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

de mi firma, en mi catheter de apoderado de la sociedad solkitante, me permito manifetar lo 

siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto on 

ci artfculo 45 dc la Decision 486, en los siguientes trminos: 

I. En primer lugar y con ci Animo de brindar mayor claridad .a la inateria reivindicada,. me� 

permito presentar un Capitulo Rchindicatorio Modificado, que :recmpl en su totalidad al 

Capitulo Reiv.indicatorio presontado at inomento de radicar esta sOlicitud. Pant tat efecto, 4j unto 

M recibo de page que cubre la tasa de modifleaciOn correspondiente. 

El Capftulo Reivindicatono Modificado contiene los siguientes cambios 

ReivindicaciOn 
0r1gflai 

. . Modilicaciones 
. . 

Se dirige a compuestos de Formula I, donde se liniita a cicloalquilo de 

1 5 a 7 rniembros, opcionalmente sustitilido con uno o .mÆs grupos 

hidroxilo, fusionado a un anillo de benceno opcionalmente sustituido. 
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no se encuentra anticipada por Dl y por lo tanto dicho documento no puede ser considerado 

como arte previo que afeete su novedad. 

ii) Por otra parte, los compuestos de Formula I de la presente invención, 

ademÆs de novedosos, tambin son inventivos frente a Dl, puesto que dicha referencia no sugiere 

la diferencia estructural que presentan los compuestos reivindicados a nivel del sustituyente R’, 

asi como tampoco provee indicios que pudiese Ilevar a pensar a una persona medianamente 

versada en la materia, que los compuestos de Formula I reivindicados serlan i.’itiles como 

antagonistas de oxitocina, y mucho menos que presentarian un pki entre 7 y 11 espeelficamente 

de 8,5 a 10,8 (ver pÆgina 134 de la Descripción). 

iii) Igualmente es importante anotar que la bitsqueda de anterioridades en ci 

estado de la tØcnica, basada iinicamente en la estructura molecular de los compuestos 

reivindicados, sin considerar tambiØn los efectos alcanzados y funcionalidad, como es por 

ejemplo el mecanismo de acción de un principio activo, no es representativo de la prÆtica 

realizada en el Æmbito de la investigación farmacØutica. La persona versada en la tØcniea, con la 

tarea de desarrollar fÆrmacos con actividad antagonista de oxitocina, evidentemente enfocarfa su 

investigación en ci estudlo estructural de agentes en ci estado de la tØcnica con esa actividad 

particular y el mecanismo de acción de inters. Por esta razón, la persona versada en la tØcnica 

jamÆs consideraria relevante enseflaiizas previas de cómo disefiar agentes con objetivos diferentes 

y mecanismos de aeción no relacionados, como ocurre en el presente caso respecto de la materia 

revelada en Dl, que ensefia compuestos con actividad inhibitoria de fructosa 1,6-bisfosfatasa, 

ittiles como agentes antidiabØticos. 

4. Finalmente, deseo poner bajo su conocimiento que para el concepto inventivo 

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

por parte de Oficinas de Patentes en Europa, Australia, China, Mexico, Nueva Zelanda, Rusia, 

Singapur y Sur Africa. 

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 ci mismo sentido, considero que dichas 

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

revindicada, ya que los criterios de evaivaciOn y estudlo aplicados para concluir la aceptaciOn de 

dichas patentes resuitan equivalentes a los que la SIC debe emplear. Tan cierto es lo anterior, que 

el Manual Andino de Patentes, al comentar ci Articulo 46 de la DecisiOn 486, establece que una 

Oficina nacionai compØtente podrÆ reconocer los resultados de exÆxnenes de novedad o de 
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I - Un compuesto do fOrmula (I) 

HL(LR 

on donde R1 representa un grupo cicloalquilo de 5-7 miembros, opcionalmente 

sustituido con uno o mÆs grupos hidroxilo, el cual estØ fusionado a un anilto de 

benceno opcionalmente sustituido, R2 representa aiquflo de Cj (sustituido 

opcionalmente por, un grupo alco)i de Ci.., alquitio do C1-2. di(alqud de C1 2)amino 

