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SUP1-RINTENDENCIA DE lNDus’rRl.t\ y 1 00009 i43J 

DIVISION DE NLJLVL\S (RF.A( 1ONF 
E. S. D. 

Re: Expediente No, 04.057.489 
Solicitud dc patente a nombrc de NOVARTIS AG 

Yo, j1M1-NA l/SC()BAR URIBE, idcntificada como aparcce al pie dc nil firma, 
domiciliada en la carrera ii A No. 94-76, Of. 305, obrando como apoderada de la 
sociedad NOVARTIS AG, dorniciliada en Basilca Suiza, solicitante dc la patcnte de la 
referencia, en rcspuesta al oficio No. 10751 notificado por fijaciôn en lista ci 22 de 
agosto de 2008, relacionado con ci concepto tecnico de fondo No. 1663, mc permito 
manifes tar lo siguiente: 

. 1. Con fundamcnto en la facultad que COfl fiere ci articulo 34 de la Decisión 486 al 
solicitantc para modificar la solicitud de patente en cuak1uier momento del trÆmite, 
prcscnto junto C(1)fl este memorial flUCVO capitulo reivindicatorio que comprende las 
siguientes modificacione: 

1.1 Sc corrigi6 ci error mvoluntari() cii la traduccidn de la reivindicaciOn I 
relacionado Con los sustltuyentes R6 v W. 

1.2 Dc otra parte, se cancelo la expresion "y similares" que aparecla en la dehnicion 
de los sustituyentcs dentro dc la rcivindicaciôn 1. 

1.3 En cuanto al anillo dc 5 a 7 miernbros 1uc forman R2 y R3, atentamente me 
permito manifcstar que Sc ha cspecificaclo Ia naturaleza de dicho anillo segdn Ia 
expuesto en la memoria descriptiva de la solicitud en estudio. 

1.4 Con relación a los tcrmlnos heteroarilo, hetcroaralqWlo, heteroarilsuifonilo y 
alquini.lo, atcntamentc me permito manifestar que cspccificó su significado dentro de la 
reivindicación 1, de acuerdo con lo conslgnadc) en las pÆginas 12 v 13 de la dcscripciàn. 

1.5 Sc canceló la expresión "opcionalmente sustituido" para ci sustltuycnte amino 
dentro dc los significados para arilo y heteroarilo de la rcivindicación 1. 

1.6 Se limitó el alcance dc los sustituyentes R2 y R3 a la altemnLtiva en que ellos cstÆn 
combinaclos a un grupo aromatico dc scis miembros dcntro dc las reivindicaciones I y 
2. El sustcnto para csta rcstricción se puedc encontrar en la pÆgina 15 de la 
descripciOn y en los ejemplos 4-1 a 4-24 uhicados en la pÆgina 73 a 75 de la dcscripciOn. 

Sobre este particular, me perrmto manifestar que las rnodificaciones rcalizadas en ci 
capitulo rcivindicatoi’io no arnplian la materia ob1eto origlnalmente presentada. 

I 
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Para este efecto, me permito acompanar ci rccibo No. 08-83,346 del 22 de octubre de 

2008, con ci cual qucda cubierta la tasa correspondiente a la mocliuicación de una 

solicitud dc patcnte en cuanto) a sus rewindicacioncs, 

3. Claridad de hi solicitud. 

Respecto a las objecioncs planteadas par ci seæor examinador y relacioiiadas COfl la 
claridad, respetuosamcntc manifiesto clue la mayora fucron atendidas y superadas Con 
las modificaciones anteriormente expuestas. 

No obstante, C0fl relación a algunos de los sustituycntcs definidos Para W en la 
reivindicación 14, que segün ese despacho no tienen sustento dentro de la 
rcivindicaciOn 1, me perinito decir que conttario a Ia manifestado por esa oficina, lC)S 
coinpuestos donde W es uno de estos grupos: 

se encuentra debidamente sustentado en la reivindicación 1, priricipalmente cuando SC 
dice que "W es cicloak1uilo, arilo, hcteroacicliio, atak1uilo 0 hcteroaralquiio". PC)r 
cjernplo, para ci caso del grupo ciciohexano unido al grupo fenilo, se puedc ver c.lue ci 
mismo tienc sustento cuando se define arilo en la reivindicación 1, puesto que dicho 
grupo arilo se encuentTa sustituido 1 a 4 veces pot aic1uilo y aic1uilo segtin Ia 
manifcstado en la misma reivindicación 1 puede ser un cicioakpiio, ci cuai es un grupo 
hidrocarburo monociclico de 3 a 12 atomos de carbono. Por consiguicate, Si existe 
sustento Para cada UflC) de cstos tres grupos cuando Sc toma en considcraciOn tC)dO lo 
reveiado en la rcivindicacion 1. 

No obstante Ia anterior, si ci seæor examinador considera que tesuita cornpieja la 
interpretación del sustento anteriormente dado Para los grupos en cuestión, solicito de 
manera atenta se de la oportunidad al sohcitantc de aclarar a modificar lo revelado en 
las reivindicaciones. 

En cuanto a la faita de sustento de la rcivindicación 21, atcntamentc me permito deck 
que en la mernoria descriptiva sc pane de manificsto especIficamcnte en la pÆgina 15, 
cntre ilneas 17 y 18 clue ci compuesto LAF237 es un inhibidor de DPPIV (dipcpticlii-
PePtidasa IV). 

En este sentido, me permito dirigir la atenciOn del seæor examinador al parrafo 
compieto anteriormente citado, dondc consta que las formuiaciones pueden contcner 
un cornpuesto de la invención junta con otro ingredicntc activo coma ci LAF237: 

"Las /ormu/acsones Jarmace/zcas contienen una can/ic/ad ierapØu/icamente elect/va de un compuesto c/c 
la invenc-on como so dc/inc anteriormenic, solo o en combinación con Otro cgente terapØu/ic’o, por 
efemplo, cada uno en una dosis lerapØutica c/Cctira, como so reporta en la tØcnica. Lislos agentc’s 



Clarke, Modet & CO 
3 

teapcuticos inc/u yen insu/ina, derivados de insulina, y rnirnJticos; secretaoos de insulina, tales como 

Stllfbnilurvas, por cjernplo G/ipi’ida y /1,flarz/o 1igandos del receptor dc u’/onh/urca imu/inotropzco 

tales como militinidas, por e,iemp/o natcg/inida y repaIinida, sensihi/Lanies c/c insu/ina, tales como 

inhihidores de /bs/iitasa- 113 de proteina tirosina (P7 P-i /3), inhibidores de c;.vK3 (cinasa-.3 de sintasa-

