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Ref: Expediente No. 03-021.869 

Solicitud de patente de invención titulada: 11DER1VADOS DE 8-AMINO-7-

ARILALQUILXANTJINAS POLICICLICAS ACTIVAS COMO 1IIilBIDORAS DE 

LA FOSFODIESTERASA V, PROCESOS PARA SU PREPARACION Y 

COMPOSICIONES QUE LOS CONT1ENEN". 

Solicitante: SCH1RING CORPORATION 

N.l4ef: P2003/0028 

RESPUESTA AL OFICIO No. 6296 NOTLFICADO FOR FIJACION EN LISTA No. 150 

DE FECHA 16 DE MAYO 2008 

(EXAMEN DE FONDO) 

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de l3ogot6, identificado tal como aparece al pie 

de mi firma, en mi catheter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo 

siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal previsto en ci artIculo 

45 de la Decision 486, en los siguientes tØnninos: 

1. En primer lugar y con el Ænimo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me 

perniito presentar un CapItulo Reivindicatorio Modificado quo reemplaza en su totalidad al 

Capftulo Reivindieatorio radicado al momento de presentar esta solicitud. Para tal efecto, adjunto 

un recibo de pago que cubre la tasa de modificaciOn correspondiente. 

World Trade Center- Torre A, Calle 100 No. 8A 37, Piso 10, Bogota D.C., Colombia 
Tel + 57 1601-7700, Fax + 57 1601-7799, officeiiolarteraisbeck.com. www.olartcraisbeck.com 



Reivindieación 
Modificaciones 

Nueva 

Se bnuta el alcance del sustltuyente R4, el cual no puede ser 
1 

heterocfchco 

Sc lnmtan a compuestos de Formula I, isômeros 
y 

sales de los 
1-26 

mismos 

Se dingo a la,composición farmacØutica que comprende ci compuesto 
27 

de formula I, sus isómeros o sus sales 

Valga anotar que las modificaciones efectuadas a! Capitulo Reivmdicatorio cumplen a cabahdad 

eon lo ostipulado en el Articulo 34 de la, Decision 486, ya que Østas de ninguna manera implican 

una amphaeiôn de la, protecciOn correspondiente a la divulgacton contemda en la sohcitud inicial 

2 a- El Examinador requiere que se modifique el titulo de la mvencion, de tal forma 

que dste so incluya el nombrel.quimico do los compuestos reivmdicados 

b- Atendiendo a la sugerencia del Exmmnador, me permito modificar ci titulo do la 

presente mvenciOn como sigue 

"DERIVADOS DE 8-AMINO-7-ARJLALQUILXANTINAS POLICCLICAS ACTIVAS 

COMO 1NHIBIDORAS DE LA FOSFODIESTERASA V. PROCESOS PARA SU 

PREPARACION Y COMPOSICIONES QUE LOS CONTIENEN" 

3 a- El Exanunador establece que las Reivindicaciones 1-30 no son claras, por que 

reclaman tanto la composiciOn como el compuesto caractenzado por los mismos elementos 

tecmcos El exammador requiere que so caractericen los compuestos mediante su estructura 

qufmica y las composiciones mediante sus constltuyentes (principto activo y excipientes) 

b- Con ci fin de superar la anterior objeción, las nuevas Reivmdicaciones 1 a 26 

fueron modificadas de tai forma que solamente se reclaman compuestos de Formula I, sus 

isOmeros y sales Las composiciones quo contienen los compuestos mencionados anteriormente, 
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se reclaman separadamente en la ReivindicaciOn 27, la cual es dependiente de la Reivindieación 

1. 

4. a- El Examinador argumenta que el tØrmino "pro-fÆrmaco" no es claro por cuanto no 

define el aleance de la protección solicitada. 

b- Considero superada la anterior objeción, en tanto que el tØrmino "pro-farmaco" fue 

eliniinado del Capitulo Reivindicatorio Modificado. 

5. a- El Examinador establece que las Reivindicaciones no son concisas, porque las 

definiciones para los derivados de xantinas en la Reivindicación I son excesivamente amplias. 

