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SUPEIUN1’ENDENCIA DE TNDUS1’RIA Y COMERCIO 

DJVJSION DE NUEVAS CREACIONES 

E. S. D. 

Re: Expediente No. 04.097.772 

� Solicitud de patente a nombre de NOVARTIS AG. 

Yo,JIMENA ESCOBAR tJRIBE, identificada como aparece at pie de mi firma, 

domiciliada en la carrera 11 A No. 86-53, piso 6, obrando corno apoderada de la 

socicdad NOVARTIS AG, domiciliada en Basilca Suiza solicitantc de la patente 

dc la refercncia, en respuesta at oficio No. 7840 nodiicado pot fijación en lista ci 

13 de junto de 2008, relacionado con ci concepto tØcnico de fondo No. 1342, me 

permito informar to siguiente: 

1. Con fundamento en la facultad quc confiere ci artIculo 34 de la DecisiÆn 

486 at solicitante para modificar la solicitud de patente en cualquier momcnto del 

trÆmite, prcsento junto con estc memorial flUCVO jucgo de 4 reivindicacioncs en ci 

cual se han realizado las siguientes modificaciones: 

1.1 Sc cancelaron las ant guas reivindicaciones 3, 5, 6, 8 y 9 que hacIan 

referencia a materia no patentable. 

1.2 Sc especificó dentro dc la reivindicación 1 los significados para arilo y 
heteroarilo, de acuerdo con to establecido en la pÆgina 4, entre las lIneas 6 a 10 de 
la memoria descriptiva. 

1.3 Se restringió  la cantidad de Ætomos de carbono, pot ejemplo, para los 

sustituycntcs aiquilo, alcoxio de acuerdo con lo establecido en Ia pÆgina 5, Ilneas 

5 y 6 de la dcscripción. 

1.4 En la antigua reivindicaciOn I se reemplazó la expresión "Len donde a Jo mucho uno de 

R’. R2 o R3 es -cONR’)R" o -SONJR)R’7" por la frase "con la condidón que uno de R’. R2 o R es 
COJT\J(Rbo)RH o 40 __________ 



1.5 En la reivindicación 2 se cspccificó que la rcacción del compuesto de 

formula (II) con el compucsto de fOrmula (III) se ileva a reflujo y quc adcmÆs se 

ajusta ci pH entre 8-9. El sustcfltO para esta rnodificación se sustcnta en lo 

revelado en ci ejemplo I de las pÆginas 12 y 13 de la dcscripción. 

En cuanto a las modificaciones anteriormente expuestas, me permito decir que 

las mismas no arnplIan ci alcance de la presente invención y sc realizaron con el 

fin de cumplir las objeciones presentadas pot ci examinador COfl rciación a  la 

claridad y a la novedad de la solicitud. 

Para cste efecto, me permito acompaæar ci recibo de caja No. 08-64,297 del 12 de 

agosto dc 2008 con ci cual qucda cubierta la tasa correspondiente a la 

modificación en cuanto a las rcivindicaciones de la solicitud en estudio. 

� 2. Claridad de la solicitud 

Con rcspccto a las objeciones planteadas pot el examinador en cuento a la 

claridad de las reivindicaciones, me permito manifestar quc mcdiante la 

aclaración de los significados para ario y hcteroarilo y la restricción en ci næmero 

de Ætomos de carbono para los diferentes sustituyentes, qucda cabalmentc 
superada esta objeción. 

Dc otra partc, en cuanto a las rcivindicacioncs 3, 5 y 8, que haclan referencia a 
compuestos de la fOrmula (1) en tØrminos de su empleo, me permito decir que 

csta objecion tambiØn qucda superada gracias a la cancelaciOn de dichas 
reivindicaciones. 

En relaciOn con la antigua reivindicaciOn 7, me permito dccir que se limitO la 

. comhinaciOn a las modalidades especIficas de acuerdo con lo revelado en la 
pÆgina 48, lInea 5 hasta la pâgina 49, lInca 12 de la descripción. 

Finalmente, es necesario scflalar que gracias a la modificación dc la rcivindicación 

2, en donde se introdujo la condición de ilevar a reflujo la rcacción y ajustar su 
pJ-1 cntre 8 y 9, queda cabaimente superada la objeción acerca del no 
establecimiento de las condiciones de rcacción dcntro de dicha reivindicación. 

