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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NIJEVAS CREACIONES 
E. S. D. 

Re: Expediente No. 05-021.462 
Solicitud de patente a nombre de ASTRAZENECA AB Y NPS 
PHARMACEUTICALS INC. 

Yo, DILIA MARIA RODRIGUEZ D’ALEMAN identiificada como aparece al 
pie de mi firma, ubicada en la carrera 11 A No. 86-53, piso 6, obrando como 
apoderada dc la sociedad ASTRAZENECA AB Y NPS 
PHARMACEUTICALS INC., domiciliada en Södertälje, Suecia y Salt Lake 
City, Estados Unidos de America, solicitante de la patente de la refetencia, en 
respuesta al oficio No. 11630 notificado pot fijación en lista el 16 de octubre de 
2009, relacionado con el concepto tØcnico de fondo No. 2086, me permito 
manifestar: 

1. Con fundamento en la facultad que confiere el arculo 34 de la Decision 
486 al solicitante para modificar la solicitud de patente en cualquier momento del 
trÆmite, presento junto con este memorial nuevo pliego de reivindicaciones que 
consta de 11 clÆusulas y en los cuales se realizaron las siguientes modificaciones: 

1.1 Se cancelaron las anriguas reivindicaciones 10, 12, 13 y 14. 

1.2 En la nueva reivindicaciOn 1, el susütuyente P se liniitó a un grupo fenio 

que puede estar sustituido en la posiciOn 3 o disustituido en las posiciones 2 y 5. 

1.3 Adicionalrnente, se especificO y limitO ci anillo que contiene los 

sustituyentcs X1, X2 y a los grupos isoxazol, cloro-isoxazol y inel-isoxazol de 

acuerdo con lo revelado en las antiguas reivindicaciones 2, 5 a 9 y ii. 

1.4 TambiØn se restringió el significado de ml a un enlace; Xl a carbono, rn2 a 

aiquio de 1 a 3 Ætomos de carbono 0 aiquinio de 2 a 3; R5 y R6 a hidrOgeno o 

aiquilo de 1 a 6 Ætomo de carbono. 

1.5. La nueva reivindiración 10 corresponde a la antigua clÆusula 17 y se 

restiingló su alcance a los siguientes colnpueStoS: 

4-(5- { 1- [3_(3_ciorofenil)-isoxazol-5-il]-ctil-sulfanil} -4-metil-

4H- [1 ,2,4]triazol-3-il) -piridina, 
3[5(3c1orofenil)isoxazol_3-ilmetilsulfanil]-4-met1l-5-t1Ofefl-2-il-

4H-[1 ,2,4]triazol, 
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4- {5- f5-(3-c1orofeni1)-isoxazo1-3-i1mctiI-su1fani1J-4-metiI-4H-
[1 ,2,4]triazol-3-il} -pitidina, 

3- [5-(3-c1orofeni1-isoxazo1-3-ilrne1suifani]--4-eti1-5-tiofen-2-il-4H--

[1,2,4] triazol, 
4- { 5- [5-(3-c1orofenil-isoxazo1-3-i1rne1-su1fani1] -4-etil-4H-

[1,2,4] triazol-3-ill -piridina, 
4- 15- [3- (3-clorofenil)-isoxazol-5-ilrnetil-sulfanilj-4-metil-4H-

[1 ,2,4]triazol-3-il}-piridina, 
4- { 5- [3-(3-clorofenil)-isoxazol-5-ilrnctil-sulfanil]-4-etil-4H-

[1 ,2,4]triazol-3-il} -piridina, 
3- [3-(3-clorofenil)-isoxazol-5-ilrnetilsulfani] -4-effl-5-tiofen-2-il-4H-

[1 ,2,4]triazol, 
3- [3- (3-c1orofenil-isoxazo1-5-i1rneæ1su1fanil]-4-cti1-5-futan-2-il-4H-

[1 ,2,4]triazoi, 
4-15- [5- (2_fluoro-5-rne1-feni1-isoxazo1-3-il-tnetilsu1fanh] -4-metil-

4H- [1,2,4] triazol-3-ill -piridina, 
4- {4-etil-5- [5-(2-fluoro-5-metil-fenil)-isoxazoi-3-ilmetilsulfanil] -4H-

[1 ,2,4]triazol-3-iI} -piridina, 
4_effl_3_{5_(2_fluoro-5-metil_fenil)_isoxazol_3_ilrnetilsulfani]-5-

tiofcn-2-il-4H- [1,2,4] ttiazol, 
4-etil-3- [5- (2_fluoro_5_rnetil-fenil)-isoxazol-3-ilrnetilsulfanil]-5-furan-

2-il-4H-- [1 ,2,4]triazol, 
3- [5_(3_clorofenil)_isoxazol_3-ilmetilsulfanil]-4-etil-5-ttlflUOrOrnCtlI 

4H-[1 ,2,4]triaol, 
4.-e1.-3-(5-tiofen-3-il.-isoxazo1-3-1rneti1-su1fani-1-5-ttifiu0rOmet1h4H 

[1,2,41 triazol, 

40- 3-11- [5_(3-clorofenil)-isoxazol-3-1l]-etil-sulfanil} -4-e1-5-furan-2-il-

4H- [1,2,4] triazol, 
4-(5-11- [5-(3-c1orofenil-isoxazo1-3-i]-etil-sulfanil} -4-ctil-4H-