En ese sentido, ci Examinador tambiØn argumenta que los compuestos contenidos en las 

Reivindicaciones pueden conformar mÆs de un concepto inventivo, pues presentan estrueturas 

diferentes no relacionadas entre si. 

b- i) En atención a lo anterior, resulta importante aclarar que aUn cuando las 

formulas Markush proveen multiples sustituyentes que permiten al solicitante reclamar diferentes 

compuestos, la protección esta dirigida hacia molØculas que comprenden ci mismo nÆcleo y 

exhiben actividad biolOgica similar. 

low 

La descripciOn estructural de compuestos qulmicos mediante las mencionadas formulas de tipo 

Markush es un mØtodo clÆsico para definir familias de molØculas que comprenden ci mismo 

anÆcleo.En este sentido ilamo respetuosamente la atención del Examinador al hecho que las 

CÆmaras de Apelaciones de la EPO’ han determinado que en relación con reivindicaciones que 

contienen formulas Markush, Østas son claras si es posible establecer con absoluta certeza, y 

dentro de una cantidad de tiempo razonable, si un compuesto dada cae dentro de su alcance o no. 

Adicionaimente, el requerimiento de elaridad en patentes no brinda fundamento alguno para 

objetar reivindicaciones basªndose en la complejidad de Østas o la dificultad para entenderlas, 

dado que la compleiidad no es eguivalente a falta de clandad en una reivindicaciOn. Este tipo 

de objeciones contra la claridad resultan abiertaniente inapropiadas, ya que excluyen de 

protecciOn a-priori a cualquier invención que comprenda materia para la que no es posible 

redactar su descripciOn mediante la formulaciOn de reivindicaciones simples.2 Adicionaimente, la 

1 Me permito citar decisiones de las Camaras de Apelaciones de la EPO, pues las mismas han servido reiteradamente 
como fuente interpretativa por el Tribunal Andino de Justicia en sus sentencias. 
2Decision of Technical Board of Appeal, 27 June 2003 - T 1020/98 - 3.3.1. 
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I, 

presente invención incluye numerosos ejemplos (199 elemnios) en los que se ilustra gran 

variedad de sustituyentes y modalidades de los compuestos de interØs. 

ii) Sin embargo, con el ünieo propósito de facilitar el trÆmite de la presente 

invención, el Capitulo Reivindicatorio Modificado adj unto ha sido limitado a compuestos de 

Formula I, en los que el sustituvente R4 no es heterociclico. Dc esta manera se restringe 

drÆstieamente el alcance de la protección originalmente protegida. 

6. a- El Examinador argumenta que las Reivindicaciones originales 31 a 39 reclaman 

jo 

materia no patentable por dirigirse a mØtodos de tratamiento y usos. 

b- Considero superada la anterior objecióri en tanto que las Reivindicaciones 31 a 39 

originales, fueron retiradas del Capitulo Reivindicatorio Modificado adj unto. 

7. a- El examinador establece que las patentes W092/05175 (Dl) y W092/05176 (D2) 

afectan la novedad y ci nivel inventivo de la presente invenciOn. 

El Examinador argumenta que Dl revela derivados de xantinas donde R’ y R2 pueden ser 

(CH2)mA, A es un bidrocarburo cIclico y m1,2,3, los cuales anticipan los compuestos de la 

presente invención. 

Adicionalmente, el Examinador argumenta que Di y D2 revelan inhibidores de PDE activos 

como broncodilatadores, fitiles en el tratamiento de asma,, que son muy siniilares a los 

compuestos de la invención y que ademÆs presentan la misma acthidad. 