/zcogc no), o /i.ando c/c RXR, hzguanzda , lales como metmoijina, inbil’ don cit al/a /i/co ida a, 

ta/es COiflO acarhost4’ GLP- 1 iptido- 1 tipo/iica,gon), anc/o,gos de GLP- 1. tales como Exendin4, y 

inimØticos de CThP-i; inhibWores de DPPIV.dipeptidi1-peptidasa L, por efemplo 

iso/eucina-tia%o/idida, DPP728 y L4F23Z a,entes hipo/ipidØmicos, tales como inhihidores de 
reclz’Lta.ca c/c 3-hidroxi-3 -meti/-/utarii-coenirna /1 (HMG-Col), t,or efemp/o /0 rust at/na, 
pi!iistaIina, simz’astatina, pravastatina, cerii’astatina, rnevastat/na, ve/ostat/na, Jiuz’astat/na, 
dj/i’astatina, atorvastatina, rosuvastatina, /iuindostatina, y nvas/at/na; inhihidores tie sintasa de 
escualeno ó / ’XR (receptor X del higado), y /igandos de LX’R. (eccptor X /irnesoide), co/estiramina, 
/ihratos, dcit/o nicotinico, y a.pirina. [In compues/o tie /a presente invención se puede adnziniictrar ya sea 
Lie una mancra simu/icinea, wiles, o despucc del otro in.grediente aclivo, ya sea por separado por /a 
misma o di/Łrente via de adrninistración, ofiinlo.c en la rnisrna/nu/ación/ir-macØutica." 

Por lo tanto, si existe sustento para la rcivind.icaciÆn 21. Adicionaimcnte, CS deseo del 
. sohcitantc poner en considcración  del seæor examinador, datos experirnentales que 

mucstran ci sinergismo inesperado para Ia combinacion del inhihidor DPP-IV (1 AF 
237) y ci compuesto denominado 1,BM642. 

En este orden de ideas, ci compuesto LMB642 corresponde al âcido R- {4-(5-rnctil-2-
(4-trifiuorometil-fenii)-oxazol-4-ilmctoxilbenzensulfonil } -2,3-dihidro -i H-indoi-2-
carhoxIlico y ci compuesto LAF237 csc(-)nocido como vildagliptin, cuvo nombre 
quirnico es 1-{ {(3-hidroxi-1-aclamantiiaminojaceti1-2-ciano-(S)-pit-rolidin, como se 
rncnciona en ci rcsumcn reportado en ci Index Merck del cual me perniito ancxar una 
copia informal. 

Anexo 1 
Jfecto de La combinación  de LAF237 yLBM642 sQbre la ganiicia de peso 
corporal en Ratas Zucker fa/f 

Las ratas tratadas COIl la combinacion LAF237 y LBM642 mostraron un efccto 
smergico inesperado dc rcduccidn de peso cuando f’ucron comparadas con ratas (jl1e 

hablan sido tratadas con cuak1uiera de los dos agcntcs tornados tie inanera 
independiente. 

Anexo 2 
Efectode la combinacjón de LAF237 y LBM642 sobre Las excursiones d 
glucosa OGTT en Ratas Zucker fa/fa 

Las ratas tratadas con la combinación LAF237 y LBM642 mostraron Lin efccto 
sinØrgico incsperado dc reducción de la glucosa en plasma cuando fueron comparadas 
con ratas c’ue hablan sido tratadas con cuaiquicra de ios dos agentcs tornados de 
mancra independicntc. 
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Estos resultados, muestran ciaramente quc la combinacion reclamada en la 
rcivindicaciOn 21 sI tiene efectos inesperados y ventajosos cuando se le compara con los 
agentes activos administrados de mancra indepcndientc. 

F’inalmcntc, inc permlto manifestar quc las objeciones planteadas pot ci seæor 
examinador en su concepto tØcoico No. 1663 fueron dcbiclamente atendidas y Sc 

modifico ci capItulo reivindicator.io dc conforrnidad. Adicionalmente, tambiØn sc 
dcmostrô que  la combinacion rcclamada en la reivindicaciôn 21 prcsenta sinergismo. 
AsI las cosas, solicito tic manera atenta a esc dcspacho conceder el privilcgio de patente 
a la solicitud en estudio. 

Seæor Superintcndente, 

� 

JIMENA FSCOBAR URIBE 

(:.c.39.779.452 tie LlsaquØn 
T,P. 68228 
COd. 5376 
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Anexo I 

EFECTO VE LA CONIBINACION DE I-NF237 Y LBM642 SOME LA GANANCIA DE PESO CORPORAL EN RATAS 
ZJ CKE fiL 
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EFECTOJJACOMBINAC1ON DE L237YLBM642 SOBRE LAS EXCURSIONES DE GLUCOSA OGTTN RATAS 
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Monograph number: 09979 
Title: Vildagliptin 
CAS Registry Number: 274901-16-5 
CAS Name: (25)-I -[[(3-Hydroxytricyclo[3.3,1 .1 3,7]dec- 1 -y1)amirioacety1j-2-
pyrrolidinecarbonitrile 
Additional Names: 1 -[[(3-hydroxy- 1 -adamantyl)amino]acetyl-2-cyano-(S)-pyrrolidine 
Manufacturers’ Codes: LAF-237; NVP-LAF237 
Trademarks: Galvus (Novartis) 
Molecular Formula: C17H23N,02 
Molecular Weight: 303.40 
Percent Composition: C 67.30%, 1-1 8.31%, N 13.85%,0 10.55% 
Literature References: Dipeptidyl peptidase-IV (DPP-IV) inhibitor. Prepn; E. Villhauer, WO 
0034241; idem, US 6.166063 (both 2000 to Novartis); and pharmacology: idem et al, J Med. Chem. 
46, 2774 (2003). Clinical evaluation in type 2 diabetes: 13. Ahrºn et aL, I C/in. Endocrinol. Metab, 
89, 2078 (2004); in combination with metformin: idem et a!,, Diabetes Care 27, 2874 (2004). 
Review of development and therapeutic potential: D. Barlocco, Curr. Opin. Investig. Drugs 5, 1094-
1100(2004). 

H?j 

Properties: White solid from ethyl acetate, mp 138-140°; from 2-propanol, mp 148-150°. [a] -78.31 
(c - 9.73 in methanol). 

Therapeutic Category: Antidiabetic. 
Keywords: Antidiabetic; Dipeptidyl Peptidase IV Inhibitor. 

