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Dependencia: 2528 BIVISION DE MIEVAS CREACTONES

Re: Expediente No. 03 046600
Solicitud de patente PCT fase nacional referente a: “PRODUCTOS
RADIOFARMACEUTICOS PARA EL DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD DE
ALZHEIMER".
Solicitud Internacional No. PCT/EP01/12607

Solicitante: SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT :

Yo, LUIS PATINO LEYVA, vecino de Bogoti, D.C., portador de la tarjeta profesional No.
2698, obrando como apoderado sustituto en este negocio, manifiesto a usted lo

siguiente:

1. Que la solicitud de patente de 1a referencia fue publicada en la Gaceta de Propiedad
Industrial No. 545 de octubre 29 de 2004.

2. Que estando dentro del térlmino de seis (6) meses a que hace referencia ¢l articulo 44 de

la Decisidn 486 solicito que se examine si la invencion solicitada es patentable.

3. Acompaiio el recibo No. 20, ¢/9#, por 1a suma de $186.000.00, correspondientes a las
tasas para la prictica del examen sobre patentabilidad.

Acompafio la sustitucién del poder a mi favor, para este caso.

or in ente,

UIS PATINQ LEYVA
C.C. No. 2.930.616 de Bogoté
T.P. No. 2698
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE SIGNOS DISTINTIVOS
E. S. D.

RE: Expediente No. 03 046600

Solicitud de patente PCT fase nacional referente a: "PRODUCTOS
RADIOFARMACEUTICOS PARA EL DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER".

Solicitud Internacional No. PCT/EP01/12607
Solfcitante: SCHERING AXTIENGESELLSCHAFT.

Yo, GUSTAVO HOLLMANN RESTREPO, vecino da Bogoté,.D. C., portador de la tarjeta
profesional No. 5903, atentamente manifiesto a usted QI...IB sustituyo el poder con que
obro en la persona de LUIS PATINO LEYVA, vecino de Bogota, D. C., portador de la
tarjeta profesional No. 2698, con las mismas facultades con que me fue conferido para

este caso.

Atentamente,

GUSTAVO HOLLMANN RESTREPO
C.C. No. 2.878.023 de pogo!

T.P. No. 5003

Acepto la sustitucion,

LUIS PATIRO LEYVA
c.C. No. 2460.618 de Bogoté

T.P. No. 2698
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DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 03-46600

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION -

PCT FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 545,

DE FECHA 20 DE OCTUBRE DE 2004, EL TERMINO HABIL SENALADO POR

LA LEY EXPIRA EL 27 DE ENERO DE 2005.

NOTA: Dentro del plazo de los seis (8) meses siguientes a partir de la fecha de
publicacién en la gaceta de Propiedad Industrial, deberé solicitar y cancelar el
examen de patentabllidad so pena de que la solicitud calga en abandono, de
acuerdo con lo establecido en el Articulo 44 de la Declalén 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.

Sl NO X
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Thia invention is directed to acyl piperazine derivatives of
formmla (Ia):

l’,l.\ls'l'\d.\/d’

wherein R, R?, R*, R*, R? and R® are defined herein, which
are usoful ax anti-inflammatory agents. This invention is alsa
directed to other lcyl piperaxine derivatives, ]lnmmtial
compositions comaining the compounds of the iovention,
and mathods of using the compounds to treat inflammatory
disorders in humans.
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Assay Procadure
THP-1 cells were grown in T-25 an?® flsks in growth
medinm at 37° C,, 5.0% CO,, 95% uir o 8 cooll depsily of
110° celi/mL. The cells were harvested by centrifagation
(5 mimites at 20 G) and resuspended in modified growth
medium. Trypan blue dye exclusion cell count was per-
formed and cells were &50% viable. Cells were centrifugsd
agnin, the supernatant was removed, and the resalting pellst
was resuspended (o final cell concentration of 1x10%0.1 mI-
cell cntrepment reagent was melted and placed into
237" C. water bath. Cell suspensinon waa prepared; 0.15 mL
of the THP-1 culls were added o & 1.5 mL centrifuge tube
with 50 uL of the malied agarcas solution. Addition to the
capmule cups: the capsule cups were placed in a2 12 well
microtiter plate, a spacer was added 10 the capsulo cup, and
7 s of cell/agarose suspenaion was pipeited into the conter
of the cup. Afier three mimtes, 1 mL of modifiod growth
medium was pipetied to the outside of the capsule cup, and
200 sd. of modified growth modium was pipetied to the
inside. The caprailo ioset was (hon placed inlo the cup wilh
storila forceps and 500 4L of modified culture medium was
pipettad into the inwart. capsule were loaded into
thw chambers of the microphysiometer. The chambers were
perfieed at & rate of 100 ul/mimute wilh modified culture
medium. The pnmp cycle was 50 scconds on and 40 scconds
off. Multipls data points representing metabolic rate were
taken and used as baseling. Cells were cxposed to the
compounds of the invention for 30 migutes prior to addition
of chamokine agonists at a final concentration of 10 nML
Troated and non-treated celis were challenged with sgounist
for 100 soconds and dala was collectad.
‘Whaa tested in this assay, the compounds of the invention
demonstrated the ahility 1o inhibit the activation of the
CCRI receptar by MIP-1a or RANTES.