Dc acuerdo con lo anterior, el Examinador concluye que el problema de proporcionar otras 

altemativas de inhibidores de PDE, 6tiles en ci tratamiento de la disfunción erctil, con efectos 

secundarios reducidos y estabilidad metabólica mejorada, fue previamente resuelto por las 

referencias Dl y D2 y por Jo tanto la presente invención carecerla de nivel inventivo. 

b- 1) En primer lugar, debo anotar que Dl revela 8-aninoxantinas inhibidoras de 

PDE que se encuentran sustituidas en la posición 8 con -NH2 o un grupo -NHR, donde R es 

aiquilo, ariialquilo o un grupo heterociclico (especIficamente heteroarilo). Sin embargo, Dl no 

revela compuestos que presenten un grut,o -NHR4 en la posición 8, en donde R4 es un grupo es

o cicloalguenilo como se define especIficamente en la Reivindicación 1 de la 

presente solicitud. Es decir, en las definiciones para. Rs y Rt (en Dl) no se incluyen grupos 
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eicloalquilo o cicloalquenilo. Mi, ninguno de los ejemplos ilustrados en Dl ensefla compuestos 

en donde la posición 8 corresponda a un amino-carbociclo. Es mÆs, los compuestos de Dl 

siempre requieren la presencia de un grupo carbocidico unido al grupo C1..3 en la posición 3 del 

nücleo xantina (R2); por el contrario los compuestos preferidos de la invención no enseflan el uso 

de tin grupo carbociclo en dicha posición. 

En conclusion, Dl no provee ninguna sugerencia o motivación que pudiese conducir al desarrollo 

de los compuestos de la presente invención, tal como se definen en las actuales reivindicaciones. 

ii) D2 por su parte, revela derivados de xantinas sustituidas en la posiciOn 8 

con un grupo �NHCOC6H5COOH, pero no revela compuestos especificos que presenten un 

�grupo amino carbociclico en dicha posiciOn. Es decir, D2 no sugiere los compuestos inventivos 

� de la presente invenciOn de manera independiente, ni combinÆndolo con las ensefianzas de Dl. 

iii) Asi las cosas, el arte previo citado por el Examinador no provee indicaciOn 

alguna que permitiese a una persona medianamente versada en la materia prever que los 

compuestos que presentan la estructura especifica de la presente invenciOn (Formula I), serian 

ütiles como inhibidores de Fosfodiesterasa V. Mucho menos, es posible derivar a partir de las 

referencias citadas, que los compuestos con tin nücleo de xantina sustituldo en la posiciOn 8 con 

tin grupo amino sustituido con cicloalquilo o cicloalquenilo, serlan particularmente selectivos 

sobre la isoenzima PDE V en comparación con otras isoenzimas, como la PED VI, minimizando 

asi o previniendo la ocurrencia de el efecto secundario en la visiOn del "halo-azul", tal como se 

. especifica en la DescripaciOn de la invenciOn. Dc hecho, Dl simplemente indica que los 

compuestos alli divulgados son activos cómo inhibidores de fosfodiesterasas, pero no especifica, 

ni sugiere, actividad alguna sobre la isoenzima PDE V. En ese sentido vale la pena resaitar que 

Dl no provee ninguna indicación que al incluir tin sustituyente R4 en el amino de la posici6n-8, 

se obtendrian compuestos inhibidores selectivos de la isoenzima PDE V. 

8. Finalmente, deseo poner bajo su conocimiento que para ci concepto inventivo 

comprendido en la presente solicitud, ha sido otorgado hasta el momento ci privilegio de patente 

por parte de la Oficina de Patentes en Estados Unidos (US6.821.978) y (US7,268.141). 

Si bien es cierto que las concesiones de patentes en oficinas de otros paises no son vinculantes en 

el sentido que obliguen a la SIC a tomar una decisiOn en el mismo sentido, considero que dichas 

concesiones sugieren el cumplimiento de los requisitos de patentabilidad de la materia 

-revindicada, ya que los criterios de evaluación y estudio aplicados para concluir la aceptaciOn de 
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dichas patentes resultan equivalentes a los que la SIC debe emplear. Tan cierto es lo anterior, que 

ci Manual Andino de Patentes, al comentar el ArtIculo 46 de la Decision 486, estabiece que una 

Oficina nacional competente podrÆ reconocer los resultados de exmenes de novedaci 0 de 

patentabiidad efectuados respecto a la solicitud extranj era equivalente, como suficientes para 

acreditar el cumplimiento de las condiciones de patentabilidad.3 

9. Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por ci Examinador en su 

examen de fondo No. 1105 han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que se 

tengan por cumplidos los requisitos de patentabilidad, en particular novedad y altura inventiva., en 

0 tanto no se logro desvirtuar ninguno de ellos por parte del Despacho, y se proceda con la 

concesión de la patente. 

