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REFERENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENC1ON NUEVOS 
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FOSFODIESTERASA PARA EL TRATAMIENTO DE 
LA IMPOTENCIA EXPEDIENTE No. 03112574 

CODIGO 01-01-09 

Yo, LAURA MICHELSEN NI1O, mayor y veeina de eta ciudad, identificada corno 

aparece al pie de ml firma, obrando en mi eaiidad de apoderada de LJU BAOSHUN, domiciliado 

en la ciudad de Beijing, china per medio del presente memox-jal y docunentos adjuntos, me 

permito dax respuesta al Oficlo No. 2366 de fecha veinticinco (25) do enero do dos mil ocho 
(2008), notificado por fijaeión  en lista ci quince (15) de fdrero de dos mil echo (2008), el cuat 

corresponde al examen de fondo expedido por el Despacho en relación con La patente de la 

referncja, 

1, CLARIDAD DE LA SOLICITUD. 

1.1 En materia de claridad de la solicitud, ci Seæor Examinador se refiere a la clªusu]a 3.d) 

donde Se solicita aciarar la correspondencia en ci texto del compuesto; a la clÆusul a 5 

respecto al dcfinicidn de usos; y, a la cjÆusula I respecto a quo a las epresiones "iguales 

o dferette". Para tat efecto me permito presentar Un nuevo capitulo reivindicatodo 

atend.iendo dichas sugerencias. 

1-2 Igualmente, el exaniinador se re.fiere a que las reivindicaciones 7 y 8 se refieren al use y 

este no es objeto de patente a nivel Colombia. Dicho nuevo capitulo reivindicatorlo hace 

referencia a esta sugerencia y elimina cualquier indicaciOn a] ’use del compuesto. 

1.3 Adicionalmente, cabe reiterar que el nuevo capitulo reiviudicatorio anexo a la preserite, 

no implica una adición a la invención inicialmente propucsta, sino que hace referencia a 

las indicaciones del seæor examinador con elfin de precisar y aclarar la invención 
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1.5 En inateria de novedad, la Decision 486 de la CAN reza ’4AtiicUli 16- Una inventhin se 

considerarÆ nueva cuando no estÆ comprendida en el estado de la tØcnica ()" 

L6 El examinador Se refiere a que la materia deserita en la anteriridad DI respecto al 

compuesto de Ia Formula (I) resuta idØntico, al igual que la composicióri fannacutica 

reivindicada afectando su novedad. 

1.7 Sobre este respecto nos permitimos aclarar que diferimos de este concepto, toda vez que 

para evaluar la novedad, esta debe ser una eomparación de igualdades y similitudes y 

Verificar si estas son sustanciales o par ci contmriô las diferencias son tales que agregan 

una shrción inesperada en la tØcnica, coadyuvanda on ci desarrollo tecnológico con 

pasos cualitativo y cuantitativo respecto al arte anterior. Es cierto, �1 compuesto de 1)1 

divulgado en esta anterioridad no define exactamnte los mismo compuestos especificos 

de la presente irivenddn. De hecho en el documento ID 1 sOlo se desarrolla un compuesto 

de Ia Formula I donde R4 puede ser SO2NR9R’°, P.9 y R° juntos con ci Ætomo de 

nitrógeno para lo cual estin atados a una forma del grupo 4N(R2)-piperazini1, el cual as 

opcionalmente sustituido con C1-C4 aiquil, y R2 es Fl, donde Dl no fine en ningun 

varte ci coinnuesto en ci cual R4 e..s S022VR9R’°.  R 9 y R’° juntos con el ÆIolno de nifrOeno 

Para lo cual estdn aados a una forina del gruog_piperainilv donde ci gripo piperazznil 

- 
es sustituido con dos zrioos alguil Cj-Gt; POT 3- 5 vosiciones del antilo pipera:ina 

tanto indevendientemente coma respectivwneiUe.. Dc esta manera �1 compuesto de la 

Formula I de la presente invenciOn comprende novedad en comparacidn con el 

dcumento Dl, dado que uno a uno no es exactamente igual o identico como lo propone 

ci scior examinador. Por lo tanto, tanto la formula I es novedosa como cl eornpuesto 

definido on dicho capItulo reivindicatorio. 