[1,2,4] triazo1-3-il-piridina, 
4-etil-3- { I _(5_(2fluoro_5_rne1i1-fenil-isoxaZo1-3-i1-etilSUIfa11il} -5-

furan-2-il-4H- [1 ,2,4]triazol, 
4-(4-e1-5- { 1- [5.-(2.-fluoro.-5_rnc1_fenil_isoxazo1-3 -ill -Ct11Sulfa111-1} - 

4H- [1,2,4] triazol-3-il) -piridina, 
4- { 5- [5_(3c1orofeni1)-4_me1_isoxazo1-3-iI-metiISulfat11l] -4-et.il-4H-

[I ,2,4ltriazol-3-il} -piridina, 
3- [5- (3_c1orofeni1)_4rncti1_isoxazo1_3-il_me1SU1faflil]-4_et11_S1 

2-il-4H- [1 ,2,4]triazol, 
4- { 5- [4-cloro-5- (3.-c1orofeni1)_isoxazo1-3-ilm-etilSulfafl1l] -4-etil-4H-

[1 ,2,4]triazol-3-il} -piridina, 
3- [4c1oro5(3c1orofenil).-isoxazo1-3-il-met11SUlfafl11] -4-etil-5-furan-

2-il-4H-[1 ,2,4]triazol, 
4_etiJ_3_(5.-feni1_isoxazo1-3-11met11SU1fa1fl1)5t024 

[1 ,2,4]triazol. 

[1 ,2,4]triazoL 
4-etil-3-furan-2-iI-5- (5fcnil_isoxazo1-3_i1-rnctilSU1faflil)4H-
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[1 ,2,4]tria7ol, 
4- [4-etil-5- (5-fenil-isoxazol-3-ilrnetilsulfanil)-4H- [1 ,2,4] triao1-3-i1-

piridina, 
4- [4-metil-5- (5-fenil-isoxazol-3-ilmetil-sulfanil) -4H- [1,2,4] triazol-3-

iii -piridina, 
4- { 5- [5- (3-c1orofeni1_isoxazo1_3--ilrneI-su1fani]-4-cic1opropil-4H-

[1,2,4] triaol-3-ill -piridina, 
3- [5-(3-c1orofenil-isoxao1-3-iJrne1su1fani] -4-etil-5-(4-rnetoxi-

fenil)-4H- [1,2,4] triazol, 
4-15- [5- (5-cloro-2-fluoro-fenil)-isoxazol-3-il-rnetilsulfani]-4-efil-4H-

[1 ,2,4]triazol-3-il} -piridina, 
4-(5-11- [5-(5-c1oro-2-fluoro-fenil-isoxazo1-3-il]-etilsu1fanil} -4-etil-

� 4H- [1,2,4] triazol-3-il) -piridina, 
4- { 5- [5-(5--cloro-2-fluoro-fenil)-isoxazol-3-il-metilsulfani] -4-metil-

4H- [1 ,2,4]triazol-3-il} -piridina, 
4-(5-11- [5-(5-c1oro-2-fluoro-feni1) -is oxazo1-3 -ill -e1ilsu1fanil} -4-metil-

4H- [1,2,4] triazol-3-il -piridina, 
4- {5- [5-(5-cloro-2-fluoro-fenil)-isoxazol-3-il-metilsulfani]-4-

ciclopropil-4H-[1,2,4]triazol-3-il} -piridina, 
4-(5- { 1- [5-(5-c1oro-2-fluoro-fenil-isoxazo1-3-il]-eti1suIfaniI} -4-

ciclopropil-4H- [1,2,4] triazoi-3-il -piridina, 
3- [5-(5_cloro_2-fluoro-fenil)-isoxazol-3-ilmetil-sulfani] -4-etil-5-

furan-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 
3- { 1- [5(5c1oro_2_fluoro-feniI-isoxazo1-3-11]-etilsulfanil} -4-ct1-5-

furan-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 
4-(4-ciclopropilmetil-5- {1 -[5-(2-fluoro-5-metil-fcnil)-isoxazol-3-ilI-

etilsulfanil} -4H- [1,2,41 triazol-3-il) -pin’ dina, 
4-(5- { 1- [3-(3_clorofenil)-isoxazol-5-il]-etoxi} -4-metil-4H-

[1 ,2,4]triazol-3-il-piridina, y 
y 4- { 5- [5- (3_clorofenil)_isoxazol-3-ilmetoxi] -4-ciclopropil-4H- [1,2,4] triazol-3-il} - 

piridina 
o sal de los rnismos. 

En cuanto a estas modificacioncs nos perrnitimos decir que las mismas no 

amplian de ninguna manera la materia objeto de la presente solicitud y se 

realizaron con ci Ænirno de superar las objeciones plantcadas pot ci seæor 

examinador en su concepto tØcnico No. 2086. 

Tcniendo en cuenta el concepto tØcmco ernitido pot ci Seæor Supetintendente 

Delegado para la propiedad intelectual GianCarlo Marcenaro jimØnez a la doctora 

Ana Maria Castro Wey, que da alcance a las cornunicacioncs No. 09-001524 y 09-

012566, no se presenta una tasa adicional, toda vez que ci nuevo capItulo 

reivindicatorio comprende menos de 15 reivindicaciones y la solicitud fue 

presentada con anterioridad al I de enero de 2009. 

3 
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2. Claridad de la invención. 