EXAMPLE 26
In Vitro Assay

In vitro Assay for CCR1 Recepior Aniagonials
This sssay demonsiraies the affinities of the compounds of
the inveation fior binding to the CCR1 receptor. The binding
affisitiss of the compounds for the CCR1 receptor ware
datarmined by their abilities to compets with 3% -MIP-l1a or

IBL.RANTES for binding to the CCR1 recoptor.

aad Sohntions

MIP-1a amnd RANTES (Peprotech Inc.)

Cells: 203MR cxlla (Kp=1-3 oM and B, =2-3x10" sites/
ﬂﬂ)mdolldndbyummhmuﬂpmdmb
flagks at loast 48 hours 1o the experimeni

Ligapd: 2*[-MIP-1a and **I-RANTES from New England
Nuclear (specific activity is 2200 Gi/mmal, 25 pCiivial)
‘was reconstituted in 1 mL H,0.

Assay buffer: 130 mM NaCl, 5 mM KCl, 1 mM MnCl,, 50
mM ‘Tris, 30 ug/ml bacitracin, 0.1% BSA, pH 74.

Wash buffer: Phosphate buffer solntion (PBS)

Compounds of the Invention: The stock solotion of the
compounds was 1 mM in 100% DMSO. The highest
concentration in the smay was 10 sM and may vary
depending om the potency of the compounds. A serial 1:3
dilution from the highest concenimtion was made with
assay buffer. Six concepintions of each compound were
vsually being scresned to gooersto & dose curve from
which the K, valuo was determined.

Asaay Procadure
Amays were in 96-well v-bottom microtiter

plutes in a total volume of 100 zL

156
293MR calls was detachod from T225 cm® flask in PBS
by shaking. The cells were washed once in PBS and resns-
rﬁmlhomyhﬂ'lrlolbunllulo’ﬂlhlml-&lh
about 800D celle/sssay) were incubated with elther 12%1-
MIP-1a or 39.RANTES (lbmn 15,000-20,000 qw-y)
in the presence and shacnce of different o concentrtions
mmpwnhummmm Mmmu
The roactions wero torminsied by harvesting \hrough a
GFIBﬁlI.phhpumhdwilhD.SlPBl(&pm#Mlﬂ)
plus 0.5% BSA and washing 5 times with cokl PBS. The
Mmmhwm“dmmmdbynmﬂm
counting following addition of 50 ;d of scigtillation fluid,
mwhﬂdmgmmbylhmmth
gresance of 100 oM of unlabeled MIP-1a or RANTES. The
CCR1] receptor concentration used in the sstay was 0.4 oM
and "-MIP-1a or *-RANTES was 0.06 nM. Ths coo-
centrations of compounds in tho assay i typically from 10
&M (o 30 oM in 1:3 dilution and the ecacantrations fior more
potent compornds were lowor depending on the poteocy.
Calculations
The dose curves of each compound with 6 concentration
pmmm’mmﬂludlc,,vﬂm“umw
fisting the data to the log-logit equation (linsar) with an
BXCHI sproad-sheet. l'b!,vlhﬂwelhnuhﬂludby

dividing the 1C,, by 1.025, to correct for concentration of
labelled Ligand.

The compoursds of the invention, when tested in this
assay, demonstrated their affinity to bind to the OCR1

mecoptor.

