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Actuacion: 538
Referencia : Expediente No. 05051551
Asunto : Solicitud de patente para DERIVADOS DE [6,7-DIHIDRO-

5H-IMIDAZO[1.2-a]IMIDAZOL-3-SULFONILAMINO]-
PROPIONAMIDA.
Solicitante : BOEHRINGER INGELHEIM PHARMACEUTICALS INC.
Publicada en : La Gaceta No. 569 Del 31 de octubre de 2006
. Fecha de Solicitud : 26 de mayo de 2005 -

1, Yo, Emilio FERRERO, identificado como aparece al pie de mi firma,

actuando como apoderado en el asunto de la referencia, atentamente, solicito se efectie
el examen de patentabilidad de la solicitud en referencia presentada de acuerdo con el
Capitulo Il del PCT y segun lo establecido en el articulo 44 de la Decision 486 de la
Comision de la Comunidad Andina. Para tal efecto presento junto con este escrito el
recibo por valor de $ 202.000.00, que corresponde a la tasa fijada segun lo dispuesto en la
resolucion No. 36155 de 28 de diciembre de 2006.

2. Ruego atentamente a la Sefiora Jefe se sirva ordenar que se anexe este

recibo para que se efectle dicho examen y se continGie con el tramite de la solicitud.

Sefiora Jefe, 4@/

EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.929
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DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No 05-51551

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 569 DE

FECHA 31 DE OCTUBRE DE 2006, EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA

LEY EXPIRA EL 01 DE FEBRERO DEL 2007

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de publicacion
en la gaceta de Propiedad Industrial, debera solicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de acuerdo con lo
establecido en el Articulo 44 de 1a Decision 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
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WO 01/07440 PCT/US00/18884

What is claimed is;

1. A compound of the formula I

wherein:

Al is =N- or =C(H)-;

A2 is=N-, =C(H)-, or =C(R’)- wherein R’ is halogen, -CN, -Oalkyl, -COsalkyl or
10 -SOsalkyl, wherein the foregoing alkyl moieties are of 1 to 3 carbon atoms;

D is=N-, =CRI)-, =C(H)-, =C(SO2R1)-, =C(S(O)R1)-, =C(C(O)R})-, =C(C(O)H)-,
=C(SR13)., =C(OR12)- or =C(NHR12)-,
wherein R is selected from the class consisting of:
(A) —RI100, which is:

15 branched or unbranched alkyl of 1 to 6 carbon atoms, alkenyl of 2 to 6 carbon

atoms or cycloalkyl or cycloalkenyl of 3 to 6 carbon atoms, in which alkyl,

alkenyl, cycloalky! or cycloalkenyl group one or more hydrogen atoms are

optionally and independently replaced with:

(i) halogen,

20 (i) oxo,

(111) aryl or heteroaryl which is selected from the class consisting of phenyl,
naphthyl, indolyl, thiophenyl, pyridyl, pyrimidinyl, furyl, pyrrolyl,
oxazolyl, thiazolyl, pyrazolyl, isoxazolyl, imidazolyl, isothiazolyl,
oxadiazolyl, triazolyl, thiadiazolyl, pyridazinyl, pyrazinyl, triazinyl,

25 indolyzinyl, isoindolyl, benzo[b]furanyl, benzo[b]thiophenyl, indazolyl,
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R4 s a group of the formula -CHpR33, wherein,
R3S is:
phenyl, which is optionally substituted at the 4-position with:
(A) R39€, which is aryl or heteroaryl selected from the class consisting of
phenyl, thiophenyl, pyridyl, pyrimidiny] and furyl, wherein one of the
hydrogen atoms of said aryl or heteroaryl group is optionally replaced

with:
(i) methyl,
(ii) -CN,

(iii) nitro, or
(iv) halogen,
(B) methyl,
(€) -CN,
(D) nitro, or
(E) halogen;
RS is Cl;
Z 15 =C(H)-; and,
R7 isCl

or a pharmaceutically acceptable salt thereof.