Sobre este particular, nos permitirnos que con las modificaciones anteriormente 
scæaladas, todas las objeciones planteadas pot el seæor examinador, quedan 
subsanadas toda vez que la rcivindicación 1 muestra ahora un næcleo estructural 
definido para la formula (1). Adicionalrnente, la extensiOn de la reivindicaciOn 1 

se limitO y concretO de tal forma que se defrniO un ünico ni’icleo estructural. 

Dc otra parte, en cuanto a cualcs fueron los compuestos ensayados, es deseo del 
solicitante prescntar los siguicnte resultados que fueron los obtenidos para los 
diferentes compuestos reclamados en la solicitud en estudio: 

S 

4 
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En este sentido, el seæor examinador puede observar que los datos 
experimentales anteriores corresponden a compuestos de isoxazol de la solicitud 
en estudio, los cuales fueron obtenidos mediante los mØtodos enunciados en la 
memoria descripriva de la solicitud en estudio. 

Habiendo atendido cabalmente las objeciones presentadas pot ese despacho, 
atentamente solicitamos se conceda ci privilegio de patente de invención a la 
solicitud en estudio 0 Si el seæor examinador considera que subsisten razones 
para objetar la presente invención, rogamos expedir otto examen de fondo con 
los debidos motivos y razones que sustenten su objeción con ci fin de quc 
nuestro mandante tenga la posibilidad de exponer sus argurnentos con base en la 
interpretación de los artIculos 45 de la Decision 486 -el cual otorga la facultad al 
examinador para emitir los exÆmenes de fondo-, 35 y 59 del COdigo Contencioso 
Administrativo que seæala que: "habiØndose dado oportunidad a los interesados para 
e.xpresar sus opiniones, y con base en las pruebas e info es diponibles, se tornarÆ la decision 
que serd motivada al menos enfornia sumaria si a/Łcta a particulares" y "(.) deberd proferirse 
la decision dftnitiva. Esta se motivarÆ en sus aspectos de hecho y de derecho, j en los de 
conveniencia .ci es el caso ’ respecrivamente (El subrayado es nuestro). 

En consecuencia, solicitarnos a ese despacho pronunciarse en relaciOn con todos 
los argumentos prescntados en este memorial dando estricta aplicación  al 
principio del debido proccso consagrado en ci ardculo 29 de la ConstituciOn 
Nacional 

Se>iQPeite1,, 
DMA MARIA ODRIGZ-LEMAN 
C.C. 41.654.882 de Bogota. 
T.P. 20824 CSJ 
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REIVINDICACIONES 

1.-Un compuesto que tiene la fórmulLa Ia: 

(R1)ml 

x m 
2 

4?& 

Mç"-
X_X 

. R( Rt 

(I) 5 

caracterizado porque: 

P es fenilo, de tel modo que el anillo fenhlo 

estÆ sustituido en ha posición 3 o disustituido en las 

10 posiciones 2 y 5; 

0 
R’ estÆ unido a P a travØs de un Ætomo de carbono en el 

anihlo P y se selecciona a partir del grupo que 

consiste de hidrógeno, hidroxi, halógeno, nitro, 

15 halogenoalquilo de C16, O-halogenoalquilo de C16, 

aiquilo de C1, 0-aiquilo de C16, aiquenilo de C26, 0-

aiquenilo de C261 aiquinilo de C2, 0--aiquinilo de C2-

61 alquil(C06)-cicloalquilo de C3 O-alquil(C06)-

cicloalquilo de C3, alquil(C06)arilo, 0-alquil(0o 

20 6)ao, CHO, 
(CO) R5, 0(C0)R5, 0(CO)0R5, 0(CN)0R5, 

aiquil (C15) -OR5, 0-aiquil (02-6) -OR 5, aiquil (016) - (CO) R5, 0-

aiquil (C16) (CO) R5, aiquil (C06) -002R5, 0-aiquil (C16) - 

CO2R5, aiquil (Co -6) ciano, 0-aiquil (C26) -ciano, alquil (C0 
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6) NR5R6, 0-aiquil (C2-6) NR5R6, aiquil (C16) - (CO) NR5R6, 0-

alquil(Cl-6) (CO)NR5R6, alquil(C06)NR5(CO)R6, O-alquil(C2 

6) NR’ (CO) R6, aiquil (00-6) NR5 (CO) NR5R6, aiquil (00-6) -SR5, 0- 

alquil(026)SR5, alquil(Co-6)(S0)R5, O-a1qui1(C26)-(SO)R5, 

5 aiquil (006) S02 
R5, 0-aiquil (02-6) S02R5, aiquil (C06) 

(SO2) NR5R6, 0-aiqull (C26) (SO2) NR5R6, aiquil (C06) NR 
5_

(S02) R’, 0-alquil(C2-6)NR5(S02)R6, alquil(Co-6)NR5(S02)- 

NR5R6, O-alquil (C26) NR’ (SO2) NR5R6, (CO) NR5R6, 0 (CO)NR5R6, 

NR5OR6, aiquil (C06) NR5 (CO) OR 6, 0-aiquil (C2-6) NR5 (Co) -OR 6, 

10 S03R5 y un anillo de 5 o 6 miembros que contiene uno 0 mÆs 

Ætomos qua se seleocionan de manera independierite a 

partir del grupo que consiste de C, N, 0 y 5; 

N’ as un enlace 

Xi es C; 