Whils the present invention has been described with
reference to the specific embodiments thereof, it shonld be
undemtood by those skilled in the art that various changes
may be made and equivaleats may be substituted without
departing from the truc spirit snd scope of the invention. In
addition, mmymnd:ﬂﬂhn-myhmbmldlptl
particular siluation, material, composition of matter,
process, process step or sicps, to the objoctive, spirit and
scope of the present invention. All such modifications are
intended to be within the scope of the claims appended
hereto.

What is claimed is:

1. A compound of formula (Ia)

Mu.
dseqb.wn

whumn.

R'* is a substituent sclected from the group consisting of
% haloalkyl, hydroxyalkyl, hydroxyaikenyl,
hydroxyalkynyl, (hydroxy)aralkyl,
haloslkylcarbonylaminoalkyl, alkoxyalkyl,
monoalkylaminoalkyl, monoaralkylaminoalkyl,
(rlkoxycarbonylalkyl)ureidoalkyl,

hydroxyalkylaminoalkyl,
aryloxyalkylcarbanyloxyslicyl, alinxycarboayl, end
alkoxycarbonylalkyl;

orll"inlwnnhlihnh.whminmn-dﬂumtilm
l.lkyl radical and the other subslitusnl is solected from
the group consisling of alkyl, (hydroxy)aralkyl,
hydroxyalkyl, alkylihioalkyl, aralkoxyalkyl, (hydroxy)
allcylthinalkyl, alkylcarboaylalicyl, dialkylaminoalicyl,
cycloalkylaminoalkyl, morpholin-4-ylalkyl, sud
piperazin-4-ylalicyl;

» ‘n’

...,uﬂ"‘l.

24
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ulluommtlu‘l-pnﬂunn. o three mib. 3. A compound of formulas (Is):
my:llﬂd from the mbym; of haln,
alkoxy, llllylnlhmyhmlnn. and plpn:m-d-yh.lhl 1a 3
(wherpin the piporziayl radical s opmlly wiwmti- 3 N
tuted by pheaylearbonyl where the phemyl radical is R R
optionally substituted by haloalkyl);
R'is —0O—;
R? is methylene; and
R®in E—C(O);,_ 10 whersin:
sa lmmanmmnlbmf;onphm R* is a subatituent selocted from the group consisting of
macsutically scoeptable salt thereof. alky! and hydroxyalkyl;
2.'A compound of formula (Ta): ar R™ is two substifuents wherein onc substitoont is an
alkylndnlnﬂﬂnolh:nhumtluhchdﬁm
() 13 group consistiog of alkyl and hrydroxyalkyl;
- - o ) o R’ is ﬂm in the 4-position;
B g \@\/0 R® is phenyl substituted by one to three substituents
independently selocted from the group m-lu‘ of
N. hydroxy, halo, alkyl, alkoxy, formyl, nitro,
o bydroxyalkyl, smino, aminocarbonyl,
{sminoc lalkyllaminocarbonyl, (aminoalkyl)
in: sclected ::;nnlky l,lﬂiﬂ()llkyl : dialkylaminoalkyl,
1= -
® .f:,'."".’;'l'l’::‘fk,: Ilyd&r:yl::ks;r“l:lkoxyulkyf cycloalkylaminoalkyl .f;‘*{':}';ﬁ’:’}’.‘;‘l":‘?
aminoa ' '
monoalkylaminoalkyl, monoalkyhurcidoalicyl, and azi- 3 hllnl.lkylcl!bonyhmmu. I.Iinnylclrboynyllmlno.

doalkyl;
or R™ ia two substitmeats, ia ope . s an llkoxycubonylll.kylcubonylll.nmo.

alkyl mdical and the other substitueat is selected from l“i!lﬂlhﬂﬂy!!l bydrexyamiding, alkybsulfonylamino,
tke group conosisting of alkyl, glycinamido, monoalkylglycinamido,
lryloxyllkylclrbonyloxyllkyl. hydroxyalkyl, » amioocarbonylglycinamido, (aminocarbonyl)alkyT)
1, 1. cyanoalkyl, trissnl-2- glycinamido, (alkoxyalkylcarbonyl)glycinamido,
Vllk.‘ll and ietrazolylaikyl; (alkoxycarbonyluminocarbonyl)glycinamido,
R2 is fluorn in the 4-position; alaninamido, monoalkylureido, urcidoalkyl,
R’ is phonyl substituted by ooe to throo substitucats ,, (baloalkylcarbonylumeido, imidasnl-1-ylalkyl, 1,2,4-
independently selected from the gronp consisting of triazol-1-yl, tetrazol-1-yl, morpholin-4-yi, and
bydroxy, halo, alkyl, alkoxy, hydroxyalkozy, formyl, piperezio-4-ylalkyl (wherein the piperaziny! rdical is
nilro, cyano, hydroxyalkyl, (moncalkylamino)aralkyl, optionally subsiiiuted by alkyl or slkoxycarbonyl);
amino, monoalkylamino, dialkylamino, R'is —0—;

