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Asunto ¢ Solicitud de patente para: 2-TIO-3,5-DICIANO-4-
: : . FENIL-6-AMINOPIRIDINAS SUSTITUIDAS
Solicitante ;. BAYER HEALTHCARE AG. .
Clase ‘A61P 009/000, A61P 011/006, A61P 025/000 AGL1P

029/000, C07D 213/085 C07D 417/012, CO7D 417/014
- Fecha salic;tud 09 de Julio de 2004

1, Yo, Emilio FERRERO, obrando como apoderado ‘del sollc1tante ‘en el

:asunto antes 1dent1flcado me reflero al of1c1o No 10370 notlflcado jelora

fijacién en lista del 15 de Agosto de 2008.

2. Mediante oficio No. 10370 se puso én conocimiento del golicitante el
informe gue contiene las. observac1ones hechas por su Despacho sobre la
presente sollc1tud de patente Atiendo a- 1aa observac1ones de la manera
giguiente:

2.1 Reivindicaciones

‘De acuerdo con su Despacho, la expresién “al menos otro producto

“activo” de la reivindicacién es tan amplia . que puede comprender
composiciones quegﬁq se encuentran reveladas en 'la descripcién.

2.2 Nivel Invemtive
El Examlnador con31dera que el documento WO 00/125210 podrla

afectar el requlslto de nlvel inventivo para‘la presente solicitud por
cuanto se re1a01ona con compuestos de la. férmula-
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golieitud,

aminopiridi
es obvia

cuales poseen utilidad |en el tratamiento de enfermedades

'per 1lgandos de receptores Al, A2a 'y A2b y' compbsiciones
a8 que los contienen, El Examlnador afirma ‘que la ﬁnlca\
dlferenc1a que -existe con los com@uestos de la presente SQllCltud Ces

,1ncluyen los sustltuyentés ~~OI-I y =Cl.
ﬁltlmo se 1nd1ca que al tenerse en cuenta el objeto de la

inas. €omo. ligandos de los recept@res ‘Al y A2, su derlvac1on

\medianameﬁ

te versada en esta clase de compuestos tomaria las ensenanzas

el cual es proveer derivadog de 2 tio-3,5-diciano-4- laril- ~6-,

a partir del estado - de la técnica, ya gue una persona .

de la Comi
solicitud, es ‘posible en cualquier momento del tramite mientras no _

de Dl y pgocederla a sintetizar el compuesto que  se reivindica con la
expectatlya de que éste también tuV1era accién sobre los receptores “Al
n el Examinader, mno se Ha demostrado un efecto UEjorado o)

sorpremdegte del . compuesto que. se relv1nd1ca gobre 1o conocido en el

estaée dehla técnlcap
'

3. Corti al“fln de subsanar: las obgacmones presentadas, se presentan las
51gu1ente$ mod1f10ac1ones, aclaraciones‘y argumentas-

“:uerde don el artlculo 34 de la Decisién 486 de la Comlslén
V*ldad Andina, donde se establece gue la modificacién de una

impligue una ampliscidén de la solicitud inicial, me permlto presentar
un nuevo %apituio reivindicatorio conformado por 3 reivindicaciones.

i
\

Las mﬁdlflcac1ones reallzadas sobre el pllego re1v1ndlcatorlo son
las Slgﬂm%ntes- ’
_tf

~En prlmer lugar se ha ellmlnado 1la re:.v:.ndlcac:.én 3, ya 'que

aunque noy fue objetada por el Examlnador, la misma estd dirigida - a un

tratami@ﬂho terapéutlco ¥ por ende no constltuye materia patentable.'
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= L& r31v1nd1cac16n 5 ha sxda ellmlnada ‘para superar 1a objec1on

relac;@ﬂada con -la falta de conc191on.
=De ﬁacuerdo con 1o anterlor, lag’ relv1ndlcac1ones estdn " ahora
numeradas de la 1 a la 3, correspondxendo esta Gltima a la anterior

reiVindi@acién 4.

i
1

i De eﬁta manera,’ tenlendo en cuenta las modificaciones reallzadas
sobre el Rllego re1v1nd1catorlo, congideramos que se han superado todas
las @bj%&i@nes presentadas para las re1V1ndlcac1ones '