15 x se selecciona a partir del grupo que 

consiste de N y 0; 

x3 se selecciona del grupo que consiste de N y 

en donde el anillo que contiene X’, X2 y X3 forina un 

20 isoxazol, cloro-isoxazol o un metil-isoxazol 

R se selecciona a partir del grupo que 

consiste de hidrógeno, alquilo de CQ3, halógeno, 

alquil (00-3) OR5, alquil (CO -3) NR5R6, aiquil (C0-3) (CO) OR ’5 y 

alquil (C0-3) arilo; 

25 N2 so selecciona a partir de un grupo que 

consiste do alquilo de C3 y alquinilo de 02-3, 

R3 se selecciona a partir de un grupo que 



P-6] 5 3 

.Lvsmod.i.2 .1 

F n e r a 4, 2 ��L 

consiste de hidroxi, alquil(Co-6)-ciano, oxo, NR5, 

=NOR 5, halogenoalquilo de C14, halógeno, alquilo de Ci 

4, O(CO)alquilo de C14, alqui1(Ci4) (SO)alquilo de CO -4, 

aiquil (C14) (S02)alquilo de C04, (SO)alquilo de C0-4, 

5 (S02)alquilo de C04, 0-aiquilo de C14, alquil(C1-4)0R5 y 

aiquil (00-4) NR5R6; 

es 0 

i) triazolilo, en donde cualquier Ætomo de 

10 nitrógeno sustituible en el anillo estÆ sustituido con 

R4 en dicho Ætomo de nitrógeno y cualquier Ætomo de 

carbono apropiado estÆ opcionalmente sustituido con R4; 

y 

R4 se selecciona a partir del grupo que consiste de 

15 a1quil(C06)ciano, N-a1quilo de C14, =NOR’, 

halogenoalquilo de C4, halógeno, aiquilo de 01-6, 0-

aiquilo de C14, alqueriilo de C24, alquil(CO2)-

cicloalquilo de 036, a1qUi1(CQ6)ar11O aiquil(C06)-

heteroaril.ç, 0-aiquil (Co6).J., 0-aiquil (C06) heteroarilo, N-

20 aiquil (C06)ariILo, N-alquil (00-6) heteroarilo, aiquil (CO -6) -0-

arilo, aiquil (Co) 0-heteroarilo, aiquil (006) N-arilo, 

alquil(C06)N-heteroi1o, 0-alquil(C06)0-arilo, 0-

aiquil (00-6) 0-heteroarilo, 0-alquil (006) N-arilo, 0-

aiquil (006) N-heteroarilo, N-alquil (C06) 0-arilo, N-

25 aiquil (C06) 0-heteroarilo, N-alquil (C06) N-arilo, N-

a1quil(Co6)N-heteroari1o, O(C0)alquilo de 

a1qui1(Co4) (C0)0-alquilo de a1qui1(C14)-
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(S)alquilo de 0Q4 alquil(C1-4) (SO)alquilo de C04, 

aiquil (C14) (S02)alquilo de 0Q4, (SO)alquilo de C04, 

(S02) aiquilo de C04, alquil (C14) OR5, aiquil (CO -4) N-

(alquilo de C14)2 y un anillo de 3 o 6 miembros no 

5 aromÆtico que contiene uric o mÆs Ætomos que se 

seleccionan de manera independiente a partir de C, N, 0 

y S, cuyo anillo puede ester opcionalmente fusionado 

con un anillo de 5 miembros que contiene uno o mÆs. 

Ætomos que se seleccionan de manera independiente a 

10 partir del grupo que consiste de C, N y 0, y en el cual 

dicho anillo y dicho anillo fusionado pueden estar 

sustituidos con uno o dos A; o 

ii) se selecciona a partir del grupo que 

consiste de tetra-hidrotriazolopiridilo, 

15 tetrahidrotriazolopirimidinhlo y piridonilo y 

R4 se selecciona a partir del grupo que 

consiste de hidrógeno, hidroxi, alquil(Co-6)-ciano, 

=NR 5,=NOR 5, halogenoalquilo de C4, halógeno, aiquilo de 

C16, O-alquilo de C14, 0-aiquil (Co�)ari1Q,  

20 O(CO)alquhlo de alqui1(Coa) (S)alquilo de 00-4, 

alquul(C14) (SO)alquilo de C, alquil(C14) (S02)-alquilo 

de CQ4, (SO)alquilo de C04, (S02)alquilo de CO -4, 

alquil(C14)0R5, alquil(C04)NR5R6 y un anillo de 5 o 6 

miembros que contiene uric 0 mas Ætcrnos que se 

25 seleccionan de manera independiente a partir de C, N, 0 

y 5, cuyo anillo puede ester opcionalmente fusionado 

con un anillo de 5 o 6 miembros que contiene uric o mÆs 
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Ætomos que se seleccionan de manera independiente a 

partir del grupo que consiste de C, N y 0 y en el cual 

dicho anillo y dicho anillo fusionado pueden estar 

sustituidos con uno o dos A; 

5 R5 y R se seleccionan de manera independiente a 

partir del grupo quo consiste de hidrógeno y aiquilo de 

01-6; 

en el cual cualquier aiquilo de C16 definido 

bajo R’, R2 y R4 puede estar sustituido con uno o mÆs A; 

