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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

2020
Bogota, D.C.,

Abogeda

MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO

info@castellanosyco.com

ASUNTO Radicacién 10 085 128
Trémite 011
Evento 378
Actuyacion 519
Oficio 916828
Folios 008
Patante de Invencién Patante de Modalo da Utilidad O
Via Nacional O
Via PCT (Fase Nacional) ¥ Capltulo | ¥ Capitulo fi [
No. Solicitud Iniarnacionsl PCT/EP2008/0668254

Fechs da Prasentacidn Internacional 23/Dicieambre/2008

Como resultado del examen de fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de
la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados
Folios 141 a 264

Descripcién: 13/Julio/2010
Reivindicaciones: . Folios 265a274  13/Julic/2010 o
Prioridad: US 61009 276 . 27/Diciembre/2007

2. Analisis de la prioridad
Se acepta la reivindicacion de prioridad porque esta solicitud fue presentada dentro
del plazo establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la
prigridad reivindicada.

3. Objeto de la invencién

Titulo de la solicltud: “Derivados de oxindol sustituldo Y SuU uso para el tratamiento de
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enfermedades dependientes de la vasopresina”.

El problema planteado en esta solicitud consiste en |a necesidad de suministrar
compuestos para el fratamiento o la profilaxis de diversas enfermedades
dependientes de la vasopresina, con actividad y selectividad elevadas especialmente
con relacién al receptor de vasopresina V1b.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un
compuesto de la férmula (I):

®

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la clasificacion internacional de
patentes (CIP): CO7D 401/14; A61K 31/4439; A61K 31/406: AG1P 25/00.

4. Excepci6n a la Patentabilidad (Art 20 D 486 literal (d))
Ei objeto de la reivindicacion 49 no es patentable de acuerdo con el Art citado.

5. Reivindicaciones relativas a un uso o a un segundo uso (Art 14y 21 D
486) ‘

El uso de las reivindicaciones 35 — 48 no es patentable, de acuerdo con el Art 14.
6. De la Solicitud de Patente

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

La reivindicacién 1 no se encuentra soportada en la descripcién porque la

descripcion no soporta algunos de los radicales reclamados tal como se muestra a
continuacién:

RADICAL ' _SIGNIFICADO NO SOPORTADO
o i . — TS O0H, !
RYyR" " ' __| C4-Cg-alquilo, C1-Ca-fluoroaiguifo.
R® | Fluorometoxi, difluorometoxi, isopropoxi
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R’ C1-Cs-alquilo, C4-Cj-fluoroalquilo.
P iy2
R™ ' C4-Cs-alquilo, C4-Cs-fluoroalquilo, C4-Cs

| alcoxi 0 C4-Ca fluoroalcoxi.

R C1-Ce-fluoroalquilo, C4-Cq alcoxi o C4-Cq

fluoroalcoxi.

Se sugiere restringir la solicitud a una razonable generalizacién del tipo de
compuestos que ha sido sintetizado 6 probado, es decir, que se encuentran
debidamente sustentados.

Las reivindicacionas 1 y 34 no son concisas, ni se encuentran soporiadas en la
descripcién porque reclaman profarmacos de los compuestos de la férmula (1) los
cuales no se encuentran soportados en la descripcién y por lo tanto no es posible
determinar el alcance de la reivindicacion. Se sugiere eliminar toda referencia a los
profadmacos de los compuestos de la férmuta (1) de! ¢apitulo reivindicatorio.

7. Determinacién del estado de la técnica
El estado de la técnica se determiné con base en la de presentacién de la solicitud

de prioridad: Diciembre 27 de 2007 y se encontraron los siguientes documentos que
anticipan el objeto de esta solicitud:

itemn Documento Titulo [ Fecha de Publicacién*
Heteroaryl-substituted 1,3- :
D1 WO2005030755 | dihydroindol-2-one derivatives and Q7!Abrilf2005

medicaments containing them

' Substituted oxindol-derivatives, | o '

D2 WQ2007083123 medicaments containing said 07/Junio/2007
;! derivatives and use thereof