7. A compound of the formula I, as set forth in claim 1, wherein:
Al is=N-
AZ  is=C(H);
D is =C(SOzR1)- or =C(C(O)R})-, wherein R1 is selected from the class consisting of:
(A) -R100e, which is:
branched or unbranched alkyl of 1 to 6 carbon atoms or cycloalkyl of 3 to 6

carbon atoms, in which alkyl, or cycloalky! group one to three hydrogen atoms

are optionally and independently replaced with:

-345-
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(i) oxo,
(ii) a group of the formula —COOR!8, wherein R18 is straight or branched
alkyl of 1 to 7 carbon atoms or cycloalkyl of 3 to 6 carbon atoms,
(iii) a group of the formula ~CONR19R20, wherein R12 and R20 are each,
5 independently, a hydrogen atom, alkyl of 1 to 6 carbon atoms or

cycloalkyl of 3 to 6 carbon atoms, or wherein R19 and R20 constitute a
saturated hydrocarbon bridge of 3 to 5 carbon atoms which together with

the nitrogen atom between them form a heterocyclic ring, and wherein

one carbon atom in said hydrocarbon bridge is optionally replaced by
10 -0-, -NH-, or -NMe-,
(iv) a group of the formula ~OR21, wherein R21 is a hydrogen atom, or a
straight or branched alkyl or acyl group of 1 to 7 carbon atoms, or
(v) agroup of the formula -NR23R24, wherein R23 and R24 arc each,
independently,
15 (a) ahydrogen atom,
(b) straight or branched alkyl or acyl of 1 to 7 carbon atoms or
cycloalkyl of 3 to 7 carbon atoms,
(¢) a group of the formula —(CH,),,COOH, whereinm is 0, 1 or 2,
(d) a group of the formula —(CH,),COORZ3, wherein n is 0, 1 or 2, and

20 wherein R25 is straight or branched alkyl of 1 to 6 carbon atoms, or

(¢) a group of the formula (CH,),CONHR25, wherein n is 0, 1 or 2,
and wherein R25 is straight or branched alkyl of 1 to 6 carbon
atoms, and

(B) saturated heterocyclic groups selected from the class consisting of pyrrolidinyl,
25 piperidinyl, piperazinyl, morpholinyl and thiomorpholinyl, wherein said
heterocyclic groups are optionally mono- or di-substituted with moieties
independently selected from the class consisting of:
(1) oxo,

(i) -OR101 wherein R101 is:
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(a) ahydrogen atom,

(b) alkyl of 1 to 7 carbons, wherein one hydrogen atom of said alkyl
group is optionally replaced with —OH, -OR!10 (wherein R110 js
an alkyl moiety of 1 to 6 carbon atoms), -NH,, -NHMe or -NMe;,

(¢) acylof 1 to 7 carbons, wherein one hydrogen atom of said acyl
group is optionally replaced with -OH, -OR111 (wherein R111 is
an alkyl moiety of 1 to 6 carbon atoms), -NH,, -NHMe or -NMe;,

(d) -CONRIO2R103 wherein R102 and R103 are each independently

a hydrogen atom or alkyl of 1 to 7 atoms, or wherein R102 and

R103 constitute a saturated hydrocarbon bridge of 3 to 5 carbon
atoms which together with the nitrogen atomn between them form a
heterocyclic ring, and wherein one carbon atom in said
hydrocarbon bridge is optionally replaced by —O-, -NH-, or -NMe-,
or

(e) -COORI04 wherein R104 js alkyl of 1 to 7 atoms,
(iii) -CONRIOSRIO06, wherein R105 and R106 are each independently:

(a) ahydrogen atom, or

(b) straight or branched alkyl of 1 to 7 atoms or cycloalkyl of 3 to 7
atoms, wherein said alkyl or cycloalkyl group is optionally
monosubstituted with -OH, -OR123 (wherein R123 is an alkyl
moiety of 1 to 6 carbon atoms), -NH,, -NHMe, -NMe,,
pyrrolidinyl, piperidinyl, piperazinyl or morpholinyl,
or, wherein R105 and R106 constitute a saturated hydrocarbon
bridge of 3 to 5 carbon atoms which together with the nitrogen
atom between them form a heterocyclic ring, and wherein one
carbon atom in said hydrocarbon bridge is optionally rep]aced‘ by
-0-, -NH-, or -NMe-,

(iv) -COORO7 wherein R107 isa hydrogen atom, or straight or branched

alkyl of 1 to 7 carbon atoms ,
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Bogotd, D.C.,

Abogado

Emilio Ferrero

Apoderado

ASUNTO Radicacion 05 51551
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Oficio Lo/ il
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Patente de Invencién [ﬂ Patente de Modelo de Utilidad [:]

Via Nacional D
Via PCT (fase nacional) [ x] Cap.| [] Cap.ll []
No. Sol. Internacional PCT/US2003/033865

Fecha de Presentacion Internal.  27/10/2003

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados
11. Descripcién: Folios 53 - 83

1.2. Reivindicaciones: Folios 84 - 89

1.3.  Prioridad: Presentada en Estados Unidos el 30.10.02, bajo el
nimero 60/422446
2. Objeto de la invencién

s Titulo de la solicitud: “Derivados de [6,7-dihidro-5H-imidazo[1,2-a]imidazol-3-
sulfonilamino]propionamida’.