40 

Atentamente, 

-:’ ’- WJ U7!A 

C.C. No. 79.782.747 de Bogota 

T.P. 74.295 

Anexos: 

� CapItulo Reivindicatorio Modificado 

Recibo de pago correspondiente a la tasa de modificación. 

Manual Andino de Patentes. SecciOn 7.3. 
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CAPITULO REIVINDICATORPO MODIFICADO 

Habiendo asi especialmerrte descripto y determinado la naturaleza de Ia 

presente invención y la forma cOme Ia misma ha de ser Itevada a la practice se. 

declara reivinclicar come de propiedad y derecho exclusivo: 

1. Un compuesto, qua incluye un enanti6mer6, estereoisórnero, rotÆrnero, 

taiitómero dondØ dicho compuesto tiene Ia fOrmula (I): 

CH2R 
3
 

S RNH 

en la cual 

(a) R y R2 son, independientemente uno del otro, cede uno, un grupo,alquilo 

C115, de cadena recta o ramificada con o sin uno o mªs sustituyentes, un 

grupo aiquenilo C, de cadena recta o ramificada con o sin uno o rnÆs 

� sustituyentes, un grupo alquinilo C215, de cadena recta o ramilicada con o 

Ssin uric 0 rnOs sustituyentes, un grupo cicloalqLlilo C3, cOn o sin uho o 

mÆs sustituyentes, un grupo arilalquilo, con o sin uno o mÆs sustituyentes, 

un grupo arilo con o sin uno d mÆs sustituyentes, un grupo heteroarilo can 

o sin uno o mas sustituyentes, -OR5, -COOR5, -C(0)R5 o �C(0)N(R5)2, 

donde, R es un Ætorno de hidrOgeno 0 un radical hidrocarhonado, con o sin 

uno o mÆs sustituyentes, o uno de R1 y R2 es un ªtomo de hidrOgeno y el 

otro de R1 y R2 se define tal como anteriormente: 



i2lW10 Fl/ 

R50, R y R52 son, Jndependientemente uno de otro, un Ætorno de tiidrógeno o un 

* grupo aquilo C1., cicloalquilo C, heteroccIoaIquio C4-1, heteroarilo o un 

grupo arilo, opcionalmerite sustituido una cadena recta o ramificada, 

o R° y R51 estnunidos conjuntamente pra formar un sistema deaniflo 

carboxilicO o heterociclico, o R50, R5’ y R52, son, independientemente uno 

de otro, cada uno: 

R4° R4°
 

40 

R41

 

R 40

 

R 
40 R 40 

� 
NN 

� 
N41’ N: 41 ’ 

R4° R4° 

R 40 

42R41 1 

N�N-----Rlid

 R 

43 

�H7N
 

N 40 
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w 

16. El compuesto de acuerdo con Ia raWkdkdOn 1, qua consàste  en: 





21. El compuesto de acuerdo con la reivindicaciOfl 1, quo consiste en: 

3OH 

22. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, donde R4 es: 

R9 

Rh1<C)/ 

( (CH)m CH)  

donde, 

R1, R2 y R3, independientemente urio de otro, son cada uno definidos de la 

misnia manera quo anteriormonte pare el compuesto de formula (I); 

R9 es un ªtomo de hidrogeno O un grupo opcionalmente sustituido oximino, 

carboxialquilo, -COOH, un ester, un grupo aiquilo C-6, cicloalquilo c3 -, 
heterociclico C3-6, hidroxi C1-8 alquilo, anlo 6 heteroarilo. 