1

|

A

1‘1nvent1vo
R

3.2 Nivs

A egte respecto gé desea 1mdlcar de n@nera respetuosa nuestro
'desacuerdﬁ con: las apreclaciones del Exgminador, ya que en primer lugar
un tecn;p¢ medlanamente versado en la materla ho p@drla esperar que. las
,sustltuclgnes novedosas . sobre los compuestos revelados én DI ‘tuviesen
accién sa@ra 168 receptores Al y A2, ademas de un efecto superlor sobre
los cgmpuestos de D1y en segundo 1ugar ‘contrario a 1o que ha afirmado
el Examlﬁador, en la solicitud si,\se han presentado - pruebas
experlm@n aleg gue demuestran el efecto superlor de los CCmpuestos
're1v1nd1c$dos, tal como ge indicaré mas adelante ' '
Ah@%% blen, con treépecto al nlvel inventivo, el Manual Andlno de
ae ha formulado la pregunta: dQué es necesario considerar para

i

Eat@nteﬁ

que un eaﬁmuesta nuevo tenga nivel inventive?, la cual ha respondido de
la \51gu1$nte manera: “Efecto o uso no_esperado; Tipos de efecto
sorpxendapte' {(1i) una’ mejora. sustancial ‘de un efecto de  la misma

exhlba un compuesto conocxdo del estado de la tecnlca més

indole €
proxime” .,
| 4-1 |

. Be élene entonces que 1as modlflcaC1ones presentadas en respuesta
a la pxeﬁla Aceién Oficial, restrlngmeran el compuesto al presgentado
1nlcla1mahte par la rezvzndlca01om 4 y dirigido hacia el ejemplo 6 'de
' la  descyipoién. AdlClonalmente,‘ en 'las piginas 19 a 25 de la
descrlpCIﬁn se descrlbe ¢on detalle la . eficacia farmacologlca ‘del

ejemple 6.

, Poxj su L@arte, la . tabla ;2 de la pégina 25 - compara . la
blodl&ﬁ@d@bllldad del ejemplo 6 contra el ejemplo 22 de DI. El ejemplo
3 "te exhibe eficacia 'y blOdlSponlbllldad superlor con respecto
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accidn sj,

su- i@@jfﬁ
solicito lque se contintGe su tramlbaciéh. Sin embargo, en caso de que se
‘ conslderé que existen todavia objec1ones sobre la patentabllldad de la

For

?fuestes del arte préV1o (Dl), de lo cual se puede derivar el
ventivo ‘de la presente 1nvenc16n ' AR

1

‘égarérden de . ideas, la prgsante invencidn:

qo es obvia, ya que &n Dl no existen ensenanzas o, gugerencias

que lleva#an a un técnico medlanamente versado en la materia a efectuar
las’ sugtituciones acid re1v1ndlcadas con el £in de que presentaran

re log receptores Al y A2; ¥
xlene eflcaCLa superior s@bre log compuestos revelados por D1,

tal Qamm ks revelade por la descrlp01én de la sollc1tud

Por | lo tanto, los presentes compuestos posaen nlvel inventivo y

Hria anterlorldad véllda dapaz de afectar este requlslto

3.3 Se s@llclta atentamente tener en cuenta 1a m@dlflcac1on reallzada
ak titu1¢ de  la 8011c1tud 2~ TIQ 3, 5= -DICTIANO-4~ FENIL 6- AMINOPIRIDINAS
sUSTITﬁEEbS, lndlcado en respuesta a 1a primera Accidn Oficial.

4, Pueatc que se han atendido a caballdad lag observa01ones hechas por

ho gobre la presente golicitud  de . paténte, atentamente

SOllCltud golicito atentamente yen virtud del articulo 45 de
1on 486 expedlr una nueva Accmén oficial.

o pllege re1v1ndlcatorlo conformado por 3 re1v1nd1ca01ones

fularle de moilflcac1ones

Rec#bo de pago par concepto de modificaciones -

-Seﬁora Jefe, v S -4%;:2;2:2_:;<:;;;~4L;~_4>

EMTLIO FPERRERO

B | . T.p.A. No. 31.929

5 841-004-0"

Q' IMS\IME\ID-137991\WPC14033
' No. M= 299? 137991\JMS
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" _Oomprebante de pago de la tasa por $103. 000 por concepto de modlﬁcacmnes
‘Poderes, si fuere el caso FE '
Docurnento que acredita la extstenma y representaclon Iegal de las partes, cuando sean
personas Juridxcas ,