10 A se selecciona a partir del grupo que consiste 

de hidrógeno, hidroxi, halógeno, nitro, oxo, alquil(C0 

6)-ciano, alquil (C04)cicloalquilo do C3, aiquilo de 

halogenoalquilo de C1, 0-hal6geno-alquilo de C1 

6, aiquenilo de C2, alquil(Co3)arilo alquil(C06)0R5, 

15 0-alquil (C26) -OR 5, alquil (C16) SR5, 0-alquil (C2-6) SR 5, 

(CO) R5, 0 (CO) R5, 0-alquil (02-6) -ciano, 0-alquil (C16) - 

CO2R5, 0 (CO) OR’, O-alquil (C16) - (CO) R5, alquil (016) - 

(CO) R5, NR5OR6, 0-alquil (C26) -NR5R6, alquil (C06) (CO)NR5R6, 

0-alquil(Ci) (C0)NR5R6, 0-alquil(C26) -NR 5(C0)R6, alqu–1(C0- 

20 6)NR5(CO)R6, alquil (C06)NR5(CO)-NR5R6, 0(OO)NR5R6, 

alquil (C06) (S02)NR5R6, 0-alquil (02-6) - (S02)NR5R6, alquil (Ce-

6)NR5 (SO2) R6, O-alquil (C26) N5 (S02)(SO2) R6, S03R5, alquil (Cl-

6) NR’ (S02) NR5 R6 C16)NR5(S02)NR5R6 O-alquil(C26)-(S02)R5, alqui1(.C-

6)(S02)R5, alquil (C06)(SO)R5, 0-alquil(C26)(S0)R5 y un 

25 anillo do 5 rniembros quo contiene uno o mÆs Ætomos que 

so seleccionan do manera independiente a partir del 

grupo que consiste de C, N, 0 y S; 
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ml se selecciona a partir de 0, 1, 2, 3 y 4; 

m2 se selecciona a partir de 0, 1, 2 y 3; 

n se selecciona a partir de 0, 1 y 2; y 

t es 0 o 1, 

5 y sales de los mismos, 

2.- Un compuesto de conformidad con la 

40 reivindicación 1, caracterizado porque P es feni.lo 

sustituido en la posición 3. 

10 

3.- Un compuesto de conformidad con la 

reivindicación 1, caracterizado porque P es fenilo 

disustituido en las posiciones 2 y 5. 

4.- Un compuesto de conformidad con la 

15 reivindicación 1, caracterizado porque m2 es aiquilo de 

C13 y R es hidrógerio, metilo o dimetilo. 

5.- Un compuesto de conformidad con 

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizado 

20 porque R4 se selecciona a partir del grupo que consiste 

de benzo[b]tiofenilo, benzodioxolilo, bromo, 

bromofurilo, butoxifenilo, clorometoxipiridilo, 

clorofenilo, clorofenilmetanol, cloropiridilo, 

clorotiofeno, cianofenilo, ciclohexilo, ciclopentilo, 

25 diclorofenilo, dicloropiridilo, difluorofenilo, 

dimetiltiazolilo, etanol, etoximetilo, 

fluorometilfenilo, fluorofenilo, ester metilico del 
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Æcido fórmico, furilo, hidrógeno, hidroxifenoximetilo, 

hidroxifenilo, imidazolilo, metoxietilo, metoximetilo, 

metoxifenoximetilo, metoxifenilo, metoxifeniletilo, 

metoxipiridaziriilo, metoxipiridilo, metoxipirimidinilo, 

5 metoxitiofeno, metilimidazolilo, metilpiridilo, 

metilsulfanilmetilo, metiltiazolilo, metiltiofeno, 

nitrofurilo, nitroferiilo, fenilo, p-toliloximetilo, 

piridazinilo, piridin-oxidilo, bencilmorfolinilo, 

piridinolilo, piridilo, piridilmetilo, pirimidinilo, 

10 ter-butilfenilo, tetrahidrofurilo, tiazolilo, tiofeno, 

tolilo, trifluorometilo, ester metilico del Æcido 

acØtico, alilo, amino, bencilo, ciclopropilmetilo, 

etilo, fluorobenoilo, fluoroetilo, . furilmetilo, 

hidroxietilo, isobutilo, metilo, metilbencilo, 

15 metilbutilo, metilsulfanilpropilo, n-butilo, n-hexilo., 

n-propilo, tetrabidrofurilmetilo, tiofenilmetilo y 

trifluoroetilo. 

6. Un compuesto de conformidad con 

20 cualquiera de las reivindicaciones 1 a S caracterizado 

porque RIse selecciona de hidrógeno, metilo, eIilo, 

cicloproilo, hidroxi, metoxi, ciano, fluoro, cloror, 

bromo, yodo, trifluorometilo, difluorometoxi, 

trifluorometoxi, amino, nitro, dimetilamino, 

25 metilsulfanilo, vinilo, acetilo, ester metilico del 

Æcido fórmico, metoximetilo, etanol y furilo. 
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7.- Un compuesto de conformidad con cualquiera 

de las reivindicaciones 1 a 6, caracterizado porque ml 

as 1. 

5 8.- Un compuesto de conformidad con 

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7 caracterizado 

porque R3 se selecciona de hidrógeno y aiquilo de C14. 

9.-Un compuesto de conformidad con la 

10 reivindicación 8, caracterizado porque n es 0 y R3 es 

met ilo. 