Copyright 02006 by Merck & Co., Inc., Whitehouse Station, New Jersey, USA, All Rights Reserved, 

https://themerckindex.cambridgesoft.comfrheMerckjndexjrrheMerckfflde,1j’heMcrck., 06.06.2008 
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REIVINDICACIONES 

1. Un compuesto de la formula-. 

(I) 

en donde: 

L es el radical 

en donde R1 es hidrOgeno, opcionalmente alquilo sustituido, arilo, 

heteroarilo, aralquilo, o cicloalquilo; 

R2 es hidrOgeno, hidroxilo, alquilo opcionalmente sustituido, 

arilo, araiquilo, alcoxi, ariloxi, aralcoxi, tioalquilo, tioarilo, o 

tioaralquilo; 

R3 es hidrOgeno o arilo; o 

R2 y R3 son combinados aiquileno, que junto con los Ætomos de 

carbono con los que estän unidos, forman un anillo aromÆtico de 6 

miembros; 

n es 0 
o 

un entero de I a 2; 

Y es hidrogeno; a 

If 



Y y R2, tomados junto con los àtomos de carbono con los que 

estân unidos, forman un enlace, en el entendido de que n es 1; 

R4 es hidrogeno; ô 

R4 e Y, tomados junto con los âtomos de carbono con los que 

estÆn unidos, forman un enlace, en el entendido de que n es 1, y R2 

y R3, tomados junto con los ªtomos de carbono con los que estn 

unidos, forman un enlace; o 

L es un radical 

R 

.RIO
 

en donde R1 es hidrógeno, alquilo opcionalmente sustituido, arilo, 

heteroarilo, aralquilo, o cicloalquilo; 

R" es hidrógeno, alquilo opcionalmente sustituido, alcoxi, o 

halogeno; 

m es un entero de I a 2; 

Y es hidrógeno; 

R4 es hidrógeno; o 

R4 e Y, tomados junto con los âtomos de carbono con los que 

estn unidos, forman un enlace, en el entendido de que m es I; 

R y R’ son independientemente hidrógeno, halogeno, alquilo 

opcionalmente sustituido, alcoxi, aralquilo, o heteroaralquilo 
o 

R y R’ combinados juntos, forman un grupo metilenodioxi, en el 

10 



entendido de que P y P estÆn unidos a los ªtomos de carbono 

adyacentes uno al otro; o 

R y R’ combinados junto con los Ætomos de carbono con los que 

estÆn unidos, forman tin anhtlo aromÆtico o heteroaromÆtico de 5 a 6 

miembros opcionalmente sustituicio, en el entendido de que R y R’ 

estÆn unidos a los Ætomos de carbono adyacentes uno at otro; 6 

R -C y R’ -C pueden ser independientemente reemptazados por 

nitrógeno; 

X es -Z-(CH2)-QW, en donde Z es un enlace, 0, S, -C(0)-, ó 

-C(0)NR5-, en donde: 

R5 es hidrógeno, alquilo, a aralquilo; 

p es tin entero de I a 8; 

o es un enlace, en et entendido de que Z no es un enlace 

cuando p es 1; o 

Q es -O(CH2)1- 6 S(CH2)r, en donde r es cero 
o 

un entero de 1 

a 8; ó 

0 es -C(CH2)180-, -S(CH2)180-, -S(CH2)1BS-, -C(0)- ó 

-C(0)NR6-, en donde R6 es hidrªgeno, aiquito opcionalmente 

sustituido, cictoalquilo, arilo, heteroarito, aralquilo, a 

heteroaraiquilo; ó 

Q es -NR6-, -NR5C(0)-, -NR5C(0)NH-, o .-NR5C(0)0-, en et 

entendido de que p no es 1; 

W es cicloalquilo, arito, heterociclilo, aralquilo, 0 

heteroaralquilo; 
o 

W y R6, tornados junta con et Ætomo de carbono con el qua 
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estÆn unidos, forman un anitlo bcicHco de 8 a 12 miembros, que 

opcionalmente puede estar sustituido o puede contener otro Ætomo 

heterogØneo seeccionado a partir de oxigeno, nitrógeno, y azufre; 

en donde, el tØrmino "aiquilo opcionalmente sustituido" se refiere a 

grupos hidrocarburo de cadena recta o ramificada insustituidos o 

sustituidos que tienen de I a 7 Ætomos de carbono opcionalmente 

sustituidos po,- uno a mÆs de los grupos seleccionados de halo geno, 

hidroxi, cicloalquilo, alcanollo, alcoxi, aiquiloxialcoxi, alcanoiloxi, 

amino, aiquilamino, dialquilamino, alcanoilamino, tiol, tioalqui/o, 

tionoalq ui/a, a/q ulisu/fon i/o, arilsu/fonilo, heteroari/su/fonilo, 

sulfonamido, nitro, ciano, carboxilo, alcoxicarbonilo, arilo, aiquenilo, 

40 aiquinilo, aralcoxi guanidino, heterociclilo; 

el tØrmino "aiquilo inferior" se refiere a los grupos a/quito que 

tienen de I a 4 Ætomos de carbono; 

el tOrmino "aiquileno" se refiere a un punto de cadena recta de 

I a 6 Ætamos de carbono conectados par en/aces individua/es, que 

puede estar sustituido con I a 3 grupos alquilo inferior a alcoxi. 

El term/no "cic/oalquilo" se ref/era a grupos hidrocarburo 

monocIclicos, bicIclicos, o tricIc/icos, opcionalmente sustituidos, de 

3 a 12 Ætomos de carbono, cada uno de los cua/es puede estar 

opcionalmente sustituido por uno o mÆs sub stituyentes, 

seleccionados de aiquilo, halo geno, oxo, hidroxi, alcoxi, a/canal/a, 

amino, aiquilamino, dia/quilamino, Hal, tioalquilo, nitro, ciario, 

carboxi, carboxia/quilo, alcoxicarbo ri/Ia, alquil- y aril-sulfonilo, 

sulfonarnido y heterocicli/; 



ol tØrmino "arilo" se rofiere a grupos hidrocarburo aromÆticos 

monociclicos a biciclicos quo tienen de 6 a 12 Ætomos do carbono en 

ía porciOn dol anillo, tales como los grupos fenilo, naftilo, 

totrahidrona ft/la, b/fan/jo, y difor,ilo, coda uno do los cuales puode 

estar opcionalmente sustituido por I a 4 substituyentes 

seleccionados do aiquilo, halôgeno, hidroxilo, alcoxi, a/canal/a, 

a/canal/ox!, amirip ti!, tioalquilo, nitro, dana, carboxilo, 

carbox/aiquilo, alcoxicarbonilo, tionoa/quilo, aiquil- y aril-su/fonilo, 

sulfonamido, heterocicloIlo; 

ci term/no "hotorociclilo" a "heterociclo" se ref/ore a un grupo 

cIclico aromÆtico o no aromÆtico, complotamente saturado a 

insaturado, opciona/mento sustituido, el cuel as un s/stoma do an/I/o 

monociclico de 4 a 7 miembros, biciclico de 7 a 12 miembros, a 

tricIci/co de 10 a 15 miembros, quo tiene par Ia menos un Ætomo 

heterogØnoo en par lo menos un anilla quo contenga Ætomo de 

carbono, sustituidos con 1, 2, 6 3 do 105 siguientes: 