REIVINDICACIONES

| 1. Compuesto con la estructura siguiente:

Y‘Sué}gaﬂes, hidratos de las ‘gales y golvatos: -

2 Pf@qeéimieﬁto\para'1a-obtencién del compuesto de acuerdo con la
o ’ ) Lo i ’ .
acién 1, | caracterizado - porque ge . hacen reaccionar

s de 1la férmula (II)

reivindig

" compuesta

én'la ng _
‘n'signifjca un nfmero 2, 3 o 4, Yy | 5
- 'R gignifica hidrégeho_oralquiiof€con 1. a 4 4&tomos de carbono)

LEOR com@gestds de formula (I;I) ,

' R*-CH,-X (IIT)
“donde i ' o
‘R? sigﬁifica-piridilo‘o tiazolilo, que, por su parte, puede estar
$ub$t$tgido ppr-’alquilp “(con. 1 a'§4 idtomos de carbono), por

halégeno, por amino, por dimetilamino, por acetilamino, por




e STA m

'éuanidinai por n?ifidilémino,‘ por_'tienilo[ \por furilo, - por
imidazolilb, por ' piridilo, por morfoiinilo, fpor tiomorfolinilo,
‘pér pipeﬁidinilo; por pi?Erazinilo, éor Nu(cén_l a 4 Aatomos de
'carbahé)#aiQuilpipefaziniio,'por pjrroiidinilo;.por»oxazolii@,'por
isoxazolilo, . por :pirimidinilo}u\por'”pirézinilo, por - tiazolilo
subStituiaé, @n-lcaéb “dado por  alquilo, (con 1 a 4 “&tomos de
.ca#bén@).Q;pér-fenilo.subsitﬁido,%gn paso_dado; hasta tres. veces
por halégeno, por alquiio fCon'ifai'é;étosz de carbono) o por

alcoxi (con 1 a 4‘étdmos_dé’carbonqy,ri

| 'y sus sales, hidratos hidratos de las sales y solvatos, y

X significa un grupo disociable

3. Medicamentés,”,que ' contienen al menos'_un “compuesto. seglin la

~reivindicacidén 1, y al menos otro producto auxiliar.

i Pt s ' -
L JMS\JMS\ID-137994\WPC14033 - o o o E
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA 'Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIO_NES_

Radicacion No. 04 65404
Clasificacién Internacional (IPC): A 61K 31/4418
Concepto Téchico No. 3481

| Pétente de Invencién Patente de Modelo de Utilidad [ |
Via Nacional T |
ViaPCT (fasenacional) * [x]  Capl [ ] Cap.ll  [¥]
No. Sol. Ihiér‘nacional | PCT/EP02/13432 _
-Fecha de Preseqtacién Internal. -~ 28/11/02

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48
de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

|

_ _1 Documantos estudiados

1.1. Descripcién: Folios 111 ~161

1.2.Reivindicaciones: Folios 228 - 229

1.3.Rta. Solicitante: ~ Folios 223 - 226

1.4. Prioridad: Presentada en Alemania el 11.12.01, bajo el nlimero
10160661.3 y la 10238113.5 de 21.08.02

2. Objeto de la invencion
» Titulo de la solicitud: “2-tio-3,5-diciano-4-fenil-6-aminopiridinas sustituidas”.

Segtin las reivindicaciones 1-3 se refiere a compuestos derivados de 2-tio-3,5-
diciano-4-fenil-6-aminopiridinas sustituidas de férmula (1), asi como sus sales,
hidratos, hidratos de sales y solvatos que son Utiles en el tratamiento de
_enfermedades del sistema circulatorio. También se revelan composiciones que
los contienen y su procedimiento de sintesis.

- El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de mas compuestos
que sean activos sobre los ligandos de los receptores A1y A2.

- Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona los
compuestos de férmula (1) que tienen una biodisponibilidad mejorada.

« Clasificacién Internacional de Patentés A 61K 31/4418
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De la solicitud de Patente

3.1. Desgripcion (articulo 28 D. 486)

o La descnpcnon divulga la invencién de manera clara y completa para su
comprensién y para que una persona capac:tada en la materia técnica
pueda ejecutarla, por lo tanto, la descripcion si cumple con el requisito de
claridad o comprension de acuerdo al art. 28 de Ia Decision 486.