3. Novedad 

El seæor examinador indica en su concepto tØcnico que la prcsentc invenci6n no 
cumpie con ci requisito de novedad a la luz de las revelaciones realizadas por los 
documentos US 5958935 (Dl), W() 01/64654 (D2), WO 01/60816 (D3) y EP 

1054004 (D4). 
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En este sentido, me permito decir que ci artIculo 16 de la Decision 486 de la 
ComisiOn de la Comunidad Andina estabiece que la invcnciOn se considera como 
nueva cuando no estÆ comprcndida en ci estado de la tØcnica. Si de acuerdo con 
ci espiritu de la norma legal indicada, la invención no se considera como nueva si 
estÆ "comprendida" en el estado de la tØcnica, dicha norma se estÆ refiriendo, 
naturalmente, a la totalidad del invento y no a alguno o a algunos de los 
componentes. Para que la invención pierda su calidad de novedosa, es claro quc 
ella, TODA ELLA, ha de cstar contenida en ci "conjunto de conocimientos existenles 
que son aplicables aiproceco industrial’ como define ci cstado de la tØcnica ci Tribunal 
de justicia dci Acuerdo de Cartagena (Proceso No. 6-IP-89, sentencia dc 31 de 
octubrc dc 1989, publicada cnJu.risprudencia del Tribunal deJuscia del Acucrdo 
de Cartagena, Tomo ii, BID-INTAL, Buenos Aires, 1994,  pÆgina 60). 

Esto sc conoce como NOVEDAD ABSOLUTA, dc conformidad con lo cual, 
para desvirtuar ci requisito de novedad de una invenciOn sera’ necesario que to 
reivindicado por la invencióri bajo estudio corrcsponda de forma total con to 
revelado en un docurnento o anterioridad seæalada, conclusion a Ia que se liega 
despuØs de un anÆlisis exhaustivo mediante una comparación entre ci capIrulo 
reivindicatorio dc Ia invención en estudio y to revelado de manera independiente 
en cada una de las anterioridades Dl a D4. 

Ahora bien, si un deterrninado elemento, condición o sustituyentes para las 
molØculas de la nueva creación ya hace parte del estado de la tØcnica no quiere 
ello decir, desde luego, que la invcnción deba scr rechazada por carecer del 
requisito dc novedad. No sin razón ha dicho ci mencionado Tribunal: "hay que 
advertir que toda creación es en cierta forma pr oducto del estado de la 
rØcnica existente, en ci sentido de que ci inventor ha de tener en cuenta un cofljunto de 
conorimientos tØcnicos que le permitan crear nuevos procedimientos aplicab/es a la industrid’ 
(Ibidem, pÆginas 53 y 54) (el subrayado es mb). 

Hasta aqul, es claro que como minimo la novedad debe contemplar los siguientes 
a sp cc to S 

-quc la invenciOn en estudio estØ conteinda de forma TOTAL y ABSOLUTA en 
uno de los documentos citados que se menciona como antcrioridad o dc forma 
independiente en los documentos quc sc mcncionan, si son varios, y 

-que la invención en estudio puede partir dc conocimientos conocidos, caso en ci 
cual habrÆ que hacer la comparación no de to conocido sino de to inØdito y 
novedoso, teniendo que analizarse el valor agregado quc aporta la invenciOn 
con sus nuevas caracteristicas at campo tØcnico at cual pertenece la invenciOn en 
estudio. 
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Aplicando lo anterior al CS() conctetO, para que las raZoflcs que aduce ci 
exarninador para desvirtuar la novedad fuesen ciertas, serla forzoso qpe se 
demostrara que cada uno de los elementos que definen la invención en 
estudio estØ comprendido en el estado de la tØcnica de forma TOTAL, Ia 
cual no sucede coma ahora se demostrarÆ. 

Sobre este particular, me perrnito decir que teniendo en cuenta que la presente 
invención revela compuestos de la formula (I): 

Ri RN 
RR 

R2 N;1 
1 

 N NL 
A9 

. 
R3R 

H 

donde los sustltuyentes tornan los significados dcscritos en la reivindicaciOn 1 y 
adcmÆs con la condición que con la condiciOn que uno de R1, R2 o R3 es un 
grupo -CON(R10)R11 o -SO N(R10)R11; resulta claro que ninguno de los 
documentos Di a D4 revela compuestos con esta condición. 