23. El compuesto de acuerdo con (a reivindicación 22, donde R3 es un 
grupo hidroxlärilo, alcoxiarflo O aminosulfonilarilo opcionalmente sustituido donde 
los sustituyentes opcionales se definen igual que para el uno 0 mÆs sustituyentes 
de la formula (I), 

24. El compuesto de acuerdo con (a reivindicación 22, en (a cuat R9 es un 
. Ætomo de hidrOgeno. 

25. El compuesto de acuerdo con (a reMndicacjOn 22, donde uno de R1° 
y R11 es un Ætorno de hidrOgeno, y el otro de R1° y R11 es un ªtomo de hiclrogeno 0 
un grupo hidroxi. 

26 Un mØodo para producir un conipuesto quo tenga (a 16rrnua (1) quo 

comprende: 

(i) hacer reaccionar un compuesto que tiene (a fOrmula (Ill) con un liakiro 

de alquilo en presencia de una base para lormar un compueslo cjue teriga 

(a formula (IV): - 

0 CH2P1l  
R11)l haluro de aiquilo R11U 

2 

’base 

(II ti_ 
(UI) (IV) 

donde; 

(a) R1 es un âtomo do hidrógeno o un grupo aiquilo C1, de cadena rcta o 

rarnificada, con 0 sin uno 0 mâs  sustituyentes, Ufl grupo alquenflo C2th, do 

S cadena recta o rarnificada, con o sin uno o rnÆs sustituyentes, un grupo 

alquinilo C15, de eadena recta o rarnificada, con o sin uno o mÆs 

sustituyentes; un grupo cicloalquilo C3AI con o sin uno o mÆs sustituyentes, 

un grupo arilalquilo con o sin uno 0 mÆs sustituyentes, (in grupo arilo, coil o 

Sill uno o rnÆs sustituyentes, un grupo hetero arilo Con o sin uno 0 rns 

sustituyentes, -OR’, -COOR5, C(0)R o �C(0)N(R)2 donde R’ es un Ætorno 



H\/H 
CH2 OR 25 

000R26 NR27 R250 OR29 I II o 
�cE-I� �C� __C_.:_ 

donde 

R21 es un Ætomode hidrOgeno 0 un grupo �CO(alquilo C1), aIquio C1., alilo, 

cicloalquUo C, fenflo o bencilo; 

R22 es un Ætomo de.hidrógcno  o un grupo aiquHo C1.6; 

es un 6tomo de hidrOgeno o alquflo C1-, arilo o un grupo arilo �CH2; 

R24 es,un âtomo do hidrOgeno o un grupo aiquflo C; 

R as un Ætorno de hidrógeno o un grupo aiquilo C1, perfluoroalquilo Q1., 

CicIoaIquifo C, ferillo o bencito; 

es un Ætomo de hidrOgeno o un grUpO aiquilo C1-C6cic1oaIquiIo C3-C6, fenito 

o bencilo; 

R27 es _NR2ROR24, -NHCONH2, -NHCSNH2, 

�  1 11 1 11 NSCHJ 
0�N�S--C)

 11 11 
1

 

R26 y R29 * son, independienternente uno do otro, cada uno un grupo atquUo 

ci-c4. 



’4 

4 

R4 es i)n grupo cicloalquito C5 con o sin uno a ms susUtuysntes, wi grupo 

cictoatquenito C,15, con a sin uno o màs 91.1stituyentes 

(V) temover la porción protectora L, cuando L es la forma protegida de R2 

on of compuesto que tiene la formula (VU) para formar of cornpuesto que 

tienela formula (I): 

S CH2R3 
R1)1 ,H 

ONNR4 

(I) 

13 

donde, 

R2 se define igual que para R1 anteriorrnente, con la condiciOn de quo por to 

4 menos de R’ y R2 no sea un 6tomo de hidrógeno; 

S donde, of uno o mÆs sustituyentes para todos los grupos son quimicarnenle 

compatibles y son, iridependientomente uno del otro cada uno un grupo aiquilo, 

cicloatquito, atquenito, cictoalquenito, atquinito, arilaiquilo, aiquilarilo, onto, 

heteroanito, heterdcictoalquilo, hidroxiatquito, aritaiquilo, arninoatquito, haloalquito, 

tioalquilo, alquiItioaIquiIo carboxiatquilo, imidazolilalquito, indotilatquito, mono-, di-

y trihätoalquilo, mono-, di- y trihatoatcoxi, amino, alquitamino, dialquitamino, olcoxi,. 

