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Ref.  Expediente No. 11 123197
Solicitud de patente PCT entrada en Fase Nacional, para: -
"UN PROCESO PARA PREPARAR (E)-N-(4-(3-TERT-BUTIL-S-(2,4-DIOXO-3,4-

DIHIDROPIRIMIDIN-1(2H)-IL)-2-METOXIES TIRIL)FENIL)METANSULFON/ikMIDA o
UNA SAL DE LA MISMA" (nuevo titulo) ‘

Solicitante: ABBVIE, INC. T

RESPUESTA AL EXAMEN DE FONDO

Yo, Margarita Castellanos Abondano, identificada como aparece al pie de‘I mi firma,

atentamente me permito presentar respuesta al oficio No. 6882 notificado por fijaciénl en lista del

18 de abril de 2013, estando dentro del término de la prorroga solicitada el 16 de julio de 2013, en

los siguientes términos: |
|

De la solicitud de patente

Su Despacho concluye que “el titulo de la solicitud se debe especificar hacia el compuesto
principal de la sintesis que se quiere proteger y no a la actividad de dicho compuesto” En
atencion a esta sugerencia mi representada ha modificado el titulo por "UN PROCEbO PARA

PREPARAR (E)-N-(4-(3-TERT-BUTIL-5-(2,4-DIOXO-3 4-DIHIDROPIRIMIDIN-1(2H) -IL)-2-
METOXIESTIRIL)FENIL)METANSULFONAMIDA O UNA SAL DE LA MISMA" y de esta

manera se supera la objecién presentada por el sefior examinador.

|

Novedad

1
Su Despacho concluye que el documento (D1) afecta la novedad de la relvmdlcacnon 20. Su

Despacho enuncia:
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Caracteristicas esenciales D1

. ~_ 3-NHSO,CH,

(5) ({% P&ag. 1808, esguema 1,
R : paso c

1

. “De acuerdo con la tabla anterior donde se comparan las caracteristicas técnicas de la
reivindicacion 20 con la anterioridad D1, se concluye que el compuesto 5, ya era canocido en el
estado de la técnica como se evidencia con la anterioridad encontrada. Por' lo tanto la

.. . «y . .. . .y ! B
reivindicacion 1 no es nueva. En consecuencia, la reivindicacion 20 carece de novedad, segun
lo divulgado en el documento D1.”

En cuanto a las objeciones del examinador deseamos poner de presente lo siguiente:.

De acuerdo con el articulo 16 de la Decisién 486:

“Articulo 16.- Una invencion se considerara nueva cuando no esta comprendlda en el
estado de la técnica. El estado de la técnica comprendera todo lo que\ haya sido

accesible al pablico por una descripcion escrita u oral, utilizacion, comercializacion o

cualquier otro medio antes de la fecha de presentacion de la solicitud de patente o, en su
caso, de la prioridad reconocida”

» . ’ . -’ |
De conformidad con el anterior articulo, se exponen a continuacion las razones por Ia's cuales la

presente invencién de acuerdo a las reivindicaciones 1-19 resulta novedosa frénte a las
ensefianzas del documento citado D1:

Junto con el presente memorial se adjunta un nuevo capitulo reivindicatorio que coﬁsta de 19
clausulas. En el pliego de reivindicaciones que se acompafia se ha eliminado, sin per;uncuo ni

disclaimer, la reivindicacion 20, objetada por el Examinador por carecer supuestamente de
novedad.

Cabe aclarar que en el oficio No. 6882, en el apartado “7. Examen de Patentab"ilidad” el
Examinador realiza un analisis de la novedad de la reivindicacion 20. Sin embargo el

Examinador menciona lo siguiente: “Por lo tanto Ia reivindicacion 1 no es nueva’, sin hacer
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referencia a ninguno de los elementos de la reivindicacion 1. Estimamos que es un error de
caracter tipografico por parte del Examinador.

Por lo tanto, la ensefianza del documento D1 no divulga las caracteristicas esenciales del
objeto de la presente solicitud, reivindicado en el nuevo capitulo reivindicatorio de 1{9 clausulas.