En efecto, ci documento Dl, en la columna 49, revela que los compuestos de la 
fOrmula (I) se encueritran sustituidos par grupos R’, R2 y R3. Segün los 
significados alli revelados, RI puede set un grupo OR’ y R2 y R3 son grupos 
aiquilo. El seæor examinador puede vetificar que nnguno de estos grupos 

- 

un gupp que cantenga azufre corno �S02N(R10)R corno ahora se estipula 
en la condiciOn seæalada en la rcivindicación 1 de esta solicitud. 

Dc otto lado, la referencia D2 revela compuestos donde G puede set un grupo 
NR2 y R2 puede set hidrogeno. Sin embargo, este documento en todos sus 
ejemplos no seæala iii sugiere quc un grupo de R’ a R3, scgimn lo cstablecido en la 
presenic rcivindicación 1, comprenda un grupo amido �CON(R10)R11 0 Ufl 
grupo que contenga azufre como �S02N(R’°)R11, principalmente en la 
posicion de RI ó de R2 coma los mostrados en las tablas 1, 2 o 3 de la presente 
invención. 

Con relación a los compuestos mostrados pot D3, es necesario senalar que los 
irimidina con grupos metoxilo en las posiciones mismos son derivados de p  

metay -nara de los siosrirnos fenihcos unLdos al anillo central. Estos 
compuestos tambiØn quedan pot fucra del alcance de las modalidades de la 
presente invenciOn gracias a la condición expuesta en la reivindicaciOn 1. 
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Respecto al documento D4, me pennito manifestar que los compucstos de dicha 
formula donde R  es metoxilo, de acuerdo con la tabla I de la pÆgina 19 de esta 
anterioridad, tamhiØn quedan totalmente dcscartados del alcance de la presente 
invención pot mcdio de la condiciOn planteada al final de la rcivindicaciOn J� 

Finairnente, con relación al proceso descrito en D2, me permito decir que con las 
modificaciones realizadas en la reivindicaciOn 2 se pone de manifiesto que ci 
proceso para la preparacion es totalinente difererite a lo expuesto en D2. 

. En consecuencia, me permto decir que la presente invención cs totalmente 
novedosa sobre las enseanzas dc los documentos Dl a D4. For consiguiente, 
solicito a ese despacho se sirva reconocer este rcquisito y otorgar ci privilegio de 
patente a Ia solicitud en estudio. 

Seæor Superintendente, 

JIMENA ESCOBAR URIBE 
C.C.39.779.452 de UsaquØn 
T.RN0. 68228 
Côd.5376 
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REIVINDICACIONES 

1.- Un compuesto de la fOrmula I: 

A6 R7 

R1 R5 

R2N N 

A8 

A9 (I) 

R3 
14 H 

en donde: 

X es =CR°- o =N-; 

cada urio de R°, R1, R2, R3 y A4 independientemente es 

hdrOgeno; hidroxi; aiquilo de I a 4 Ætomos de carbono; aiquenilo de 

2 a 8 Ætomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de carbono; 

cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de carbono-aiquilo de I a 4 ªtomos de 

carbono; hidroxialquilo de I a 4 Ætomos de carbono; alcoxi de I a 4 

ªtomos de carbono-aiquilo de I a 4 âtomos de carbono; hidroxialcoxi 

de 1 a 4 Ætomos de carbono-aiquilo de I a 4 ªtomos de carbono; 

arilo-alquilo de 1 a 4 Ætomos de carbono, que opcionalmente pueden 

estar sustituidos sobre el anillo a travOs de hidroxi, alcoxi de I a 4 

âtomos de carbono, carboxi o alcoxicarbonilo de I a 4 âtomos de 

carbono; 

a R3 y R4 farman en conjunto con los âtomos de nitrOgeno y de 

carbono a los cuales estÆn unidos, un anillo heterociclico de 5 a 10 

miembros y que comprenderi ademÆs 1, 2, o 3 Ætomos heterogØneos 

seleccionados de N, 0, y S; 

o cada uno de R’, R2 y R3, independientemente es halOgeno; 

haloalquilo de 1 a 4 âtomos de carbono; alcoxi de 1 a 4 âtomos de 
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carbono; haloalcoxi de I a 4 Ætomos de carbono; hidroxialcoxi de I a 