O Ufl cicloalquilo do C) o cicloalquilo do C, o un grupo heterocIchco do 5-6 

miembros que contiene un solo heteroÆtomo seleccionado do 0, S a N, Ætomo do 

nitrogeno el cual porta un Ætomo de hidrogeno o un grupo metilo o etilo, R3 

representa fenilo sustituldo opcionalmente, un grupo heteroanto do 506 miembros 

o un sistema anular biciclico fusionado, quo contione 9-10 miembros on el anillo, el 

cual puede ser un grupo carbociclico 0 Øste puede contener hasta 3 heteroÆtomos 

seleccionados do 0, S o N, y UflQ de los anillos fusionados es benceno, R4 

representa OH u 0-aiquilo de Cj (sustituido opcionalmente con aiquilcarboniloxi 

de C14) o NR5R, R5 representa hidrOgeno, aiquilo do C1 (sustituido 

opcionalmente con atcoxi de C14 o cicloalquilo do C7, R6 representa hidrOgeno 

metilo, atcoxi de C, cicloalquilo do C7, aiquilo do C [sustituido opcionalmente 

con uno o mas grupos seleccionados de carboxdo, aiquilsulfonilo de C1 o 

atcoxicarbonilo do C1.4], aiqudo de C [sustituido opcionalmente con uno o mÆs 

grupos seleccionados de halOgeno, hidroxi, alcoxi do C1 o NR7R8, on donde R7 y 

R8 do rnanera independierite representan hidrOgeno o alquilo do C1, o junto con 

el Ætomo do nitrogeno al cual estdnI unidos para formar un anilto heterociclico 

saturado do 377 miembros, at cual puede contener un heteroâtomo adicional 
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seleccionado de 0, S o N (y grupo heterociclico el cual puede estar sustituido por 

I a 3 grupos seleccionados de aiquilo de C1, hidroxi, alcoxi de C13 (s 

opcionalmente por cicloalquilo de Cm o fenilo sustituido opcionalmente), 

cicloalquilo de Cm o NRRd, en donde Re y Rd, cada uno de manera 

independiente, representa un grupo seleccionado de aiquito de C (sustituido 

opcionalmente por cicloalquilo de C6 o fenilo sustituido opcionalmente) o 

cicloalquilo de C3)], o R6 representa un grupo fenilo o bericilo (sustituido 

opcionalmente por uno o mÆs grupos metoxi o benciloxi), o un grupo 

heteroarilmetUo sustituido opcionalmente o un grupo heteroarito o cicloalquilo de 

C7 o el grupo CH2CONR9R10, en donde R9 representa hidrOgeno o aiquilo de C1, 

R10 representa hidrogeno, aiquilo de C1 sustituido opcionalmente por un grupo 

heteroarilo de 5 6 6 miembros, o R9, R10 y el Ætomo de nitrogeno at cual estÆn 

unidos, forman un anilto heterociclico saturado de 5 ô 6 miembros y en donde el 

grupo heterociclico de 6 miembros puede contener un heteroÆtomo adicional 

seleccionado de oxIgeno, azufre o nitrógeno y el Ætomo de nitrôgeno adicional 

porta un Ætomo de hidrogeno 0 un grupo aiquilo de C1 -4o alcanoilo de C1; o R5 y 

R6 junto con el Ætomo de nitrogeno at cual estÆn unidos, forman un anillo 

heterociclico saturado de 3 a 7 miembros, heterociclo el cual puede contener un 

heteroÆtomo adicional seleccionado de oxigeno, azufre y nitrogeno, y en donde el 

Ætomo de azufre puede estar en una forma oxidada, por ejemplo, SO2 y el Ætomo 

de nftrógeno adicional porta un Ætomo de hidrogeno o un grupo aiquilo de CI-4o 

alcanoito de C1, o un grupo aiquilsulfonilo de CI .4o un atcoxi de C1.3 aiquilo de 

C2 LY grupos heteroctclicos los cuales pueden estar sustituidos por uno o mÆs 

Ætomos de halOgeno o un grupo seleccionado de aiquilo de C1..3, hidroxi, oxo, 

cicloalquilo de C3.6 o NReRf, en donde Re y Rf, cada uno de manera independiente 

representa un grupo seleccionado de aiquilo de C1..3 (sustituido opcionalmente per 

cicloalquilo de C o fenilo sustituido opcionalmente), o cicloalquilo de C]. 
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ser %A" grupo carbociclico o Øste puede contener hasta 3 heteroÆtomo 

seleccionados de 0, S o N y uno de los anitlos fusionados es benceno. 

