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1. Documentos estudiados

Descripcion:

Radicado N°11-009246-00000-0000

Enero 27 de 2011

Reivindicaciones

Radicado N°11-009246-00000-0000

Enero 27 de 2011

Radicado N°11-009246-00005-0000

Octubre 10 de 2011

Radicado N°11-009246-00009-0000

Abril 1 de 2013

Respuesta Radicado N°11-009246-00009-0000 | Abril 1 de 2013
del solicitante
Prioridad: US 61076,443 Junio 27 de 2008

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 prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencién

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del
Titulo 10 de la Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, se tendra
en cuenta la tasa pagada por el solicitante al momento de comenzar el examen
para las reivindicaciones adicionales; esto es que cuando la solicitud contenga
mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa complementaria,
soélo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada.
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Por lo tanto, las reivindicaciones 11 a 13 visibles las paginas 11 a 15 del capitulo
reivindicatorio presente en el radicado N°11-11-009246-00009-0000 son
aceptadas para ser estudiadas, porque se registra el pago por dichas
reivindicaciones adicionales, de acuerdo con el recibo presente en la pagina 5 del
radicado N°11-009246-00000-0000.

Titulo de la solicitud: “Derivados de 2 — (2 — oxoimidazolin — 1 — il) piridin — 4 —
carboxamida”

El problema planteado en esta solicitud consiste en la obtencién de compuestos
alternativos inhibidores de Estearoil Co A desaturasa para el tratamiento de
enfermedades cardiovasculares y diabetes causadas por hiperlipidemia.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio plantea la obtencién de
compuestos heteerociclicos con actividad inhibitoria de Estearoil Co A desaturasa
para el tratamiento de enfermedades cardiovasculares y diabetes causadas por
hiperlipidemia.

R'-W—P—Q—R?
El objeto de la presente Solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de

Patentes (CIP): A61K31/4439; A61K31/444; A61P3/10; A61P9/12; C07D213/81,
C07D401/04; C07D401/14; C07D413/04; C07D413/14; CO7D417/14.

4. De la Solicitud de la Patente
Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

La reivindicacién 1 no es concisa, porque a  pesar de las limitaciones realizadas
por el solicitante para los sustituyentes del compuesto de Formula |, la cantidad
de los posibles sustituyentes sigue siendo muy amplia y se mencionan
sustituyentes que sin importar la restriccion, siguen siendo amplios, es decir, se
considera de amplitud considerable y por lo tanto no conciso mencionar
sustituyentes como por ejemplo “alquilo Cis, cicloalquilo Cs.i2, cicloalquil Csiz
alquilo Cy, arilo Ce.0, aril Ce.1o alquilo Ci6, heteroarilalquilo Ci6, alquenilo Cas,
alquinilo C.., alcoxido Cis, entre otros mas” y ademas se menciona que estos
sustituyentes se encuentran sustituidos por otros sustituyentes de la misma
naturaleza y amplitud que los principales y dentro de los cuales se mencionan
sustituyentes no evidentes dentro de la estructura de la Férmula (I) y que son
sustituyentes de los sustituyentes de los sustituyentes principales de la Férmula
(), es decir, estos sustituyentes terciarios tales como OR*?, OCOR, CONR",
COOR"Y, NR*COOR® N(R*),, SO:N(R*),, NR*SO,R*, SR, entre muchos mas
mencionados en la larga reivindicacién 1 , a partir la implementacién de todo este
amplio marco de sustituyentes, se obtiene una cantidad demasiado amplia de
posibles compuestos y por lo tanto la complejidad de la solicitud sigue siendo muy
alta y todavia no es posible establecer el verdadero alcance de lo que se desea
proteger. Se solicita realizar una restriccibn muchisimo mas razonable y
especifica, de tal manera que a partir de los mismos se obtengan los compuestos
de real interés para el inventor y que constituyen la solucién al problema técnico
objetivo planteado en la presente invencion. El objetivo es que el solicitante
mencione estructuras especificas de cada sustituyente posible dentro de la prosa
de la reivindicacion (esto quiere decir que en vez de mencionar aril Ce.10 alquilo C;.
s, Se mencione bencilo, feniletilo, naftilpropilo; en vez de mencionar SO,NR", se
mencione dimetilaminosulfonilo, propiretilaminosulfonilo; asi sucesivamente con
los demas sustituyentes definidos en la reivindicacion 1). Es cierto que el inventor
esta en su legitimo derecho de proteger su invencién en la extension que lo estime
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conveniente siempre y cuando se conserve el mismo concepto inventivo, sin
embargo, de acuerdo al articulo 30 de la decision 486, las reivindicaciones que
detallan el objeto de la invencion deben ser claras, concisas y debidamente
soportadas dentro del capitulo descriptivo. Se sugiere respetuosamente al
solicitante que utilice como referencia para realizar la restriccion de los
sustituyente mas detallada y especifica, de acuerdo a lo mencionado en el capitulo