hidroxi, halo, nitro, oximino, -COOR°, -00R50, -SO. 2R°, -SO2NRR NR58O,R°, 

C(RR51), N-OR, NGN, C(ha10)2, S , O -CON(R°R), -OCOR°, - 
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SUPERINTENDENCIA DE JNDUSTRIA Y COMERCJO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No 03021869 
Clasificación Internacional (IPC): C07D 473/04; A6IK 31/522 
Concepto TØcnico No. 2572 

Patente de lnvenciôn Patente de Modelo de Utilidad  

Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) J Cap. I Cap. II E1 
No. Sol. Internacional PCT/USO 1/28983 
Fecha de Presentaciôn Internacional 17-09-2001 

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 de 
la DecisiOn 488 de la ComisiOn de la Comunidad Andina, se le comunica: 

I Documentos estudiados: 

1.1. Descripciôn: (Folios: 82 a 172) como se radicO inicialmente. 

12.Reivindicaciones: I a 40 (Folios: 173 a 194) coma se radicô 
inicialmente. Modificadas: I a 27 (folios: 229 a 247). 

1.3. Rta. Solicitante: Folios: 223 a 228. 

1.4. Prioridad: 19/09/2000, US 60/233567. 

2. AnÆlisis de la Prioridad: 

La prioridad de la presente solicitud corresponde al objeto reivindicado. No obstante, 
los nombres de los inventores que aparecen el la prioridad no corresponden en su 
totalidad a los inventores que aparecen en la presente solicitud. 

3. Objeto de la invención: 

La presente solicitud se titula: "Derivados de 8-amino-7-arilalquilxantinas policiclicas 
activas como inhibidoras de la fosfodiesterasa V, procesos para su preparaciOn y 
composiciones que los contienen". 

El objeto de la presente solicitud se refiere a compuestos policIclicos nucleotIdicos 
de xantina inhibidores de fosfodiesterasa (PDE) V. 

Segin la descripciOn, los inhibidores especificos de PDE V han demostrado que son 
ütiles para indicaciones especIficas. Par ejemplo, el uso de inhibidores PDE V para 



tratar la impotencia ha tenido gran Øxito comercial con la introducción do citrato de 
sildenafilo, mejor conocido como Viagra. Algunos inhibidores de xantina/guanina 
PDE V han demostrado ser 6tiles para el tratamiento do desórdenes 
card iovasculares y pulmonares, mientras que otros han demostrado ser itiIes para 
tratar la impotencia. AdemÆs, se ha demostrado que algunos inhibidores de xantina 
PDE V pueden estar sustituidos en la posiciôn 8 mediante una variedad de grupos 
que incluyen grupos nitro y grupos amino no sustituidos o sustituidos. 

En el capitulo reivindicatorlo se reclama 10 siguiente: 

Reivindicaciones I a 25 (folios: 229 a 241): Un compuesto que incluye un 
enantiômero, estereoisômero, rotÆmero, tautómero, de formula I  es un compuesto 
policiclico nucleotidico de xantina. 

- Reivindicación 26 (folios: 241 a 247): Un mØtodo para producir un compuesto que 
tenga la formula I. 

Reivindicaciôn 27 (folio: 247): Una composición farmacØutica que comprende un 
� compuesto enantiómero, estereoisOmero, rotOmero o tautómero de la reivindicaciOn 
� 1 o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo y un vehiculo 

farmacØuticamente aceptable. 

0 

o 

GH2R3 

R1 N4..4 ,H 

0A 3j)
-N12

 

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos para el 
tratamiento de la disfunción erØctil con efectos secundarios minimos y que tengan 
buena estabilidad metabOlica. 

La soluciOn propuesta por la presente es solicitud consiste en derivados policiclicos 
de xantina, inhibidores de PDE V. 

El objeto de la solicitud definido anteriormente so clasificO en la IPC A61  31/522; 
C07D 473/04. 