9.- El compuesto de formula (I) de conformidad con cualquiera de las 

Reivindicaciones I a 8, caracterizado ademÆs porque R3 es un grupo 

seleccionado de fenflo, 2-fluorofenilo, 3-fluorofenilo, 4-fluorofenilo, 4-clorofenilo, 3-

clorofenilo, 2-clorofenilo, 4-bromofenilo, 2 ,3-difluorofenilo, 3,4-difluorofenilo, 2,4-

difluorofenlio, 3 ,5-difluorofenllo, 2,5-difluorofenilo, 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,4-

diclorofenilo, 3,4-diclorofenilo, 2-fluoro-4-bromofenilo, 4-cloro-3-fluorofenilo, 2,3,4-

trifluorofenilo, 2,4, 5-trifluorofenilo a 2,4,6-trifluorofenilo, 2-fluoro-4 ,5-dimetoxifenilo, 

3-fluoro-4-metoxifenilo, 4-fluoro-3-metoxifenilo, 2-fluoro-4-metoxifenilo, 2-fluoro-4-

hidroxifenilo, 2-fluoro-4-dimetilaminometilfenilo, 2-fluoro-4-hidroximetilfenilo, 3-

fluoro-4-(4-morfolino)fenilo, 3-fluoro-4-carboximetiloxifenilo, 3-fluoro-4-t-

butiloxicarbonilmetiloxifenilo, 3-fluoro-4-dimetilaminocarbonhloxifenhlo, 3-cloro-4-

trifluorometoxifenilo, 2,3-difluoro-4-metil-fenilo, 4-trifluorometoxifenilo, 4-

trifluorometilfenilo, 4-hidroxifenilo, 4-metoxifenilo, 4-metoxicarbonilfenilo, 3-

metoxicarbonilfenilo, 4-metilsulfonilfenilo, 4-metilaminocarbonilfenilo, 4-

aminocarbonilfenilo, 4-metilaminosulfonilfenilo, 3-(3-piraziolil)fenhlo, 4-(3-

pirazolil)fenilo, 4-(4-pirazolil)fenhlo, 4-(3-piridil)fenilo, 4-(2-piridilfenilo), 4-(2-

imidazolil)fenilo, 3-(2-imidazolil)fenilo, 4-( I -t-butil-tetrazol-5-il)fen ho, 4-

metilaminofenilo, 4-dimetilaminofenilo, 4-dietilaminofenilo, 4-acetilaminofenilo, 3-

acetilaminofenilo, 4-hid roxi-3-acetilaminofenilo, 4-metilsulfonilaminofenilo, 4-N-

metilpiperacinofenilo, 4-N-pirrolidinofenilo, 2-fluoro-4-(4-morfolino)fenilo, 4-(4-

morfohino)fenhlo, 4-(4-hidroxipiperidino)fenilo, 2-fluoro-4-(4-hidroxipiperidino)fenilo, 

3-(1 -pirazolil)fenilo, 4-(I-pirazolil)fenilo, 4-(1-3,5-di-t-butilpirazolil)fenilo, 3-(I - 

imidazolil)fenilo, 4-(I -imidazolll)fenilo, 4-(1 -1,2 ,4-triazolil)fenilo, 4-(1 -1,2,3-

triazolil)fenilo, 4-(2-4-t-butiltiazolil)fenilo, 4-(5-2-t-butiltetrazolil)fenilo, 4-(4-espiro-

1 ,3-dioxolanil)piperidinofenhlo, 4-(4-fluorofenhl)fenilo, 4-(4-

etilaminosulfonilfenil)fenilo, 4-dimetilaminoetoxifenilo, 3-(dihidroxiboril)fenilo, 2-

furanilo, 3-tienilo, 3-furanhlo, 2-tienilo, 4-bromo-2-tienilo, 5-bromo-24ienilo, 5-cloro-
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2-tienilo, 3-fluoro-5-metil-2-tienhlo, 5-fluoro-2-tienilo, 5-metil-2-tienilo, 5-metil-2-

furanilo, 5-bromo-2-furan ilo, 4,5-dimetil-2-furanilo, 2 ,3-dimetil-5-tienilo, 5-

trifluorometil-2-furanilo, metilamida del Æcido 2-furanil-4-carboxllico, metilamida del 

