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1. Me refiero al auto dictado por ese Dospacho notlflcado par fijación en lista el 29 do 
Enero do 2010. 

2. Con & fin de responder a las objeclones expuestas por el seflor Examinador en su 
� Concepto TØcnlco No. 4194 bajo los acÆpltes de Claridad y Nivel Inventivo, atentarnente 

me permito presenter los sigulentes argumentos tcnlcos y las sigulentes modlflcacfones 
realizadas a la solicitud, medlante 10 cual no solo se superan. dichas objeclones, sino quo 
aderns so dernuestra en forma contundente la patentabllldad do Ia presente invenclOn: 

� Inlclalrnente me permlto manifestar ante ese Despachue 
el soilcitante he 

decldida presenter un nuevo capItulo reivindicatorlo, el cual �estÆ compuesto por 3 
relvindicaclones cuyo sustento so an&lza a contlnuaclOn: 

�.
 La nueva reivindkadôn  I so encuentra dirigida a proteger los compuestos 

qua ceen bajo la formula general. (I) (la cual esti definlda a 10 largo do la descrlpclón de 
la solicitud), en donde los nuevos poslbles significados de las variables R a R y Q so 
encuentran debidamente sustentados en las pgInas 2 y 3 do (a descrlpclOn; 

La nueva reivhidicaci6n 2 so encuentra dirigida a proteger 17 compuestos 
especificos que caen dentro do la formula general do la nueva relvindlcación 1.. Dlcha lista 
de compuestos equlvale a aquella revelada en (a rolvindlcactón 6 actualmente. presentada 
y encuentra pleno sustento en las pÆglnas 5 y 6 do la descripclOn; y, 

La nueva relvirdicaclón 3 corresponde a la reiviridicaclón 7 actualmente 
presentada y se � encuentra dirigida a proteger las composiclones farmacØuticas que 
comprenden alguno do los compuestos do (a nueva relvindicaclOn .1 junta con un portador 
farmacØuticamente aceptable. 

Visto lo anterior, es claro quo las modlflcaclones realizadas on el capitulo 
reivindicatorlo do la solicitud NO amptIan de manera alguna of alcance tØcnico de l 
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invenclón presentada originalmente, cumpliendo a cabalidad con las disposiciones de 

patentabiliclad establecidas en el articulo 34 de la Decision Andina 486 de 2000. 

Ahora blen, el sefor Examinador ha objetado la claridad de la presente solicitud con 

base en los siguientes argumentos: 

ReivJndicacines 

(I) "La reivindicadón 1 no es concisa, ya que no estÆ definiendo de manera 

inequIvoca al alcance de la invención, porque los radicales tienen muchos significados 

como alternativas de los mismos; y si, amp/Ian e/ nümero de compuestos posibles 

reclamados bajo las caracterIsticas esenciales de la fÆrmula general (I)" 
ail 

En respuesta a Jo anterior, y de conformidad con Jo mencionado en el numeral 3 del 

presente memorial, me permito manifestar que la reivindlcación 1 de la lnvención ha sido 

drästicamente restringida, toda vez que: 

La variable R1 de la fOrmula (I) ahora tan solo corresponde a un grupo 

seleccionado entre etil, isopropil, isobutil y ciclopropil; 

- La variable R2 de la formula (I) ahora iThicamente corresponde a un grupo 

seleccionado entre metil y etil; 

- La variable R3 de la fOrmula (t) corresponde al grupo CO-G, donde G ahora 

tan solo puede representar un grupo seleccionado de 4-hldroxl-2-isoxazolidinil y 4-

hidroxi-4-metll-2-isoxazolidinhl; 

- La variable R4 de Ia formula (I) ahora i)nlcamente corresponde a un grupo 

seleccionado entre 3,5-dimetil-1H-pirazol-4-ii, 1,3,5-trimetilpirazol-4-11, 1H-pirrolo(2,3-

b)piridin-31I, 3,5-dlmetll-1-(2-piridinll)-1H-pirazol-4-11, 3,5-dimetil-1-(2-pirimidinil)-1H-

pirazol-4-1I y 3,5-dimetil-1-(2-tlazolll)-1H-pirazol-4-ii; y 

La variable Q de la formula (I) ahora tan solo corresponde al grupo CH2. 

Por Jo tanto, me permito manifestar ante ese Despacho que la nueva relvindlcación 

1 es clara, concisa y presenta pleno susterito en la descripciOn de la soticituci. 