10.- Un compuesto caracterizado porque se 

selecciona a partir del grupo qua consiste de 

15 4-(5-{l--[3-(3-clorofenil)-isoxazol-5-il]--etil-

sufanil}-4-meti1-4H-[1, 2, 4]triazol-3--il)-piridina, 

-) 3-[5-(3-clorofenhl)-isoxazol--3-ilmetilsulfanil]-4-

metil-5--tiofen-2-il--4H- [1,2, 4]triazol, 

) 4--{5- [5- (3-ciLorofenil) -isoxazol-3-ilmetil-

20 sulfanil]-4-metil-4H-[1,2,4]triazol-3-ill-piridina, 

3- [5- (3-clorofenil) -isoxazol-3-ilmetilsulfanil] -4--

etil-5---tiofen-2-il-4H- [1,2, 4]triazol, 

. 4-{5-- [5- (3-clorofenil) -isoxazol-3-ilmetil-

sulfanil] -4-etil-4H- [1,2, 4]triazoi-3-il}-piridina, 

25 4-{5-[3-(3-c1orofenil)-isoxazo1-5-i1metil-

s,ulfanii] -4-metii-4H- [1,2,4] triazoi-3--il}-piridina, 

[3- (3-clorofenil) -isoxazol-5-ilmetil-
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sulfanil]-4-etil-4H-[1, 2, 4]triazol-3-il}-piridina, 

3- [3- (3-clorofenhl) -isoxazol-5-ilmetilsulfanhl] -4-

etil-5--tiofen-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 

3- [3- (3-olorofenil) -isoxazol-5-iimetilsulfanil] -4-

5 etil-5-furan-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 

’’4-{5-[5-(2-f1uoro-5-meti1-feni1) -isoxazol-3--i1-

metilsulfanil] -4-metil-4H- [1,2, 4]triazol-3-il}-piridina, 

49 4-{4-etil-5--[5-(2-fluoro-5-metil-fenhl)-isoxazol-3-

ilmetilsuifanhl] -4H-- [1,2, 4]triazol-3-i1}-piridina, 

10 4-etil-3- [5- (2-fluoro-5-metil-fenil) -isoxazol-3-

ilmetilsulfanil] -5-tiofen-2--il-4F1- [1,2,4] triazol, 

� 4-etil-3- [5- (2-fluoro-5-metil-fenil) -isoxazol-3-

ilmethiLsulfanil] -5-furan-2-ilL-4H- [1,2,4] triazol, 

3- [5- (3-clorofenil) -isoxazo1-3-h1meti1u1fani1] -4-

15 etil-5-trifluorometil-4H- [1,2,4] triazol, 

4-etil-3--- (5-tiofen-3-il-isoxazol-3-ilLmetil-

sulfanil) -5-trifluorometil-4H- [1,2,4] triazol, 

k3-{1-[5-(3-clorofenil)-hsoxazol-3-il]-ethl-

sulfanil}-4-etil-5-furan-2-–1-4H- [1,2, 4]triazol, 

20 : 4-(5-{1-[5-(3-olorofenil)-isoxazol-3-ih]-etil-

sulfanil}-4-etil--4H--[1, 2, 4]triazol-3-il) -piridina, 

N
 4-etil-3-{1-(5-(2--fluoro-5-metil-fenil)-isoxazoi-3-

ii] -etilsulfanii}-5-furan-2--il-4H--[1, 2, 4]triazoi, 

4-(4-etil-5-{1-[5-(2-fluoro-5-metil-fenil)-

25 isoxazoi--3---il]--etil3ulfanii}-4H-[1,2,4]triazol-3--il)-

piridina, 

,4-{5--[5- (3-clorofenil) -4--metil-isoxazoi-3-h1-
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metilsulfanil] -4-etil-4H- [1,2, 4]triazol-3-il}-piridina, 

: 3-[5-(3-clorofenil)-4-metil-isoxazOl-3-i1-

metilsulfanil]-4--etil-5-furan-2-–1-4H-[1,2, 4]triazolL, 

i..: 4-{5- [4-cloro-5- (3-clorofenil) -isoxazol--3-ilm-

5 etilsulfanil]-4-etil-4H-[1,2,4]triazOl3il}-piridifla, 

4’ 3- [4-oloro-5- (3-clorofenil) -isoxazol-3-i1-

metilsulfanil] -4--etil--5-furan-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 

le 

\ 4-eti]--3- (5-feni1--isoxazo1-3-i1rrietiisu1afli1 

tiofen-2-il-4H- [1,2,4] triazol, 

10 2Y 4-metil-3- (5-fenil-isoxazol-3-ilmetilsulfanhl)-5-

tiofen-3-il-4H- [1,2,4] triazol, 

4-etil-3-furan-2-il-5- (5-fenil-isoxazol-3-il-

metilsulfanil) -4H-[1, 2, 4]triazol, 

4 [4-etil--5- (5-fenil-isoxazol-3-ilmetilsulfanhl) 