1.8 En materia de altura o nivel inventivo, dicha norma indica quo "Articulo .18.- Sc 

considerarÆ que una inveneión tiene nivel inventivo, .ci para una persona del qflcio 

normairnente versada en lo maeria tenica correspondiente, esa invenciOn no hubiese 

resultado obvia ni Sc hubiese derivado de manera evidente del estado de la tØcnica (..)’. 

1.9 El seæor examinador se refiere a que el dacumento D2 es aquel mÆs cercano y divulga un 
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1.10 Sobre este respecto nos permitirnos precisar que segin Jo expuesto en Item anterior, Sc 

deniuestra que is. Formula I es novedosa de mancra que brinda inesperados efectos en ia 

tcnica, tales como la disminución de is baja toxicidad (vet ejemplo 7 de Ia descripción 

de ia presente solicitud) ci cual no se evidencia en ninglino de los documento Dl 0 D2 

anteriores o en uria combjnación de los mismos. Por lo tauto, es cvdente que silos 

compuestos son diferentes coma se probó airiba, obvianiente su proceso es diferente plies 

obtiene un compuesto diferente. 

IM Es cierto el docuniento D2 nunca define la estru.ctura intermedia del compuesto de Is. 

Forn-jula (VI) de la presente invenciOn y no enseæa ci uso deli compuesto como un 

preparado intermediario para preparar ci compuesto (I) de Ia presente invención. 

Adicionairnente, D2 njemplifica rutas de reacción que sustancialmente difieren del 

mØtodo de la presente in’vención, par ejerriplo ci proceso de D2 no define un coinpuesto 

similar al compuesto (VI) coma un intei-mediario en cuaiquicr paso de este mØtodo 

reivindicado en la invencióri aqui solicitada pot patente. For Jo tanto, entranO a lo que 

dicta la tiorma, no puede motivarse coma obvio una deducción de un proceso que 

comprende compuestos intermediarios distintos y que po’- lo tanto son reacciones 

ditintas, obteniendo procesos distintos donde cada uno no tierie nada que ver con ci otto. 

For Ia tanto, ninguna persona versada en is materia puede Ilegar al comnpuesto de la 

-law. presente invención usando compuestos intermediario diferentes tales cono aquel de la 

- Formula (Vi) y Ilegar a is misma composicion. Par lo tanto no se puede derivar a partir de 

D2 un niØtodo tal y coma el aqui revelado dada que comprende pasos y composicions 

intermedias diferentes. 

1.12 Son tan diferentes estos docunientos DI y 1)2 respecto a ia presente solicitud quo ottas 

oficinas de patentes, se ha referido a las inismas y han conceptuado de igual forms.. 

1.13 Dc manera meramente ilustrativa, me permito presentar a usted copia del reporte de 

büsqueda y del examen de patentabilidad elaborado a la presente solicitud en ci orden de 

su fase interriacional (W003016313) antes de su ingreso en la fase nacional aqui en 

Colombia. Esta ftmdamentaciôn tdcriica anterior es tan clam precisa y concisa, que el 

reporte de büsqucda (ver anexo 1) elaborado par una oficiria oficial PCT, repoTta que 



2008-04-14 18:47 >> 220 P 4/20 

que los comptstos de la presente invención (ver pÆgina 3 del examen de patentabiidad) 

pr ci contrario reivindican compuestos en los cuales el anillo piperazina estÆn atados a 

grupo s’ulfonil quo es sustituido por CI -6 alquil como posiciones 3, 5-, y tiene un no 

snbtityerite en la. posición  4-N. Do la misma forma, se define en dicho reporte que el 

proceso es distinto toda vez que La diferencia coniienza en los materiales de inicio y los 

nuevos pro ductos. Este reporte concinyc que ci arte anterior no rndica ci compuesto 

interrnediarjo de la reivindicaciÆn 4 y las anterioridades riunca revelan los efectos 

inesperados tales como una excelente actividad fartnacolôgica  en coniparación con ci 

sildenafil, ci cual tiene un aiquil sustituido en la posición 4-N del anillo piperazina. For Ic 

tanto, so demuestra que normas, como la nuestra basadas en corrientes continentales han 

ftmdamentado que la presente es patentable. 

