Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

REsOLUCION No: 10684
Por la cual se deniega una patente de invencion

Rad. PCT/10-085126

El SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral
26 del articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escritc radicado en esta Superintendencia el 13 de
julio de 2010, con el N° 10-085126-00000-0000, por la sociedad Abbott GMBH
& Co. KG, entré a fase nacional la solicitud de patente de invencién titulada
“DERIVADOS DE OXINDOL SUSTITUIDO Y SU USO PARA EL
TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES DEPENDIENTES DE LA
VASOPRESINA", que corresponde a Ja solicitud internacional
PCT/EP2008/068254 del 23 de diciembre de 2008.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 629 del 20 de junio de 2011, sin que se hubieran
presentado oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 16828 y
notificado por fijacién en lista el 25 de Septiembre de 2012 se requirié a la
solicitante en los términos del articulo 45 de la Decision 486 de la Comisién de la
Comunidad Andina, para que presentara respuesta a las observaciones de
caracter técnico visibles a folios 327 a 335 del cuaderno administrativo,
relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos establecidos
por esta Decision, para la concesion de la patente.

CUARTO: Que la solicitante mediante escrito radicado bajo el N° 10-085126-
00008-0000 del 05 de febrero de 2013, respondié oportunamente el requerimiento
formulado, y presentd nuevas reivindicaciones 1 a 32 (Fls. 345 a 355) gue
reemplazan las originaimente presentadas, atendiendo de esta manera las
observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se aceptd el nuevo capitulo
reivindicatorio presentado, comoquiera que se ajusta a las prescripciones
contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisién 486
expedida por la Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros
otorgaran patentes para las invenciones, sean de producto o de procedimiento,
en todos los campos de fa tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel
inventivo y sean susceptibles de aplicacion industrial.”

SEXTO: Que las reivindicaciones 1 a 32 contenidas en los folios 345 a 355, no
cumplen con el requisito de nivel inventivo. Lo anterior, de acuerdo con las
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siguientes consideraciones:
6.1. Objeto de la invencion

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de suministrar
compuestos para el tratamiento o la profilaxis de diversas enfermedades
dependientes de la vasopresina, con actividad y selectividad elevadas
especialmente con relacién al receptor de vasopresina V1h.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un
compuesto caracterizado porque es de la férmula I:

{n

6.2. Determinacion del estado de la técnica

El estado de la técnica se determind con base en la fecha de presentacién de la solicitud
de prioridad invocada, es decir, el 27 de diciembre de 2007.

Consultadas las fuentes de informacién con gque se cuenta, se encontrd el siguiente
documento que anticipa el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de Publicacion

“Heteroaryl-substituted 1,3-dihydroindol-
D1 WO2005030755 2-one derivatives and medicaments 07/Abril/2005
containing them”

D2 | w02007063123 “Substituted oxindol-derivatives, 07/Junio/2007
medicaments containing said derivatives
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item Documento Titulo Fecha de Publicacion ]

and use thereof" ' 1

El documento D1' divulga derivados de 1,3 di-hidroindol (oxindol) de la férmula (1} con
afinidad por los receptores V1b de vasopresina, los cuales contienen en forma general
todos los sustituyentes de los compuestos representados por la férmula (1) (reivindicacidn
1).

Bl documento D2° (publicacién equivalente en inglés US8044079) revela compuestos
derivados de oxindol, los cuales presentan afinidad por el receptor de vasopresina
subtipo V1b (Col. 15, lineas 23-29). Los compuestos divulgados en el documento D2
presentan sustituyentes muy similares sobre el carbong 3 del anillo oxindol (Parrs. [0070]
y [0071)).

6.3. Nivel Inventivo.

Segun 1o dispuesto en el articulo 18 de la Decision 486. “Se considerard que una
invencion tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada en la
materia técnica correspondiente, esa invencién no hubiese resultado obvia ni se hubiese
derivado de manera evidente del estado de la técnica”.

En el presente caso, los compuestos reclamados en la solicitud no tienen nive! inventivo,
teniendo en cuenta gue la reivindicacién 1 se refiere a: “"Un compuesto caracterizado
porque es de la férmula (1Y (Fl. 345).