15 4H- [1,2, 4]triazol-3-il] -piridina, 

14-[4--meti1-5-(5-feni1-isoxazo1-3-i1meti1-su1faflh1)-

4H- [1,2, 4]triazol-3-il] -piridina, 

4-{5-[5-(3-olorofenil)-isoxazol-3-iimetil-

siifani1] -4-ciclopropiiL-4H- [1,2, 4]triazol-3-il}-piridina, 

20 3- [5- (3-olorofenil) -isoxazol-3-ilmetilsulfanil] -4-

etil-5- (4-metoxi-fenil) -4H-- [1,2, 4]triazol, 

4-{5- [5- (5-oloro-2-fluoro-feriil) -isoxazol-3-il-

meti1u1fani1]-4-eti1-4H-[1,2,4]triazo1-3-i1}-piridifla, 

14-(5-{1--[5-(5--c1oro-2-f1uoro--feni1)-isoxazo1-3-i1]--

25 etilsulfanil}-4-etii-4H-[1,2,4]triazolL-3-il)-piridifld, 

)4-{5-[5--(5-c1oro-2-f1uoro-feni1)-isoxazo1-3-i1-

metjisuifanil]-4-metil-4H-[1,2,4]triazol-3-il}--piridina, 
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4-(5-{1-[5-(5-cloro-2-fluoro-fenil)-isoxazo]-3--il]-

eti1sulfaniIL}-4---meti1-4H[1,2,4]triaZO13i1)piridifla, 

: 4-{5-[5- (5-cloro-2-fluoro--fenil)-isoxazol-3-il-

metilsulfanil]-4-ciclopropil-4H---[1,2,4]triazol-3-il}-

5 piridiria, 

4-(5-{1-[5-(5--cloro-2-fluoro-fenil)-isoxazol-3-il]-

etilsulfanil}-4-ciclopropil--4H-[1, 2, 4]triazol-3-il) -piridina, 

3- [5- (5-cloro--2-fluoro--fenil) -isoxazol-3-ilmetil-

su1fanil) -4--etil-5-furan--2-il-4H- [1,2,4] triazol, 

10 3-{i-[5-(5-cloro-2-fluoro-fenil)--isoxazoi--3-il]-

etilsulfanifl-4-etil-5-furan-2-il-4H- [1,2, 4]triazolL, 

4-(4-olc1opropilmeti1-5-{1-[5-(2-f1uoro-5meti1-

enil) -isoxazol-3-ii] -etilsulfanil}--4H- [1,2, 4]triazol-3-il) - 

piridina, 

15 b 4-(5-{1-[3-(3-clorofenil)-isoxazol-5-il]-etoxi}-4-

metil-4H--[1,2,4]triazol-3-il)-piridina, y 

y.1 4-{5-[5-- (3-clorofenil) -isoxazol---3-ilmetoxi]-4-ciolopropil-

4H- [1,2, 4] triazol-3-il }-piridina 

o sal de los mismos. 

20 11.- Una formulación farmacØutica 

caracterizada porque comprende como ingrediente activo 

una cantidad terapØuticamente efectiva de un compuesto 

de conformidad con oualquiera de las reivindicaciones 1 

a 10 en asociación con uno o mÆs diluyentes, 

25 excipientes y/o vehiculo inerte farmacØuticamente 

aceptables. 
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RESUMEN DE LA INVENCIÔN 

La presente invención se refiere a compuestos 

novedosos de la formula I, (I) un procedimiento para su 

5 preparación e intermediarios novedosos preparados en el 

mismo, formulaciones farmacØuticas que contienen a 

dichos compuestos y al uso de dichos compuestos en 

terapia. 
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Descripcion Folios 862 a 1317 (como se radico iniciatmente) 
/ 

Reivindicaciones Folios 1509 a 1516 (como se radico inicialmente) 
Folios 1587 a 1596 Modificado 

Prioridad: Folio 1 (09-08-2002, US60/402.040) 

Respuesta del solicitante: Folios; 1582 a 1586. 

Se acepta para estudio el capitulo reivindicatorio de los folios 1587 a 1596. 

Objeto de la invención 

TItulo de la solicitud: 1,2,3, Oxidiazoles como moduladores del receptor 5-
metabotropico de glutamato. 

El objeto de la presente solicitud de patente de invención consiste en: 
Compuestos derivados de isoxazol. 

, 
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Reivindicaciones 1-10: Un compuesto de formula 
ReivindicaciOn 11 : Una formulaciOn farmacØutica que lo comprende. 

El problema planteado en esta solicitud es Ia necesidad de compuestos agonistas y 
antagorustas potentes de mGluR con alta selectividad para los subtipos mGIuR5 
itiles en la terapia de transtornos neurológicos y psiquiÆtricos agudos y crOnicos y en 
transtornos de dolor crOnico o agudo. 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona 
compuestos de formula I y formulaciones farmacŁuticas que 10 contienen. 

El objeto de la invención definido anteriormente Se clasificO de acuerdo con 
la ClasificaciOn Internacional de Patentes (!PC.): A61 K31/4245, 

De la solicitud de Patente 

Titulo : Se le requiere al solicitante ajustar el tItulo de la invención a los compuestos 
objeto de la invenciOn 

Reivindicaciones (artIculo 30 0 486) 

La reivindicación 1 es inconsistente cuando: 
- primero se define a R ( sustituyentes sobre el anillo central) como 

hidrógeno, C0-3alquil, halo, C0-3alquiloOR5,C0-3alquilNR5R6, CO3aIquil-
(CO)0R5 y C0-3alquilaril y despuØs se define que el anillo que contiene Xl, 
X2 y X3 forma un isoxazol, un cloro-isoxazol, 0 metil-isoxazol. 

