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Ref: Expediente N°. 10-014.081
Solicitud de¢ Patente de Invencion “DERIVADOS DE MORFOLINO
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Solicitante: ASTRAZENECA AB
Nuestra Re: P2009/000219

RESPUESTA AL OFICIO N° 3548 NOTIFICADO
POR FIJACION EN LISTA No. 90, DE FECHA 12 DE MARZO DE 2010,
(EXAMEN DE FORMA)

JOIAMT PAISBECL, mayor de edad y vecino de Bogoté, ideniificado tal come aparece al
pie de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad en referencia, me permito dar
respuecta al auto emanado de ez Despacho dentro del téoming legal previsto en el articulo

29 de la Decisién 486 en loc ciguientes términos:

1. En respuesta a la tinica observacién del Examinador, me permito adjuntar un nuevo
Capitulo Peivindicatorio Modificado, del que han sido eliminadas las reivirdicaciones 10-
5y 17, quedando un total de 10 reivindicaciones. Asi lac cozas ajunto vn recibo de pago

valor de $114.000.00, que cubre la tasa de raodificacién para solicitudes en tramite.

2. Solicito al Despacho sea tenido ein cuenta 2l muevo pliego de Reivindicaciones en el

presente tramite.

Atentamente,

J.TAN RAISBECK
C.C.N° 79.376.996 de Bogota
T.P. 135.799

Anezo: Capitulo Peivindicatorio Modificado y Pecibo de pago por valor de $114.000

tve: '378 |ASLNAC|ONAU
Folios: 12

g
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Examen de Forma)

1. Un compuesto de Férmula (1)
0
[ }*(R3)m
N .
Be

Y
R_l . ) “ (l\
X N

Férmula (I)

R2

o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismas; en donde

mes(0,1,2,304;

'Y ¢ Y2 son independientemente N o CR? siempre que uno de 'Y ¢ Y2 sea N y el
otro sea CRS;

X es un grupo enlazante que se selecciona de -CR* = CR’-, -CR* = CR’CRR/-, -
CR'R'CR® = CR"., -C=C-, -C=CCRR’-, -CR®R’C=C-, -NR'CRR’-, -OCR’R’-, -
SCRR’-, -S(MCRPR’-, -S(0):CR®R’-, -C(OMNR'CRCR’-, -NR'C(@O)CRR'-, -
NR’C{ONRCROR-, -NR*S(0),CR R -, -S(0),NR*CRR"-, -C(O)NR*-, -NR*C(O)-, -
NR*C(O)NR-, -S(0);NR- y -NR*S(@),-;

R! es un grupo que se selecciona de hidrdgens, alquilaC ., alqueniloCy.s,
alquiniloCz., carbociclila, carbociclilalquilaC.g, heterociclila y heteraciclilalquilaC.s,
y dicho grupa estd opeionalmente sustituido por uno o mas grupos sustituyentes que se
seleccionan de halo, ciano, nitre, RS, -ORg, -SRg, -SORQ, -SQzRg, -C‘.QRQ, -C‘C'ZRQ, -
CONR'R', -NR'R'’, -NR*COR'?, -NR*CO,R", -NR°CONR'R'?, -R*COCONR 'R
y -NR’SO,R'?;

R? es un grupa que se selecciona de alquilaC, carbaciclila y heteraciclilo y
dicho grupa estd sustituido por -NRVCSNRPR" y apcionalmente sustituida por uno o
mas grupos sustituyentes que se seleccionan independientemente de halo, ciano, nitro, -
R", -OR", -SR", -sOR", -so.R", -COR", -COR", -CONR''R'?, -NR''R", -

NR'COR™ y NRM'COCONR'ZR'S;
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cada R’, cuanda estd presente, se selecciona inde pendientemenie de halo, ciano,

. i~ P12 ornl? o pll enld L 1314 121, 14
nitre, -R", «0ORY, -8R, -SORY, -S0,RP, -CORY, -CO,R", -CONRPRY, -NRPRY, -