(ii) "La reivindicación i no as clara, cuando menciona solvatos del compuesto de 

fÆrmula (I), ya que dentro del capitulo descriptivo no se ericuentra soportada la formación 

de los rn/amos" 

Atendiendo a Jo anterior me permito seæalar que el solicitante ha decidido eliminar 

del capitulo reivindicatorio el tØrmino "solvatos", con lo cual se supera completamente Ia 

objeción realizada por et seæor Examinador a Øste respecto. 
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(i/i) "Las reivindicaciones 1 y 3: las palabras y10 expresiones: "opclonalmente", 
"solvatos"; no son concisas; por tanto no permiten delimiter la mater/a a proteger" 

Frerite a Øste particular me permito destacar qua los tØrminos "opdonalmente" y 
"solvatos" han sido eliminados del capItulo reivindlcatorio de la solicitud, COfl 10 cual se 
supera completamente la objeción realizada por el seiior Examinador a dste respecto. 

Finaimente, con base en las modificaclones realizadas y de conformidad con los 
argumeritos tØcnicos expuestos, atentamente me permito manifestar qua el nuevo 
capitulo reivindicatorlo que se remite junto cart el presente memorial cumple a cabalidad 
con los requlsitos de patentabilidad establecidos en el artIculo 30 de la Decision Andina 
486 de 2000. 

5. EVALUACIÔN DEL NIVELINVENTIVO 

Ahora bien, el s&ior Examinador objetó el nivel Inventivo de la solicitud basÆndose 
en las ense?ianzas del documento WO 99/29695 (Dl). 

En este sentido, se argumenta que la presente solicitud se diferencia del documento 
Dl porque el radical R3 corresponde al grupo CO-G, donde G representa un anUlo de 5 0 6 
miembros que contiene un 6tomo de nitrOgeno y un segundo heteroÆtomo adyacente al 
nitrógeno, mlentras que en la anteriorldad la misma poslciOn corresponde al grupo 
ECR3, donde R3 corresponde a XR, siendo X Igual a C(=O)N(R6), de manera qua cuando 
se unen 1:5 y R6 con el Øtoma de nitrOgeno forman un aniliolieterocIclico de 3 a 7 
miembros que comprende un solo heterotomo. 

Sin embargo, de acuerdo con el sefior Examinador no hay evidencia de una ventaja 

StØcnica sorprendente lograda par tal diferencla y que los datos farmacuticos presentados 
por el solicitante corresponden a compuestos enseados en el documento D1 pero qua 
son estructuralmente muy diferentes a aquellos revelados en la presente invención. 

Por iltimo, el seior Examinador afirma qua la presente solicitud se considera obvia 
debido a que un experto en la materia que deba solucionar el probiema tØcnico afrontado 
par el solicitante y que conozca los procesos para obtener los compuestos divuigados en 
Dl, no encontraria en la presente invenclOn un mtodo de sIntesls mØs efectivo, efidente 
y eflcaz. 

Ahora bien, en vista de Ia anterior y con el fin de demostrar el inequlvoco carcter 
inventivo de la solicitud de patente en cuestión frente al documento Dl, a continuación 
me permito presentar un anlisis comparativo detallado entre las enseIianzas de dicha 
anterioridad y la materia revelada en la solicitud de patente en cuestióri. 
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5.1 Consideraciones respecto a documento WO 99/29695 (Dl) 

En tØrminos generales, el documento Dl divulga compuestos derivados de pirrolo, 

tieno, furano y plrazolo[3,4-d]pirldazinonas que presentan La siguiente estructura qulmica 

general: 

1 

en donde los posibles significados de las variables R1, R2, R4, E, 0 y B (asI coma de 

las variables R3, R5, R°, R7, X, Ar1, Ar2 y Ar3) se encuentran debidamente definidos en las 

pÆglnas 1 a 4 de dicha anterioridad. 

De acuerdo con los autores del documento Dl, Los compuestos previamente 

mencionados presentan urta actividad farmacológica que Los hace titi(es en el tratamiento 

de enfermedades autoinmunes, inflamatorias, proliferativas e hiperpraliferativas, 

incluyendo el sIndronie de Inmunodeficiencla adquirida y el rechazo de órganos o tejidos 

trasplantados 

Ahora bien, del atento anlisis de la información tØcnica divulgada en el documento 

D2 es clara que dicha.anterioridad no afecta de manera alguna el nivel inventivo de la 

solicitud en cuestión, toda vez que: 

a) La solicitud en cuestión se encuentra dirigida a proteger compuestos que 

presentan la siguiente estructura quimica general: 

Q 

R4 

R 

donde: 

R1 es seleccionado de etil, isopropil, Isobutil y ciclopropil; 

R2 es metil a etil; 

R3 es un grupo CO-G donde G es seleccionado de 4-hidroxi-2-isoxazolidinil y 4-

hidroxi-4-meth-2-isoxazolldinil; 

Q es CH2; y, 

R4 es seleccionado de 3,5-dimetil-1H-pirazol-4-11, 1,3,5-trimetilpirazol-4-Il, 1H-

pirrolo[2,3-bjpiridiri-3-il, 3,5-dimetil-1-(2-pirldinil)-1H-pirazol-4-11, 3,5-dimetil-1-(2-

pirimidinhl)-1H-pirazol-4-11 y 3,5-dimetil-1-(2-tiazolil)-1H-pirazol-4-il. 