Dado que la presente solicitud cumple con las disposiciones de los articulos 30, 16 y 18 de la
Decision 486, respetuosamente solicito a ese Despacho que se proceda con la con"g:esién de la

presente solicitud.

Anexos

° Nuevo capitulo reivindicatorio conformado por 19 reivindicaciones.
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REIVINDICACIONES:

1. Un proceso para preparar (E)-N-(4-(3-tert-butil—5-(2,4-dioxo-3,4-dihi%jropirimidin—
1(2H)-il)-2-metoxiestiril)fenil)metansulfonamida (compuesto 1) o una sal de la misrﬁ‘}ia, donde el
proceso comprende:

reducir N-(4-((3-tert-butil-5-(2,4-dioxo-3,4-dihidropirimidini.l1 (2H)-il)-2-

metoxifenil)etinil)fenil)metansulfonamida (compuesto 6):

H ﬁ\sf
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(6)
2 El proceso de la reivindicacion 1, donde el compuesto 6 se reduce usando silano.
3. El proceso de la reivindicaciéon 2, donde el silano se selecciona entre el grupo

que consiste en trietilsilano, fenilsilano, difenilsilano, tripropilsilano, trifenilsilano, triben}cilsilano,
1,1,1,3,5,5,5-heptametiltrisiloxano, tributilsilano, di-tert-butilsilano, dietiloxisilano, dimetdgxisilano,

fenildietoxietilsilano, dimetilsilano, halosilano, y tris(trimetilsilil)silano.

4 El proceso de la reivindicacion 1, donde el compuesto 6 se reduce; usando
disilano.
5. El proceso de la reivindicacién 4, donde el disilano se selecciona entre el grupo

que consiste en hexametildisilano, hexafenildisilano, 1,2-difeniltetrametildisilano, 1,24;dimetil-
1,1,2,2,-tetrafenildisilano, 1,1,2,2-tetrametildisilano, 1,2-dietoxi-1,1,2,2-tetrametildisi|anép, 1,2-
dimetoxi-1,1,2,2-tetrametildisilano, y hexametoxidisilano. |

6. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 1-5, donde el compuesﬂo 6 se

reduce en presencia de catalizador. ;
7. El proceso de la reivindicacién 6, donde el catalizador es catalizador de paliladio.
8. El proceso de la reivindicacion 7, donde el catalizador se selecciona eﬁtre el
grupo que consiste en tetrakis(trifenilfosfin)paladio (0), dicIorobis(tri-o-tolilfosfin)paladié (I,

acetato de paladio (n, [1,1"-bis(difenilfosfino)ferrocen]dicloropaladio I" (n,



tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0), dicloro(dibenciIidenacetona)dipala%ﬁio (i,
diclorotris(ciclohexilfosfin)paladio (ll), diclorobis(trifenilfosfin)paladio (Il), vy dimelfo cloro(n3-
alil)paladio(ll) trifenilfosfina. ‘

9. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, donde el comﬁ)uesto 6 se
reduce en presencia de un solvente. i

10. El proceso de la reivindicacion 9, donde el solvente se selecciona enflre el grupo
que consiste en terahidrofurano, dimetilfformamida, dimetilacetamida, y N-metilpirrolidl‘:ona.

1. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, donde el comp',{uesto 6 se
prepara haciendo reaccionar 1-(3-tert-butil-5-etini|-4-metoxifeniI)pirimidin-2,4(1HI‘-\;,3H)-diona
(compuesto 4) con el compuesto 2 seleccionado entre el grupo que consiste; en N-(4-
yodofenil)metansulfonamida (compuesto 2a), N-(4-bromofenil)metansulfonamida (&ompuesto
2b), N-(4-clorofenil)metansulfonamida (compuesto 2c), :1‘ N-(4-
[(arilsulfonil)oxi)fenil)metansulfonamida (compuesto 2d), y .:1 N-(4-

[(perfluoroalquilsulfonil)oxilfenilimetansulfonamida (compuesto 2e):
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R1=1(2a), Br (2b), C1(2c), |
arilsulfonilox (2d),
perfluoroalquilsulfoniloxi (2e)

12. El proceso de la reivindicacion 11, donde el compuesto 4 y el compuesto 2 se

hacen reaccionar en presencia de una base. ‘

13. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 11 y 12, donde el compuésto 4y

el compuesto 2 se hacen reaccionar en presencia de un solvente.

14. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 11-13, donde el compuesi\o 4 se

prepara de la siguiente manera:

haciendo reaccionar etiniltrimetilsilano (=—TMS) (compuesto 7) con el compuc}ésto 3
seleccionado entre el grupo que consiste en 1-(3-tert-butil-5-yodo-4-metoxifeniI)piriﬁnidin-
2,4(1H,3H)-diona (compuesto 3a), 1-(3-bromo-5-tert-butiI-4-metoxifenil)pirimidin-2,4(1H,BH)-

diona (compuesto 3b), vy 1-(3-tert-butiI-5-cloro-4—metoxifenil)pirimidin-2,4(1H,3H)-%jiona



(compuesto 3c¢) formando asi 1-(3-tert-butiI-4-metoxi-5-((trimetiIsiIiI)et]iniI)feniI)pirimidin-

2,4(1H,3H)- d|ona (compuesto 8):

I\f R? =TI i\f

o~ '
3) (@)
R%=1(3a), Br (3b), C1(3c) "

y :
eliminando el grupo trimetilsilo (TMS) de la 1—(3-tert-bt3gtiI-4-metoxi-5-

((tr|metllsn|I)et|n|I)femI)pmmldln 2,4(1H,3H)-diona formada (compuesto 8):

0 0
TS a
%N eliminacién de TMS :
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15. El proceso de cualquiera de las reivindicaciones 1-10, donde el coméuesto 6 se
prepara haciendo reaccionar N-(4-etinilfenil)métansulfonamida (compuesto 5) con el Iif:ompuesto
3 seleccionado entre el grupo que consiste en 1-(3-tert-buti|-5—yodo-4-metoxifenil)pirimidin-
2,4(1H,3H)-diona (compuesto 3a), 1-(3-bromo-5-tert-butiI-4-metoxifeni|)pirimidin-2}\4(1H,3H)-
diona (compuesto 3b), vy 1-(3-tert-butiI-5-c|oro-4-metoxifenil)pirimidin-2,4(1H,L:BH)-diona
(compuesto 3c) formando asi N—(4-((3-tert-butil-5-(2,4-dioxo-3,4-dihidropirimidin-1k2H)—il)-2-

metoxifenil)etinil)fenil)metansulfonamida (compuesto 6):
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R2=1(3a), Br(3b), C1 (3¢c)
16. El proceso de la reivindicacion 15, donde el compuesto 5 se prepara“: de la

siguiente manera:



haciendo reaccionar etiniltrimetilsilano (=—TMS) (compuesto 7) con eli compuesto 2

|
seleccionado entre el grupo que consiste en N-(4-yodofenil)metansulfonamida (céi)mpuesto 2a),

N-(4-bromofenil)metansulfonamida (compuesto  2b), N-(4-c|orofenil)meténsulfonamida

(compuesto  2c¢), N-(4-[(arilsulfonil)oxi)fenil)metansulfonamida (compuesto 2'id), y N-(4-
[(perfluoroalquilsulfonil)oxilfenil)metansulfonamida  (compuesto 2e) formando asi N-(4-

((trimetilsilil)etinil)fenil)metansulfonamida (compuesto 9): f
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R1=1(2a), Br (2b), C1(2c), O
arilsulforilox (2d),
perfluoroalygwilsulfoniloxi (2e)
y
eliminando el grupo trimetilsililo (TMS) de Ilta N-(4-
((trimetilsilil)etinil)fenil)metansulfonamida formada (compuesto 9): '
S
elitninacion de TS
HN, l
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17. Un compuesto o una sal del mismo, donde la estructura del fcompuesto

|
corresponde a la siguiente formula: '



|
18. Un compuesto o una sal del mismo, donde la estructura del' compuesto

corresponde a la siguiente formula: ‘
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19. Un compuesto o una sal del mismo, donde la estructura del compuesto
corresponde a la siguiente formula:
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