monoaralkylamine, slkylcarbonylamino, ,, R js methylens; and

alkenylcarbonylamino, cycloalkylcarbonylamino, R® is —C(0)—;

arylcarbonylamine, furan-2-ylcarboaylamine, a8 2 single siorooisomer or a mixtare thereof; or a phar-
dialkylaminoalkyl, alkylcarbonylaminoalkyl, macautically accoptable salt thereaf.
arylearbonylaminoalkyl, (slkylcarbonyl)(alkyl) 4. The compound of claim 1 selected from the group
amipoalkyl, (cycloalkylalkyl)aminoalkyl, . consisting of the following campounds:
monoarylaminoalkyl, oxaxol-2-ylaminoalkyl,

Ik bonylaikylearbonylaminoalkyl,
(arylsuifony()alkyl)aminosikyl, carboxy, Zoi((tckropbennxy)methyeutonyl-2-methyl4 (4

nzy]
Ikoxycarbonyl, alkylcarbonyl, (b lkcox
Cuibonyl, saidocarbonyl, (apdrocyalks 1-{(phencsypcthyl)etsboayt-2-ethyl-4-(4 fuorobeazyl)

aminocarbonyl, ureido, monoarylureido, norobe Ioropbenoxy)methyl)carbonyl-
monoaralkylurcido, dislkylureidoalkyl, 4-(4-! n:yl)-l-((d-ch 9. y 1

; b 2-cthylpiperazine;
Tureidoalkyl, haloalkylureid 1, arobemzy 4-chlorophenoxy)methyl)carbomy!
aﬂl?:;yy:r:rbollﬁylllnkl;r;’u:e i'dl:{rﬁn:“ ey 4-{4-u D1 4 r

L 2-{msthoxymsthyl)pipamzine;
alloxycarbonylalkylcarbonyl){alkyl ido,
£rylcl|'bonyl:{'yct:yl;:do‘:ny(ﬁ;h!r{'olm?(.:kyl) 5 H&?“TDJ{(MWMYML
ﬂ!’ﬁﬂlﬂ:: ((mnnoulllkyllmlnn| “';;’;ylx"lkyll) 1-((4-chlorophenoxy)methyl)carbonyl-2- (2-((4-

fluorobenxy Jethyl)-4-(4-fiuorobenzyl Yo
phlhl.hml.do maleimido, notphnhnA—ylnlkyl. and N
o ¢ ylalky] (wherein the pi fay! radical s 1-(.(4-chi§rophomxy)molhyl)eubonyl 2-(2- ((molhyl)

aptionally substituted by alkoxycarbonyl, 1-((4-chorophenoxy)methyl)carbonyl-2-(2-((2-
R bomyl, o phanyluminocabanyl) hydroxyotiylaminoelhyl)+-{4-TaorcbeszyDpiperazioe;
y is —O0—; 4~(4-Buorobenzy)-1-{(4-chlorophano xy)methycarbonyl-
R? is methylene; and H(((thmuphmm)molhyl)cubunyl)oxy)mﬂllvl-s-

R? is —((0)—; methylpiperazi
a3 a single sicrcoisomer or a mixture thersof: or a plu.r- HLﬂuorobouyl)-l-((Mlomphemly)moﬁyI)cubml-
maceutically accepiable salt thereof. 3-{othoxycarbonyl)pipemzine;
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Bogoté, D.C., 23 de abril de 2007

Doctor

LUIS PATINO LEYVA

(Apoderado)

ASUNTO Radicacién 03046600
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Oficlo e ULU'I 5050
Folios 009

Como resultado del examen de fondo, reallzado con fundamento en el articulo 45 de
la Declsién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudiados:

Los textos estudiados fueron la descripcidn (Folios: 144 a 211) y las reivindicaciones
1a 15 (Folios: 212 a 216).

La presente solicitud relvindica prioridad americana N° US60.246200 de 06 de
noviembre de 2000 y cumple con lo establecido en los articulos 8, 10 y 11 de la
Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina.