’l, 
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b) Ahora, tat y como at senor Examinador to mendona en su Coricepto TØcnlco, 

los compuestos de Ia presente invención  se dlferencian estructuralmente de aquellos 

divulgados en Di porgue el radical R3 corresponde at grupo CO-C, donde C represents un 

anlilo do 5 o 6 miembros que contiene un Ætomo do nitrógeno y un segundo heterotomo 

do oxIgeno adyacente at nitrógano, mientras que en Is anterioridad Is misma posición 

corresponde at grupo ECR3, donde R3 corresponde a XR5, siendo X igual a 

do manera quo cuando so unen Rs y R6 con & Ætomo do nitrógeno formari un anllio 

heterociclico de 3 a 7 miembros quo comprende un solo heteroÆtomo. 

Adiclonalmente, en la formula Markush dlvuIgada en el documento Di Is variable R4 

represents un grupo CHR7Ar2, donde dicha variable Ar2 corresponde a en Is fOrmula (I) 

do Is presente invencl6n1 Ahora, en los ejemplos divulgados en el documento Di, donde 

el ncleo central es un radical tlenoplridazinona, la variable Ar2 es escogida entre 

naftalenti, fenil, pirIdInhl y quinolinil. Sin embargo, ninguno do tales posibles significados 

pare Ar2 se solapa con Is definiciOn do la variable R4 do acuerdo con Is nueva 

relvtndlcadOn 1 do la soilcitud do patente en cuestiOn. 

c) En reIadOn con el punto anterior, considero de gran importancla destacar qua 

Is modificaciones estructurales necesarlas pare obtener los compuestos revelados en la 

solicitud en cuestlOn a partir do los compuestos enseæados en at documento Dl do 

ninguna manera Se encuentran sugerldas en tat anterioridad, toda vez quo, por ejemplo, 

los $7 compuestos enseadoS aspecificarnente en Di Onicamente to Indicana Is persona 

rnedianamente versada en la matarta quo to variable R3 .representa un dtomo do 

hidrOgeno, un grupo .tloaiqullo, un anillo do piridlnlio, un anillo do imldazolllo, un anillo 

tetrahidrofuranilo a un anlllo dioxanilo 

Li 
. Para ejempHflcar to anterior, on grade de discuslOn me permito seaIar quo Si Ia 

persona medianamente versada en Is materia partlera do Is estructura enseada on el 

ejemplo 56 do Di (donde Is variable R3 corresponde a un anillo do tetrahldrofuranilo) 

:..para obtener los compuestos do Is presente invendOn, sons necesario que dlcha persona 

versada en Is materla decidlera reatizar las sigulentes modificaclones estructurales: 

- Inserter un Segundo heteroÆtomo en at anillo heterocicllco; 

- Seleccionar un Ætomo do nitrOgeno coma ese segundo heterotdrno; 

Inserter dtcho Ætomo do nitrógeno  en una posiciOn adyacente al 6torno do 

oxigeno que hace parte del anillo do tetrahldrofurano ensefiado on Di; y 

- Modificar at grupo motoxl quo actta como grupo enlazante entre el anillo do 

tetrahidrofurano y el ncIeo do Is molecule en Is estructura del compuesto 56 do Dl por 

un grupo carbonilo. 

Ahora bien, en este punto results de gran Importancla resaltar quo todas las 

modlficaclones estructurales quo debe realizar el experto en Is materia pare obtener los 

compuestos do la presente InvenciOn a partir do las enseæanzas dot documento 01 do 



ninguna manera pueden estar guladas por la información tÆcnlca revelada on Ia presente 
solicitud, toda vez que Para at momento en 9.a at solicitante de la inveflción on  cuestión 

se planteó at objetivo de lograr novedosos compuestos tienopiridÆzinonas Con actividad 

blológica corno moduladores de la enfermedad autóinmune,  en at estado de Ia tØcnica no 

ixistia algÆn tipo de indlcacIón tØcnlca qua le hublera podido sugerir Hevar a cabo tales 

modificaclones estructurales en los compuestos conocidos corno. parte del estado de Ia 

tØcnlca. 

d) Pose a to anterior, el seflor Examinador afirma to siguiente on su Concepto 

TØertico: 