4. De la solicitud de Patente 

4.1. Reivindicaciones (artIculo 30 D 486) 

A pesar do las modificaciones realizadas, segUn 10 solicitado en el anterior examen, 
en el capItulo reivindicatorio, los significados de los sustituyentes de los derivados de 



xantina de formula I continCian siendo demasiado extensos, por lo cual el compuesto 
de fOrmula I no as conciso. 

5. Anªlisis de la(s) Oposición(es): (articulo 430. 486) 

No se presentaron oposiciones a la presente solicitud de patente. 

6. Determinación del Estado de la TØcnica: 

La fecha qua se ha tenido an cuenta para determinar el Estado de la TØcnica as: 

Fecha de presentaciOn de la solicitud prioritaria 19-09-2000. 

,-. Teniendo an cuenta la fecha indicada, se buscaron documentos del estado de la 
tØcnica relacionados, con fecha de publicaciOn anterior a esta y se encontraron 
anterioridades qua pueden afectar la patentabilidad del objeto de Ia presente 
solicitud: 

No Documento Titulo Fecha de 
PubllcacIôn 

Dl WO 92/05175 Xanthine derivatives 2 de abril de 
1992 

D2 Wo 92/05176 Xanthines 2 de abril de 
1992 

7. AnÆlisis de patentabilidad (seg(In requisito) (articulo 14 D486) 

7.1. Nivel inventjyQ (artIculol8 D486) 

La presente Solicitud de Patente reivindica Jo siguiente: compuestos de 8-amino-7-
arilalquilxantinas policiclicas, qua son inhibidores de fosfodiesterasa V. 
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La anterioridad WO 92/05175 (folios: 209 a 213) se refiere a compuestos derivados 
de xantina que tienen actividad como inhibidores de fosfodiesterasa, son 
broncodilatadores y se emplean para el tratamiento del asma. 

El documento WO 92/05176 (folios: 214 a 216) se relaciona tambiØn con 
compuestos derivados de xantina que son inhibidores de fosfodiesterasa con 
actividad broncodilatadora. 
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(I) 

Estos documentos citados como anterioridades muestran derivados de xantinas 
inhibidores de fosfodiesterasa V, tal como los compuestos de la presente solicitud, 
es decir, van a tener la misma actividad farmacologica. AdemÆs, las estructuras 
qulmicas de compuestos de la presente solicitud, son muy semejantes a las 
estructuras de compuestos de las anterioridades citadas. 

Por otro lado, en la presente solicitud, no se demuestra mediante ejemplos o 
ensayos comparativos las ventajas tØcnicas de los compuestos reivindicados, por Ic 
cual es obvio para una persona medianamente versada en la materia que los 
derivados de xantinas reclamados tengan un comportamiento farmacologico igual a 
los compuestos de las anterioridades, es decir, inhibidores de fosfodiesterasas V. 

El problema tØcnico planteado en esta solicitud: la necesidad de compuestos para el 
tratamiento de la disfunción erØctil con efectos secundarios  mInimos y que tengan 
buena estabilidad metabOlica, se habia resuelto previamente mediante derivados de 
xantina ya conocidos(as). Por esta razón se considera que las sustituciones de los 



compuestos policIclicos nucleotIdicos de xantina reivindicadas en la presente 
solicitud son evidentes para una persona medianamente versada en la materia. 

Las reivindicaciones I a 27 de esta solicitud no mencionan una caracteristica que 
conceda un efecto diferente o especial a los compuestos, composiciones y proceso 
de sintesis, que pueda considerarse como un aporte a la tØcnica, asi que son obvios 
para una persona versada en la materia. 

Por tanto, puesto que DI y D2 divulgaban previamente derivados de xantina (folios: 
209 a 216), una persona conocedora de la materia motivada par tal sugerericia 
lograra el objeto de esta solicitud compuestos policiclicos nucleotidicos de xantina; 
de manera que para una persona medianamente versada en Ia materia serla obvio 
combinar estos dos documentos. Par lo cual el objeto do la presente solicitud no 
tiene Nivel Inventivo. 