Æcido 2-furanil-5-carboxillco, 2-piridilo, 6-metil-2-piridilo, 6-metil-3-piridilo, 6-hidroxi-

3-piridilo, 6-metoxi-3-piridilo, 6-trifluorometil-3-piridilo, 3-piridilo, 4-piridilo, 3,5-

pi6midinilo, 2-tiazohlo, 4-oxazolilo, 4-tiazolilo, 2-metil-4-oxazolilo, 2-etil-4-oxazolilo, 

2-ciclopropil-4-oxazolilo, 2-trifluorometil-4-oxazolilo, 2,5-d imetil-4-oxazolilo, 4-

tiazolilo, 2-metil-4-tiazolilo, 2-trifluorometil-4-tiazolilo, 24rifluorometil-5-tiazolilo, I - 

metil-4-pirazolilo, I ,3-dimetil-5-pirazolilo, 5-(2-piridll)-2-tienilo, 2,3-dihidro-I - 

benzofuran-5-ilo, I ,3-banzodioxol-5-ilo, I H-I ,2,3-benzotriazol-5-ilo, 2, 3-dihid ro-1 ,4-

benzodioxin-6-iIo, 2,2-difluoro-I ,3-benzodioxol-5-ilo, I ,3-benzotiazol-6-ilo, I -metil-

I H-I 2,3-benzotriazol-5-ilo, I-metil-I H-I ,2,3-benzotriazol-6-ilo, 1,2,3-

benzotiadiazol-6-iIo, 2-metil-I ,3-benzoxazol-5-ilo, 2-metil-I , 3-benzoxazol-6-ilo, I - 

benzofuran-5-ilo, I -metil-I H-indol-5-ilo, I -benzotien-5-ilo, I -benzofuran-6-ilo, I H-

indol-6-ilo, I -metil-I H-bencimidazol-6-ilo, I -metil-I H-bencimidazol-5-ilo, 3-metil-

I ,2-benzoisoxazol-5-ilo, 2-fluoro-I -benzofuran-5-ilo, I H-indol-5-ilo, 2-metil- I H-

benzofuran-5-ilo, 1H-indazol-5-ilo, 1H-indazol-6-ilo, I-benzofuran-2-ilo o 1-metil-

I H-bencimidazol-2-ilo. 

10.- El compuesto de formula (I) de conformidad con cualquiera de 

las Reivindicaciones I a 9, caracterizado ademâs porque R5 se selecciona del 

grupo de hidrOgeno, alquilo de C1, alcoxi de C14alquilo de C2, y R6 es un grupo 

seleccionado de hidrogeno, alcoxi de C1, alquilo de C1, alquilo de C1_4 sustituido 

con I a 3 Ætomos de halOgeno, alquilo de C14 sustituido con alcoxicarbonhlo o 

carboxilo, alquilo sustituido con alcoxi, alquilo sustituido con hidroxi, alquilo 

sustituido con dialquilamino, 2-benoiloxifenilo, dimetoxibencilo, heteroarilmetilo, 

heteroarilo, alquilo sustituido con NR7R8, en donde NR7R8 de un anillo 

heterociclico de 6 miembros, cicloalquilo o NR5R6 representan acetidino, 3-

hidroxiacetid mo- 3-metoxiacetidino, pirrolidino, piperidino, 4-

dimetilaminopiperidino, 4-metil-1,4-diazepan-1-ilo, morfolino, un anillo de 
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piperacino sustituido opcionalmente, tiomorfolino o el sulfóxido o sulfona de los ç 

mismos. 

11.- El compuesto de conformidad con la Reivindicación I 

seleccionado de: (2R)-2-(2,4difluorofenhl)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-

6-isobutil-2,5-dioxopiperacln-I -il]-N,N-dimetiletanamida, (2R)-2-(4-fluorofenil)-2-

[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I-il]-N, N-

dimetiletanamida, (2R)-2-(4-fluorofenfl)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-il)-6-

isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -ill-morfolinamida, (2R)-2-(4-fluorofenhl)-2-[(3R,6R)-3-

(2,3-dihidro-I H-inden-2-ii)-6-isobutH-2,5-dioxopiperacin-I -if]-N-isopropiletariamida, 