4 Ætomos de carbono; alcoxi de I a 4 Ætomos de carbono-alcoxi de I 

a 4 Ætomos de carbono; arilo; arilalcoxi de I a 4 Ætomos de carbono; 

heteroarilo; heteroarilaiquilo de I a 4 ªtomos de carbono; un anillo 

heterocIclico de 5 a 10 miembros; nitro; carboxi; alcoxicarbonilo de 2 

a 8 âtomos de carbono; aiquilcarbonilo de 2 a 8 Ætomos de carbono; 

-N(alquilo de I a 4 Ætomos de carbono)C(0)-alquilo de 1 a 4 Ætomos 

de carbono; -N(R10)R11; -CON(R10)R11; -S02N(R10)R’1; o alqueno de 1 

a 4 Ætomos de carbono �S02N(R10)R11; en donde cada uno de R1° y 

R11 independientemente es hidrOgeno; hidroxi; aiquilo de I a 4 

Ætomos de carbono; aiquenilo de 2 a 8 Ætomos de carbono; 

cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos 

de carbono-aiquilo de I a 4 Ætomos de carbono; alcoxi de 1 a 4 

Ætomos de carbono-aiquilo de 1 a 4 Ætomos de carbono; hidroxialcoxi 

de 1 a 4 Ætomos de carbono-aiquilo de I a 4 Ætomos de carbono; 

hidroxialquilo de 1 a 4 Ætomos de carbono; (aiquilo de I a 4 ªtomos 

de carbono)-carbonilo; arilaiquilo de I a 4 ªtomos de carbono, el 

cual estª opcionalmente sustituido sobre el anillo a travØs de hidroxi, 

alcoxi de 1 a 4 Ætomos de carbono, carboxi a alcoxicarbonilo de 2 a 8 

Ætomos de carbono; o un anillo heterocictico de 5 a 10 miembros; 

o R1 y R2 forman junto los Atomos de carbono a los cuales 

estØn unidos, arilo o un residuo de heteroarilo de 5 a 10 miembros 

que comprende 1 o 2 Ætomos de carbono heterogØneos seteccionados 

de N, 0, y S: o 

cada uno de R5 y R6 independientemente es hidrOgeno, 

halOgeno; ciano; aiquilo de 1 a 4 ªtomos de carbono; haloalquilo de 

1 a 4 ªtomos de carbono; alquenilo de 2 a 8 Ætomos de carbono; 

g 
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aiquinilo de 2 a 8 Ætomos do carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de 

carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de carbono-aiquilo de I a 4 

Ætomos de carbono; arilo de S a 10 Ætomos do carbono-aiquilo de I a 

4 Ætomos do carbono; 

cada uno de R7, R8 y R9 es independientemente hidrOgeno; 

hidroxi; alquilo de 1 a 4 Ætomos de carbono; aiquenilo do 2 a S 

Ætomos de carbono; haloalquilo de I a 4 Ætomos de carbono; alcoxi 

de I a 4 ªtomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de 

carbono; cicloalquilo de 3 a 8 Ætomos de carbono-aiquilo de I a 4 

Ætomos de carbono; arilaiquilo de I a 4 Ætomos de carbono; -Y-R12, 

en donde Y es un enlace directo a, 0, y R12 es un anillo heterocIclico 

de 5, 6, a 7 miembros sustituido a no sustituido, que comprende 1, 2 

a 3 Ætomos heterogØneos seleccionados do N, 0 y S; carboxi; (alcoxi 

de I a 4 Ætomos de carbono)-carbonilo; -N(alquilo de I a 4 Ætomos do 

carbono)-CO-NR10R11; -00NR10R11; -N(R10)(R11); -S02N(R10)R11; o R7 

y R8 o R8 y R9, respectivamente forman junta con los Ætomos de 

carbono a los cuales estÆn unidos, un heteroarilo de 5 o 6 miembros 

comprendiendo 1, 2 o 3 Ætomos heterogØneos seleccionados do N, 0 

y S; o un anillo carbocIclico de 5 a 6 miembros; 

y con la condiciOn qua uno de R’, R2 a R3 as -CON(R1))R11 a 

-S02N(R10)R1 1; 

en donde arilo as fenilo, naftilo a 1,2,3,4-tetrahidronaftilo;y 

heteroarilo as un anillo heterocIclico aromÆtico do 5 o 6 miembros, 

oDcionalmente condensado a   o 2 anilios de benceno v/a a un anillo 

heterocIclico adicional 

.en forma libre a en forma de sal. 