"Par tal razÆn, ía solldtud como estØ. reivindlcada se cons/c/era obvia, porque pars 

un experto on Ia mater/a que tenga qua so!uionar el problems tØcnico y qua eonozca Io 

compuestos de D1, sabe que es una prÆct/ca com4n a/ sintetizar anlogos de compuestos 

conoc!dos, adernÆs haria Ia propuesta Para oitener!os compuestos defÆrrnuia I; ya qua pare 

un experto en la mater/a as obvio que, a un heterociclo con un heteroÆtorno se le 

ad/clone atm pars lograr los compuestos a formula (I) reivindicados, los cuales son 

usados en a/ tratamiento de enfermedades autoinmut.es. Por lo anterior, al seguir 

mantenlendo Ia raisma actividad y a/ no habçr ventajas comparativas; los compuestos c/a formula 

(I) y sus corn posielones farthacØuticàs no tienen N/va! In vent! va 

A este respecto,. me permlto seaJar qua SI blen en Qu.fmlca FarmacØuttca as 

conocido qua existen una serle de estrateglas generates de sintesis qulmica qua 

eventualmento puedeo..pØrmitir la manipulaclón do  la actividad farrnco(óglca de un 

determinado compuesto actIvo o la obtención do nuovos compuestos derivados, el empleo 

do una estrategia en particular es producto de untrabajo de laboratorlo quo significa un 

desarrollo especifico Para realizar dicha rnodificación, sin qua ft siquiera oil  impllque a 
-f 

asegure Ia efectiva a rÆpida obtenclón del producto deseado. A este respecto, par 

ejemplo, as blen sabldo por una persona versada en la materia qua un carnbio en la 

estructura quimica de un compuesto puede o no resultar beneficiosa Para la actividad 

biológica do dicho compuesto, y qua incluso cualqulØr camblo en la estructura dO ina 

motØcula puede dar origen a una estructura con proptodades totalmente distintas a las 

quo presente la molØcula sin rnodificar, 

Aparte de lo anterior, respetuosamente me permIto manifestar quo la siguiente 

afirmacIón 

’..ya qua 

Para un experto en is mater/a 
as 

obv!o 
qua a un heterociclo con un .heteroØtamo se

 Ia ad/clone otro pars lograr los compuestos de fOrmula (I) reivindicados, los cua!es so,’ usados en e/ tratamlento c/a erifermedades autoinmunes" 

Demuestra qua el anÆlisis realizado par at senor Examinador no se ha enfocado de 
ninguna manera en el momenta an que at solicitante do la invención en cuestiôn planteó 
at objetivO do obtener nuevos fØrmacos con actividad blológica coma moduladores do la 

’5 
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enfermedad autoinrnune, es decir, ci seior Examiniador realmente no estS tenlendo an 

cuenta la imperiosa necesldad que existe de que el examen de patentabilidad que Have a 
cabo lo realice haciendo el esfuerzo intelectual de colocarse an la situación afrontada. por 
ci tØcnlco con conocimientos medios an Ia mateila antes de que ci soflcitante de Ia 
presente lnvenctón diera a conocer sus haflazgos tØcnlcos.. 

Asi mismo, considero de gran Importancla sefialar que Ia pregunta que debe ser 
formulada a) momento de evaluar el nive) Inventivo de los compuestos revefados en la 

presente lnvenclón NO as SI la persona medianamente versada an la materia estaria a no 
en capacidad de adiclonar un heterotorno a� un grupo heterociclo (tal y como Ia plantea 
ci senor xamInador), sino cuÆi es Is razón tØcflica quo impulsarla a dicha persona 
medianamente versada on Is materia pars modlficar do esa manors los 
compuestos divulgados an ci documento 01, tenlendo preserite ademÆs que no as 
vÆlido dar respuesta a dlcha pregunta partiendo de la Información tØcnica revelada. en la 
soilcitud de patente baja estudlo. 

a) 

Flnairnente, con respecto a los datos experimentales presentados junta con 
ml memorial de Mayo 12 de 2009, ci senor Examinador afirma Ia siguIente an su 
Concepto TØcn)co: 

"02 incluye compuestos estructura!mente aim/fares, cuya inica diferenda como se 
anotó en  la tab/a anterior con Di, es: en que el radical R3 corresponde a COG, Siendo G= 
an/I/o dc 5 ó 6 miembros que cor,tlene un Jtomo de nitrógeno y un segundo heteroótomo 
seleccionado de oxigeno adyacente al nitrôgeno, mlentra que- an 4a anterior/dad, en la 
misrna posicidn correspondiente a =CR3, R3 corresponde a XRS, siendo X= (=O)N(R6 
y cuando Sc unen AS y R6 con el Øtomo de nitrógeno forman un an/I/o heterocIclico de 3 a 
7 miembros sin atm heteroótomo. Por tal razón, (a comparadón adecuada debió hacerse 
con compuestos de Di donde el radical E=CR3 fuese la an/ca diferencia, con ol fin de 
vet/f/car qua dicha diferencia es la responsable 

c/c la prop/cc/ad farmacocindtica 
relacionada par el solicltante" 