1.14 Otras oficinas importantes tambiØn se han inclinado sobre la misma conclusion, 

particularmente EEIJU, ha concedido ]a misma bajo ci numero US6960592. 

1.15 Con esto no pretendemos nadamas que ilustrar que otros exaniinadores de otros palses de 

relevancia en &I examen do patentes, han revisado Ja presente respecto a dichas 

anterioridades, concepruando estas mismas diferencias como relevantes a la hora de 

definir si afecta o no la novedad o la altura inventiva. 

.16 Por todo in anterior, inc permito en conclusion solicitar sea de nuevo revisada is. presente 

inveneiôn y verificar las diferencias aqui expuestas y en consecuencia sea concedida la 

presenten en lo t6nninos y el tenor de las clâusulas del nuevo capitulo reivindicatorio 

presentado. 

2. FUNDAMNTO DE DERECHO 

Fundamento esta obsei-vacidn en las normas legales siguientes: 

2.1 Numeral 1 del articulo 586 del Codigo de Comereio. 

2.2 ArticuJo 45 de la DecisiOn 486 de la Gomisiôn del Acuerdo de Cartagena. 
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3. ANEXOS 

Para los efectos correspondientes anexo al presente escrito los siguientes documentos 

3.1 NUEVO CAPITIJLO REIV1NDICATORIO. 

3.2 COPIA DEL EXAMEN DE BUSQTJEDA PCT PASE INTELkNCIONAL 

3.3 COPIA DEL EXAMEN DE PATENTABILIDAD FASE TNTERNACIONAL. 

4. NOTI1F1CACONES 

Para efectos de notificaciones que por disposición  del artIculo 50 del Decreto 01 de 1984 debe 

hacer su Despacho, infomo que mi representada y la sucæth ecibi.remos notificciones en la 

Secretaria de su Despacho o en mis oficinas situadas en la CalIe 93B No. 12- 48 Of. 204) de esta 

ciudad. 

Q5UUMAML. 
O.OI74O.O1 ’cw 

De la Seæora Jefe, 

ieL 
LAURA MICHELSEN NTO 

C.C. No. 39.783,287 de lJsaquºn 

T.P.A. No. 45.265 del C.S de la J. 
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ANEXO 2 
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT 
[anal application No. 

PCT/CN02100433 

A- CLASIPCATION OF SDBJECT M3’TER 

C07D47 
/ 04 A61K 11505 

According to ]nternational Patcnt Classification (IPC) or to both national classification and IPC - 

B. FIELDS SEAHD 

Minimum doe entation srched (riaesthcatiofl system followed by clataifleationsymbols) 

PC6, IPC7, C07D A1K 

Documentation searched other than otinimarn document–ion to the cxient that such documents am included in the yields seaehed 

ELrctroc data baec conjthd during the international (namnc of data. beac and, wlwe practicable, search terms used) 

WP1EODOC. PAL CNPAT, CA 

C. DOCtIMENTS COSDERED TO BE BBLEVANT 

Category* Citation of doumant with indication, whcm uppnpriata, of the relevantpsagcs Relevant to claim No-

A P0463156Al (PFIZER INC), 02 Jan 192, Full tent 1-8 

A CNIl24926A (PFIZERRES & DEV) , 19 Jun. 1996, Full thxt 1-8 

A CNIZ68376A PFJZERRBS&D:EV) 24 Dec 1997 Fall text 1-8 

Further docinzenta arc listed in the continuation ofBoa C. 9 See patent family annst. 

