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GIANCARLO MARCENARO JIMENEZ
Superintendente Delegado Para la Propiedad Industrial

EXPEDIENTE: 03-056.084
ASUNTO: Solicitud de patente a nombre de
Janssen Pharmaceutical, N.V.

Estimado Doctor:

En mi calidad de apoderada de la sociedad solicitante de la patente de la referencia
manifiesto a usted lo siguiente:

1. Mediante memorial radicado en ese despacho el 14 de julio de 2004, el cual no
ha sido resuelto atin, solicité que se realizara el examen de patentabilidad.

2. En vista de que han transcurrido _2 afios y 2 meses, sin que se haya
atendido dicha solicitud, ruego a usted se sirva dar las instrucciones del caso
para que se proceda de inmediato a resolver este asunto.

Cordialmente,

SR e

CC 39.779.452 de Usaquén.
T.P. 68228
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DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 03-56084

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 540, DE

FECHA 31 DE MAYO DE 2004, EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA LEY

EXPIRA EL 30 DE AGOSTO DE 2004.

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de
publicacién en la gaceta de Propiedad Industrial, debera solicitar y cancelar el
examen de patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de
acuerdo con lo establecido en el Articulo 44 de la Decision 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
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REFERENCIA Radicacién 03 56084
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Actuaclén 430
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Como resultado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de invencién N°
03 56084, realizado seguin el articulo 45 de la dacisién 486 de la comisién de la
Comunidad Andina, se notifica:

Documentos estudiados:

. Descripcién: folios 11-84

. Ejemplos: folios 84-172

. Capitulo reivindicatorio estudiado: folios 173-228

. Se perdié el derecho a prioridad, debido a que no presenté dentro de los dieciséis meses
siguientes, contados a partir de la fecha de prioridad, copia de la misma certificada por la
autoridad que la expidi®, de acuerdo a los articulos 8 y 10 de la decisién 488.

Objeto de la Invencién
Segun las reivindicaciones 1 a 16 de la presente solicitud, se reflere a un receptor
modulador CCK-1 de férmula (l), cuyos sustituyentes se encuentran revelados en la

descripcién.

Clasificacién intemacional de patentes A 81 K 31/415

Excepciones a ja patentabilidad

El articulo 20d de la decisién 488 establece que “No serédn patentables los métodos
terapéuticos o quirirgicos para el tratamiento humano o animal, as! como los métodos de
diagnéstico aplicados a los seres humanos o a animales”
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Teniendo enscuenta lo anterior, el contenido de la reivindicaclén 3, que trata de “Un
método de tratamiento...”, no es patentable.

Determinacién del estado de la técnica:
Consultadas las fuentes de informacion con que cuenta este despacho, se encontraron los

sigulentes documentos, anteriores a la fecha de presentacién de la presente solicitud -
03.07.03-, relacionados con la materia de la presente solicitud:

N° | Documento Titulo Fecha de
publicacién
1 EP 0293220 | " (1', 5'-diarll-3-pirazolll}-N- 30.11.88

hidroxipropanamidas-2- y 3-sustituldas
farmacolégicamente activas y método para
sintetizarlas®

Evaluacién de los requisitos de patentabllidad:

El articulo 14 de la decisién 488 de la comisién de la comunidad andina establece que:
*Los palses miembros oforgardn patentes para las invenciones, sean de producto o de
procedimiento, en todos los campos de la tecnologla, siempre que sean nuevas, tengan
nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacién industrial”

En cumplimiento del articulo 14 de la decisién 486 de la comision de la comunidad andina,
se procedié a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacién Industrial con
el fin de establecer la patentabilidad de la invencién reivindicada en la solicitud en estudio.
Evaluacién de la NOVEDAD

El articulo 16 de la decisién 486 establece que “Una invencién se considerard nueva
cuando no estd comprendida en el estado de la técnica”

La publicacién EP 0203220, revela compuestos de férmula (la):

gL

, cuyos sustituyentes se revelan en la descripcion.

Comparando elemento por elemento, muchos de los compuestos de la presente solicitud,
asl como su método de sintesis, son iguales a los de la presente solicitud, y puede afectar
la novedad de la presente solicltud.

Evaluaclién del NIVEL INVENTIVO

El articulo 18 de la decisién 488 establece que “Se consideraré que una invencion tiene
nivel inventivo, sl para una persona del oficio normaimente versada en la materia técnica
correspondiente, esa invencién no hublese resultado obvia nl se hublese derivado de
manera evidente del estado de /a técnica”



La publicacién EP 0283220, revela compuestos de férmula (la):

R
) , cuyos sustituyentes se revelan en la descripcion. Son agentes antl
inflamatorios y agentes para el tratamiento de enfermedades cardiovasculares.

Teniendo en cuenta el objeto de la solicitud, el cual es proveer derivados de difenil-
pirazoles como agentes terapéuticos, es una derivacién evidente del estado de la técnica
ya que |las ensefianzas del documento citado ensefiarian a una persona versada en la
materia a fabricar los compuestos de la presente solicitud.

Finaimente no se demuestran propiedades sorprendentes o inesperadas de los
compuestos de ia presente solicitud en comparacién con los del estado de la técnica.

En conclusidn los requisitos de patentabllidad de la presente solicitud se encuentran
afectados asl:

N° Documento Relvindicaclones Requisito que
afectadas afecta
1 EP 0283220 1-16 Novedad
Nivel [nventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dfas contados
a partir de la fecha de la notificacién de la presente comunicacién. En caso de no dar
respuesta al presente requerimiento, o sl a pesar de la respuesta subsistieran los
Impedimentos para la conceslén, se denegard la patente.