(a) alquilo; 

(b) hidroxi (a hidrox/ proteg/do); 

(c) halO geno; 

(d) oxo (as decir, 0); 

(e) amino, alquilamino, o dia/qu/lamino; 

(f) alcoxi; 

(g) c/cloalquilo; 

(h) carboxi; 
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(I) heterociclo-oxi; 

(j) alcoxicarbonilo, tal como alcoxicarbonhlo inferior insustituido; 

(k) mercapto; 

(I) nitro; 

(m) ciano; 

(n) sulfonamido, sulfonamidoalquilo, sulfonamidoarilo, o 
s ul fo n amid o dial q ul lo; 

(o) arilo; 

(p) aiquilcarboniloxi; 

(q) arilcarboniloxi; 

(r) tioarilo; 

(s) ariloxi; 

(t) tioalquilo; 

(ii) formilo; 

(v) carbamollo; 

(w) araiquilo; O 

(x) aril sustituido con aiquilo, cicloalquilo, alcoxi, hidroxibo, 
amino, aiquilamino, dialquilamino, o halOgeno; 

el tØrmino "heteroarilo" se refiere a un heterocicbo aromÆtico; 

� el tØrmino "heteroarilsulfonilo" se refiere a heteroarilo-S(0)2-, 

el tØrmirio "heteroaraiquilo" se refiere a un grupo heteroaribo 

enlazado a travOs de un grupo aiquilo, y 

el tØrmirio "aiquinibo" se refiere a grupos aiquilo anteriores, que 

tienen 2 a 4 Ætomos de carbono, y que contienen un triple enlace de 

’1 



carbono a carbono en el punto de union; 

o una sal farmacØutcamente aceptable del mismo; o un isOmero 

óptico del mismo; o una mezcla de isónieros ópticos del mismo. 

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciôn 1, de la 

fOrmula: 

R 

LcH2)PW 

(IA) 

0 Fr 

en donde: 

SL es un radical 

en donde R1 es hidrOgeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

R2 y R3 son hidrogeno; 0 

R2 y R3 son combinados alquileno que, junto con los Ætomos de 

carbono con los que estªn unidos, forman un anillo aromâtico de 6 

m em bios; 

n es cero 0 un entero de 1 a 2; 

Y es hidrOgeno; 

R4 es hidrageno; a 



L es un radical 

en donde R1 es hidrOgeno o aiquilo opcionalmente sustituido; 

R" es hidrógeno, aiquilo opcionalmente sustituido, atcoxi, a 

hatôgeno; 

m es un entero de 1 a 2; 

Y es hidrogeno; 

R4 es hidrogeno; 

R y R’ son independientemente hidrogeno, halOgeno, aiquilo de 

I a 6 ätomos de carbono opcionalmente sustituido, o alcoxi de 1 a 6 

Ætomos de carbono; 6 

R y R’, combinados juntos, forman un grupo metitenodioxi, en el 

entendido de que R y R’ estâri unidos a los âtomos de carbono 

adyacerites uno at otro; 

Z es un enlace, 0, S, ó -C(0)NR,-, en donde R5 es alquilo, a 

araiquilo; 

p es un entero de 1 a 5; 

Q es un enlace, en et entendido de que Z no es un enlace 

cuando p es 1; a 

Q es 0(CH2)r, S(CH2)r, en donde r es cero; 
o 

Q es -C(0)- 6 C(0)NR6-, en donde R5 es hidrOgeno, aiquilo 
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opcionalmente, cicloalquito, heteroarilo, aralquilo, o heteroaralquilo 

0 

0 es -NR6-, -NR5C(0)-, -NR5C(0)NH-, O -NR5C(0)0-, en & 

entendido de que p no es 1; 

W es cicloalquilo, arilo, o heterocichlo; a 

W y R6, tornados junto con el âtomo de nitrógeno con el que 

estân unidos, forman un anillo biciclico de 9 a 10 miembros, que 

opcionalmente puede estar sustituido a puede contener otro Ætomo 

heterogeneo seleccionado a partir de oxigeno, nitrOgeno, y azufre; 

o uria sal farmacØuticamente aceptable del mismo; 0 un isómera 

óptico del mismo; a una mezcla de isómeros ópticos del mismo. 

3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 2, en 

donde: 

L es un radical 

en donde R1 es hidrogeno o aiquito opcionalmente sustituido; 

R2 y R3 SOfl hidrógeno; 

n es cero 
o 

un entero de I a 2; ó 

L es un radical 

fl. 
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en donde R1 es hidrógeno o aiquito opcionalmente sustituido; 

R" es hidrOgeno; 

m es un entero de I a 2: 

R es hidrógeno, halOgeno, alqutlo de 1 a 6 âtomos de carbono 

opcionalmente sustituido, o alcoxi de I a 6 Ætomos de carbono; 

R’ es hidrógeno; 

Z es un enlace, 0, a 

p es un eritero de I a 5; 

0 es un enlace, en el entendido de que Z no es un enlace 

cuando p es I; O 

0 es 0, S, O -C(0)NR6-, en donde R6 es hidrógeno, alquilo 

opcionalmente sustituido, a cicloalquilo; ó 

Q es -NR6-, -NR5C(0)NH, o -NR5C(0)0-, en donde R5 es 

hidrOgeno, alquilo, o araiquilo, en el entendido de que p no es 1; 

W es cicloalquilo, arilo, o heterocictilo; ó 

W y R6, tornados junto con el Ætomo de nitrOgeno con el que 

estÆn unidos, forman un anillo bicIcttco de 9 a 10 miembros, que 

opcionalmente puede estar sustituido o puede contener otro Ætomo 

heterogØneo seleccionado a partir de oxigeno, nitrógeno, y azufre; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; a un isómero 

óptico del mist-no; a una mezcla de isOmeros ópticos del mismo. 