Objeto de Invenclén:

La presente solicitud se titula: “Productos radlofarmacéuticos para el diagnéstico de
la enfermedad de Alzheimer”.

El objeto de la presente solicitud se refiere a productos radiofarmacéuticos que 8N
de utilidad para el diagndstico de ia enfermedad de Alzheimer. . '

Segin la descripcibn, la enfermedad de Alzheimer es un trastomo’
neurodegenerativo severo y habitualmente existen aproximadamente 4 millones de
norteamericanos que padecen esta enfermedad. Dado que la poblacién de mayor
edad continda creclendo, esta cifra podria alcanzar los 14 millones a medlados del
préximo siglo a menos que se descubra una cura o pravencién para la enfermedad.
Actualmente, no existe ninguna proeba premortem sensible y especifica para un
diagnéstico temprano de la enfermedad.

La enfermedad de Alzheimer se diagnostica actualmente sobre la base de la
observacion clinica del deterioro cognitivo, acoplado con la eliminacién sistemética
de otras posibles causas de dichos sintomas. La confirmacién del diagnéstico clinico
de "probable enfermedad de Alzheimer” solamente se puede realizar examinando el
cenebro postmortem. El cerebro en la enfermedad de Alzhelmer se caracteriza porla
aparicién de dos depdésitos proteindceos anormales distintivos en reglones del
cerebro que son responsables del aprendizaje y la memoria.
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Estos depésitos son placas amiloides extracelulares, que son caracteristicas de la
enfermedad de Alzheimer y ovilios neurofibrilares intracelulares que tamblén se
encuentran en otros trastomos neurodegenerativos. En el pasado, se han realizado
varios intentos para disefiar productos radlofarmacéuticos que se puedieran usar
como agentes de diagnéstico para una diagnéstico premortem de la enfermedad de
Alzheimer. Sin embargo, persiste la necesidad de un agente de diagndstico que
pueda ser de utilidad para un diagnéstico confiable y temprano de la enfermedad de
Alzhelmer.

Lo que se relvindica como novedoso es Io siguiente: un compuesto
radiofarmacéutico derivado de piperazina de férmula | (ver folio: 212) o una sal
aceptable para uso farmacéutico de los mismos.

263

El objeto de la solicitud definido anteriormente se clasificé en la IPC AB1K 51/0, <030

295/18.

Respecto de los articulos 28 y 30:

El articulo 28 de la Declsién 488 de la Comisién de la Comunidad Andina establece “La descripcién
deberd divuigar ia iInvencion de manera suficientemenie clara y compieta para su comprension y para
que una persona capacilada en la maleria técnica correspondiente pueda ejecutaria.”

De acuerdo con lo anterior, el titulo no menciona el grupo quimico principal al cual
commesponden los compuestos radiofarmacéuticos que se quieren proteger; ademas,
el titulo de la solicitud no debe mencionar el uso para el cual estad destinado el
compuesto a protegerse.

El articulo 30 de la Decision 488 de la Comisién de la Comunidad Andina esiablece que: “Las
reivindicaciones definirén la materia que se dessa proteger mediante ia patente. Deben ser claras y
concisas y estar enleraments sustentadas por la descripcion.

Las relvindicaclones podrén ser independientss o dependientes. Una relvindicacién serd independiente
cuando defina Ia materia que se desea proteger sin referencia a ofra reivindicacién anterior. Una
reivindicacion seré dependiente cuando defina la mafsria que se desea proteger refiriéndose a una
reivindicacion anterior. Una reivindicacién que se refiera a dos o més relvindicaciones anferiores se
consideraré una relvindicacién dependients miitiple.”

De acuerdo con lo anterior, el método de las reivindicaciones 14 y 15 (folios: 215 y
216) no esta caracterizado por sus pasos o etapas llevadas a cabo en él, nltiene las
variables que intervienen en el mismo, y no se dicen condiciones de reduccién y cuél
agente se emplea en la reivindicaclén 15, sino que se caracteriza por la elaboracién
de un producto, y no se dice coémo es dicha elaboracién, de tal manera que se revele
un método distinto a o ya conocido en el arte previo.

Relvindicaciones de segundo uso:

Hl articulo 21 de Ia Declsién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina esteblece: “Los producios o
procedimienios ya paieniados, comprendidos en el estado de la tdcnics, de conformidad con el articulo
18 de la presente Decisién, no serdn objeio de nueva patents, por el simple hecho de atribuirse un uso
distinto al originaimente comprendido por la patente inicial”.