- Cuando se definen los sustituyentes Ft sabre X2 y X3 porque segun la 
condiciôn que se estÆblece en el folio 1588, lineas 19 y 20 en negrilla se 

CL HC 

forma las estructuras 0-N 0-N 0-N los radicales X2 y X3 no pueden 
estar sustituidos por Rt ya que t debe ser necesanamente 0 

For lo tanto se sugiere al interesado eliminar, la definición de R y de t del alcance 
de la reivindicaciOn 1. 

-La reivindicaciOn 1 es inconsistente cuandose define a ml como 0,1,2,3 
y 4. Ya que cuando se define a P como fenilo que puede ser sustituido en 
la posición 3 a disustituido en las posiciones 2 y 5, m solo pod na ser 1 o 2. 

- La reivindicaciôn 7 no es clara cuando se dice que depende de las 
reivindicaciones 1-6 y se caraôterlza por que m es 1. Si se observa 
detenidamente la reivindicación 3 habla de que m es 2. Se requiere al 
solicitante realizar la dependencia de esta reivindicación de manera correcta. 

- La reivindicaciOn 9 no es clara cuandp se define a n coma 0 y R3 es metilo. 
Si se define n como Q ,M2 no podria estar sustituido par R3 Lo correcto es 
que en este caso n sea I y R3 metilo Se solicita la correcciOn respectiva 

- En la reivindicacion 10 se ericuetran los cmpuestos denominados como 1 
al 39, los cuales no son con guents con Ia reivindicacion principal 
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(reivindicaciOn 1) ya que en esta, X4 no se encuentra definida corno S. Se 
solicita la corrección respectiva. 

- En la reivindicación I se encuentran los tØrminos arilo y heteroarilo, los cuales 
no son concisos ya que no define el nümero de Ætomos de Carbono a 
miembros que los conforman, tamaæo de los anillos y adicionalmente para 
heteroarilo, no se definen los heteroâtomos que los pueden conformar. 

Se le sugiere al solicitante introducir al final de la reivindicacion 1 

Definir a arilo coma fenilo, naftiio, 1 2,3,4-tØtrahidronaftilo, indilo, indenilo. El 
sustento do esta definicion so encuentraen el folio 889, lineas 18 a 19 

Definir a heteroarilo coma se encuentran en el folio 890, lineas 2 a 12 

-Se sugiere al solicitante para dÆr mÆs claridad a los compuestos de formula I y 
teniendo en cuenta que Ml, P Xl y X4 no son variables, introducir dichos 
significados dentro de la fÆrmula I. 

Respuesta a los argumentos del solicitante. 

1. "Con fundamento en ía facultad quo con fiere el arUculo 34 do Ia DecisiOn 
486 al solicitante para mod/f/car ía solicitud do patente en cualquier 
momento del trÆmite, presentojuntO con este memorial nuevo p/logo de 
reivindicaciones que consta do 11 clâusulas y en los cuales se realizaron 
las siguientes modificaciones toda vez quo ci nuevo capitulo 
reivindicatorio comprende menos de 15 reivindicaciones y Ia solicitud fue 
presentada con anterioridacl a! I do Enero do 2009 (Ver folios 1582-
1584)". 

Se aceptan las modificaciones real izadas a pitu(o reivindicatorio presentada 
par el solicitante, las cuales no amplian el objeto’de la solicitud inicial 

2. "Claridad do Ia invenciOn. 
Sobre este particular, nos pormitimos quo con las modificaciones 
anteriormente seæaladas todas las objeciones plantoadas por el seæor 
Examinador, quedan subsanadas toda vez quo la reivindicaciOn I 
muestra... Esta so motivarÆ en sus aspectos do hecho y do derecho y on los 
do conveniencia si es ol caso", respectivamente (El subrayado es nuestro)." 

Tal coma so expresó anteriormente al solicitante, las modificaciones al capItulo 
reivindicatorio son aceptadas y en donde se restringe a un nicIeo central 
plenamente definido. Sin embargo coma se explicó en el presente anÆlisis, todavia 
se presentan algunas inconsistencias que le restan claridad y concesión al capItulo 
reivindicatorio las cuales debeh ser subsanadas. 

ii’Adicionalmente este Despacho hace referenda que despues de realizar la busqueda 
respectiva, no se encantrO riihgUn dbcumento quo afecte la patentabilidad de la 
invencion 

"En consecuencia, solicitamos a es De$6o fronunciarse en rolacion con 
todos los argumentos presentdos 

en 

es nØtnori& dando estricta aplicacion al 
principio del debido proceso consagrado Ofl 0/ articulo 29 do Ia Constitucion 
Nacional". 

EXPEDIENTE 2005 021462 Segundo articulo 45 



1.600 
Se le sugiere at solicitante tener en cuenta las observaciones realizadas por este 
Despacho con elfin de corregir y dar claridad a la solicitud. 

Conclusion: 

En cumplimiento del artIculo 45 de la Decisiôn 486  de la ComisiOn de la Comunidad 
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del termino de sesenta dias 
contados a partir de la fecha de notificaci6n de Pa presente comunicaciÆn. En caso 
de no dar respuesta at presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta 
subsistieran los impedimentos para la concesión, se denegarÆ la patente. 

NotifIquese el presente oficio conforme a to dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del 
capItulo quinto deitItulo primero de la Circular LJnica NO 10 de 2001. 

) 

JOSE 
LUIlNuev 

ZA EZ 
Director des Creaciones (E). 

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

CONCEPTO TECNICO. N iEXAMI19ADOR TECNICO 
67 Código No. 202075 
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