4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 3, de la 

formula: 

/, 



4Z(042)W 

(18) 

en donde: 

L es un radical 

RO) 

en donde R1 es hidrôgeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

n es cero ó 1; ó 

L es un radical 

en donde R1 es hidrôgeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

m es 1; 

R es hidrOgeno, halógeno, alquilo de 1 a 6 âtomos de carbono 

opcionalmente sustituido, o alcoxi de 1 a 6 Ætomos de carbono; 

Z es un enlace, 0, 
o S; 

p es un entero de 1 a 5; 

Q es un enlace, en el entendido de que Z no es un enlace 

cuando p es 11 6 

Iq 
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0 es 0, S, o -C(0)NR-, en donde R5 es hidrOgeno, alquilo 

opcionalmente sustituido, ó cicloalquito; 6 

0 es -NR6-, -NR5C(0)NH-, a -NR5C(0)0-, en donde R5 es 

hidrogeno, alquilo o aralquito, en el entendido de que p no es 1 

W es cicloalquilo, arlo 6 heterociclilo; 6 

W y R6, tomados junto con el Ætomo de nitrOgeno con el que 

estân unidos, forman un anillo biciclico de 9 a 10 miembros, que 

opcionalmente puede estar sustituido o puede contener otro ätomo 

heterogeneo seleccionado a partir de oxigeno, nitrogeno, y azufre; 

o una sal farmacØuticamerite aceptable del mismo; o un isómero 

óptico del mismo; o una mezcla de isómeros Opticos del mismo. 

5. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 4, en 

donde: 

L es un radical 

en donde R1 es hidrOgeno; 
y 

n es cero 
o 

i; 

R es hidrogeno, halOgeno, alquilo de 1 a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente sustituido; o alcoxi de I a 6 âtomos de carbono; 

Z es un enlace, 0 6 S; 

p es un entero de I a 4; 

0 es un enlace, en el entendido de que Z no es un enlace 

20 



cuando p es 1; 
a 

Q es 0 o 8; 

W es anlo o heterociclilo; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; o un isómero 

Optico del mismo; a una mezcla de isómeros ópticos del mismo. 

6. Un compuesta de acuerdo con la reivindicación 4, en 

donde: 

L es un radical 

U 

en donde R1 es hidrogeno; 

R es hidrogeno, halógeno, alquilo de 1 a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente susttuido, o alcoxi de 1 a 6 Ætomos de carbono; 

Z es un enlace, 0, a 8; 

p es un entero de 1 a 4; 

Q es un enlace, en el entendido de que Z no es un enlace 

cuando p es 1; O 

QesOoS; 

W es arilo o heterociclilo; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; a un isómero 

Optico del mismo; a una mezcla de isômeros Opticos del mismo. 

21 
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7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOri 4, en 

donde & centro asimØtrico en el radical L estÆ en la configuración 

(R); 

a una sal farmacØuticamente aceptable del mismo. 

8. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 4, en 

donde: 

R1 es hidrógeno a alquilo opcionalmente sustituido; 

R es hidrOgeno, halógeno, alquilo de 1 a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente sustituido, a alcoxi de I a 6 Ætomos de carbono; 

Z es 0 o S; 

pes2; 

Q es -NR6-, en donde R6 es alquilo inferior; 

W es arilo o heterociclilo; 

o una sal farmaceuticamente aceptable del mismo; 0 Ufl isOmero 

óptico del mismo; a una mezcla de isómeros ópticos del mismo. 

9. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 8, en 

donde: 

R es hidrôgeno, cloro, n-propilo, o metoxi; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; 0 Ufl isómero 

óptico del mismo; a una mezcla de isómeros ópticos del mismo, 

10. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 4, en 

donde: 

22. 



I -s 

R1 es hidrOgeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

R es hdrOgeno, halógeno,  alquilo de 1 a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente sustituido, a alcoxi de 1 a 6 Ætomos de carbono; 

Z es un enlace; 

p es 2; 

Q es -C(0)NR6-, en donde R6 es alquilo opcionalmente 

sustituido; 

W es arilo o heterociclilo; 6 

W y R6, tomados junta con el Ætomo de nitrOgeno con el que 

estÆn unidos, forman un anillo bicIclico de 9 a 10 miembros, que 

opcionalmente puede estar sustituido a puede contener otro Ætomo 

heterogØneo seleccionado a partir de oxIgeno, nitrógeno, y azufre; 

a una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; a un isómero 

Optico del mismo; a una mezcla de isOmeros ópticos del mismo. 

11. Un compuesto de acuerdo con a reivindicaciôn 10, en 

donde: 

R es hidrógeno, dora, n-propllo, o metoxi; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; a un isómero 

óptico del mismo; a una mezcla de isOmeros ópticos del mismo, 

12. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciôn 4, en 

donde: 

R1 es hidrógeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

R es hidrÆgena, halogeno, alquilo de 1 a 6 Ætomas de carbono 

1-1 
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opcionalmente sustituido, a alcoxi de 1 a 6 Ætomos de carbono; 

Z es un enlace, 0 o S; 

p es un entero de 2 a 3; 

Q es 0 
o 

S; 

W es arilo a heterociclilo; 

o una sat farmacØuticamente aceptable del mismo; o un isómero 

óptico del mismo; a una mezcla de isOmeros ópticos del mismo. 

13. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 12, en 

donde: 

R es hidrôgeno, clara, n-propilo, a metoxi; 

a una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; a un isómero 

óptico del mismo; o una mezcla de isómeros ópticos del mismo. 

14. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 12, en 

donde W se selecciona a partir del grupo que consiste en: 

OcLOcL 

F 

IcIIIII’’ IJIIJ1III’’ 

ic%c °&; 
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o una sat farmacØuticamente aceptable del mismo; o un isómero 

óptico del mismo; a una mezcla de isórneros ópticos del mismo. 

15. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 4, en 

donde: 

R1 es hidrogeno o aiquilo opcionalmente sustituido; 

R es hidrOgeno halógeno, aiquilo de I a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente sustituido, o alcoxi de I a 6 Ætomos de carbono; 

Z es 0 a S; 

p es un entero de I a 2; 

0 es un enlace; 

W es arilo o heterocicUlo; 

o una sal farmaceuticamente aceptable del mismo; o un isOmero 

Optico o una mezcla de isómeros Æpticos del mismo. 

16. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 15, en 

donde: 

R es hidrógeno, cloro, n-propilo, o metoxi; 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; o un isómero 

óptico del mismo; o una mezcla de isómeros ópticos del mismo. 
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17. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 15, en 

donde W se selecciona a partir del grupo que consiste en: 

o-cc,-O-<i F3CQX 

:-<, 
Ch )--es 

o-’x  
FJJ( 

-T c-<1ir 

?N C&NH 

aiquilo 

II 

alquik 

0  
I * p p I 

O- 3- , p V 

o una sal farmacØuticamente aceptable del mismo; 0 Ufl isOmero 

Optico del mismo; o una mezcla de isômeros Opticos del mismo. 



18. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 15, en 

dander 

R1 es hidrogeno o alquilo opcionalmente sustituido; 

R es hidrógeno, halogeno, aiquilo de I a 6 Ætomos de carbono 

opcionalmente sustituido, a alcoxi de I a 6 tomos de carbono; 

Z es 0 6 S; 

p es 2; 

Q es un enlace; 

W se selecciona a partir del grupo que consiste em  
I I I I I � ca 00 ao0 aoNf 

as 

0(10 
I I p 

Ile N 

OA-

C10, 

 p p p p p p 
T I 

I yN 

C0C0Cr 00 
p I p p 

) cA’ 
� 

o una sal farmaceuticamente aceptable del mismo; 0 Ufl isómero 

óptico del mismo; a una mezcla de isómeros Opticos del mismo. 

27 
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19. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciôn 1, el cual 

se selecciona a partir del grupo que consiste en: 

Æcido (R)-1 -{4-[4-(4-tenoxi-2-propii-fenoxi)-butoxi]-

bencensulfonil}-azetid in-2-carboxiiico; 

acid o (R)-1 -{4-[3-(4-fe noxi -2-propil-fe noxi)-pro poxi]-

be n ce n s u I fo n ii 
} - 

a 
z e t i d i n -2-c a r box ill Go; 

Æcido (R)- I -[4-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-ilmetoxi)-

ben censulfonil]-azetid in-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(4-fluoro-fenul)-5-metil-oxazol-4-ilmetoxi]-

ben c ens u I fo nil) 
- a z e t i d I n -2-ca r box í Ii Ca; 

Æcido (R)- I -{4-[5-metil-2-(4-trifluorometii-fen il)-oxazol-4-

urn etoxi]-be n censulfo n il}-azeti din -2-ca rboxili co; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(3 5-bi s-trifluorometil-fenil)-5-metil-oxazol-4-

jim etoxi]-bencens ulfo nil}-azeti di n -2 -ca rbox Ilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-il)-etoxi]-

bencens u!fonil}-azetidin-2-carbox Ilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[4-(4-fenoxi-2-propil-fenoxi)-butoxi]-

be rice ns ulfon iI}-pi rrolid in -2 -ca rboxIlico; 

Æcido (R)-1 -{4-[3-(4-fenoxi-2-propii-fenoxi)-propoxi]-

ben cens ulfo nul}-pi rroli di n -2 -ca rbox Ilico; 

40 Æcido (R)-1 -(4-{3-[2-pro p il-4-(4-trifluorometil-fenoxi)-fe noxi]-

propoxi}-be ncensulfonil)-pi rrolidin-2-ca rboxIlico; 

acido (R)-1 -{4-[2-(4-fenoxi-2-propul-fenoxi)-etoxu]-

be n ce n s u I fo n ii 
} - p 

ii r a Ii din -2 -ca r box iii Ca; 

acid a (R)- 1 -(4-{2-[2-propi I-4-(4-tilfl uorometi 1-fenoxi )-fenoxi]-

-23 
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etoxi}-bencens ulfonil)- pirrolid i n.-2-carbox Mica; 

Æcido (R)- I -{3-metoxi--4-[3-(4-fenoxi-2.-propil-fenoxi)--propoxi]-

ben ce n s u If o n ii 
} - 

pill o Ii di n- 2-c a r box Iii Ca; 

Æcido (R)-1 -{3-cloro-4-[3-(4-fenoxi-2-propil -fen oxi)-propoxi]-

ben ce ii s u Ifo n i11 -p  i rio Ii di n -2 -ca  r box iii Ca; 

acid o (R)-1 -{4-[3-(4-fe noxi-2- prop il-fenoxi)-p 10 poxi]-3-p ropil-

be n ce n s u I fo n i11 -p i  r r a I i din -2 -ca  r b a x iii co; 

Æcido(R)-1 -{4-[3-(4-fenoxi-2-propil-fenoxi)-propilsulfanil]- 

ben ce ns ulfon iI}-pi rrolidi fl- 2 -Car box Ili co; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(4-fenoxi-2-propil -fen oxi)-etilsulfanil]-

bencensulfonil}- pirrolidin-2-ca rboxilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[3-(4-fenoxi-2-propil -fen oxi)-propil]-

ben ce ii s u If o ri II 
} - 

pi rio lid I n -2 -ca  r box iii co; 

Æcido (R)-1 -[4-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-ilmetaxi).-

ben ce n s ul fo n ii] 
- p i 

r r olid I n -2 -ca  r box iii co; 

Æc!do (R)-1 -{4-[2-(4-fluoro-fenil)-5-metiI-oxazol-4-ilmetox]-

ben censulfonil}-pi rrolidin-2-carboxilico; 

âcido (R)-1 -{4-[5-metil-2-.(4-trifluorometil -fen il)-oxazol-4-

ilmetoxi]-be n ce nsulfon il}-pi rrolid I n -2 -ca rboxilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(3 5-bi s-trifluorometil-fenil)-5-metil-oxazol-4-

ilmetoxi]-bencensulfonil}-pirrolidin-2-ca rboxIlico; 

Æcido (R) -I -[4-(2-bifenhl-4-iI-5-metil-oxazol-4-ilmetoxi)-

bencensulfani1]-pi rrolidi n-2-carboxIlico; 

Æcido (R) -I -[3-metoxi-4-(5-metil-2-fen iI-oxazol-4-ilmetoxi)-

ben cen sulfa nill-pi rrolidin-2-carboxilico; 
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Æcido (R)-1 -[3-cloro4-(5-metiI-2-fenhl-oxazol-4-ilmetoxi)-

ben censulfonil]-pi rrolidi n-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -[4-(5-metil-2-fen il-oxazol.-4-ilmetoxi)-3-propil-

ben ce n s ulfon il-pi rroll di n -2 -ca rbox iii co; 

Æcido (R)- I -[4-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-ilmetil sulfanil)-

ben cens ulfo n il]-pi rrolid i n-2-carboxIli co; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(4-fluoro-fen il)-5-metil-oxazol-4-

ii meti Isu lfanil]-bencensulfonil}-pi rrol idi n-2-carboxilico; 