De acuerdo con lo anterior, la(s) reivindicacién (es) 1 a 12, 15 (folios: 212 a 216) que
se refiere{n) a un compuesto radiofarmacéutico derivado de piperazina de férmula |
(ver folio: 212), no cumplen con el articulo 21 de la Decisi6n, por tratarse de un
segundo uso de los compuestos derivados de piperazina revelados en US 6207665
(folios: 373 a 375).
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8 articulo 16 de la Decigién 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina establece que "E esfado de
le técnica comprenderd iodo o que haya sido accesible al publico por una descripcion escrita u oral,
utfliizacién, comercializacion o cualquier otro medio anies de la fecha de presentacion de le soliciiud de
Patoente o, en su caso, de la prioridad reconocids.

Determinaclén del estado de la técnica:

Sdio para el efecto de la determinacion de la novedad, también se considerard dentro def estado de Ia
técnica, el contenido de una solicitud de patente en trémite anie la oficina nacional competents, cuya
fecha de preseniacion o de prioridad fuese anterior a Ia fecha de preseniacién o de priorided de la
saliclitud de patente que ss estuviese examinando, slempre que dicho contenido esté incluldo en la
salicifud de facha anterior cuando ella se publiique o hubiese transcurrido el piaxo previsto en él articuio
40",

Considerando que la facha de presentacion de la primera solicitud de patente de la
cual se reivindica prioridad e$: 06/11/2000, se buscaron documentos del estado de la
técnica relacionados, con fecha de publicaclon anterior a esta.

Se hizo la bisqueda de documentos relevantes en el estado de la técnica,
entendiendo como estado de la técnica la definicién provista en el articulo 16 de la
Decision 488 de la Comislén de la Comunidad Andina y las excepciones fiiladas en el
articulo 17 de la misma.

Se encontré como anterioridades (documentos cuya fecha de publicacién es anterior
a la fecha de presentacion de la primera solicitud de patente sobre la cual se
reivindica prioridad o de la fecha de presentacién de esta solicitud) que pueden
afectar la patentabllidad del objeto de la presente solicitud:

Fecha de
N° Documento Thulo Publicacién
Piperazine derivatives and thelr | 27 de marzo de
1 US 8207685 use as anti-inflammatory agents 2001

Evaluacién de los requisitos de Patentabllidad:

El Artlculo 14 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina el cual establece: "Los
Palses Miembros olorgarén Pafentes para las invenciones, sean de producto o de procedimiento en
todos fos campos de la tecnologia siempre que seen nuevas, fengen nivel inventivo y sean
susceptibles de aplicaciin indusirial”.

Se procedid a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacién Industrial
con el fin de establecer la patentabilidad de la invencién reivindicada en la solicltud
en estudio.

Evaluaclén de Novedad:

£l erticulo 16 de fa Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andine establece que "Una
invencién se considerard nueva cuando no esté comprendida en el estado de /a lécnica”. "El estado de
la técnice comprenderd fodo io que haya sido accesible al piblico par una descripcién escrita u oral,
utliizacion, comerclalizacién o cusiquier otro medio antes de la fecha de presentacion de la solicitud de
palente o, en su caso, de la prioridad reconockia.

Sdlo para el efacto de la determinacitn de la novedad, tamblén se considerard dentro del estado de la
técnica, el contenido de una solicliud de paiente en trémite ante la oficina nacionel competents, cuya
fecha de presentacion o de priorided fusse anterior a Ia fecha de presentacién o de priorided de la
solicitud de pafente que se ostuviess examinando, siempre que dicho contenido esté incluido en la
solicitud de fecha anterior cuando effa se publique o hublese transcurrido el plazo previsto en el erticulo
40"
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Esta se evalué por comparacion entre lo solicitado y los documentos encontrados en
el estado de la técnica y que se relacionan con el objeto relvindicado y de acuerdo
con la definicidén de novedad del Articulo 16 de la Declisidon 488 de la Comision de la
Comunidad Andina.

