de los 
sustityentes del compuesto especifico con elfin de que se mantuviera su efectofarmacol4gico ’ 
la sustitución del tipo alquIlico que ensefla la solicitud en estudio sobre el 
anillo heteroaromÆtico de seis miembros, que no habIa sido ni sugerida ni 
enseæada por los documentos Dl y D2 y que segün el exaniinador es una 
pequefia modificación, le confiere a los compuestos de esta invención un 
mejoramiento significativo en la reducción de la presión intraocular. 

De otra parte en cuanto a que no se observa un efecto inesperado para los 
derivados de 1 -metil- 1 ,2,3,4,4a,5, 10,1 Oa- octahidrobenzo[g)quinolin- 6- ol, es 
decir, un efecto farmacologico sorprendente o diferente y que no se observa la 
modificación a la regla tØcnica o ci salto cuantitativo, me permito decir que si 
se observa un efecto tØcnico como lo es la reducción de la presion 
intraocular mediante una cantidad reducida de compuesto empleado 
para dicho fin. 

Adicionalmente, ci examinador no debe determinar quØ cantidad de five1 
inventivo existe en la solicitud en estudio pues cuando manifiesta que no se 
observa un salto cuantitativo, estA dando a entender que espera cuantificar ci 
five1 inventivo, lo cual no es prudente al momento de juzgar dicho 
requerimiento de patentabilidad, pues la presente invención 51 posee altura 
inventiva al proporcionar mejoras en cuestiones tØcnicas como la reducción 
en la presión ocular, la permeabilidad mejorada y un alto grado de 
biodisponibilidad de los compuestos de la invención, comparados con lo 
enseæado en la tØcnica asI como se argumentó en mi memorial anterior donde 
se expuso que mediante la investigación se logro demostrar las mejoras en 
tØrminos de la permeacion del fÆrmaco en ci ojo entre el compuesto 
representativo de la invención y aquel ma’s cercano de la tØcnica anterior. 

Sobre este particular, de nuevo dirijo la atención del examinador al 
experimento comparativo del compuesto id de la presente solicitud ([3R, 
4aR,1 OaR]- 1-metil-3 P-14- metil- 1 ,3-pirimidin-2-ii} tiometil-6-hidroxi-
1,2,3,4,4aa,5,10,10a3-octahidrobenzo[g]quinolina) con el compuesto de la 
tØcnica anterior (compuesto 1(h) antes expuesto en Dl). Los resukados 
expuestos en el Reporte TØcnico "Corneal permeation of Dopaminergics 
4" establece que es muy sorprendente que ci compuesto preferido de la 
presente solicitud muestre una eficacia superior inesperada en cuanto a la 
permeabilidad sobre ci compuesto ma’s cercano de la tØcnica anterior. 
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En el experimento planeado bajo las mismas condiciones pam los dos / 
0q 

compuestos, fue inesperado que luego de tres horns la cantidad permeada del 
compuesto id de Ia presente solicitud en la cÆmara aceptora fuera de £ 
microgramos, en tanto que pam la sustancia F en la cÆmara aceptora no se 
detectara. Lo cual condujo a la conclusion que Ia sustancia E de acuerdo con 
Ia solicitud en estudio logra permear a travØs de las córneas de cerdo 
mientras que la sustancia F de acuerdo con la tØcnica anterior no lo 
realizO. 

En este orden de ideas, una persona versada en la materia no habrIa ilegado de 
manera evidente a los resultados expuestos en dicho Reporte TØcnico, toda 
vez que no hay enseflanza o sugerencia alguna en los documentos Dl y D2 
pam realizar modificaciones tales como la alquilacion sobre el anillo de 
pirimidina. En consecuencia, nuevamente me permito decir que 51 existe nivel 
inventivo en la ens eæanza de la invención en estudio puesto que las 
modificaciones realizadas en la estructura central de las benzo[g]quinolinas no 
habrian sido evidente pam una persona versada en la materia. 

Finalmente, en cuanto a Ia afirmación realizada por el examinador respecto a 
que "no esta claro como una publicación de solicitud EP 0512952 de un compuesto 