Æcido (R).-I -{4-[5-metil-2-(4-trifluorometil-fenil)-oxazol-4-

ilmetitsulfan it]-bencensulfonil}-pirrol Id I n-2-carboxil ico; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(3 5-trifluorornetil-fenil)5-m etil-oxazol-4-

ilmetilsulfan I I]-bencensulfoni I}-pirrol idi n-2-carboxihco; 

Æcido (R)- I -{4-[2-(5-metil-2-fenhl-oxazol-4-i l)-etoxi]-

be n ce n s u I fo n ii } - p1 r 1011 d I n -2-c a r bo x iii co; 

Æcido (R)-1 -{3-metoxi-4-[2-(5-metil-2-fenhl-oxazol-4-).-etoxi]-

bencensulfoni!}-pirro! idn-2-carboxiIico; 

Æcido (R)- I -{3-cloro-4-[2-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-il)-etoxi]-

bencensulfonil}-pirrolidi n-2-carboxllico; 

Æcido (R)-I -(4-{2-[5-metil-2-(4-trifluorometil-feni I )-oxazol-4-il]-

etoxi}-be ncen s ulfon il)-pi rrolid I n-2-carboxilico; 

a ci do (R)- I -{4-[2-( 5-rn eti 1 -2 -fen i 1-oxazo 1-4-il )-eti Is u Ifan I I]-

bencensulfon il}-pirrolidi n-2-carboxIlico; 

Æcido (R)-1 -{4-[4-(4-fenoxi-2-propi 1 -fen oxi )-butoxi]-

bencensulfonil}-2,3-dihidro-1 H-indol-2-carboxilico; 

a cido (R)-1 -{4-[3-(4-fenoxi-2-propi l -fenoxi )- propoxil-
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bencensulfonU}-2,3-di hid ro-1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -{4-[2-(4-fenoxL2-propit-fenoxi)-etoxi] 

bencensuIforiI}-2, 3-dihidro- 1 H-indoI-2-carboxiIico; 

Æcido (R)-1 -{3-metoxi-4-[3-(4-fenoxi2-propil-fenoxi)-pro poxi]-

bencerisulfornl}-2,3-dihid ro-1 H-indol-2-carboxIlico; 

Æcido (R)- I -{3-cloro-4-[3-(4-fe noxi-2- pro pil-fenoxi)- pro poxi]-

bencensulfonil}-2, 3-dihidro-1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -[4-(5-metU-2-fenil-oxazol-4-ilmetoxi)-

bencensulfonil]-2, 3-dihidro-1 H-indol-2-carboxIlico; 

Æcjdo (R)- I -{4-[2-(4-fluo ro-fe riiI)-5-m etil-oxazol-4-i Im etoxi]-

bencensulfonil}-2,3-dihid ro-1 H-indol-2-carboxilico; 

âcido (R) -I -{4-[5-metil-2-(4-trifluorometil-fenhl)-oxazol-4-

ilmetoxi]-bencensulfonil}-2, 3-di hid ro-1 H-indot-2-carboxIlico; 

Æcido (R)- I -{4-[2-(3, 5- bi s-trifluorom etil-fenil)-5-m etil-oxazol-4-

ilmetoxi]-bencensulfonU}-2,3-dihidro-1 H-indol-2-carboxIlico; 

Æcido (R)-1 -3-rnetox!-4-( 5-metil-2-fenil-oxazol-4-ilmetoxi)-

bencensulfonil]-2,3-dihidro-1 H-indo-2-carboxuIico; 

Æcido (R)-1 -[3-cloro-4-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-ilmetoxi)-

bencensulfonil]-2,3-dihidro-1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -[4-(5-metii-2-fen iI-oxazol-4-ilmetoxi)-3-propil-

bencensulfonil]-2, 3-dihidro--1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -[4-(5-metil-2-fen iI-oxazol-4-ilmetilsulfanil)-

bencensulfonil]-2,3-dihidro-1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)- 1 {4-[2-(4-fIuoro-feniI)-5-m etil-oxazol-4-

ilmetilsulfan UI-be ncen sulfonil}-2, 3-d ih Id ro-1 H-i ndol-2-ca rbox ulico; 
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Æcido (R)-1 -{4-[5-metii-2-(4-trifluorometii -fen il)-oxazol-4-

ilmetilsulfanil]-bencensultonil}-2,3-dihidro- I H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)-1 -14-[2-(3 5-bis-trifluorometil-fenil)-5-metil-oxazol-4-

ilmetilsulfanil]-bencensulfonil}-2,3-dihidro- I H-indol--2-carboxilico; 

Æcido (R)- I -{4-[2-(5-metil-2-feni I -ox azol-4-i 1)-etoxi]-

bencensulfonil}-2,3-dihidro-1H-indol-2-carboxIlico; y 

Æcido (R) -I -{3-cloro-4-[2-(5-metil-2-fenil-oxazol-4-il)-etoxi]-

bencensulfonil}-2,3-dihidro-1 H-indol-2-carboxilico; 

Æcido (R)- I -{4-[5-metil-2-(4-trifluorometit-fen il)-oxazol-4-

ilmetilsulfanil]-bencensulfonil}-pi rrolidin-2-carboxilico; 

Æcido (R)- 1 -{4-[5-metil-2-(4-trifluorometil-fenil)-oxazol-4-

ilmetilsulfanil]-bencensulfonil}-2,3-dihidro-I H-indol-2-carboxilico; 

o una sal farmacØuticamente aceptable de los mismos; 0 Ufl 

enantiómero de los mismos; o una mezcla de enantiOmeros de los 

mismos. 

20. Una composición farmacØutica que comprende una 

cantidad terapØuticamente efectiva de u   compuesto de la 

reivindicación 1, en combinación con uno o m Æ s vehiculos 

farmacØuticamente aceptables. 

21. Una composición farmacØutica caracterizada porque 

comprende una cantidad terapØuticamente efectiva de ur compuesto 

de la reivindicación 1, y una cantidad terapØuticamente efectiva 

inhibidor de DPPIV. 