NRPCORM, NRECORM y -NRPSO,RY,

R*y R son independientemente hidrdgeno o alquiloC.e;

o R' y R junto con el dtomo o dtomos al qué estan unidos forman un anillo
heterociclice o carbociclico de 4 a 10 miembros en donde 1, 2 o 3 dtomos de carbono
del anillo opcionalmente se reemplazan con N, Q o S y dicho anilla estd opcicnalmente
sustituido por una © Mas grupos sustituyentes que se seleccionan de hala, ciano, nitro,
hidrexi, oxo, alquileC.¢, alcoxiC), haloalquiloCig, haloaleoxiCy, hidroxialquilaC s,
hidrexialeoxiCys, alcoxiCgalquiloCig, alcoxiCialeoxiC);, amina, alquilC).gaming,
bis(alquilCy.s)aming,  amincalquiloCes,  (lquilCg)aminoalquilaCy,  bis(alquilC,.
gyaminoalquiloCys,  cianoalquiloCie,  alquilsulfoniloCyy,  alquilCygsulfonilaming,
alquilC, ssulfonil(alquilC g)aming,  sulfamoilo,  alquilCygsulfamailo,  bis(alquilCy.
¢)sulfamoils, alcanailCgaming, alcanailCyg(alquilCyg)aming, carbamaila, alquilC,.
gcarbamoilo y bis(alquilCyg)carbamoila;

R®y R7 se seleccionan inde pendientemente de hidrégenao, hala, ciana, nitro y
alquiloC,.¢;

R® se selecciona de hidrégena, hala, ciana y alquiloCy.g;

R’ y R" son independientemente hidrégens o un grupo que se selecciona de
alquiloC,.¢, carbaciclilo, carbociclilalquilaC g, heterociclila y heterociclilalquiloCy. y
dicho grupo estd opcionalmente sustituido por uno o mds grupes sustituyentes que se
seleccionan de halo, ciano, nitro, hidroxi, alquiloCig, alcaxiCig, haloalquiloCi,
haloalcoxiC,.;, hidroxialquiloCig, hidroxialcoxiC)e, alcoxiCsalquilaC, alcoxiCy.
caleaxiCy, aming, alquilCy.gamino, bis(alquilCig)aming, aminnalquiloC).s, (alquilCy.
s)aminoalquiloC e, bis(alquilCg)aminoalquilaCy s, ciancalquiloC).s, alquilsulfonilaC,.
6 alquilCygsulfonilamino, alquilC,gsulfonil(alquilCy.g)aming, sulfameilo, alquilCi.
gsulfamoile, bis(alquilCy.g)sulfamoils, aleanoilC)gaming, alcanoilC ¢(alquilCy.g)amino,
carbamoilo, alquilC, gcarbamailo y bis(alquilC.¢)carbamoila;

R", R”, R y R™ son independientemente hidrégens o un grupo que se
selecciona  de  alquiloCys, carbociclily,  carbociclilalquiloCg,  heterociclilo y
heterociclilalquiloCys y dicho grupo estd opcionalmente sustituido por uno o mds
grupos sustituyentes que se seleccionan de halo, ciano, nitro, hidroxi, alquileC,

alcoviCy;,  haloalquilaCis, haloaleoxiCy,,  hidroxialquiloCig,  hidroxialeoxiC.g,
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aleoxiCygalquilaCyg,  aleoxiCigalcoxiCrg,  amino, alquilC.zamino,  bis(alquilC.
gJamina, aminoalquilaCyg, (alquilCis)aminoalquiloC.g, bis(alquilCyg)aminoalquilaC,.
6> clanoalquiloC g, alquilsulfoniloC, ., alcanoil ) gaming, alcanoilC)¢(alquilC)g)amino,
carbamoilo, alquilCgcarbamoila y bis(alquilCyg)carbamoilo;

R R™ R Ry R son independientemente hidrdgeno o un grupo que se
selecciona  de alquiloCyg, carbaciclily,  carbociclilalquiloCg,  heterociclilo  y
heteraciclilalquiloCi¢ y dicho grupo estd opeionalmente sustitvido por uno o mas
grupos sustituyentes que se seleccionan de halo, ciano, nitro, hidroxi, alquilaC,
alconiCys, haloalquilaCis,  haloaleoxiCig, hidroxialquiloC s,  hidroxialcoxiC,
alcoxiCealquilaCis,  aleoxiCigaleaxiCig, amino,  alquilCy;amino,  bis(alquilC;.
e)amino, aminoalquilaCi, (alquilCig)aminoalquilaC, ., bisalquilCg)aminaalquiloCy.
6 cianoalquiloC g, alquilsulfonilaC ., alquilC ;sulfonilamine, alquilC;.
ssulfonil(alquilCglaming, sulfamoila, alquilCgsulfamoils, bis(alquilCg)sulfamaila,
alcanoilCygamino, alcanoilCy;(alquilCig)aming, carbameilo, alquilCycarbamoilo y
bis(alquilC;.g)carbamoilo;