descriptivo y divulgado en la siguiente tabla:

Sustituyente Soportado en la descripcién
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Se hace la claridad al solicitante de que el objetivo de la tabla no es obligarlo a
gue la restriccidn de los sustituyentes se realice Unicamente a las estructuras
divulgados en la misma, sino conducir al solicitante a que la restriccion se realice

de manera clara, concisa y coherente de acuerdo al objetivo de la invencién y a
los compuestos que desea obtener el inventor, por ejemplo, se observa que R?

puede ser un ciclopropilmetilo o un difluorobencilo y es méas adecuado, claro y

conciso que mencionar que R? es un cicloalquil Cs.1, alquilo Cis, 0 un arilo Ce.o

alquilo C., porque se puede considerar poco probable del inventor va a utilizar

como sustituyente el ciclododecilhexilo, ciclooctilbutilo o naftilpentilo, ya que la

densidad de estos sustituyentes afectan la interaccién con el receptor, pueden
crear impedimento estérico o puede afectar las propiedades fisicoquimicas de
dichos compuestos. Simplemente, el objetivo de la restriccidbn anterior es que los

sustituyentes que se mencionen dentro de la reivindicaciébn sean especificos y

viables para desarrollar los compuestos de la invencion.

De igual manera se solicita divulgar la estructura del compuesto de formula (I), de
tal forma que la persona versada en la materia comprenda plenamente la

constitucion de la misma, por ejemplo R* — W — P — Q — puede ser:
R! NZ
B>N ) eV

R™ 5

— Q — R? se considera muy ambigua.

I ola gue desee presentar el inventor, porque la férmula R* —

W-P

De acuerdo con lo definido en la reivindicacion 1, se solicita realizar la misma

restriccion a los sustituyentes divulgados en las reivindicaciones 1 a 10.
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Para los sustituyentes de la reivindicacion 3, se sugiere especificar la posicion de
los sustituyentes en los anillos de benceno.

La reivindicacion 13 no es concisa, porque al mencionar los grupos
farmacoterapéuticos, en estos se incluyen muchisimas sustancias pertenecientes
a estos mismos. Se solicta mencionar que sustancias especificas pueden ser
objeto de combinacién con los compuestos de la presente invencion

5. Determinacion del Estado de la Técnica
El Estado de la Técnica se determind con base en la fecha de solicitud de

prioridad: Junio 27 de 2008 y se encontraron los siguientes documentos que
anticipan el objeto de esta solicitud

Item Documento Titulo Fecha de Publicacion

D1 WO02006034446 Heterocyclic der|vat|_ves and their use as Marzo 30 de 2006
therapeutics agents

El documento D1' divulga la obtencién de compuestos derivados de heterociclos
como inhibidores de Estearoil Co A desaturasa.
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6. Examen de Patentabilidad.
Novedad (Art 16 D 486)

La reivindicacion 1 divulga un compuesto de la formula | donde... (Pagina 1 a 5 del
capitulo reivindicatorio del radicado N° 11-009246—00009-0000)

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del Estado de la Técnica:

Solicitud D1
Compuesto de la Formula | Compuesto de |§l F%rmula I
5R* R° L6a

R-W—P—Q—R?2 Wi
=

R72 8 R8a
R* es H, alquilo Ci., cicloalgquilo Cs.1», cicloalquil | R? es H, alquilo Ci.1», cicloalquilo Ca.12,
Cs.12 alquilo Cy., alcoxialquilo, arilo Ce.o, arilo Ce. | cicloalquilalquilo Ca.12, arilo, arilalquilo C7.9, ,

10 alquilo Cy6, heteroarilalquilo C.s. heteroarilalquilo Cs.1»,
W es N(R®¥)CO, donde R® es H, alquilo Cy, W es N(RY)CO, donde R* es H, alquilo Cy.1,
hidroxialquilo Cy.6, cicloalquil Cs.1> alquilo Ci6, 0 | hidroxialquilo Cx.1,, cicloalquilalquilo Cs.14 ¥
arilo Ce.10 alquilo Ci6 arilalguilo Cr.1,.

Y R

|
Pes | 7 Q@

™M  ponde R*esH,GyLsonCyMesN

1http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?

CC=WO&NR=2006034446A2&KC=A2&FT=D&ND=3&date=20060330&DB=worldwide.espacenet.c
om&locale=es_LP
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Donde Jy Kson N, xes 0, y es uno, R®y R®
forman un grupo oxo, R’, R™®, R R® son H o

alquilo (pueden ser metil)

R? es H, alquilo Cy., alquenilo C., alcoxido Cy,
OH, hidroxialquilo Cy., alcoxi Ci. alquilo Ci.,
cicloalquilo C3.1,, cicloalquil Cs.12 alquilo Cy, arilo
Cé-10, aril Ce.10 alquilo Cy, aril Ce.10 alcoxido Ci.s,
heterociclo, heterociclo alquilo Cy.¢, heteroarilo,

V es un enlace directo y R? es alquilo Cy.12,
alguenilo C,.,, cicloalquilo Cs.1,, hidroxialquilo
C:.12, cicloalquilalquilo Ca.12, alcoxialquilo Ca.io,
cicloalquilo Cs.12, heterociclo Cs.o,
heterocicloalquilo Cs.1z, arilo Cs.12, heteroarilo Ca.

heteroaril alquilo Cy.. 1.

Las caracteristicas técnicas esenciales de los compuestos de la reivindicacion 1,
han sido previamente divulgadas en D1 (Paginas 3 y 4), el cual muestra
compuestos derivados de heterociclos con actividad inhibitoria de Estearoil Co A
desaturasa, con las caracteristicas técnicas esenciales descritas en la tabla
anterior.

El solicitante afirma que el presente Estado de la Técnica se considera muy
general con respecto y que la presente solicitud se considera como una seleccion
del Estado de la Técnica anterior y que de acuerdo a los lineamientos de esta
Oficina de Patentes, una generalidad no afecta la Novedad de una particularidad.
Sin embargo, se observa que esta solicitud se considera muy amplia con respecto
al Estado de la Técnica porque esta menciona en las paginas 1 a 4 del nuevo
capitulo reivindicatorio que los sustituyentes descritos en R, R? y R® estan
opcionalmente sustituidos por todos los posibles sustituyentes descritos en el
cuerpo de la reivindicacion 1, lo que genera una ampliacion considerable de los
posibles compuestos a obtener con respecto a lo descrito en el documento D1, por
lo tanto, para que esta solicitud se considere como una selecciéon del Estado de la
Técnica divulgado, los compuestos se deben divulgar de manera mas especifica y
detallada comparado en el Estado de la Técnica y no de manera mas amplia como
lo demuestra la presente solicitud.

En consecuencia, la reivindicacion 1, de acuerdo a lo divulgado en D1, carece de
Novedad.

Las reivindicaciones 2 a 13, dependientes de la reivindicaciéon 1, no divulga
caracteristicas adicionales que otorguen novedad a los compuestos de la
reivindicacion 1. Por lo tanto, estas reivindicaciones también carecen de Novedad.