2. 
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RESU MEN 

Los compuestos de I   formula (I) proporcionan agentes 

farmacolªgicos que son potentes agonistas de los Receptores 

Activados por el Proliferador de Peroxisoma (PPAR5). Por 

consiguiente, los compuestos de la presente invenciOn son ütiles 

para el tratamiento de condiciones mediadas por la actividad del 

receptor PPAR en mamiferos. Estas condiciones incluyen 

dish pidemia, hiperlipidem a, hi percolesteremia, ateroescierosis, 

hipertrigliceridemia, insuficiericia cardiaca, infarto del miocardlo, 

enfermedades vasculares, enfermedades cardiovasculares, 

hipertensión, obesidad, inflamaciOn, artritis, cancer, enfermedad de 

Alzheimer, desôrdenes de ha piel, enfermedades respiratorias, 

desórdenes oftÆlmicos, enfermedades inflamatorias del intestino, 

colitis ulcerativa, 
y 

enfermedad de Crohn. Los compuestos de la 

presente invenciOn son particularmente Ut!!es en mamiferos como 

agerites hipoghicØmicos para el tratamiento y la prevenciOn de 

condiciones en donde estØn implicadas una tolerancia deteriorada a 

la glucosa, hiperglicemia, 
y 

resistencia a ha insuhina, tales como 

diabetes tipo I 
y 

tipo 2, 
y 

SIndrome X Se prefieren los compuestos 

de la invenciOn que son agonistas dobles de los receptores PPARa 
y 

PPARy. 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No. 04057489 

ClasificaciOn Internacional (IPC): C07D209112; A61 K31/395; A61 K31/40; 
A61 P1/04; A61 P3/04; A61 P3/06; A61 P3/10; A61 P11/00; A61 P25/28; 
C07D205104; C0713207148; C07D401 /12; C07D40311 2; C07D40511 2; 
C07D41 3/1 2; C07D417112. 

Concepto TØcnico No. 05 

Patente de InvenciOn 

Via Nacional 

Via POT (fase nacional) LLJ 

No. Sal. Internacional 
Fecha de Presentaciôn Internal 

Patente de Modelo de Utilidad 

Cap.l Cap. II 

PCT/E P02/13025 
20 de Noviembre de 2002. 

Coma resultado del examen defiriitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 
de la Decision 486 de la Comisión de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados 

1.1. DescripciÆn: Folios: 6 a 87 (coma se radicO inicialmente) 

1 .2. Reivindicaciones: Folios: 88 a 111 (coma se radicô inicialmente) 
Folios: 200 a 223 Primera Modificación. 
Folios: 240 a 263 Segunda Modificaciôn. 

1.3. P.rioridad: Folio 1 (21 de Noviembre de 2001, US60/331 ,986) 
(18 de Julio de 2002, US60/396,906) 

1.4 Respuesta del solicitante: Folios 190 a 197 primera respuesta. 
Folios 232 a 238 segunda respuesta. 

2. Objeto de la invención 

� Titulo de la solicitud: Compuestos heterocIclicos que proporcionan agentes 
farmacolOgicos que son potentes agonistas de PPARs y composciones 
farmacŒuticas que los contienen. 

El objeto de la presente solicitud de Patente de invencion consiste en: 
Compuestos heterociclicos, 

Reivindicaciones 1-19 : Compuesta de fOrmula I. 
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Reivindicaciôn 20: Cornposiciôn farmacØutica que Ia contienen. 
Reivindicaciôn 21 : Cornposición farrnacØutica del compuesto de formula I 
con un inhibidor del DPPIV. 

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos que 
son potentes agonistas de los receptores activados por el proliferador de 
peroxisoma (PPARs), ütiles en el tratamiento de enfermedades 
card iovasculares, enfermedad de Crohn’s enfermedades inflamatorias del 
intestino, cancer, artritis, desordenes de la piel y diabetes entre otras. 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona 
campuestos de fÆrmula (I) procedimientos para su preparación y 
corn posiciones farmacØuticas que los contienen. 

3. Do la solicitud do Patonte 

3.1. Descripción (articulo 28 D. 486) 

� La descripción de los folios 6 a 87 cumple con el requisito de claridad o 
comprensión 

3.2. Reivindicaciones (articulo 30 D 486) 

� El capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 segUn los 
requerimientos establecidos en el articulo 30 es clara y conciso y ademÆs 
estÆ lo suficientemente sustentado por la descripción 

4. Unidad de invención (articulo 25 D 486) 

’10�  El capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 cumple con el requisito 
de unidad de invención. 

5. No es una invención (articulo 15 D 486 literal a) -f)) 

El capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 si es una invenciôn. 

6. Excepción a la patentabilidad (articulo 20 D486 literal a) -d)) 

� El capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 Si es patentable. 

7. Reivindicaciones relativas a un uso o a un segundo uso (art/cu/os 14 y 21 
0 486) 

� El capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 si es una invenciôn 

8. AnÆlisis de la(s) Oposición(es): (articulo 43 0, 486): 

No se presentaron oposiciones. 
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9. DeterminacOn del Estado do la TØcnica 
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Considerando qua la fecha de presentaciÆn de la pnmera solicitud de patente de la 
cual se reivindica prioridad es 21-11-2001, se consultaron las bases de datos y los 
archivos con qua cuenta la entidad con fecha de pubhcaciôn anterior: No se 
encontró documento alguno retacionado con el objeto de la solicitud. 

10. AnÆlisis do patentabilidad (artIculo 14 13486) 

10.1 Novedad (artIculo 16D486) 

� Para el capItulo reivindicatoria de los folios 240 a 263 , de acuerdo con at 
numeral 9, no se encontró dentro del estado de la tØcnica, documento 
alguno qua evidenciara la existencia de la invenciôn. 

� For Ia tanto la materia reivindicada as novedosa de acuerdo a to 
estiputado en el art. 16 de la Decision 486 de la ComisiOn de la 
Comunidad Andina. 

0 10.2 Nivel inventivo (artIculol8 D486) 

� Para el capitulo reivindicatorio de los folios 240 a 263 de acuerdo con et 
numeral 9, no se encontrO dentro del estado de la tØcnica, dacurnento 
alguno que afecte el nivel inventivo. 

� Par lo tanto la materia reivindicada tiene nivel inventivo de acuerdo a Ia 
estipulado en el art. 18 de la Decisión 486 de la Comisión de la Comunidad 
An di na. 

10.3 Aplicación industrial (artIculal9 0 486) 

� El cap itulo reivindicatorio de los folios 240a 263 si tiene AplicaciOn 
Industrial. 

11. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

Los argumentos expuestos por el solicitante en los folios 232 a 238 son 
aceptados como respuesta at articulo 45 de los folios 226 a 231. 

12. Conclusion: 

En consecuencia y par todo to expuesto anteriormente, se recomienda Conceder 
as reivindicaciones 1 a 21 (folios 240 a 263) 

Bogota, D.C., 

CONCEPTO TECNICO No. 
05 

EXAMINADOR TECNICO 
Codigo No.202075 