D1

hitp://worldwide espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO&NR=2
005030?55A1&KC—M&FT-—D&ND 3&date=20050407 &DB=worldwide.espacenet.co
m&locale=en EP E! documento D1 divylga derivados de 1,3 di-hidroindol {oxindol)
de la férmula (I) con afinidad por los receptores V1b de vasopresina, los cuales
contienen en forma general todos los sustituyentes de los compuestos representados
por la formula (1) (reivindicacion 1). _

D2 Se usa Sy equivalente en inglés US8044079
http://worldwide.espacenet.com/publicationDetalls/originalDocument?FT=D&date=20
111025&DB=worldwide espacenet.com&locale=en FP&CC=US&NR= 804407982&K
C=B2&ND=4 E| documento D2 revela compuestos derivados de oxindol, los cuales
presentan afinidad por el receptor de vasopresina subtipo V1b {Columna 15, lineas
23-29). Los compuestos divulgados en el documento D2 presentan sustituyentes
muy similares sobre el carbono 3 del anillo oxmdol (Reivindicacién 1, gjemplos 35
36, 42, 112, 113, 119, 121, 124, 158 y 165).

8. Examen de Patentabllldad (Art 14 D486)
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La reivindicacién 1 consiste en un compuesto caracterizado porque es de la férmula

(1}

Comparacién de las caracter(sticas técnicas esenclales, con las dsl estado de |a téonica:

Caracteristicas esenciales

D

'D_Z

En donde a! men?s uno de los
radicales R', R* y R® es hidrégeno.

(Reivindicaclén 1).

3! ’\ e
# " .h8 0""{
Ty Rl "
R3
; R® R*  Sel d "HIBCIF
1. y X eleccionados | R: H, I, Br 0 CN.
Eui : : g: g: IE g gﬁ independientemente de H, Cl, | R Cl, F, H.
e B I, Fy CN (Reivindicacién 1).
B: Anillo aromético
manoclclico gue contigns
R' y R% H C,saleoxi, Cia 6 atomos de carbono y el
fiyoroalooxi, haiégeno o CN. R® y R H, O-Cy-Coalqul, [ 2 p“e"°1 fs*a:;
R%: H o metoxi. OCF,, halégeno, CN | 8ustituido con 1, 1 ¢

radicales RB , Rg®, Rg”.
Rp', Re®, Rg®: CN, OCF,,
halogene, OCHF;, O-Cy-
Ca-alaull,

X" NoCH

R%: etox, trifluorometoxi.
R% H o metilo.

A, Es un anillp aromatico
heteromonocicle donde el
haterogiclo es de 6§ o 8
miembros y comprende hasta
4 heteroatomos seleccionado
del grupo que consiste de N,
Oy§S; Y puede estar sustituido
por R yfo R*

R", R®?yR" es seleccionado
independientsmente de H, Cy-
Ce‘—alquu, 0-01-Cq-a'qun. OCFa

A: anillo heteroaromatico
monociclico contaniendo
6 dtomos de carbeno
conteniendo 1
heterodtomo
seleccionade de N el cual
ostd sustituide con el
radical R,' y el cual
puede estar también
sustituido con 1, 2 03
radlcaiea R.", RA ylo
RA .

Ra'' RaZ yo R Cy-Cyr
alguil.

X' -0-C(=0)-, -NR"'-, -NR"-CH,- 0
~NR''-C(=0}-.

R'": H, C;-C.-alquilo.

R®: Es un radical (W)-(X)-(Y)-Z

W. Enlace, O, 0(C1-C4
alquilen), NR*™ NR*-(C,-Cy).

0-C2-C4-alquilenc-R,%.
Y: '
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A, Fenileno (1,2 fenileno; 1,4 | R*: H, Cy-Ce-alquil.

fenileno; 1,3 fenileno) o hetarileno de o 6 R# Ry
& miembros con 1 o 2 &tomos de | X: CO, COO, NR™ NR™COo R
nitrogeno como radicales del anillo. | enlace. T R
X% unién simple, CO 0 GH;. Y: Enlace '
Z esE Ry H
. | Ry2H, fanil.
A E: es un anillo monociclico | g%y
-2 UN-R* insaturado que tiene un | R4 Anjio
(R maximo de 14 atomos de | heteroaromalico de seis
m a carbono y 0-5 ‘lomos de miembios con 1 dtomo

nitrégeno y  puede  ser | ge nitrégeno.

systituido por los radicales
X* N o CH
0 R%, R*®yRY, Ver sjemplos: 35, 36, 42,
m ty n: .S_1cm ;n forma independiente | pss. C4-Cs alquil, H. 1;@,,111535,119' 121,124,
entra si 102 R*: Q1-Q2-Q3.