En respuesta a Ia anterior, atentamente considero de gran Importancla ac)arar que - 
tal como se mencionó previamente- no as cierto que en ci documento Dl Sean divulgados 
compuestos que difleran de aquellos revelados an la presente Invenclón 

OnIcamente por 
el significado del radical E (al cual as equlvalente a un grupo CR3). 

En efecto, an la formula Markush divulgada an ci documento Dl la variable R4 
representa un grupo CHR7Ar2, donde dlcha variable Ar2 corresponde a R4 an la fOrmula (X) 
de la presente invenclOn. Ahora, an los ejemplos divulgados en ci documento Dl, donde 
ci rncIeo central as un radical tlenoplrldazinona, la variable Ar2 as escogida entre 
naft&onii, fenli, piridinil y quinolinil. Sin embargo, ninguno de tales posibles significados 
para Ar2 se solapa con la definlciOn de la variable R4 de acuerdo con la nueva 
relvindiacIOn 1 de la solicitud de patente an cuestlOn, razOn por la cuai resufta Imposlble 
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seleccionar un ejemplo del documento Dl que difiera de los compuestos revelaclos en la 

presente irivención Crnicamente par el grupo CR. 

Visto lo anterior, me permito solicitar a ese Despacho tener en cuenta los datos 

experimentales allegados mediante ml memorial de Mayo 12 de 2009, los cuales 

demuestran la mayor establlldad metabólica de los compuestos de la presente invenclOn 

frente a aquellos divulgados en el documento Dl, y por ende demuestran el avaæce en el 

estado de la tØcnlca logrado par el solicitante. 

Finalmente, de conformidad con los argumentos expuestos previamente me permito 

manifestar ante ese Despacho que la materia tØcnica revelada en la solicitud de patente 

en cuestión presenta un inequivoco carÆcter inventivo frente a las enseæanzas del 

documento Dl, cumptiendo por 10 tanto a cabalidad con las disposiclones de 

patentabilidad establecidas en el artIculo 18 de la Decision 486 de 2000. 

r.iiuioii 

De conformidad con to mencionado en el presente memorial, me permito manifestar 

que el capftula reivindicatorio de la invenclón en cuestiOn, tal coma ha sido modificado, es 

claro, conciso y presenta pleno sustento en la descripciOn de la solicitud. 

Asi mismo, es claro que los compuestos tienopiridazinonas revelaclos en la solicitud 

de patente en cuestiOn presentan un inequlvoco carÆcter inventivo frente a las 

enseanzas del documento WO 99/29695 (Dl), cumpliendo por 10 tanto a cabalidad con 

las disposiciones de patentabilidad establecidas en el artIculo 18 de la DecisiOn Andina 

486 de 2000. 

En efecto, se ha demostrado que Ia persona meclianamente versada en la materia 

que se base en las ensearizas del documento Dl de ninguna manera habria podido 

predecir que los novedosos compuestos revelados en la solicitud en cuestlOn presentan 

una actividad biológica coma moduladores de  la enfermedad autoinmune. 

Par Ia tanto, teniendo en cuenta los argumentos tØcnlcos presentados para 

demostrar el nivel inventivo de la invenciOn en cuestiOn, resulta completamente claro que 

se han superado las objeclones expuestas por el sefior Examinador en su 

Concepto TØcnico, y por Ia tanto, dicha invención es merecedora del privileglo de patente 

solicitado. 

7. Anexo al presente memorial me permito presentar una copla del nuevo capitulo 

reivindicatorlo de la presente solicitud (compuesto par 3 reivindicaciones), el cual 

reemplaza al actualmente presentado y en el que se han realizado las modificaciones 

mencionadas en el presente memorial. 