es ecifIco so afirma que el compuesto (-)-(3,8, 4aa, 10a/3)-1,2,3,4,4,4a,5, 10, lOa,- 
octahidro-3-[(2-piridiltio)metil]- 1 -metil-6-idroxi-benogJquinolina, ... Lo que nos indica 
quo el compuesto especfico de la anterioridad es verdaderamente efectivo y que no so 
dferencia con los "mu’ltiples" compuestos de que reclama lapresente solicitud, y que on Ia 
presente solicitud probando un solo corntuesto se extrapola el misino efecto Para todas las 
posibles combinaciones que puedan aparecer de acuerdo al signficado dado Para cada 
sustitujiente." Me permito manifestar que dicho compuesto sI se diferencia de 
los compuestos de la presente invención, contrario a lo manifestado por el 
examinador, toda vez que dicho compuesto no posee ni los dos nitrógenos ni 
el grupo aiquilo en su anillo aromÆtico enlazado al azufre cuya posiciOn 
espacial tambiØn es diferente de la mostrada pam las estructuras de la presente 
invención. Ann mÆs, el solicitante en ningün momento estÆ extmpolando los 
efectos del compuesto preferido de la invención a los otros compuestos 
cubiertos por la misma, sino que a travØs de una prueba sencilla y bien 
elaborada muestra como la realización preferida de Ia invención supera con 
creces al compuesto mÆs próximo en estructura en cuanto a sus propiedades o 
efectos tØcnicos. 

En resumen, la persona versada en la materia no ilegarla de manera evidente a 
los novedosos derivados de benzo[g]quinolina de la presente solicitud si 
combinara las enseæanzas de Dl yD2, ya que en ninguno de dichos se ensefla 
o sugiere un sustituyente alguil-pirimidina ni tampoco se sugiere que se 
puedan obtener resultados sorprendentes en cuanto a la actividad de 
compuestos con modificación alguna sobre el anillo heteroaromÆtico. 
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105 

Teniendo en cuenta los anteriores argumentos, solicito a ese despacho 
conceder el privilegio de patente toda vez que el mismo es novedoso y posee 
five1 inventivo. 

Seæor Superintendente, 

JI  INAISC&4?OBARURIBE 
CC.39.779.452 de Usaquen 
T.P. 68228 
Cod. 5376 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

RadicaciOn No.02-112478 

ClasificaciOn Internacional de Patentes: A61 K 31/47 

Concepto TØcnico No. 

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el artIculo 48 

de la Decision 486 de la Comisiôn de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1-Documentos estudiados: 

- IlCapitulo descriptivo, folios 05 a 15; 

LJCapitulo reivindicatorlo, folios 66 a 67; 

Ell 11 examen de forma, folio 22; 

1No se reivindica prioridad. 

N120 examen de forma folio 30; 

LJSolicitud del examen de patentabilidad, folios 32 y 33; 

1Examen de patentabilidad, folios 36 a 54; 

LRespuesta tØcnica al examen de patentabilidad 55 a 66. 

JNuevo examen de patentabilidad, folios76 a 93; 

LJRespuesta tØcnica al 2° examen de patentabilidad, folios 96 a 105. 

2. Objeto de la invención: 

La presente solicitud cuyo tItulo es "DERIVADOS DE BENZO [g]QUINOLINA" 

El objeto de la solicitud es los compuestos derivados de 1-metil-

1 ,2,3,4,4a,5,10,lOa-octahidrobenzo[g]quinolin-6-ol, las composiciones que los 

comprenden. 

El objeto de Is invenciOn se puede clasificar segUn la clasificaciôn internacional 

como A61 K31/47. 

Determinación del estado de la tØcnica: 

El artIculo 16 de la DecisiOn 486 de la ComisiOn establece: "El estado de la 

ftØcnica comprenderÆ todo lo que haya sido accesible al 



piiblico por una descripciôn escrita u oral, utilización, 

comercialización o cuaiquier otro medio antes de la fecha de 

presentación de la solicitud de patente o, en su caso, de la 

prioridad reconocida. 

Solo para el efecto de la deterrninación de la novedad, 

tambiØn se considerarÆ dentro del estado de la tØcnica, el 

contenido de una solicitud de patente en trÆrnite ante la 

of icina nacional competente, cuya fecha de presentaciOn o de 

prioridad fuese anterior a la fecha de presentación o de 

prioridad de ic solicitud do patente que se estuviese 

examinando, siempre que dicho contenido estØ incluido en la 

solicitud de fecha anterior cuando ella se publique o hubiese 

transcurrido el plazo previst:o en ci artIculo 40." 

No Documento No. TItulo Fecha de 

Publicación 

Dl W09801444 Benzo[g]quinhline derivatives I 5-ene-1 998 

02 EP05I 2952 Octahyd robenzo(g)chinolin Il-nov-I 992 

Evaluación de los requisitos de patentabifidad: 

El artIculo 14 de la Decision 486 de la ComisiOn de la Comunidad Andina 

establece: "Los PaIses Miembros otorgarÆn patentes para las 

invenci ones, sean de producto o de procedimiento, en todos 

los campos de la tecnologIa, siernpre que sean nuevas, tengan 

nivel inventivo y sean susceptibies de apiicaciOn 

industrial."

En cumplimiento de este artIculo, se procediO a evaluar los requisitos de novedad, 

nivel inventivo y aplicaciOn industrial con elfin de establecer la patentabilidad de la 

invenciOn reivindicada en la solicitud en estudio. 