Q1: Enlacs.

. :
R" H, Cy-Cy-alquilo Q2; Enlace.

Q3: Un anillo insaturade o
saturado monociclico teniendo
un maximo de 14 atomo de
carbonoyQa b atomosdeNy
puede estar sustituido por los
radicales R®, R* y/o R,

al

R® R™ y R® H, Ci-Cs
alquilo,

Los documentos D1 y D2 se consideran el estado de la técnica cercano a la
invencion definida en la reivindicacion 1 porque divulgan compuestos derivados de
oxindol para la prevencién y tratamiento de enfermedades dependientes de
vasopresina,

El documento D1 divulga derivados de 1,3 di-hidroindol (oxindol) de la férmula (1) con
la misma actividad de los compuestos de la presente solicitud, los cuales contienen
en forma general todos los sustituyentes de los compuestos representados por la
férmula (). -

El documento D2 revela compuestos derivados de oxindol, los cuales presentan
afinidad por el receptor de vasopresina subtipo V1b (Columna 15, lineas 23-29). Los
compuestos divulgados en el documento D2 presentan sustituyentes muy similares
sobre el carbono 3 del anillo oxindol (Reivindicacién 1, ejemplos 35, 36,42, 112, 113,
119, 121, 124, 158 y 165). -

La diferencia entre fa invencién, definida en la reivindicacion 1y los compuestos de
D1 consiste en que los compuestos de la presente solicitud son una seleccion de los
compuestos divuigados de forma general en el documento D1 (EI sustituyente
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divulgado de forma mas general es el sustituyente R® sobre C3 del anillo oxindo!).
No se encuentra algun efecto que se logre al seleccionar los compuestos
reivindicados, porque los compuestos de la presente solicitud presentan la misma

actividad de los compuestos revelados en el documento D1y no se demuestra algin
efecto superior.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: “cémo seleccionar compuestos revelados en el documento D1,
para obtener compuestos derivados de oxindel con actividad superior sobre los
raceptores de vasopresina”.

Sin embargo, la seleccion entre un nimero de posibilidades conocidas sin ningun
efecto inesperado se considera obvia, dado que el resultado obtenido podria ser
previsto por la persona normalmente versada en la materia y adicionalmente el
documento D2 revela compuestos que poseen la misma actividad y sustituyentes
muy similares sobre Ia posicién 3 del anille oxindol (ejemplos 35, 36, 42, 112, 113,
119, 121, 124, 158 y 165, reivindicacién 1).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria
esta caracteristica de D2 a los compuestos de D1 que revelan de forma general
dichos sustituyentes sobre la posicion 3 de anillo de oxindol, para llegar asi al objeto
de la reivindicacion 1 de la solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Conclusién: : : :
La reivindicacion 1 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple con el
requisito de nivel inventivo (Art. 18).

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 — 31- no mencionan caracteristicas
inventivas adicionales tampoco se pueden considerar inventivas.

Las composiciones de la reivindicacion 34 no son inventivas porque el componente

que las caracterizan no es inventivo y porque hablan sido anticipadas por el
documento D1 (reivindicacion 10),

La reivindicacion 32 consiste en un compuesto caracterizado porque es de la féormula
XV ' ’
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Comparacion de las caractersticas técnicas esenclales, eon las del estado de I técnica:

Caracteristicas esenciales

;T

R8
(xviy
R y R% Seleccionados
E ,’:', 8{ Eigﬂ independientemente de H, CI. B, |, F
|y CN (Reivindicacion 1).
R" y R% H, Cisalcoxi, Ciar '

fluoroalcom halt:g-no o CN.

R* H o metoxi,

En donde al menos umo de los
radicales R', Rz y R® es hidragenc.

R® y R”, H, O-C,-Cy-alquil, OCF,,
haldégeno, CN (Reivindicacion 1).