La tabla siguiente presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas esenciales
de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacion 1, y las reveladas en los
documentos D1y D2, que representan el estado de la técnica;

Tablal

1http:#worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=WOE&NR=2005030755A1&KC=A1&FT=D&ND=38&date=20050407&DB=worldwide.espacenet.c
omé&locale=en_EP

2http:/iworldwide.espacenet.com/publicationDetails/original Document?
FT=D&date=201110258DB=worldwide.espacenet.com&locale=en_EP&CC=US&NR=8044079B2&

KC=B2&ND=4
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Caracteristicas esenciales D1 D2

R:H, I, Br,Cl.FoCN.
R® y R*% Seleccionados

independientemente  de | R% Cl, F, H (Reivindicacitn

RY H, 1, Br, Cl, F o CN. H, Cl B I Fy CN}1)
(Reivindicacion 1).

R:H, 1, Br, Cl, Fo CN.

B: Anillo aromatico
monociclico que contiene 6
R'y R* H, C -alcoxi, C, - &tomos de carbono vy el cual
fluoroalcoxi, haldgeno o CN. puede estar sustituido con 1,
R®y R™: H, O-C,-C -alquil, | 1 0 3radicales R, R R,

OCF,, halégeno, CN

3

En donde al menos uno de (Reivindicacion 1).

los radicales R, R*y R* es R RZ R CN, OCF,
hidrégeno.

halogeno, OCHF,, O-C-C-
alquil (Reivindicacién 1).

RZ H 0 metoxi.

Xt NoCH A: Es un anillo aromatico | A:  anillo  hetercaromatico
heteromonociclo donde el | monociclico conteniendo 6
heterociclo es de 5 o 6 | dtomos de carbono

miembros y comprende | conteniendo 1 hetercatomo
hasta 4 heterodtomos | seleccionado de N el cual
RS H o metilo. seleccionada del grupo | esta sustituide con el radical
gue consistede N, Oy S; | R' v el cual puede estar

y puede estar sustituido | ambién sustituido con 1, 2 0
por RY, R¥? yio R*,

RS: etoxi, trifluorometoxi.
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Caracteristicas esenciales D1 D2

3 radicales R,*, R 2 y/o R .

Ru' R12 y R13 eg
seleccionado RS R ylo RF: C-Cp
independientemente  de | alguil.

H, C,-C,-alquil, 0-C-C,-
alquil, OCF,
(Reivindicacién 1). 0O-C2-C4-alquileno-R,?
{Reivindicacién 1).

XY -0-C(=0)-, -NRY-, -NR- | R% Es un radical (W)-(X)- | Y: Es seleccicnado del grupo

CH,- 0 -NR"-C(=0)-. 1 (Y)-Z que comprende:

Ri: H, CI-C4-3|C|U“O. W: Enlace, O, O(C1-04 N o~
alquilen), NR¥, NR*-(C,- AT
C,. .

A: Fenileno (1,2 fenileno; 1,4
fenileno; 1,3 fenileno} o

hetarileno de 6 miembros con | Rss: 4, ¢ -C_-alquil L
. . ' 1 [ :
1 o 2 atomos de nitrégeno \ﬁ}
como miembros del anillo. Donde Ry*:
X: €O, COO0, NR¥,
NR5CO lace.
X2 unién simple, CO 0 CH,, €O o enlace (Parrs. [0070] y [0071]).
Y: Enlace
ZiesE

m tRb}*
E: es un anillo
monociclico insaturadoc
gue tiene un méximo de
X* NoCH 14 atomos de carbono y

0-5 "tomos de nitrogeno y
puede ser sustituido por

P 55 56
m y n: Son en forma los radicales R®, R* y
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Caracteristicas esenciales D1 D2

R%.

R®: C,-C, alquil, H,

R%: Q1-Q2-Q3.

_ Q1: Enlace.
independiente entre sil o 2.

Q2: Enlace.