CK 
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. -,- -- ........_.:L,._J, 

8. En vista de Jo anterior, ruego a ustod proceder a estudlar nuevamente la solicitud 

a la luz de las argurnentaclones y las rnodiflcaclones presentadas y conceder el 

privileglo de patentesolicitado 

SŁor Superintendente,  

CIA LL.OREDA RICAURTE 

T.P.S3.215 
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REIVINDICACIONES 

1. Un compuesto de la formula (I): 

)fJ 

;J_ O-ooeo 

(I) 
clonde: 

R1 es seleccionado de etil, isopropil, isobutH y ciclopropil; 

R2esmetfloetil; 

R3 es un grupo CO-G donde (3 es seleccionado de 4-hidroxi-2-isoxazolidinit y 4-

hidroxi-4-metil-2-isoxazolidinhl; 

Q es CH2; 

R4 es es seleccionado de 3,5-dimetil-1 H-pirazol-4-il, I ,3,5-trimetflpirazol-4-ll, 

I H-pirrolo2,3-bpiridin-3-il, 3,5-dimetil-I-(2-piridinhl)-1 H-pirazol-4-il, 3,5-dimetil-

I -(2-pirimidinil)-I H-pirazol-4-if y 3,5-dimetll-I-(2-tiazolll)-I H-pirazol-4-il; 

y sales farmacØuticamente aceptables del mismo. 

2. Un compuesto de la fOrmula (I) de acuerdo con la reivindicaciOn I, el cual es 

seleccionado de: 

2-[(3,5-dimetil- 1 H-pirazol-4-iI)metiI]-3-[(4S)-4-hidroxi-2-isoxazolidiniI]carboniI-5-

metfl-7-(I -metiletfl)tieno[2,3-d]piridazin-4(5H)-ona, 
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2-((35-dimetH.-1 H-pirazol-4-H)rnefl]-3-[((4S)-4-hidroxi-2-isoxazoUdinH]carbonfl]-5-
rnetil-7-(2-metilpropil)tieno[2,3-d]piridazin-4(5H)-ona, 

2-1(3,5-dirnetfl-1 H-pirazoI-4-it)metiI]-7-e3-r1(4S)4.hidroxt-2. 
lSoxazoIidiniI]carboniI]-5-metll.tiena2,3-d]piædaziri4(5H)-ona, 
7-cictopropil-2((3,5-dirnetil-1 H-pfrazol-4.iI)metifl-3-([(4$)-4-hidroxi-2-

isoxazoIidinhIcarbonhI]-5-metll-tieno[2,3-d]piridazin-4(5H)-óna,  
7-cicJopropil-2-[(3154metil-1 H-pirazol-4-il)rnetil]-5-etiI-3-[[(4S)-4-hidroxi-2-

isoxazoIidInitcarbonHjtieno(2,3-dJpiridazn-4(5H)-ona, 
2;[(3,5-dimetil-1 H-pirazo-4-iI)metiI]-3-((4S)-4-hidroxI..4-metiI-2 

isoxazoiidinil]carbonil]-5-metil-7-(1 -metileth)tieno[2,3-djphidazin-4(SH)-ona, 
2-((3,5-dirnetil-1 H-pirazol-4-iI)metiI]-3-([(4$)4-hidroxi4-meth-2-

isoxazoildinhIjcarbonH-5-metiI-7-(2-rnetiIprop.i).tieno[2,3-d]pIridazin-4(5H)-ona, 
2[(3,5-dimetil-1 H-pirazoI4-il)metiI]4-etll-3-[(4S)-4-hkIroxM-rneth-2-

isoxazotidnhIcarbortil]-5-metiI-tieno2,3-d]pkidazin-4(5H)-ona, 
7-ciclopropil-2-[(3,5-dimetil-1 H-pirazol-4-il)metilj-3-([(48)4-hidroxl-4-rnetil-2-

isoxazoIidinU]carboniI]-5-metiI-tieno2,3-d]piridazin-4(5H)-ona, 

3-[[(4S)-4-hidroxiisoxazolidinii]carbonil-5-metil-7-(2-rnetilpropil)-2-(1 H-

plroIo(2,3-bjpIridIn-3-IImetH)tIeno[23-d1pIndazin-4(5H)-ona, 
3-([(4S)4-hidroxi-2-isoxazoIidinhI]carbonit]-5.metiI-7-(2-metflpropfl)-2-(1 13,5-
trIrnetflpirazol4-il)metiIJ-tieno[2,3-djpirIdazin4(5H)-ona, 
2-f(3,5-dimetil-1 -2(piridiniI).1 

isoxazolidind]carbonh1]-5-met,I-teno[2,3dp,ridazin4(5H)ona, 
2-(3, 5-dimetil-1 -(2-p;ridinfl)-1 H-pirazol-4-tljmetil]-7-etil-3-[f(4S)-4-hidroxi-4-met,I-
2- isoxazoIidiniI]carbonhI]-5-metil-teno(2,3-d]pfridazfr.4(5H)-ona, 