Nivel Inventivo (Art 18 D 486)
La reivindicacion 11 divulga un compuesto de acuerdo con la Reivindicacién 1, en

donde el compuesto es: (Pagina 10 a 14 del capitulo reivindicatorio del radicado
N° 11-009246-00009-0000)

Solicitud D1
Compuesto de la reivindicacion 11 Compuesto de la reivindicacion 17
H &
‘&\/M [k N,JLN HN—
“ = Y
F

N-(cyclopropylmethyl}-2-(3-(4-fluorobenzyl)-
2-oxoimidazolidin-1-yl)isonicotinamide
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Compuesto de la reivindicacion 11 N-(3-Cyclopropylpropyl)-2-[4-(5-flucro-2-trifluoromethylbenzoyl)

M *N 0O piperazin-1-yi] isonicotinamide.
O I AL
S N N
O Yt
F

2-(3-{4-fluorobenzyl)-2-oxoimidazolidin-1-yl)-N-{(4-methyl-
2-phenylthiazol-5- ymethyl)isonicotinamide

D1 es considerado el Estado de la técnica mas cercano a los compuestos
especificos de la presente invencion, de acuerdo a lo definido en la reivindicacion
1, porque se divulgan compuestos derivados de isonicotinamida como inhibidores
de la Eastearoil Co A desaturasa para el tratamiento de enfermedades
cardiovasculares causadas por hiperlipidemia (D1: pagina 50, lineas 22 y 23,
reivindicacion 17).

La diferencia entre los compuestos divulgado en la presente invencion con
respecto a los definidos en D1, radica en que los compuestos de la presente
invencion son derivados de 2 — (3 — (4 — fluorobencil) — 2 — oxo — imidazolin — 1 —
il) N — cicloalquil/heteocicloalquil isoniconinamida, mientras que el compuesto
definido en D1 es un derivado 2 — (4 — (5 — fluorobencil) piperazin — 1 —il) N —
ciclopropilpropil isonicotinamida.

Esta diferencia al parecer no concede ningun efecto técnico ventajoso o
inesperado a los compuestos de la presente invencion con respecto al divulgado
en D1.

El problema técnico Objetivo que se pretende resolver es el siguiente: Como
modificar el compuesto divulgado en D1 para obtener compuestos alternativos
derivados de 2 — oxo imidazolin — 1 — il isonicotinamida que tengan actividad
inhibidora de Estearoil Co A reductasa para el tratamiento de enfermedades
cardiovasculares causada por hiperlipidemia?

D1 divulga en la pagina 3, lineas 2 a 12 y en la pagina 4, lineas 14 a 15, que se
puede obtener un anillo de 2 — oxo imidazolina dentro de lo propuesto en D1,
cuando xes 0,y es 1, Jy K son N, R®y R® forman un grupo oxo.

Por lo tanto, una persona medianamente versada en la materia y conocedora de
los conceptos divulgados en D1, lograria modificar el compuesto divulgado en la
reivindicacion 17 y de acuerdo a lo ilustrado en la Formula | de D1, puede obtener
un anillo de 2 — oxo imidazolina en vez del anillo de piperazina y emplear los
posibles sustituyentes divulgados para la Formula | de D1, para obtener de esta
forma los compuestos propuestos en la presente invencion, de manera obvia o
evidente.

En consecuencia, la reivindicacién 11 de acuerdo a lo divulgado en D1, carece de
Nivel Inventivo

7. Conclusion

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud estan afectados asi:

Item Documento Reivindicaciones afectadas [ Requisito que afecta
D1 W02006034446 1al13 Novedad
D1 W02006034446 11 Nivel Inventivo
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacion. 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 de
sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentarla por escrito.

Finalmente, se le recuerda al solicitante que si como respuesta a este requerimiento llegara
a modificar el capitulo reivindicatorio y éste contenga mas de diez (10) reivindicaciones, no
pagard la tasa de modificacidbn voluntaria pero si la correspondiente al pago por
reivindicacion adicional.

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
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2013-05-28

Elabord: Dayron Alexander Ramirez Reyes
Revisoé: Gloria Jacqueline Alfonso Rozo
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