7 
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2,- Un procedimiento para Ia producción de un compuesto de 

Is fOrmula I, de acuerdo con la reivindicaciOn 1, caracterizado porque 

comprende los pasos de hacer reaccionar un compuesto de la 

fOrmula II: 

R2 N N V (II) 

A3 14 

en donde R1, R2, R3, R4, R5, R6 y X son como se definieron en la 

reivindicaciOn 1, e Y es Ufl grupo saliente; 

con un compuesto de la fOrmula III: 

R7 

(III) 

H2NJ(:" R9 

en donde R, R8 y R9 son como se definieron en la reivindicaciOn 1; 

y recuperar el compuesto resultante de la formula I en forma libre o 

46 en forma de una sal, en donde la suspensiOn se I/eva a reflujo v 

lueqo el PH es ajustado entre 8 v 9 y, cuando se requiera, convertir 

el compuesto de la fOrmula I obtenido en forma libre a la forma de 

sal deseada o viceversa. 

3.- Una composiciOn farmacØutica que comprende un 

compuesto de la fOrmula I de acuerdo con la reivindicación 1, o una 

sal farmacØuticamente aceptable del mismo, junto con uno o mªs 

vehIculos o diluyentes farmacØuticamente aceptables para el mismo. 

,/0 
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4. Una combinaciôn de un compuesto de formula (I) con otra 

sustancia fÆrmaco seleccionada del grupo de ciclosporinas, 

rapamicinas o ascomicinas o sus anÆlogos o derivados 

inmunosupresores, corticosteroides, un agonista de receptor de EDG 

que tiene actividad residente en linfocitos de aceleraciOn, 

anticuerpos monoclonales anti-supresores y agentes 

a ntip ía life rativos 

19 
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Como resultado del examen de forido, realizado coil fundamento en el artIculo 45 
de la DecisiOn 486 de Ia ComisiÆn de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados 

1.1. Descripción: Folios 15 a 70 como se radicô inicialmente. 

1.2. Reivindicaciones: Folios 195 a 199 modificado segün respuesta del solicitante 

1.3. Prioridad: Folio 1 UK 0206215.6 del 15/03/2002. 

1.4. Resuesta del solicitante: Folios 189 a 199. 

Titulo de la solicitud: DERIVADOS OF 2,4-DIAMINOPIRIMIDINA. 

ObietoQla invención: El objeto de la presente solicitud de patente de invenciOn 
consiste en compuestos derivados de 24-diaminopirimidina de fOrmula general (I), a 
procesos para su preparaciôn y composiciories farmacØuticas de los mismos. 

(I) 
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Reivir1dicaci6n 1: Compuestos de formula general (I). 

ReMndicaciOn 2: Proceso para la producción de compuestos de formula (I). 

Reivindicación 3: Una composiciOn farmacØutica que comprende un compuesto de 
formula (I) junta con uno o mÆs vehIculos farmacØuticamente aceptables. 

Reivindicación 4: Una combinación de un compuesto de formula (I) con otro fÆrmaco 
seleccionado del grupo de ciclosporinas, rapamicinas a ascomicinas. 

El problema planteado en esta solicitud de patente es la necesidad de proveer 
nuevos compuestos que actUen coma inhibidores de proteinas quinasas tipo ZAP-70, 
FAK y/o Syk y puedan ser utilizados en el tratamiento de enfermedades tumorales. 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona 
compuestos derivados de pirimidina de fOrmula general (I), asI como sus procesos de 
preparación y composiciones farmacØuticas de los mismos. 

Se catalogO el objeto de la invenciOn segün  la IPC en las categorias C07D 239/48, 
A61   31/505 yA6IP 35/04. 

2. Determinación del Estado de la TØcnica 

Considerando que la fecha de presentaciOn de la primera solicitud de patente de la 
cual se reivindica prioridad es 15/03/2002, se encontraron los siguientes documentos 
que anticipan el objeto de esta solicitud: 

Fecha de 
N° Documento fitulo publicación 

Dl US 5958935 
Substituted 2-anilinopyrimidines useful 28/09/1999 

as_ protein 
D2 W001b64654 

_kinase_inhibitors  
Pyrimidine Compounds _07!9/200.1. 