Spociul cMvrios of cited docurnonts: ’T’ later deeurrtut puhlithad ate the lnttrustioual filing data 

"A" document defocng the ganwal sate of the art which is not or priority date and not in conflict with the application but 

considered to be of particular relevance cited to underand the principle or theory un4nr1yin the 
invoirton 

"B" earlier application or patent but pi–lithed on or after the 
international filing date "X" document of particular relevance; the claimed invention 

curvit be,  novel or O3nJlalt be considered to involve 
L" document which may throw doubt onpriunty ca (5) or an inventive step when the document is taken al me 

which is cited to establish the publicon date of another 
citatioO Or other special reason 

( 

specified) ’Y" document of particular rcicvance the claimed invonuon 
carnot be considered to uWôlve an inventive ç when the 

"0" document referring to an oral d&Josure, use, eXhl’bthOTl OT document is combined with coo or mccc other such 
other means documents, such combination being obvious 

to a 

person 
P" document published prior to tte international filing data slallcd in tho art 

but later than the priority date claimed "&" document member of the same patent family 

Date of tle actual completion of the iiitemattonai search Date of v2ailing of the international search rprirt 

11.11.2002 i2 -EC 200t1 212, 02) 
Name and mailing address ofteISA1CN 

- i 

Xituoheng Rd., Jinan Bridge, EWdjau Diet 
Authorized oc 

’l 

sjing 
100088 Bejiog, China 

Facsimile No. 86-10-62019451 Telephone No. 86-10-62093849 

Foan1S.JZ1J (second sheet) (July 199) 
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Farm PCTIISA/210 (oontinuaton of Second sheet 2)) (July 1998)  
INTERNATIONAL SEARCH REPORT Intcrnation1 applicatiou No. 

Information on patent family nimbrs 
PCTICN02J0O433 

P 15/20 

I 

Fatnt documont cited i1ft Publication dXe ?att ftmily ieuber(s) Publimnon date 

research report 

EPA-043756 02-01-92 R910260 A 21.01.92 

N09102366 A 23.12.91 

N0910466A 212.91 

CA204474 A 2112.91 

F19103017   21.12.91 

PT98011A 31.03.92 

AU7915591A 19.03.92 

j 

CN1057464A 01.01.92 

C$9101376 A2 15.04.92 

- H1J61312A 3012.92 

ZA9104707A 2402.93 

NZ238586A 2,08.93 

US5250534 A 0.5.10.93 

3F6041133 A 15.02.94 

TW2633 A 21.04.94 

1.155346901 A 13.09.94 

1L98482A 27.11.95 

tJS5719293 A 1702.99 

CN- A-i [24926 19.06.96 W09428902 Al 22.1294 

AU6791394 A 03-01.95 

N09504757   24.11.95 

F1 9505911 A 08.12.95 
- . 

ZA9404018A 28.02.96 

EP0702555 Al 27.03.97 

C29501242 A3 17.07.96 

HTJ73420A 29,07.96 

TW292971A 11.12$6 

W266463A 24.03.97 

BRI100088AS 08.04.7 

JP9503996T 22.04.97 

1L109873A 27.12.9 

1L121836A 27.1.98 

3P11263728 A 28.09.99 

3P1126444A 19.10.99 

N0200000702A 24.11.95 

Form 1f18A/2t0 (patent family azm) (July 199) 
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INTERNATIONAL  SEARCH REPORT oppUon No. 
Information on patent –thiily mbers 

PCT/CN02/00433 

Paint document cited in Puhflc–jon dste Ptt finilly mmbei) Publia–in date - 

CN-A-1124926 19.06.96 N0200000703   24.11.95 

CN- A�L168376 24.12.97 EP0812845 Al 17.12.97 

AU2487897 A 18.12.97 

N09702481 A 15.127 

ZA9705259 A 25.02.98 

JP10081688A 31.03.98 

SO0o24A1 15,06.98 

NZ2SOS4A 

R703580A 10J1.98 

KR98002051 A 

N09805064A 151297 

HU9701048A2 28.1292 

CA2207694A 14.12.97 

3P11171879A 29.06.99 

US5955611 A 21.09.99 

4X9704433 A1 01.11.98 

1L11000A 29.02.00 

TLI25411A 29.02.00 

US6066715A 23.05.00 

TW391961A 01.06.00 

OTmCT/ISA/210 (patent f’gnily annex) (July 1998) 
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ANEXO 3 
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� Transjatjou I PATENT COOPERATION TREATY ____________ 
PCT Dz6NOV2O(3j 