Segun las reivindicaciones 1-14 se refiere a compuestos derivados de [6,7-
dihidro-5H-imidazo[1,2-ajimidazol-3-sulfonilamino]propionamida de formula | que
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son activos en el tratamiento de condiciones inflamatorias, se revela ademas su
procedimiento de sintesis y composiciones farmacéuticas que los contienen.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de mas compuestos que
sean efectivos en la prevencion de enfermedades inflamatorias e inmunes.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona los
compuestos de la presente solicitud que son efectivos en el tratamiento de asma,
dermatitis o enfermedades autoinmunes.

e« Clasificacion Internacional de Patentes A 61 K 31/4164

3. De la solicitud de Patente

3.1. Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

e los terminos “alquileno”, “alquenilo”, “alquilo”, “arilo”, “heteroarilo” de la
reivindicacion 1 son muy amplios y pueden abarcar compuestos que no se
encuentran revelados en la descripcion

4. Excepciones a la patentabilidad (articulo 20d D 486)

e Elcontenido de las reivindicaciones 8-12, que trata de "Un método para tratar
la inflamacion...”, no es patentable, debido a que se relaciona con métodos
terapéuticos aplicados a los seres humanos o a animales.

5. Determinacion del Estado de la Técnica
Considerando que la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente de la

cual se reivindica prioridad es 30.10.02, se buscaron documentos del estado de la
técnica relacionados, con fecha de publicacion anterior a esta.

N° Documento Titulo Fecha de

D1 WO 0107440

-
“Imidazoimidazoles y triazoles

como agentes antiinflamatorios” 01.02.01

Publicacion |

6. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
6.1.  Novedad (articulo 16 D486)

- La solictud WO 0107440 revela compuestos de formula:

RS 2.\ R’I
l s
N X
A{{ﬁ/ ;
o R
R(

, cuyos sustituyentes se revelan en la descripcién y
composiciones farmaceuticas que los contienen, asi como su método
de sintesis.

!
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- La presente solicitud revela compuestos de formula

>

New N. O
N T
o} ~
R C)\fs'”“o
I?HN“H 3
RR R

Comparando elemento por elemento, vemos que los compuestos de D1 son
iguales a los de la presente solicitud cuando en D1:

- AlesN

- A2esCH

- Des C(SO2R1)

- R1es -NR23R24

- R23esH

- R24 es -CH2CONHR25

- R25 es una cadena lineal o remificada de alquilo de 1-6 carbonos

En conclusion los compuestos revelados en D1 tienen todos los elementos
caracteristicos de los compuestos de las reivindicaciones 14, 6-7y 13 y
puede afectar la novedad de la presente solicitud.

6.2.  Nivel Inventivo (articulo 18 D486)

- La solicitud WO 0107440 revela compuestos de foérmula:

R Z\R7
|

e

t ML X
ﬂw
AQ‘\ )
DfN k R
R , cuyos sustituyentes se revelan en la descripcion y
composiciones farmaceuticas que los contienen, asi como su método
de sintesis, se ve que los compuestos con utiles para el tratamiento o
prevencion de enfermedades inflamatorias © autoinmunes. La
diferencia con los compuestos de la reivindicacién 5, es que estos

ultimos no se encuentran especificamente revelados en D1.

Teniendo en cuenta, el objeto de la presente solicitud el cual es proveer
compuestos derivados de imidazoles que son activos en enfermedades
inflamatorias o autoinmunes, es una derivacién evidente del estado de la
técnica, ya que D1 ya ensefia compuestos muy similares que tienen la misma
accion terapeutica.

Finalmente, no se demuestra el efecto mejorado o sorprendente de los
compuestos de la presente solicitud en comparacién con lo conocido en el
estado de la tecnica.

W\
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7. Conclusion:

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

Reivindicaciones

N Documento Afectadas Requisito que Afecta
D1 WO 0107440 o 1-4, 6,7, 13-14 _ Novedad_
5-7 Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de notificacién de la presente comunicacion. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio ¢
capitulo 5 del titulo primero de la

rme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
ircular Unica N° 10 de 2001.

Alix Carmenza ¢éspedes de Vergel
Jefe de Divisioryde Nuevas Creaciones

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

CONCEPTO TECNICO No. EXAMINADOR TECNICO
3640 Codigo No.202024