23/08/2001 D3 WO 01/60816 kinase Inhibitors 

D4 EP 1054004 
Novel pyrimidine-5-carboxamide 22/11/2000 

derivatives  

3. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

El solicitante argumenta en su respuesta al concepto tOcnico nümero 1342 que: 

1) ninguno de los documentos Dl a D4 revela la totalidad de los compuestos 
reivindicados y 

2) que n/n guno revola compuestos con la condic/On de que uno R1, R2 o R3 es un 
grupo �CON(R10)R11 o �S02N(R’°)R11.  

Al respecto cabe resaltar que Si bieri es cierto que ningUn documento del estado de la 
tØcnica describe la totalidad de los compuestos de la invención, si revelan la 
mayorIa de ellos, razón par la cual, se evaluarÆ la altura inventiva de los 
compuestos de la invenciOn cuya novedad no se ye afectada par las anterioridades 
citadas. 
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Ahora bien, en cuanto a la segunda apreciacióri, este despacho difiere de la misma 
par cuanto Dl sugiere los sustituyentes amido y sulfonamido coma 
susutituyentes del anillo aromÆtico de la amina de la posiciôn 4 de la pirimidina 
(columnas 49 y 50). De la misma manera D3 sugiere la inclusion de los sustituyentes 
amido y sulfonamido en el sustituyente R1 (ver reivindicaciOn 1) yet documento D2 
sugiere el grupo sulfonamido en el susutituyente Q2 (ver reivindicaciOn 1). 

De acuerdo a lo anterior, queda mas que evidenciado que la restricción hecha par el 
solicitante a la reivindicaciÆn 1 en cuanto a Is condición de que al menos uno de los 
sustituyentes R1, R2 y R 3 sea Un grupo �CON(R10)R11 0�S02N(R10)R11,  floe otorga 
a los compuestos caracterIsticas novedosas y por ende no desvirtüa el anªlisis de 
novedad realizado anteriormente por este despacho. 

4. Anàlisis de patentabilidad (artIculo 14 D 486) 

� Se procediÆ a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicaciOn 
industrial con elfin de establecer la patentabilidad de la invenciôn reivindicada en la  
soIiCitLId en estudia. 

4.1. Novedad: (atticulo 16 D 486) 

La reivindicaciOn I de la solicitud de patente en estudio reivindica compuestos 
derivados de 2,4 diaminopirimidiria de fOrmula general (I). 

RX R 

El documento Dl describe compuestos derivados de pirimidina y sus composiciones 
farmacØuticas inhibidores selectivos de proteinas quinasas entre ellas ZAP-70 que 
tienen la siguiente formula general: 

- 

x�
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Comparando elemento por elemento la formula general (I) con la de Dl, 
encontramos que al realizar los reemptazos de los sustituyentes de las dos fOrmulas 
generates, se obtienen muchos compuestos comunes, entre ellos el N4-fenil-N2-
(3,4,5-trimetoxifenil)-2,4-diaminopirimidina y el N4-(34-meti lend ioxifenil)-N2-(3,4,5-
trimetoxifenil)-2,4-diaminopi rim idina. 

De la misma manera, el documento D2 describe compuestos y procesos de 
preparaciOn de inhibidores de proteinas quinasas de fOrmula: 

NN 

OQ7

Rt 

Comparando elemento por elemento la formula general (I) con la de D2, 
encontramos que at realizar los reemplazos de los sustituyentes de las dos fOrmulas 
generales, se obtienen compuestos comunes, entre ellos el que se obtiene al realizar 
los remplazos en la fOrmula de D2 asI: 

G=N 
R1=H 
Q   = 4-metilfenil 
Q2= Bencenosulfonamida 

Uno de los procesos descritos en D2 para la preparaciOn de estos compuestos 
consiste en hacer reaccionar una piridina de formula (IV) con una amina de formula 
(V), las cuales, al reemplazar los sustituyentes, corresponden a los compuestos de 
partida indicados en el proceso descrito en la reivindicaciOn 2 de la presente 
solicitud. 