(2R)-N-(ter-butil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutil-2,5-

dioxopiperacin-I -il]-2-[4-(4-hidroxipiperdin-I -il)fenil]etanamida, (2R)-2-{(3R,6R)-3-

(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-[(I R)-I -metilpropil]-2,5-dioxopiperacin-I-fl}-2-(2-fluoro-

4-morfolin-4-Hfenil)-N-isopropiletanamida, (2R)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-

2-il)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -iI]-2-(4-fluorofenil)-N-(2,2,2-

trifluoroetil)etanamida, (2R)-2-(2,4-difluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-

inden-2-il)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -111-N-isopropUetanamida, (2R)-N-

ciclopropil-2-(2,4-difluorofenil)-2-((3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutil-

2, 5-dioxopiperacin-I -iI]etanamida, (2R)-2-(2 ,4-dtfluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-

dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -iI]-N-metfletanamida, (2R)-2-

(2,4-difluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-

dioxopiperacin-I -illetanamida, (3R,6R)-I -(I R)-I -(2,4-difluorofenil)-2-morfolin-4-

il-2-oxoetil]-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutilpiperacin-2,5-diona, (3R,6R)-I - 

[(I R)-I -(2,4-difluorofenil)-2-(3-hidroxiacetidin-I -ii)-2-oxoetil]-3-(2,3-dihidro-I H-

inden-2-iI)-6-isobutilpiperacin-2,5-diona, (3R,6R)-I -((I R)-2-acetidin-I -il-I -(2,4-

difluorofenil)-2-oxoetil]-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutilpiperacin-2,5-diona, 

(2R)-2-(2,4-difluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutil-2,5-

dioxopiperacin-I -ifl-N-(2-hidroxietil)-N-metiletanamida, (2R)-2-(2,4-difluorofenil)-2-

[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-ii)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -il]-N-metil-N-

[2-(metilsulfonH)etil]etanamida, (2R)-2-(2,4-difluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2 , 3-dihidro-
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I H-inden-2-iI)-6-isobutiI-2,5-dioxopiperacin1 -iI]-N-metil-N-(2,2,2- 
\ 

(\7 

trifluoroetil)etanamida, (2R)-2-(2,4-difluorofenH)-2-[(3R,6R)-3-(2, 3-dihidro-I H-

nden-2-iI)-6-isobutiI-2,5-dioxopiperacin-I -H]-N-metil-N-(piridin-2-ilmetil)etanamida, 

(3R,6R)-I -{(I R)-1 -(2,4-difluorofenil)-2-[4-(metilsulfonil)-piperacin-I -il]-2-oxoetil}-3-

(2 ,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutilpiperacin-2 ,5-d iona, (2R)-2-(2,4-

difluorofenil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-il)-6-isobutll-2,5-dioxopiperacin-

I -iI]-N-metoxi-N-metiIetanamda, Æcido (2R)-(2 ,4-difluorofeniI)[(3R6R)-3-(2,3-

dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -iI]etanoico, etanoato do (2R)-

(2,4-difluorofenil)[(3R,6R)-3-(2,3-d ihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-

dioxopiperacin-I -ilimetilo, etanoato de (2R)-(2,4-difluorofenil)((3R,6R)-3-(2,3-

dihidro-I H-inden-2-ii)-6-sobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -it]propilo, etanoato do 

(2R)-(2,4-difluorofenil)[(3R,6R)-3-(2,3-dihid ro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2 , 5-

dioxopiperacin-I -ill-I -(acetiloxi)etilo, (2R)-N-(ter-butil)-2-(2,4-difluorofenil)-2-

{(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-24I)-6-[(1 R)-I -metilpropil]-2,5-dioxopiperacin-I-

iI}etanamida, (2R)-N-(ter-butil)-2-(2,4-difluorofenil)-2-{(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-

inden-2-i1)-6-[(I S)-I -metIlpropil]-2,5-dioxopiperacin-I -il}etanamida, (3R,6R)-1 - 

[(1 R)-1 -(2,4-difluorofenil)-2-morfolin-4-iI-2-oxoetil]-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-

[(I S)-I -metilpropil]piperacin-2,5-diona, (3R,6R)-I -[(I R)-1 -(2,4-difluorofenil)-2-

morfotin-4-iI-2-oxoetil]-3-(2,3-dihidro-I H-inden-24I)-6-t(1 R)-I -metilpropil]piperacin-