Comparando elemento por elemento el objeto de esta solicitud con lo mencionado
en las anterioridades, tenemos que:

La presente Solicitud de Patente Colombiana No. 03048600, se refiere a:

Un compuesto derivado de piperazina de fdrmula I:

@ (X

Alquilcarbonllamind'Q

La anterloridad: US 6207665 (folios: 373 a 375), se relaciona con: derivados de
piperazina y su uso como agentes anti-Inflamatorios de formula la:

,/_Q_F
N <l__XAlqullo
Alquilrbon\;n&o

El compuesto de la presente solicitud tiene los mismos sustituyentas de compuestos
del documento US 8207865 como se puede apreciar en las estructuras quimicas de
ambos compuestos, tras hacer los reemplazos respectivos de sustituyentes.

Como se observa, el objeto de esta solicitud puede ser idéntico a lo comprendido en
el estado de la técnica, con lo cual se considera que podria no cumplir con el
requisito de Novedad.

Evaluaclién de Nivel inventivo:

El artfcuio 18 de la Decisidn 486 de la Comisién de la Comunidad Andina establece que "Se
considerard que una invencién tiene nivel inventivo, sl para una persona del oficlo normaimente
versada en la materia técnica correspondients, esa invencién no hublese resultado obvia ni se hublese
derivado de manera eévidents del estado de la técnica”.

El Ni.val Inventivo se evalué por comparacion entre lo solicltado y encontrado en el
estado de la técnica y que se relaciona con el objeto reivindicado y de acuerdo con
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la definicién de nivel inventivo del Articulo 18 de la Decisién 486 de la Comisién de la
Comunidad Andina.

La presente Solicitud de Patente reivindica lo siguiente: un compuesto derivado de
piperazina de férmula I:

Hal <_ )z

quilcarbonlleming’Q

Este compuesto quimico por ser Igual al compuesto de la anterioridad US 6207665
tendré el mismo comportamiento farmaco-terapéutico, aun cuando en el arte anterior
se habia reportado la actividad antiinflamatoria y ahora en la actual solicitud se diga
que tlene un comportamiento como radiofarmaco para dlagnosticar Alzheimer.

Se modo que se observa:

o Debido a que los compuestos derivados de plperazina de férmula | de la
presents solicitud ya eran conocidos en la anterioridad US 6207665, para
una persona de habllidades ordinarias en el arte era facil menclonarios ahora
en esta reivindicacion.

e La relvindicacién 1 y sus dependientes asi como la relvindicaclén 15 de
asta solicitud no mencionan una caracteristica que conceda un efecto
diferente o0 especlal a los compuestos y al proceso, que pueda considerarse
como un aporte a la técnica, asl que son obvios para una persona versada en
la materia.

» El problema planteado en esta solicitud que era la necesidad de un agente de
diagndstico que pueda ser de utllidad para un diagndstico confiable y
temprano de la enfermedad de Alzheimer, se resuelve proporclonando un
método de tratamiento caracterizado porque consiste en administrar
compuestos derivados de piperazina de férmula |, es decir de la misma
manera como se resolvia en las anterioridades.

o El resultado obtenido: es decir los compuastos derivados de plperazina de
férmula |, no es inesperado.

e No parece haberse superado un prejuicio técnico anterlor, con los
compuestos derivados de piperazina de férmula | propuestos, de manera
que el objeto relvindicado no tiene nivel inventivo.

Como se observa, el objeto de esta solicitud podria resultar obvio para una persona
del oficio normalmente versada en la materia y derivarse de manera evidente del
estado de la técnica.
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Evaluaclén de la Aplicacién industrial:

El articuio 10 de la Decisién 488 de la Comisidn de la Comunided Andina establece que "Se
consideraré que une invencion es susceplible deo aplicacidn industrial, cuando su objelo pueda ser
prodicido o utilizado en cualquier tipo de industria, entendiéndose por industria la referida a cualquier
actividad productiva, incluldos los servicios”.

El objeto de la presente solicitud cumple con el requisito de Aplicacién Industrial.

En conclusién los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran
afectados asl:

]
N° Documento R.Mn"dllc?.:"“ Requisito que afecta
1 US 8207665 1a12y15 Novedad y Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de la notificacién de la presente comunicacion. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento o si a pesar de la respuesia
subsistieran los impedimentos para la concesién, se denegard la patente.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capltulo quinto del titulo ptimererdle la Circular Unica N° 10 de 2001.

ESPEDES DE VERGEL
Jefe de la Divisigh de Nuevas Creaciones

El anterior requerimlento fue notificado por filacilén en lista, de
fecha :B‘ m' g
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