-~ 3.2. Relvindicaciones (articulo 30 D 486)--

8.

e Las reivindicaciones 1-3 son claras y concisas y estan enteramente

sustentadas por la descripcion y si cumplen con el requisito de claridad,
concisién o sustento por la descrlpcnon de acuerdo -al art. 30 de la
Decision 486.-

Unidad de invencién (articulo 25 D 486)
e lLa presente solicitud de patente s6lo comprende una invenciéon y, por lo

tanto, si cumple con el requisito de unldad de invencion.

Es una invehcién (articulo 15'D 486)

¢  El objeto de la presente sohcntud si puede ser conSIderado una invencion,

de acuerdo al art. 15 de la Demsnon 486.

Excepcion a la patentabilidad (articulo 20 D486)
e El contenido de las reivindicacioﬁés--ﬁ a3dela presen’te solicitud no se

encuentra comprendido dentro de las excepciones a la patentabilidad
consideradas dentro del art. 20 de la Decision 486.

Reivindicaciones relatlvas aun uso o aun uso dlstmto (amculos 14y 21D

486) - , .

» El contenido de las reivindicaciones 1-3 no comprende usos, ni segundos
usos de acuerdo a los articulos 14 y 21 de la Decision 486.

Determinacién del Estado de la Técnica

Considerando que la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente de la
cual se reivindica prioridad es 11.12.01, se realizé la busqueda de documentos del
estado de la técnica relacionados, con fecha de publicacién anterior a esta.

ol . o Fecha de
N*|  Documento Tidle Publicacién
| “2-tio-3,5-diciano-4-aril-6-
D1 WO 0125210 aminopiridinas sustituidas y su 12.04.01
. { . USO”
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9. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
9.1. Novedad (articulo 16 D486) "

o Las reivindicaciones 1-3 se refieren a compuestos derivados de 2-tio-3,5-
diciano-4-fenil-8-aminopiridinas sustituidas de férmula (I), asi como sus
sales, hidratos, hidratos de sales y solvatos que son dtiles en el tratamiento
de enfermedades del sistema circulatorio. También se revelan
composiciones que los contienen y su procedimiento de sintesis.

-Teniendo en cuenta la respuesta y las modificaciones presentadas por el
solicitante, se realiz6 el estudio de novedad y comparando elemento por
elemento de la presente solicitud, no se encontraron compuestos iguales a
las de la presente solicitud, por lo tanto las reivindicaciones 1 a 3 cumplen
con el requisito de novedad de acuerdo con el art. 16 de la decision 486.

9.2.  Nivel inventivo (articulo18 D486)

o Las reivindicaciones 1-3 se refieren a compuestos derivados de 2-tio-3,5-
diciano-4-fenil-6-aminopiridinas sustituidas de férmula (I), asi como sus
sales, hidratos, hidratos de sales y solvatos que son Utiles en el tratamiento
de enfermedades del sistema circulatorio. También se revelan
composiciones que los contienen y su procedimiento de sintesis.

El estado de la técnica revela compuestos derivados de 2-tio-3,5-diciano-4-
aril-6-aminopiridinas sustituidas, pero no los compuestos de la presente
solicitud en donde se evidencia una mejora especifica en la adhesion al
receptor A1 y una mejora en la biodisponibilidad oral, lo cual representa una
solucién inesperada y nada obvia para una persona versada en la materia
en esta clase de compuestos.

9.3. Aplicacién industrial (articulo19 D 486)

» Las reivindicaciones 1-3 cumplen con el requisito de aplicacion industrial,
debido a que pueden ser producidos o utilizados en cualquier tipo de
industria.

10. Conclusion:

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda Conceder
las reivindicaciones: 1 - 3 (folios 228-229).

AL ' EXAMINADOR TEGNICO
CONCEPTO TECNICO No. Codigo No.202024

3481

NOTA: Teniendo en cuenta el objeto de la solicitud, se cambia el titulo a
“Derivados. _ de 2-tio-3,5-diciano-4-aril-6-aminopiridinas __sustituidas su
grocedlmtento de sintesis. y composiciones “farmacéuticas que los
contienen”