Evaluaciôn de  la Noiedad: 

El art.16 de la Decision 486 de la ComisOn de la Comunidad Andina establece: 

"Una invención se considerarÆ nueva cuando no estÆ 

comprendida en el estado de la tcnica." "El estado de l.a 

tØcnica comprenderÆ todo 10 que haya sido accesible al 

püblico por una descripción escrita u oral, utilización, 

comercializaciôn o cualquier otro medio antes de la fecha de 



presentación de la solicitud de patente o, en su caso, de la 

prioridad reconocida". 

La solicitud en estudio se refiere a derivados de 1-metil-1,2,3,4,4a,5,10,10a-

octahidrobenzo[g]quinolin-6-ol de formula (I). 

CH3 

H 

-Dl describe derivados de I -metil-1 ,2,3,4,4a,5,1 0,1 Ga octahidrobenzo[g]quinolin-

6-ol, especialmente el compuesto 

3 

Donde X es -OH2-; Y es 0, S; R es la estructura (h) N 

y en la respuesta tØcnica de manera errada se asegura que son "totalmente 

novedosa" cuando a toda luz la ünica diferencia que existe ente esta anterioridad t " 

en la solicitud en estudio es que el sustituyente pirirnidina tiene a su vez un 

sustituyente tienilo, en vez de un sustituyente a!quilo como la solicitud en estudio, 

0 sea, la ünica diferencia es en un sustituyente de un sustituyente de la 

estructura farmacoforica 1 -metil1 ,2,3,4,4a,5,1 0,1 Oa-octahidrobenzo[g]quinolin-6-

ol. Y en la descripción no esta establecido que mediante una modificación, en 

cualquier parte del sustituye pirimidina, es que se obtiene un efecto diferente, el 

cual tampoco aparece sustentado en la descripciOn original; porque que realmente 



poseen el mismo efecto farmacológico, o sea, se hace modificaciones triviales 

para que se conserve los efectos farmacolOgicos conocidos, de tal manera que 

conserve el efecto esperado, porque ya es conocido en el arte previo. En este 

orden de ideas obsØrvese el folio 49, renglones 10 a 14 las concentraciones en 

que es efectivo 0.1 a 100pm, y en !a solicitud en estudio es de 10 a 100pm, sin 

modificar el efecto farmacológico conocido para el tratamiento del glaucoma, que 

es la materia que se reclama como nueva a inventiva en la solicitud en estudio. 

-Ahora pasando al proceso reclamado como nuevo en la reivindicación 4 que 

consiste en convertir el grupo --OR’ en un hidroxilo, donde se sabe mediante la 

propia descripción de la solicitud en estudio que este proceso no es nuevo ya que 

se dice folio 7, renglones 5 a 8, la reacción se puede efectuar mediante 

los mØtodos conocidos, por ejemplo utilizando Æcido bromihidrico o 

tribromuro de boro" y to mismo se afirma en la anterioridad Dl, folio 45, tres 

ültimos pÆrraf.es exactamente et mismo proceso1e igualmente se afirma que es 

un mØtodo conocido, en el folio 7 de la presente solicitud. 

Por su parte D2 to enseæa de manera explicita en el diagrama de reacción folio 

52, lo cual indica claramente que se reclama un proceso ampliamente conocido, 

que no es la primera vez que se va a hacer La hidrólisis de un eter, para convertirlo 

en un hidroxi de 1-metil-1,2,3,4,4a,5,10,lOa-octa hid robenzo[g]quinolin-6-oI, lo que 

esta claramente establecido es que la presente solicitud reclama el proceso 

ampliamente conocido en el estado de la tØcnica, tat como se afirma en la 

descripciOn de la presente solicitud, pag.3, renglones 5 a 18; y en la anterioridad 

esta expuesto dicho proceso en las pags 3 a 6, por lo tanto no se observa la 

novedad del proceso reclamado. 

Evaluaciôn del Nivet Inventivo: 

El art. 18 de la DecisiOn 486 de la ComisiÆn de la Comunidad Andina establece: 

"Se considerarÆ que una invenciOn tiene n/yel inventivo, si para una persona del 

oficio normalmente versada en Ia materia (Øcnica correspondiente, esa invenciOn 

no hubiese resultado obvia ni se hubiese clerivado de manera evidente del estado 

de la tØcnica." 

-Dl describe derivados de I -metil-1 ,2,3,4,4a,5,10,1 Oa-octahidrobenzo[g]quinolin-

6-01 especialmente cuando sobre el sustituyente pirimidina esta el grupo tienilo: 



#0 ? 

s-.-_.. 