7-etiL-3-{((45)-4-hidroxi-4-metthsoxazolidin-2-d]carbonht}-5-metil-2-(1 H)- - 

pirrolo[2,3-b]piridin-3-iIrnetil)tieno[2,3-d]piridazin-4(5H)-ona, 

2-[(3,5-dimetii-1 -(2-pi(dinH)-1 H-pirazok1-iI)rnetH]-34[(48)-4-hidrox-4-metH-2-

isoxazolidinll]carbonil-5-rnetil-7-(1 -æietiletil)tieno[2,3-d]piridazin-4(5H)-ona, 

2-[(3,5-dirnetH-1 -(2-pirimidinil)-1 H-pirazok4-iI)rnetilj-3-([(45)-4hidroxi-4-metil-2-

soxazoHdInH]carbonH-5.meth-7-(1 -rnetiJetiI)tieno[2,3-d]pirdazin-4(5H)-ona, 
2-[(3,5-dirnetil-I -(2-tiazolil)-1 H-pirazo-4-irneti1j-3-(((48)-4-hidroxi-4-metif-2-

isoxazolidlniflcarbonil-5-rnetil-7-(1 -metiIotit)tieno[2,3d]pitidazn-4(5H)-ona 

y sales farrriaceuticamente aceptabtes de los mismos. 
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3. Una composición farmacØutica que comprende un compuesto de la 

fOrmula (I) o una sat farmacØuticamente aceptable del mismo tat coma se 

definiO en cualquiera de las reivind icaci ones I a 2, en asociaciôn con un 

portador farmacØutico. 

4 
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S 
Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 
de la Decision 486 de la ComisiOn de laCóæ,Uhidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados: S 

I I Descripcion Folios 32 a 84 como se radico inicialmente 

1.2. Reivindicaciones: Folios: 85 a 90 como se radicO inicialmente 
Folios: 103 a lOB modificadas 
Folios: 138 a 141 modificadas 
Folios: 165 a 167 modificadas 

1.3. Prioridad: SE 0300120-3 del 17 de Enero de 2003 

1.4. Respuesta del solicitante: A Primer Art. 45 Folios: 125 a 147 
A Segundo Art 45 Folios: 160a 167 

2. AnÆlisis de la Prioridad: 

La prioridad es aceptada, dado que cun,ple con los requisitos establecidos. 

3. Objeto de la invenciOn S 

Titulo de la solicitud 

"TIENOPIRIDAZINONAS, PROCESO PARA SU PREPARACION Y 
COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOS CONTIENEN". 

El objeto de la presente solicitud es la necesidad de encontrar compuestos 
de Tienopiridazinonas los cuales actüan en la modulaciOn de la enfermedad 
autoinm u ne. 

’ Reivindicaciones I a 2: Compuestos de fOrmula (I) 

" ReivindicaciOn 3: ComposiciOn farmacØutica del compuesto de fOrmula (I) 



El problema planteado en esta solicitud es Ia necesidad de proporcionar 
Tienopindazinonas para ser usadas en la modulación de enfermedades 
autoinmunes. 

Para solucionar este problema tcnico Ia solicitud en estudlo presenta 
compuestos de formula (I) y sus composiciónes farmacØuticas. 

El objeto do Ia invenciOn definido anteriormente Se clasifico do acuerdo con Ia 
I PC: A6 1 K 31/50 

4. De Is solicitud de Patente: 

4.1. DesoripciOn (articulo 28 D. 486) 

I La descripciOn si cumple con el requisito de claridad o comprensiOn do 
acuerdo al articulo 28 de Ia DecisiOn 486. 

4.2. Reivindicaciones (articulo 30 0486) 

El capitulo reivindicatorto si cumple con el requisito de definicion, claridad, 
concisiOn o sustento por Ia descrlpciOn de acuerdo al articulo 30 de Ia DecisiOn 
486. S 

5. Unldad de invenciOn (articulo 25 0486) 

La presents solicitud so refiere a una sola invenciOn, asi que Ia misma Si 

cumple con el requisito de unidad do invención do acuerdo al articulo 25 do Ia 

� 
Decision 486. 

6 No es una invenciOn (articulo 15 D486 literal a)-f)) 

La materia objeto de Ia solicitud Øs onsiderada una invenciOn. 

7 Excepcion a Ia patentabilidad (arUculo 26 01486 literal ä)-d) 

La materia objeto de Ia solicitUd es considerada patentable, puesto que no se 
encuentra dentro de (a excepciories del articulo 20 do (a DecisiOn 486. 

8. Reivindicaciones relativas a Un USO o a un segundo uso (articulos 14 y 21 
D486) 

La materia objeto de Ia solicitud no so refiere a usos, ya quo esta referida a 
Tienopiridazinonas los cuales actuan en Ia modulaciOn de Ia enfermedad 
autoinmune. 