o R®¥yRY Jjunta con el dtomo de nitrdgena al que estan anidos forman un anillo
heteraciclico de 3 a 10 miembros en donde 1 o 2 atomos de carbono del anillo
opcionalmente se reemplazan con N, O o Sy dicho anille estd opcionalmente sustituido
por und o mas grupos sustituyentes que se seleccioman de halo, ciana, nitro, hidroxi,
alquiloC), aleoxiC, halealquiloC, ., haloaleoxiC, hidroxialquiloC,.s,
hidroxialcoxiCyg, alcoxiCigalquilaCg, alcoxiCsaleoxiCy.g, amino, alquilCigamino,
bis(alquilC,_¢)amino, aminoalquiloCig,  (alquilC)g)aminoalquiloCy g,  bis(alquilCy.
gyaminoalquiloC,,  ciansalquiloCrs,  alquilsulfoniloCy,  alquilCygsulfonilamino,
alquilC_gsulfonil(alquilCyg)amino,  sulfamoilo,  alquilCygsulfameilo,  bis(alquilC,.
g)sulfamoila, alcanailCygaming, alcanoilC).g(alquilCg)aming, carbamoilo, alquilCy.

scarbamoilo y bis(alquilC.g)carbamoilo.

2. Un compuesto de Formula (I), o una sal farmacéuticamente aceptable del

misma, de acuerdo con la Reivindicacion 1 en donde 'Y es CH & Y2 es N.
3. Un compuesto de férmula (I), o una sal farmacéuticamente acepiable del mismao,

de acuerdo con la Reivindicacidn 1 o 2 en donde

-X-R' es -C(CH;),0H, o
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X es -S(0):CHy-, -S(0)CH(CH;)- o -S(0).C(CHz)s-; y
R' es un grupo que se selecciona de metilo, etilo, propilo, butilo, isobutilo, tere- :

butilo, ciclopropila, ciclopentilo ciclohexilo, fenilo, bencilo, fenetilo, piridinila,
pirazoliletilo, furanilmetila, tienilmetils, tiazolilmetilo, tiadiazolilmeiilo y piraziniletilo,
y dicha zrupo estd opcionalmente sustituido por 1 o 2 grupos sustituyentes que se
seleccionan de amino, halo, ciano, metilo, metoxi, rifluorometilo, trifluorometoxi,

-NHCOCH;, -CONH, y «CONHCH;.

4. Un compuesto de fdrmula (1), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
de acuerdo con la Reivindicacidn 3 en donde

X-R' es ~C(CH:),0H, o

X es -8(0);CHz-, -S(Q)CH(CH:)- 0 -S(0)C(CHz -3 y

R' es un grupa que se selecciona de metilo, -CH,CH;0H y fenilo.

5. Un compuesto de frmula (I), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismao,
. e ge . 2
de acuerdo con cualquiera de las rReivindicaciones 1 a 4 en donde R” es
Al S

T

~ N N
H H

en donde A' y A? se seleccionan de CH o N sie empre que al menas uno de A' o
A’ sea CH.

6. Un compuesto de formula (1), o una sal farmacéoticamente aceptable del mismo,

de acuerdo con la Reivindicacian S en donde A' y A? son CH.

7. Un compuesta de férmula (I), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
de acuerdo con las Reivindicaciones 5 o 6 en donde R' es hidrogens o un SrUpo que se
selecciona de metilo, etilo, propilo, i-propile, butile, i-butilo, t-butilo, pentilo,
ciclopropilas, ciclobutilo, ciclopentila, ciclohexila, fenilo, tienilo, imidazoilmetilo,
isoxazolilo, pirazolilo, piridinilo y pirimidinilo y dicho grupo esti opcionalmente
sustituido por uno o mis grupos sustituyentes que se seleccionan de hala, ciano, nitro,

hidroxi, alquiloCy., aleoxiCis, haloalquiloCig, haloaleoxiCy;, hidroxialquilaC g,
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hidroxialeoxiCig, aleoxiCigalquiloCi,, aleoxiC)galcoxiCg, amino, alquilC).gamino,
bis(alquilCyg)amino,  aminoalquiloC,  (alquilCig)aminoalquilaCy g,  bis(alquilCy.
gyaminoalquilaCy,  cianoalquiloCig,  alquilsulfoniloC,  alquilCygsulfonilamine,
alquilCyssulfonil(alquilCrg)aming,  sulfamoils,  alquilCgsulfamailo,  bis(alquilCy.
¢ysulfamails, alcancilCigaming, alcanoilC¢(alquilCg)aming, carbamoilo, alquilCy.

scarbamailo y bis(alquilC,g)carbamoilo.