8. Conclusión: 

Los requisitos de patentabilidad do la presente solicitud se encuentran afectados asI: 

N° -Reivindicaciones Documento N° Requisito que afecta afectadas  
Dl WO 92105175 1 a 27 Nivel Inventivo 
02 WO 92/05176 1-a 27 Nivel Inventivo 

9. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

Respecto del documento WO 92/05175 (Dl), elseæorsolicitante afirma lo siguiente: 
"... Dl no revela compuestos que presenten un grupo �NHR4 en la posición 8, en 
donde R4 es un grupo cicloalquilo o cicloalquenilo,... en Pa defiriiciones para Rs y Rt 
(en Dl) no se incluyen grupos cicloalquilo o cicloalquenilo..." (Folios: 226 y 227). 

El documento WO 92/05175, menciona compuestos quo son derivados de xantina y 
que son inhibidores de fosfodiesterasa tipo V; si bien estos compuestos, no revelan 

. en su estructura, que el grupo equivalente de R4 de la presente solicitud, no es un 
cicloalquilo a cicloalquenilo, sino que puede ser un grupo aralquilo 0 Ufl heterociclo 
insaturado, de todas maneras la actividad farmacolôgica no cambia par Jo cual estos 
sustituyentes en esta posiciOn son grupos bioisOsteros y no son los responsables del 
efecto tØcnico inesperado para este tipo de compuestos. Tan es asI que en la 
descripción do la  presente solicitud se menciona que en dicha posiciôn tambiØn 
puede haber un grupo heterociclo, sin alterar la actividad farmacológica. 

En relaciôn con el documento WO 92/05176 (132), el seæor solicitante seæala: "... no 
revela compuestos especificos que presenten un grupo amino carbocIclico en dicha 
posiciôn. Es decir, D2 no sugiere los compuestos inventivos do la presente invenciôn 
de manera independiente, ni combinÆndo(o con las enseæanzas de DI..." (Folio: 
227). 

Este documento no revela un grupo amino carbociclico como el que tienen los 
compuestos de la presente solicitud, sino un grupo amino arilico o amino alquilico; no 
obstante, el documento WO 92/05176 ya revelaba compuestos derivados de xantina 
como inhibidores de fosfodiesterasa, tal como los compuestos de la presente 
solicitud. 
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AdemÆs, es sabido por una persona medianamente versada en la materia que un 
arilo y un anillo carbociclico son grupos bioisósteros, por lo cual, se van a comportar 
de una manera similar en cuanto a su actividad farmacológica se refiere, y esto se 
puede corroborar en el documento D2 que revela compuestos derivados de xantina 
que tienen la misma actividad farmacolOgica de los derivados de xantina de la 
presente solicitud. Nuevamente se reitera que (a actividad de estos compuestos no 
radica en el grupo sustituyente del amino unido al grupo de xantina. 

En cuanto a (a concesión de dos patentes en Estados Unidos, de la solicitud 
equivalente presentada en Colombia, el seæor solicitante indica lo siguiente: "... si 
bien es cierto que las concesiones de patentes en oficinas de otros palses no son 
vinculantes... considero que dichas concesiones sugieren el cumplimiento de los 
requisitos de patentabilidad..." (Folios: 227 y 228). 

En primer lugar, en esta Oficina se encontraron documentos relevantes que afectan 
el Nivel Inventivo del objeto estudiado como ya se demostrô en el Examen de Fondo 
de la presente solicitud; en segundo lugar, el capitulo reivindicatorio estudiado en la 
Oficina de Estados Unidos es diferente al presentado en la presente solicitud, por lo 
cual no son comparables los estudios. En tercer lugar, los criterios de evaluaciôn de 
la patentabilidad en Estados Unidos son diferentes a los criterios de evaluaciôn en 
Colombia, por cuanto la Iegislacion en materia de patentes es distinta y esto 10 
confirma la concesiôn de dos patentes a un mismo objeto solicitado en Estados 
Unidos. 

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda Negar el 
privilegio solicitado para las reivindicaciones: I a 27 (folios: 229 a 247). 

Bogota, D.C., 2 de septiembre de 2008 
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