2,5-diona, (3R,6R)-I 4(1 R)-I -(2,4-difluorofenil)-2-(3-fluoroacetidin-1 -iI)-2-oxoetil]-

3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutilpiperaciri-2,5-diona, (2R)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-

dihidro-I H-inden-2-iJ)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -iI]-N-isopropil-2-[5-

(trifluorometil)-2-furll]etanamida, (2S)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-

isobutil-2,5-dioxopiperacin-I -iI]-N-isopropil-2-(5-metiltien-2-iI)etanamida, (2R)-2-

[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-I-iI}-N,N-

dimetil-2-[5-(trifluorometil)-2-furil]etanamida, (2R)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-I H-

inden-2-H)-6-isobutH-2,5-dioxopiperaciri-I -il]-N,N-dimetil-2-(2-metil-I ,3-oxazol-4-

iI)etanamida, (3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-1 -[(I R)-I -(2-metfl-1 ,3-

oxazo-4-iI)-2-morfoIin-4-iI-2-oxoetiI]piperacin-2,5-diona, (25)-2-[(3R,6R)-3-(2, 3-
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dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -iI]-N, N-dimetil-2-(5-metiltien-

2-iI)etanamida, (2S)-2-((3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5- 4j 
dioxopiperacin-1iI]-2-(3-fluoro-5-metiItien-2-iI)-N,N-dimetiIetanamida, (2R)-2-(1 - 

benzofuran-5-iI)-3-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-ll)-6-isobuti1-25-

dioxopiperacin-1 -ifl-N-isopropiletanamida, (2R)-2-(1 ,2,3-benzotiadiazol-6-il)-N-(ter-

butil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutiI-25-dioxopiperacin-1 - 

il]etanamida, (2R)-2-(2,3-dihidro-1-benzofuran-5-il)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-

inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -ii]-N-isopropiletanamida, (2R)-2-(1 ,3-

benzodioxol-5-iI)-N-(ter-butil)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-

� 
dioxopiperacin-1 -iI]etanamida, 

I H-inden-2-il)-6-isobutil-2,5-d ioxopiperacin- 1 -il]-N, N-d imetiletanamida, (2R)-2-

[(3R6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-il)-6-isobutit-2,5-dioxopiperacin-1-il]-N,N-

dimetil-2-(2-metil-1-benzofuran-5-iI)etanamida, (2R)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-

friden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -il]-N-isopropil-2-(2-metH-1 -benzofuran-5-

iI)etariamida, (3R,6R)-3-(23-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-1 -((1 R)-1 -(2-metil-1 - 

benzofuran-5-il)-2-morfolin-4-iI-2-oxoetil]piperacin-2,5-diona, (2R)-2-[(3R,6R)-3-

(2,3-dihidro-1 H-inden-2-U)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -H]-2-(2-fluoro-1 - 

benzofuran-5-il)-N, N-dimetiletanamida, (2R)-2-[(3R,6R)-3-(2, 3-dihidro-1 H-inden-2-

H)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 -iI]-2-(2-fluoro-1 -benzofuran-5-il)-N-

isopropiletanamida, (3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-1 4(1 R)-1 -(2-fluoro-1 - 

benzofuran-5-iI)-2-morfohn-4-iI-2-oxoetil]-6-isobutil-piperacin-2,5-diona, (2R)-2-

[(3R,6R)-3-(2,3-dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-i -il]-2-(l H-

indol-6-iI)-N, N-dimetiletanamida, (2R)-2-(1 -benzotien-5-iI)-2-[(3R,6R)-3-(2,3-

dihidro-1 H-inden-2-iI)-6-isobutil-2,5-dioxopiperacin-1 ,N-dimetiletariamida. 

12.- Una composición farmacØutica que comprende un compuesto de 

formula (I) de conformidad con la reivindicación I o la reivindicación 2, junto con 

uno o mÆs portadores farmacØuticamente aceptables. 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No. 04-56454 
Clasificación Internacional (IPC): A6IK 31/495 
Concepto TØcnico No. 1027 

Patente de lnvención 0 Patente de Modelo de Utilidad 

Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) IM Cap.l Cap. II 

No. Sol. Internacional PCT/EP02/14823 
Fecha de Presentación Internal. Diciembre 20 de 2002 

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

1. Documentos estudiados 

1.1. Descripción: Folios: 95 a 229 

1.2. Reivindicaciones: Folios: 230 a 241 como se radicaron inicialmente. 
Folios 289 a 297 Modificadas como respuesta al 

examen de fondo. 