X*NaCH

R>: atoxi, triflucrometoxi.
R%: M o metilo.

A Es un anillc aromatico
heteromonociclo donde el
hetereciclo es de 5§ ¢ 6 miembros y
comprende hasta 4 heterodtomos
seleccionado del grupo gue consiste
de N, 0 y Sé y puede astar sustituido
por RV, R! yio R™,

RY R"™ y R"™ es seleccionado
independientameants de H, €;-Ce-
aiquil, O-C4-Ca-alquil, OCF,

X' -0-C(=0)-, -NR" -, -NR"-CHz- 0 =

NR"-C(=0)-. _
R': H, C,-C4-alquilo.

“R™ Es un radical (W)-{-(Y)-Z

W: Enlace Q, O(C4-Cs alquilen),
NR® NR ={Cy-Cy).
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A: Fenileno (1,2 fenileno; 1,4 fenileno;
1,3 fenileno) o hetarlleno de 6
miembros con 1 o 2 atomos de
nitrégenc come radicales del anillo,

R™: Halégeno, GN, OR® o NR'R®
denda

R? H, C-Cq-alquilg, fenilo ¢ benclio y
R" y R° son en forma independiente

entre si H, C-Cs-alquile, Cy-Cs-alooxi,
fenilo o bencilo.

R™: H, C4-Cg-alquil.

X: CO, COO, NR® NR*CO o
enlace.

Y: Enlace

ZesE

E' as un anlle monoclclico
insaturado que tiene un maximo de

14 gtomos de carbono y 0-6 ‘tomos
de nitrégeno y puede ser sustntundo

334

por los radicales R sh R¥ R¥ y
hasta tres radicales R®

R®: Haldgeno, CN, QH, 0-C,-C4-
‘ algquil, NHZ, NH(Q1-C4-anu|I)._

Eldocumento D1 se considera el estado de la técnica cercano a la invencién definida
en la reivindicacion 32 divulga derivados de 1,3 di-hidroindol {oxindol) de la férmula
() los cuales tienen afinidad por el receptor V1b de vasopresina y contienen en
forma general todos los sustituyentes de los compuestos representados por la
formula (XVIII) de la reivindicacidon 32 (Documento D1 reivindicacién 1).

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 32 y los compuestos de
D1 consiste en que los compuestos de la presente solicitud son una seleccién de los
compuestos divulgados de forma general en el documento D1 (El sustituyente
divulgado de forma mas general es el sustntuyente R? sobre C3 del anilio oxindol).

No se encuentra algun efecto que se logre al seleccionar los compuestos
reivindicados, porque los compuestos de la férmula (XVIIl) son usados como
intermediarios en la sintesis de los compuestos de férmula (1) los cuales presentan la
misma actividad de los compuestos de la presente solicitud.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion s6
puede formular asi: “eémo modificar los compuestos revelados en el documento D1,
para obtener compuestos Utiles como intermediarios en la sintesis de !os
compuestos de férmula (1)".

Sin embargo, los compuestos de la férmula (XVIII) se encuentran contenidos dentro
de lo divuigado en el documento D1 y no se observa algun efecto sorprendente de
los compuestos de formula (XVIIl), ni de los compuestos de férmula () sobre los
compuestos revelados en’ el documento D1 y por lo tanto se considera que los
compuestos reclamados carecen de nivel inventivo.

Conclusién:
La reivindicacién 32 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero ne cumple con el
requisito de nivel mventlvo (Art. 18).
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Puesto que la reivindicacion dependientes 33 no menciona caracteristicas inventivas
adicionales tampoco se puede considerar inventiva.

9. Conclusién

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud estan afectados asl;

_tem | Documento ! Relvindicaclonos afectadas | Requisito quo afocta
D1 | WO02005030755 134 _Nivel invantivo
D2_ WO02007063123 1=31 __Nivel Inventivo

En cumplimiente del articulo 45 de ia Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (80) dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacién. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término
faltante para dar respuesta y presentarla por escrito

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (C)

anterior re uenm:ento fue notificado por fuamén en lista, de fecha

9 SET 2012

Realizado por: Juanita Cataiina Rico.‘?n’
Revisado por: Consuelo Leguizamén L.
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