8. Un compuesto de férmula (1), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
de acuerdo con la Reivindicacién 7 en donde R' es un grupo que se selecciona de
metilo, etilo, ciclaprapilo, -CH;CH;NMe;, -CH.CH,OH, 4-flucrafenilo, 4-metoxifenilo
y fenilo.

9. Un compuesto de formula (I), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
de acuerdo con la Reivindicacion 1 que se selecciona de cualquiera de

3-etil-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmor folin-4-il}-6-(metilsul fonilmetilypirimidin-2-
il]fenil]tiourea,

3-ciclopropil-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il]-6-
(metilsulfonilmetil)pirimidin-2-il]fenil tiourea,

3-(d-fluorafenil)-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmaorfolin-4-il]-6-
(metilsulfonilmetil)pirimidin-2-il}feniltiourea,

1-[4-[4-[(3S)-3-metilmaorfolin-4-il]-6-(metilsul fonilmetil)picimidin-2-il)fenil ] -3-
fenil-tiourea,

3-(d-metoxifenil)-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il]-o-
(metilsulfonilmetil)pirimidin-2-il}feniltiourea,

3-ciclopropil-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmarfolin-4-il]-6-(2-metilsul fonilprapan-2-
il)pirimidin-2-il]fenilJtiourea,

3-metil-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmeor folin-4-il]-6-2-metilsulfonilpropan-2-
iDpirimidin-2-il]feniljtiourea,

3-etil-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmarfolin-4-il]-6-(2-metilsul fonilpropan-2-
il)pirimidin-2-il]fenil]tiourea,

3-(2-hidrvoxietil)-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmarfolin-4-il]-6-(2-metilsul fonilpropan-2-

il)pirimidin-2-iljfenil]ticurea,
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3-(2-dimetilaminaetil)-1-[4-[4-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il]-0-(2-
metilsulfonilpropan-2-ih)pirimidin-2-il] feail Jiiourea,
1-[4-[4-[2-(Bencenosulfonil)propan-2-il]-6-[(3S)-3-metilmorfolin-4-
il]pirimidin-2-il]fenil]-3-metiltiourea,
1-[4-[4-[2-(bencenasulfonil)propan-2-il]-6-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il|pirimidin-
2-il]fenil]-3-ciclopropiltiourea,
1-[4-[4-[2-(bencenasulfonil)propan-2-il]-6-[(3S)-3-metilimorfolin-4-i]pirimidin-
2-il}fenil]-3-etiltiourea,
1-[4-[4-[2-(bencenasulfonil)propan-2-il]-6-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il |pirimidin-
2-il]fenil]-3-(2-hidroxietil)tiourea,
3-(2-hidroxietil)-1-[4-[4-[2-(3-hidraxipropilsul fonilypropan-2-il]-6-[(35)-3-
metilmorfolin-4-il]pirimidin-2-il ] fenilJtiourea,
1-[4-[4-[2-3-hidroxipropilsulfonil)prapan-2-il]-6-[(3S)-3-metilmorfolin-4- -
il]pirimidin-2-il]fenil]-3-metiltiourea,
3-ciclopropil-1-[4-[4-[2-(3-hidroxipropilsulfonil)propan-2-il]-6-[(35)-3-
metilmaorfolin-4-ilfpirimidin-2-il] fenil]ticurea,
3-etil-1-[4-[4-[2-(3-hidroxipropilsul fonil)propan-2-il]-6-[(3S)-3-metilmor folin-
4-il]pirimidin-2-il]fenil]tiourea,
3-(2-hidroxietil)-1-[4-[4-2-hidroxipropan-2-il)-6-[(3S)-3-metilmaoriolin-4-
il]pirimidin-2-il]fenil]tiourea,
1-[4-[4-(2-hidroxipropan-2-il)-6-[(3S)-3-metilmaorfolin-4-il] pirimidin-2-il}fenil -
3-metiltiourea,
3-ciclopropil-1-[4-[4-(2-hidroxipropan-2-il)-6-[(3S)-3-metilmarfolin-4-
il]pirimidin-2-il]fenil]tiourea y
3-etil-1-[4-[4-(2-hidroxipropan-2-il)-6-[(3S)-3-metilmorfolin-4-il]pirimidin-2-
il]fenil]tiourea, '