PM 

INTEENAONAL PRELIMINARY EXAM1rAT1ON REPORT 

’CTArtioje36adRule 70) 

Annfa or agent’s file mference - FOR rEJRACrON See Norm of 1Iantruitto1 efI&ona1?rdlimthezy 

O?020029p 

- 

Exeminion Repod (Form PCF1EAd4I6) 

IntornationA application No. International /rnth/y) Pictiity öJ (dr) - 

PCT7CN02"1 211tin2()02 (21.06.02) 29Iun.200 2.06.01) 

1nternarionsl hxeot Ondcation OP or nazinaJ âassicatioa and IPC 

IPC7 c07D47Xi4 A6flc31/0$ 

Applicant 

Lit Baôslun 

1. This international ptc1nay ex4nination report has been pcperedythi ona1rdlithnay BxminingAwho6ty ma 

is iranswitted to the applicant ancoading toArticic 36. 

� IhisREPOICcmdsisdatotalof  3 beets,inc1u&th cover eheat. 

ThIS ropu1 is 210 aeotnpanied byAl4NP.XBS, i.e., sheets of the dcziption e1ahis and/or drswins ’?hiuhbve been 

wended and sre the bait for This rapiit and/or shotts cotg recticettors rxad&bcfoe this Authcity (ae Rule 7O 6 and 

Section 07 of the Mmini3wafiw 1nsctiona under the PC)-

The annexes consist of a tote] of sheet 

3. This report contains üzd stelating ta the 611owing its: 

10 Dasisofthareport 

if[] 

MO NoeesbJithnent ofopinioa Mth nsgarri to nsvdfyfnvenve step and industdal applichabihty 

VD LRckofimiryofinveeon 

V 0 Reasoned statement under Article 3(2)with regard to novelty inventh’e step or iuduszJ appucablity, 

citations as) panaticns supporting such statenlont - DG I 

v"j Cerdoentacited 
01 

\11L] Ceitaindefectz in the frjtgationat appicstioLi 

36 
VD certain observations 

on the international opplication. 1)ate of submission gft1e demand - Date of cozpIetion of this 

report 

14Jan 2003(I40.03) 28.10.200(28.10.03) Nam& and roaffipS addrew ortF4 JFMCN Auzedocer 6XJinenBtide HaidianDi.rict hting 1000E8BeijisQtina PacsmiJcNo. 86-10.42019451 71cphoneNo. d-I0-62085571 ?Orfl ]N4U9(cOVOr tflee)1Jnly 195) 
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1NTERNATXOL ?RET.IMINARY EXJMiNATION REFQRT 
intnaoia1 caticnNo 1 

1. sot the report 

L With rgd to the elemetts ef ft international app1icaon 

the tnfiWQIigiflaflYfiled 

0 the deecptiona 

pages -- - as oria1]y filed 

pages -- - ,ied with the dtmand 

pages -- - ,5d with the letter of - - 

0 theclai: 

. Nos -- .. aeeigisally file 

Non  

Nos  filed with the demand 

Nos filed with the 1terof  

o 

Ihdzawuigs: 
thects(flg .. - ,nn originally filed 

shee&Eg ,51 with the demand 

thectslfig - filed with the Wterof - 

o 

the sequence listing pad of the desiption 

papas -- ,an originally flcd 

pagr.s - filed with the demand 

pages . ..jiled with The kft of 
-. 

, w5thnpard to the isngusge ,all the elnents mazsed above were available or £iroished to ibis  in tht lai1aSe ix 

wiiivf te btenational applicion wasd,w’iless otheiwiss indicated toder this i 

Those ctcmeana were available ormurnaticd Authoity Qwisglnnge  whici ia 

F] theiangngeofatmwWon fimlishad for tbepwpoes afWmadonal srth search (under &Ue 23,l(o. 