9. Determinaclôn del Estado do la Tecnica: 

La fecha que se ha tehido en ouentaparideterrninar el Estado de Ia TŁcnica 
es Ia fecha do presentacion do Ia sc,Iicitud internacional Enero 17 do 2003; y 
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una vez consultadas las basesdØ datos con que cuenta la oficina y las otras 
fuentes utilizadas para determinar el estado do la tØcnica no se encontró 
documento alguno relacionadó’con el objeto de la solicitud que pudieseafectar 
su patentabiUdad. 

10. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

Se aceptan los argumentos dados por el solicitante en lo que respecta a: 
claridad de la solicitud y sus reivindicaciones, sustento descriptivo y nivel 
inventivo y el nuevo capitulo reivindicatorio, presentado. 

11. AnÆlisis do patentabilidad (artIculo 14 0486) 

Se procediô a evaluar los requisitos de Novedad, Nivel Inventivo y Aplicaoiôn 
Industrial con elfin de establecerla patentabilidad de la invenciôn reivindicada 
en la solicitud en estudio. 

111 Novedad (articulo 16 D486) 

Las reivindicaciones I a 3 se refieren a compuestos do Tienopiridazinonas 
los cuales actüan en la modulación de la enfermedad autoinmune y sus 
composiciones farmacØuticas. 

Se realizO el estudlo do novedad comparando elemento por elemento de los 
compuestos de formula (I) y sus composiciones farmacØuticas reivindicados 
en la presente solicitud con los presentes en el estado de la tØcnica 
relacionado. 

Como resultado de dicho estudlo no Se encontrO compuestos do fOrmula (I), 
ni composiciones farmacØUticas iguale a’ las do la presente solicitud, por lo 
tanto las reivindicaciones 1 a 3 cumplen con el requisito do novedad de 

� acuerdo con el articulo 16 de ladecisiOn 486. 

11.2 Nivel inventivô (artIculol 8 D486) 

Las reivindicaciones I a 3 Se refieren a compuestos de Tienopiridazinonas 
los cuales act(ian en la modulaçiOn  de la enfermedad autoinmune y sus 
composiciones farmacØuticas. 

El estado de la tØcnica revela Tienopiridazinonas para tratar enfermedades 
autoinmunes. 

La presente irtvenciOn enseæa compuestos de Tienopiridazinonas los cuales 
actUan en la modulación de la enfermedad autoinmune, compuestos quo 
presentan sustituciones quo tierten diferencias estructurales sigriificativas 
con respecto al estado de la tØcnioa, entre ellas, la solicitud so diferencia de 
Dl, en que el radical R3 corresponde a COG, siendo G= an llo de 5 0 6 
miembros quo contieneUn Ætomo de NitO9eho y un segundo heteroÆtomo 
seleccionado de oxigeno adyacente al nitrOgenó, mientras que en la 
anterioridad, en la misma pösiciOn córrespondiente a E=CR3, R3 
corresponde a XR5, siendo X= C(0)N(R6) y cuando se unen R5 y R6 con 
el Ætomo de NitrOgeno forman un anilio heterociclico de 3 a 7 miembros sin 
otro heteroatomo 



Ahora bieri, an los ejemplos divulgados an DI, an donde el nücleo central as 
un radical Tienopiridazinona, (a variable AR2 as escogida entre naftalenfi, 
fenil, piridinfi y quinolil; pero ninguno de esos significados se solapa con (a 
variable R4 con base at nuevo capitulo reivindicatorio. 

Con base a to anterior, los compuestos de (a invención correspondientes 
presentan nivel inventive y los mismos demuestran actividad para ser 
utilizados an la an la modulación de (a enformedad autoinmune, lo cual 
evidentemente constituye una ventaja y una solucion inesperada nada obvia 
para una persona medianamente versada an el estudio de este tipo de 
compuestos. 

Por to tanto (a materia reivindicada se considera qua tiene nivel inventivo de 
acuerdo a to estipulado en el articulô 18 de la decision 486. 

11.1 AplicaciOn industrial (articulol9 D486) 

La materia relacionada an (as reivindicaciones I a 3 relacionadas con 
Tienopiridazinonas, y que acttan an (a modulaciOn de (a enfermedad 
autoinmune y sus composiciones farmaceuticas; tienen AplicaciOn Industrial. 

12. ConclusiOn: 

En consecuencia y por todo to expuesto anteriormente, se recomienda 
conceder [as Reivindicaciones 1,a 3 (folios 165 a 167), sugiriendo que el 
titulo sea 

"TIENOPIRIDAZINONAS Y COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE 
LOS CONTIENEN�, acorde con la 

materi. 

apatentar. 

� Bogota, D.C., 

CONCEPTO TECNICO No. 1940 EXAMINADORTECNICO 
COdigo No. 202080 