I, 

(V) 

(i\) 
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El documento D3 tambiØn describe derivados de pirimidina inhibidores de protelnas 
quinasas de fOrmula: 

RN’ 

Al comparar elemento par elemento la fOrmula general (I) con la de D3 y si se 
reemptazan en esta üttima los sustituyentes R1 y R2 por NHR3 se obtienen 
compuestos comunes, entre ellos el de ía siguiente fOrmula estructural: 

MeO 
N 

0 Me 

is 

MeON0Me 

El documento D4 describe compuestos derivados de pirimidina inhibidores de 
protelnas quinasas Syk que tienen la fOrmula: 

XdY 

Nr 

Al comparar elemento par elemento ía formula general (I) con ía de D4, encantramos 
que al reatizar los reemplazos de los sustituyentes de las dos formulas generales, se 
obtienen compuestos comunes, entre ellos el que se obtiene al realizar los 
remplazos en la fOrmula de D4 as!-. 

R=Ciano 
AZ= NH-fenilo 
X-Y= NH -
R’= O-CH3 

Asi mismo, se pod nan encontrar en estas anterionidades mÆs compuestos idØnticos a 
los de ía actual solicitud con las mismas propiedades farmacologicas como 
inhibidores de proteinas quinasas, entre ellas la ZAP-70 y las SyK, por lo cual se 
puede cansiderar que gran parte de los compuestos de la reivindicación 1, asi como 
el proceso de preparaciOn de los mismos indicado en la reivindicaciOn 2 no cumplen 
con el requisito de novedad. 
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Dado que dentro de la gran canUdad de compuestos reivindicados en la presente 
solicitud podrian existir algunos cuya novedad no sea afectada por los documentos 
citados, se evaluarÆ el nivel inventivo de ellos, 

4.2. NielInveritivo: (artIculo 18 0 486) 

La reivindicaciôn 1 de Ia presente solicitud reivindica 2,4 diaminopirimidinas de 
fórmula general (I) 

H7 

.R N 
N14

 H 

(I) 

Los documentos Dl a D4 describen compuestos derivados de 2,4 diaminopirimidina 
inhibidores de protelnas quinasas tipo ZAP-70, FAK y Syk con datos de actividad 
biológica con valores de C150 inferiores a 125 nM. 

De acuerdo a to estabtecido en los documentos Dl a D4, at hacer los respectivos 
reemplazos de los sustituyentes, se obtienen 2,4-diaminopirimidinas que solo se 
diferencian de los de la formula (I) de la presente solicitud en los sustituyentes 
R7 a R9 de este nücleo bÆsico. AdemÆs de la similitud en la estructura y en los 
procesos de preparación, los compuestos de la presente invención tienen las mismas 
propiedades farmacolOgicas y utilidad terapØutica. 

Esta diferencia estructural no parece concederle a los compuestos reivindicados un 
efecto tócnico inesperado, ventaja o mejoria con respecto a los presentes en el 
estado de la tØcnica, ya que tienen las mismas propiedades farmacológicas y no se 
muestran datos que demuestren mayor eficacia de los compuestos reivindicados en 
la presente solicitud, por lo tanto se les puede considerar compuestos alternativos a 
los ya conocidos. 

Teniendo en cuenta el problema tØcnico objetivo de la presente solicitud, el cual es 
proveer nuevos compuestos que actUen como inhibidores de protelnas quinasas tipo 
ZAP-70, FAK y/o Syk y puedan ser utilizados en el tratamiento de enfermedades 
tumorales, vemos que la información de las anterioridades citadas, le sugieren at 
experto en la materia, utilizando sus conocimientos generates, sintetizar compuestos 
derivados de 2,4 diaminopirimidina similares y solucionar asi este problema tØcnico 
de manera obvia, por to tanto el objeto reivindicado no tiene nivel inventivo 
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5. Conclusion 

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados asI: 

N° Documento 
Reivindicaciones 

Afectadas  
Requisito que Afecta 

Dl US 5958935 1 a 7 Novedad 
y 

Nivel Inventivo 

D2 WO 01/64654 1 a 7 Novedad 
y 

Nivel Inventivo 

D3 WO 01/60816 1 a 7 Novedad 
y 

Nivel Inventivo 

D4 rEP 1054004 1 a 7 Novedad 
y 

Nivel Inventivo 

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comisión de la Comunidad 
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del tØrmino de sesenta dIas 
contados a partir de la fecha de notificaciOn de la presente comunicación. En caso 
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta 
subsistieran los impedimentos para la concesión, se denegara la patente. 

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del 
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Linica N° 10 de 2001. 

ALIX CARMENZAias
 

EDES DE VERGEL 
Jefe de DivisiÆn I  Creaciones 

El anterior requerimiento fue notificado 
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por fijaciOn en lista, de fecha 
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