- - 

- Diferencia 

y los procesos de obtención y teniendo especial atenciOn en las concentraciones 

en la que es efectivo, vemos que en la anterioridad se requieren de cantidades del 

orden de 0.1 a 10Mm para ser efectivo, que comparado con lo descrito en la 

presente solicitud en primer lugar no se observa el efecto inesperado, que podrIa 

ser que con el sustituyente que es diferente tiene otro efecto farmacolOgico, por 

ejemplo sobre otros receptores, porque si se a:gumenta que se debe ajustar las 

concentraciones, eso es un trabajo que se debe realizar universalmente para 

cualquier sustancia quimica que tenga propiedades farrnscolôgicas y se requiera 

aplicar en cualquier forma de presentaciOn medicamentosa. Al no observar el 

aporte al acervo tecnológico, ni el salto cuantitativo a la regla tØcnica, esta oficina 

considera que la presente solicitud no posee nivel inventivo. 

-D2-describe un compuesto especifico (3f3,4acL, 10a)-1,2,3,4,4a,5,10,10a-

octahidro-3-[(2-pi rid iItio)metil]-1metU-6-hydroxi-benzo[g]chinolina de fOrmula: 

- CH3 

H (’) 

La ünica diferencia con la solicitud en estudia es un nitrógenos sobre el anillo 

piridinil el cual es un sustituyente de la estructura principal 1-metil-

1 ,2,3,4,4a,5,1 0,1 0a-octa hid robenzo[g]quinolin6-ol, ademÆs la antejioridad es un 

compuesto especifico, mientras(l

 =Ow
desna’farmuiagenEa?y lo que se 



observa es que se realizo una pequena modificaciOn sobre uno de los 

sustituyentes del cornpuesto especifico con el fin de que se mantuviera su efecto 

farmacológico, y sin apartase de las enseæanzas de la anterioridad, todo con elfin 

de obtener compuestos anÆlogos que garanticen el efecto conocido de los 

derivados I -metil-1 ,2,3,4,4a,5,10,1 0aoctahidrobenzo[g]quinolin-6-ol, entonces se 

observa claramente que no se aparta del espIritu inventivo de la anterioridad y 

que tampoco se observa el salto tecnolOqico o el efecto inesperado que se 

obtiene por ese nitrógeno de diferencia sobre el sustituyente piridinhl. Por lo tanto 

se considera que la solicitud en estudjo no posee el proceso creativo, para 

obtener resultados inesperados, que no se deduzcan del estado de la tØcnica en 

forma evidente, para un tØcnico con conocimientos medios en la materia, porque 

la anterioridad comprende las caracteristicas esenciales de la invenciOn en 

estudio, que los derivados analogos nitrogenados del -rnetil-1 ,2,3,4,4a,5,1 0,1 Oa-

octahidrobenzo[g]quinolin-6-ol con las msmas aplicaciones como agentes 

glaucoma. 

Y respecto a la tabla comparatvaesta claro c4ow wra publicaciOn de solicitud 
a:kb 

r 

EP 0512952 compuesto espectfiico /se afirma que l compuesto (-)-

(3,4aa,1 0a)-1 ,2,3,4,4a,5,1 0,1 0a-octahidro-3-[(2-piridflio)metil]-1 metil-6-

idroxi-benzo[g]quinolina, 
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Lo que nos indica que el compuesto especifico de la anterioridad es 

verdaderamente efectivo y que no se diferencia con la "multiplicidad" de 

compuestos de que reclama la presente solicitud, y por demÆs, en la presente 

solicitud no aparece probando uno solo de los compuestos y se extrapola 

especulativamente que todos los compuestos probables, de acuerdo a las 

posibles combinaciones que puedan aparecer de acuerdo al significado dado para 

cada sustituyente, tiene el mismo efecto y aün asi no poseen un efecto 

farmacológico diferente al conocido en el estado de la tØcnica, o sea, no poseen 

un salto cualitativo en la regla tØcnica, tampoco se observa que haya superado 

dificultades tØcnicas reales, entonces se puede ver que los compuestos 

reclamados en la solicitud en estudio, no entraæan un efecto inesperado para los 

derivados de 1-metil-1 ,2,3,4,4a,5,10,lOa-octahidrobenzo[g]quinolin-6-ol, que 

demuestre un efecto farmacolOgico sorprendente o diferente, tampoco se ye la 

modificaciôn a la regla tØcnica o el salto cuantitativo, o el enriquecimiento al 

acervo tecnologico, por lo cual esta oficina considera que la presente solicitud no 

cumple con lo exigido en el Art-18 de la Decision 486 C.A,N. 

Como consecuencia de todo lo anteriormente expuesto, la solicitud no cumple con 

los requisitos de patentabilidad, por lo tanto se recomienda negar el privilegio 

solicitado para las reivindicaciones 1 a 5, folios 66 a 67. 

Bogota, D. C., 31 de octubre de 2007 
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