1.3 Rta. del Solicitante: Folio 284 a 287 respuesta al examen de fondo 

1.4 Prioridad: GB 0130677.8 de diciembre 21 de 2001 

2 Objeto de la invención 

� TItulo de la solicitud: "Dicetopiperacinas sustituidas como antagonistas de 
oxitocina". 

Reivindicaciones 1� 11: Un compuesto de la formula (I): 

Reivindicaciôn 12: ComposiciOn que comprende un compuesto de fOrmula (I) con 
uno o ma’s portadores. 



Reivindicaciones 13-14: Procedimiento para la preparación de compuestos de 
fOrmula (1). 

El problema planteado on esta solicitud es la necesidad de compuestos quo 
inhiba las acciones uterinas do la oxitocina para la prevenciOn 0 control del trabajo 
de parto a pretØrmino. 

Para solucionar este probtema tØcnico la solicitud en estudlo proporciona un 
compuesto antagonista setectivo del receptor de oxitocina derivado de 
dicetopiperacina de fOrmula (I) para tratar o prevenir enfermedades o condiciones 
mediadas a travØs de la acciOn de la oxitocina. 

Clasificaciôn Internacional de Patentes (IPC.): A6IK 311495 

3 De la solicitud do Patente (segn el caso) 

3.3 Reivindicaciones (artfculo 30 D 486) 
� Realizadas las modificaciones at capitulo reivindicatorlo segün los 

requerimientos establecidos en el art. 45 es claro y conciso y ademÆs estØ 
lo suficientemente sustentado por la descripción. 
Cumple con et requisito do definición claridad, concisiOn o sustento por la 
descripciOn do acuerdo al art. 30 de la DecisiOn 486. 

4 Determinación del  Estado do la TØcnica 

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la TØcnica 
es: 

Fecha de presentaciOn do la solicitud prioritaria 21/12/2001 

Consultadas las bases do datos con que cuenta la oficina y las otras 
fuentes utilizadas para determinar el estado do la tØcriica no so encontrO 
documento alguno relacionado con et objeto de la solicitud. 

S. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

Se consideran subsanadas las objeciones at capItulo reivindicatorio. 

S. AnÆlisis do patentabilidad (segn requisito) (artIculo 14 D486) 

6.1 Novedad (articulo 16 D486) 

� No so encontrO dentro del estado do la tØcnica, documento alguno que 
evidenciara la existencia do un compuesto derivado de dicetopiperacina 
antagonista selectivo del receptor de oxitocina para inhibir las acciones 
uterinas de la oxitocina en la prevenciOn a control del trabajo do parto a 
pretØrmino con una molØcula de formula (I) y sus sustituyentes tat coma 
estÆn reivindicados. 

� Por to tanto es novedoso de acuerdo a to estiputado en el art. 16 de la 
Decision 486 de la ComisiOn de (a Comunidad Andina. 



6.2 Nivel .inventivo (articulol8 D486) 

No 1 se encàntrO dentro del estado de la tØcnica, documento alguno q.ue 
afecte el nivel Inventivo del compuesto derivado de dicetopiperacina 
antagonista selectivo del receptor de oxitocina para Inhibir las acciones 
uterinas de la oxitocina en la prevenciOn 0 control del trabajo de parto a 
pretØrmino con una molØcula de fOrmula (I) y sus sustttuyentes tal come 
estÆn reivindicados los cuales no son evidentes para una persona 
medianamente versada en la materia y cuentan con una actividad de 
antagonismo de oxitocina dada por Un Kt=8 51 0 8 sin evidencia de efectos 
toxicos demostrada por. la administraciOn a ratas 
Por Jo tanto tiene nivel inventivo de acuerdo a Jo estipulado en el art 18 de 
la DecisiOn 486. de la ComisiOn de la Cornunidad Andina. 

Z ConclusIon: 

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriorrnente, se recomienda Conceder 
(as reivindicaciones:. 1 a 14 (folios: 289 a 297). 

Bogota, DC., 

CONCPTO TENICO EXAMINADOR TECNICO 
No. 1027 COdigo No. 202087 