Notifiquese el presente oficlo co
capitulo 5 del titulo primero d

e a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal ), del
lar Unica N° 10 de 2001

Alix Carmenza £éspedes de Vergel

Jefe de la Divigién de Nuevas Creaciones
09 NV, 25
El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
Namero 1710 Cédigo 202024
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smoutt of an ahove-desoribed N-hydroxy-proparamids compound dispersed in & phanmecsutioaly
accaptuble oarriar. The dacs mey be adrministared by topical, p.0., parentscsl or asrosol routiss. In preferred
practios, the subatituted N-hydreoypropsnemids compound is capabis of Inhibiting both the oyclocxyganass
and the [paxyganass patinveys in the smount present in the compaosition, when the composttion ks introduced
into & memmal,

Further contamplated fa & method for eieviaiing inflammation in & mammal exhibliing an Inflammatory
ocondition. That method comprisas administering o that memmal a pharmaceutical composiiion thet includes
as the active ingredient an sffective amount of an ahove-described N-hydroxypropanamide compound
dispersed In & pharmacsutioally aooeptiable cartier for toploal, oml, perenteral and sarceol adminisiretion.

A mathod for synthesizing a 1. 5-cisryl-3-pyrazolyl-N-hydrosypropanamics 1s also contempladed.

Tha present iwantion provides ssveral banefits and adveniagea.

756

A particuler beneflt of the Invention la that It provides phermacoiogioally active coimpotrs that wre usefud in
conditions. -

Inflanrenatory
Ancther banefit of the present invention i that soma of s pharmanociogically active compounds inhibit the
enzyme puthway, thersby providing & further means for shuclying thet biological process.
Another advantege of the present invention s that some of it pharmacologically sotive compounds inhibit
the Ipoxypenese enzyme pathway, thereby providing a further means for studying that biologioal process.
St further bensfits and adventages of the presant invention will be spparent o thoes ekilad In the ert from
the delalied desoription and Exampies that follow.

DetaBad of the invention
canteining &
ssbatiiutad &8 an active ingredisnt, & mathod of treating @ mummal exhibiting an
infammatory condiiion snd a method of synihesbing the substituted compound are
havein. -

{n the sbova formula, R, Rg, As and R4 are substituants on phenyl ringa that substituts for hydrogan stoma
ot positions 1 and & of the pyraxxie fing- It is prefared thet at laast one of R and Rs, and one of Ra and Re be
subsituied st the 4-positions of thelr respective phenyf rings. .

[n examining the above atructursl formula to which the useful N-hydroxypropenamide compounds conform,
It s notad that the Ay, Az, Ry end Ry mdicals oan be & “lower" wiigl, “lower" aliaxy snd The lke. Groups and
mdicals referred 10 a0 “lower” dencis that they posssss 1 to sbout 8 carbon atome. The aame Is trus for
*lower” groups and radiosls thet are sustiiuenis of the "lower” groups snd radioals entmerated.

Lower allo/ radicale inciuds, for ssemple, methyl, athyl, propyl, Isopropyl, n-butyl, aso-bulyl, t-buty, n-pentyl,
2-methyl-3-butyl, 1-methylbutyl, 2-methylbutyl, necpentyl, n-hexyl, 1-methylpantyl, F-methylpentyl, 1-sthybu-
iy, 2-athybutyl. 2-hexyl, 3-hasyl, and the T,
mdicals inolude mathaxy, ethoxy, propoxy, isopropay, n-butaxy, and the T,

Lowar aliyfthio racicals of Ry,Fls,Rs and A4 ars sullids sthers and are thus snsiogous 1o the oxygen sthers

Helo mediosis preferebly inchude ohioro and bromo, as.well as fluore and lodo.
Lowar sliyisulionyl radicals contsin a before-dasoribed lower alkyl radiosl bonded 1o sn £02 molely, that Ia
liself aiso bonded 10 & pheryl ring. Exemplery lowar alkplsulfomyl radicals thus include mathylsuifonyl,
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SCHEME 1
R &y
I.-n R, .'-a
R=N - . k E—— N-N .'
2, CHBr CO,EL 2, GOyt
x A | g X
The Al - in Schorne 2. The Dl
synihasized by trestmant of the anion of aostophenane C with a dialifl cxalate sudh ab disthyl coadete snd
than converied to the 3-carboalicoxypyraxnie E with the appropristaly Roduction
with LIAIH, gave tha carmesponding hydraxymatity! analog which was than convertad to thé hrorhoriethylpy-
mzols A with Phosphorus tribromide. "
SCHEME 2

N-N I} LAR

el ——— ‘
Ia‘gu con: My
E

The camipounds of Struature | iIn which Re is hydroxy end N{OH)Me are syniteatzad as aholim bt Scheme &
Hytirolyails of the astar with squecus bass suali as sodium or potagsium hydietids gives thd pyraxiie
propianic acld (R s=OH) which upon treatment with csmiyl chioride In a sultablé sdivent &uch as CHeCly, for
sxmmpls, sffords th correaponding soyl chioride which Is then convartad with an N-alkylhwcdndxylamine such
as N-methyihydroxylsmine to the hydresamio sold (Re=N{OH)R1g where R1d Is lowet alkyl).