Q3: Un anillo insaturado o
R® H, C,-C,-alquilo saturado monociclico
teniendo un maximo de
14 atomo de carbono y 0
a 5 atomos de N y puede
estar sustitide por los
- radicales R®, R* y/o R,

a0

R®, R*™ y R%. H, C,-C-
alquilo {Reivindicacion 1).

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

El documento D1 divulga derivados de 1,3 di-hidroindol (oxindol) de la formula (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 subtipe V1b (Col. 15, lineas 23-29). Los compuestos
divulgados en el documento D2 presentan sustituyentes similares sobre el carbono 3 del
anillo oxindol (Parrs. [0070] y [0071]).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacién 1 y los compuestos
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divulgados en el documento D1 consiste en que los compuestos de la presente solicitud
son una seleccion de los compuestos divulgados de forma general en el documento D1
(El sustituyente divulgado de forma mas general es el sustituyente RS sobre C3 del anillo
oxindol).

No se encuentra evidencia de algun efecto que se logre al seleccionar los compuestos
reivindicados, porque los compuestos de la presente solicitud presentan la misma
actividad que los compuestos revelados en el documento D1 y no se demuestra algan
efecto superior.

Por lo tanto, el problema técnico objetive que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: cOmo seleccionar compuestos revelados en el documento D1, para obtener
compuestos derivades de oxindol con actividad superior sobre los receptores de
vasopresina.

Sin embargo, la seleccion entre un nimero de posibilidades conocidas sin ningin efecto
inesperado se considera obvia, dado que el resultado obtenido podria ser previsto por la
persona normalmente versada en la materia, de acuerdo con la actividad anticipada en el
documento D1 y adicionalmente el documento D2 revela compuestos que presentan la
misma actividad y sustituyentes similares sobre la posicién 3 del anillo oxindol (Pérrs.
[0070] y [0071)).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria esta
caracteristica divulgada en el documento D2 en los compuestos revelados en el
documento D1 que presentan 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.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 — 29 no mencionan caracteristicas
inventivas adicionales tampoco se pueden considerar inventivas.

Las composiciones de la reivindicacion 32 no son inventivas porgue el componente que

las caracterizan no es inventivo y porque habian sido anticipadas por el documento D1
(Reivindicacién 10).

La reivindicaciéon 30 se refiere a: “Un compuesto caracterizado porque es de fa férmufa
(XViIN" (Fl. 354).

Tabla 2
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Caracteristicas esenciales

D1

XV

R4 p
o]

R": H, I, Br, Cl, Fo CN.

R®: H, 1, Br. Cl, FOCN.

R?y R*: Seleccionados
independientemente de H, Cl, B, I,
F y CN (Reivindicacion 1).

R* y R®% H, C,,-alcoxi,
fluoroalcoxi, haldégeno o CN.

C1-3'

RZ H 0 metoxi.

En donde al menos uno de los
radicales R?, R? y R? es hidrégeno.

R®y R H, O-C,-C -alquil, OCF,,
halégeno, CN (Reivindicacién 1).

X" NoCH

R5: etoxi, trifluorometoxi.

R% H o metilo.

A: Es un

heteromonocicio
heterociclo es de 5 0 6 miembros y
comprende hasta 4 hetercatomos

seleccionado

consiste de N, O y S; y puede
estar sustituido por R!!, R¥ yjo R,

R, R¥ y RY es seleccionado
independientemente de H, C,-C,-

alquil, O-C -C,-alquil, OCF,
(Reivindicacion 1).

anillo  aromatico
donde el

del

grupo  que

X% -0-C(=0)-, -NR™-, -NRU-CH,- 6 =
NR!-C(=0)-,

RS5: Es un radical (W)-(X)-{Y)-Z
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Caracteristicas esenciales D1

W: Enlace, O, O(C,-C, alquilen),
NR3, NR*-(C,-C,).

R H, C,-C,-alquilo. R™: H, C,-C,-alquil.

A: Fenileno (1,2 fenileno; 1,4 | X' CO, COO, NR®, NR™CO o
fenileno; 1,3 fenileno) o hetarileno de | enlace.