Lj the laugnage o(pibbcsffo’i of the Wftnahonal ppltcati*ndei Rule 483(b)). 

0 the battgusge of the twoladon furnished for the putposes of internattoosi prehniisy awbaticin (mx1frTh1s P-Aeg 55.2 

� 3. Vr4h regard to any nncleetldt aed/or enilno acid sequence disclosed in the ndezv-ational app4c20n1he inteaaational 
preliminary exaetinawi was cairind Out on the basis of the s.queacc listing 

U eoiined in th eznaonal applicetionni wiittmi f= 

filed together wilh the international application in computer readable foim 

o 

fündshcd subsequently to thiAzxthority in wtttenm. 

U furisheduhsequenfly to this Authority in cWpAer reazlable form. 

O The statement that the aftsequently fvene seqilenon listing doesbd to dwlom in 6c iucnazional 

application as]ed has been fuzatsbe4 

n The ssmcnt that the jpornatiotreooxded in cocns4er readable form it identical to the wiitten sequence listing has been flaminhet 

4. 0 The ameod=ls have T*eniisd in the cancellation of 

IJ the ipp  LI tbcdainNoa  

0 the shectsfg  

5.0 This report lies been established as if (soerio oflfne aznendmend not been made, since they have been tonsi&ed to go 

beyond the digelenne w C4 as indicated in the Supplewental BOX (ulc 7l)(ç))** Repldcer4Iu sIieeto e1ftk hgie bemfwsln*ed to the 7ecendhg Cfice In ,teptse 1oan ntwSa#on w4r#Am& J4 aw rjerr& o in thineporlei ’ al!yfl1ed’tndnre nOt anneredto fijer rsporteuwe £hey do not conisifl a dmenLr(Rndes 70.16 and Anyreplacencnt rIe&i dOflt.ai7Wtg!&LCh WILt 1SUSI’ be tfrredta wtdere ZdiRnrdł thAezorL .eamPCT/I?BA/4O(Bo 1) (July

 1998) 
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V. Rtmtomcd ERtdrArtice3(2)wt1 rea-d to novelty, iiwentive step or indusfrI1 pplkabthty; 
citati aed cqd2nafioas Suppordng such Staftment 

Novelty (N) Ctam 1-8 -. YES 

NO 

Invenvcatp(X) C*inIS 14 - YES 

Claires NO 

Jt&stdal app1icabi1it’ (IA) Chbns -YES 

NO 

2. Cita!iot and aMbua2iou(Rule 70.7) 

C1& 1-7 nieett)ie crite& set nut in FCTAicIe 33(2X4). 

L EP0463756A 
2. CN1124926A 
3. cN16876A 
Dcunient I discloses pyra2olo pyriidine compounds, in which R4 group, which is attached to 

sulfonyl gz’oup, together with N forms a 4 - N snbstituted piperazi.ne residue; Document 2 discloses 
the use of the foregoing compounds in treating impotence: Document 3 discloses the method of 
preparing cildenafIL While the present invention claims the compounds in which piemzthe ring 
attaching to sulfonyl group is substituted by C1-6 alkyl at S, 5�positions, and has no substitunt 
at 4�N po8ition. The.efore claims 1 - 2 POSSeSS the novelty required by PCTAttio]e 33(2). The 
preparing method of claim 3 possesses the novelty owing to the difference in the starting materials 
and the new products. The prior arts didn’t disclose the intermediate of claim 4 therefore claim 
4 has novelty. Claims 5 - 7, which claim the compositions and uses of the compounds of claim 1, 
therefore possess novelty. 

The compounds of the present invention have more excellent pharmacological activities than 
that of si],denafil, which has an alkyl substituet at the 4 - N position of the piperazine ring, 
therefore claim 1-8 possess inventive steps required by PCT.Ar.c1e33(3). 

The foregoing compounds, compositions can be made or used, therefore meet PCTArricle 33(4). 

E14G(3oi V) (:u�1y 