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
10.  [ELIMINADA] En—cempuesto—de—formula—)—o—una—salfwemacéuticamente

aceptable-del-misma-de-acuerds—con-cualquieradelas Reivindicacionss—l-a-9—para-su
use-come-un-medicamenteo-en-el-ratamients-de-una-enfermedadproliferativas
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H-  [ELIMINADA] El—uss—de—un—ecompuesto—de—fipmula—@—o—una—sal
farmacéuticamente—aceplable—del-mismo—tal-eomo—se—define—en—cualquiera—de—as

Reivindicaciones——a—0—en—la—fabricacisn—de—un—medicamento—para—su—uso—en—el
tratamiente-de-una-enfermedad-proliferativa:

12 [ELIMINADA] El—uso—de—un—ecompuesto—de—Formula—@);—o—una—sal
farntacduticamente—aceptable—del-mismo—til-eoma—se—define—en—cualquiera—de—las
Reivindicacionesta9-para-laproduceiin-de—un-efecte-antipraliferativo-en-un-animal

de-sangre-caliente-tal-coma-eHwombre:

13- [ELIMINADA] El—wso—de—un—compuesto—de—Fomula—@;—a—una—sal
farmacéuticamente—aceptable—del-misnr—al-coma—se—define—en—cualquiera—de—las
repeindicacionest-aQ-enla-fabricacién-de-nmedicamento-parasu-use-enla-produseion
de—un-efectaantiproliferativo-en-un-animal-de-sangre-caliente-tal-eama-elhambre:

- [ELIMINADA] Un—métede—para—praduch—un—efecto—antipraliferativo—en—un
animal-de—sangre—caliente—tal-eome—el-hombre—que—necesite-dicha—tratamienta—gue
eamprende—administrar—a—dicha—animal-una—cantidad—efectiva—de—umn—campuesto—de
farmula—D,—owe—sel-farmacéuticamente-aceplable~delmismatal-eoma—se-define-en
culquiera-de-das-Reivindicaciones1-a-9:

13- [ELIMINADA] BPn—métads—para—el—trataniento—de—edneer,—enfermedades
inflamatorias,—enfermedades—de—las—vias—respiratorias—enfermedades—inmunes—e
enfermedades-cardicvasewlares-en-ur-animal-desangre-caliente-tal-cama-elhambre-que
necesiti—dicha—tratriento—que—comprende—administrar—upa—cantidad—efectiva—de—un
eampuesto-deLérmula(Dro-una-sal-farmacéuticamente-aceptable-del-mismatal-coma
se-define-en-cualguiera-de-lasReivindicacionesI-a-9-

16-  10.  [RENUMERADA] Una composicion farmacéutica que comprende un
compuesto de firmula (I) tal como se define en cualquiera de las Reivindicaciones 1 a
9, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en asociacion con un diluyente o

portador farmacéuticamente aceptable.

Pagina 7 de 8



TENAR
pleerTERad 4

i

2020

Bogotd D

.C.

I

Doctox (a)
RATSBECK J. IAN
Apcdevado{a) y/o Representants de

ASTRAZENECA AB

tud inte

Materia de Patentez (FCT),
de  Induscris y Comercic
Comunicacicnes para =E )

Complase
Dado

CARMENZA
ctova de

-

nand

Al contestar ZLavor indigue 2l ndnzro
de radicacidén consignado 2n 3l rd:tulo

\4‘}}’
Industria y Comercio
SUPERIMTENDEMNCLEA

Folio 327
10 14021
rnacional PCT/GE2005/0502
ase nacicnal 09/02/2010
11
378
416
11800
1
patente que ge Lvamita bhajo 21
2itog de forma sstablzcidos en
=l C i

—*,
[N

fo de la solicitud a
zn la Gaczta de Propisdad Industrial.
S:zdz Centzo: Mo, 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PB¥: 5870000
Szd=z CAN: Av. Ce ve E0 Mo. 2€ - 55 int.2. T21 5830070
Call Center 6513240. Linea 01800-%10165

Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogot& D.C. Colombhia



Industria y Comercio
SUPERIMTEMDEMNCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 10-014081

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 625 DE

FECHA 21 DE FEBRERO DE 2011 EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA

LEY EXPIRA EL 19 DE MAYO DEL 2011

NOTA: Dentro del plazo de los seis (B) mases siguientzs a partir d= la fecha de publicacién
en la gaceta d= Propiedad Industrial, deberd solicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en ahandono, de acuerdo con lo
establecido en 2l Articulo 44 dz la Decisidn 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
Si NO X