6 miembros con 1 0 2 &tomos de
nitrégeno como radicales del anilio.

Y: Enlace

R'?: Haldégeno, CN, OR®* o NR®R¢,
donde Z:esE

R H, C,-C,-alquilo, fenilo o benciloy | g: g5 un anilo  monociclico

insaturado que tiene un maximo de
14 Atomos de carbono y 0-5
‘tomas de nitrdgeno y puede ser
sustituido por los radicales R%, R%,
RS y hasta tres radicales R,

Rt y Rt son en forma independiente
entre si H, C,-C_-alquilo, C,-C,-alcoxi,
fenilo o bencilg,

R Halégeno, CN, OH, O-C,-C4-
alquil,  NH,,  NH(C,-C,-alquil).
(Reivindicacién 1).

El documento D1 se considera el estado de la técnica cercano a la invencién definida en
la reivindicacion 30 porque 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 reivindicacion 32 (Documento D1 reivindicacion 1),

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacion 30 y los compuestos
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divulgados en el documento D1 consiste en que los compuestos de la presente solicitud
son una seleccion de los compuestos divuigados de forma general en el documento D1
(El sustituyente divulgado de forma mas general es el sustituyente RS sobre C3 del anillo
oxindal).

No se encuentra algin efecto que se logre al seleccionar los compuestos reivindicados,
porque los compuestos de la formula (XVIII) 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 se puede
formular asf: cdmo modificar los compuestos revelados en el documento D1, para
obtener compuestos Otiles como intermediarios en la sintesis de los compuestos de
férmula (1).

Sin embargo, los compuestos de la férmula (XVIII) se encuentran contenidos dentro de lo
divulgado en el documento D1 y no se observa algin efecto sorprendente de los
compuestos de férmula (XVIII), ni de los compuestos de férmula (1) sobre los compuestos
revelados en el documento D1, por lo tanto se considera que los compuestos reclamados
no presentan nivel inventivo.

La solicitante sefiala que en los casos donde RY,forma un anillo fenilo o heteroarilo de 6
miembros, éste no presenta un anillo con X, como miembro del anillo porque este
significado no esta comprendido en la definicién de RY? y RY, del documento D2.

Al respecto cabe aclara que el analisis de nivel inventivo de la presente solicitud se basa
en las ensefianzas que en conjunto divulgan los documentos D1y D2 y a pesar que el
documento D2 no divulgue el anillo saturado de los compuestos de la presente solicitud,
dicho anillo es sugerido en el documento D1, adicionalmente el grupo farmacoférico
responsable de la actividad se encuentra divulgado tanto en el documento D1 como en el
documento D2 y en vista de la falta de ensayos que demuestren alguna actividad
superior de los compuestos reclamados y que pueda ser derivada de la seleccién de
compuestos que presenten dicho anillo saturado, se encuentra gue 10s mismos no
presenta nivel inventivo,

En conclusién, teniendo en cuenta que los argumentos de la solicitante no desvirtian de
manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentada, el Superintendente de
Industria y Comercio,

RESUELVE:
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ARTICULO PRIMERO: Denegar la patente de invencién a la creacion titulada
“DERIVADOS DE OXINDOL SUSTITUIDO Y USO PARA EL TRATAMIENTO DE
ENFERMEDADES DEPENDIENTES DE LA VASOPRESINA".

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la sociedad
Abbott GMBH & Co. KG, entregandole copia de la misma y advirtiéndole que contra ella
procede el recurso de reposicién, ante el Superintendente de Industria y Comercio, el cual
podra ser interpuesto en el momento de la notificacion o dentro de los cinco 5 dias habiles
siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogotd D.C., el 18 Mar 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIAY COMERC!O,

p il

PABLO FELIPE ROBLED TILLO

Doctara
MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO

info@castellancsyco.co
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Al contestar favor indigue el nimero S Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7y 10 PBX: 5870000
de radicacién que se indica a continuacidn: Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26- 55 int, 2 Tet 5737020
Cod Verificacidn: 295493222 Call Center 5920400. Linea gratuita Nacional 01800-910165
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