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1. Me refiero at auto dictado por ese Despacho hotificado par fijación en lista de 

17 de Octubre de 2008. 

2 Con elfin de responder las objeciones expuestas por el Seæor Examinador en 

su Concepto TØcnico nimero 2720 bajo ts acÆpttes de Claridad del Capitulo 

R&vindicatorlo y Nivel Inventivo me permito presentar las siguientes 

modificaciones y argumentos tØcnicos, por meIio de los cuales se superan 

completamente dichas objecrones. 

3. cAPtrtjLo REZVINDIcATORIO 

En primer instancia el seæor Examindor objeta la claridad y concision del 

capitulo reivindicatorio de Ia soilcitud en estudiQ seæalando especIficamente las 

reivindlcaciones 1 y 19 presentadas. 

Sabre este particular me permito seælar qu, acatando dichas objeciones, es 

deseo del solicitante modificar el capItulo reMndcatorio de manera tat que dicho 

capItulo sea completamente claro y concis at reclamar los derivados de piperidin-

bencensulfonamida objeto de la invención. 

De esta forma, tomando en consideración la menciOn que hace el seæor 

Examinador con respecto a que los tØrmiæos "aiquilo inferior", "alcoxio inferior" y 

"heteroarilo" incluidos en (a reivindicaciOn 1 son muy generates, se han sustituido 

dichos tØrminos por sus definiciones coæsignadas en las pÆginas 8 y 9 de la 

descripción de la presente solicitud, restringiendo por ejemplo el tØrmino 

"heteroarilo" at hacer referenda at sustituyerite R3 (inicamente a piridinilo, y el 

tØrmino "ar/Jo" (micamente a "fenilo" para cl significado de R’ 
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Coma cansecuencla la nueva reivindicackn 1 se 

"L Compuest* de Ia formula 

en ía que 

P1 es aiquio 16 lineal o ramificado 

por uno a dos sustituyentes elegidos 

alcoxi C146 lineal o ramificado, -QCF,3, 

piridilo a pirimidinhlo; 

P2 es aiquilo CF.C6 lineal a ramifica 

sustituir o sustituido por uno a dos $L 

lineal o ramificado, alcoxi C1C5 lineal 

nitro, dana, -NR’P", hidrox!, a par un g 

heterociclio monovalente de 5 a 6-i 

seleccionados de N, 0 6 5, sin 

sustituyentes, elegidos entre aiquio C7. 

P3 as piridinilo a es fenia, sin sustituir ,’ 

lineal o ramificado; I’ll’ 

P4 es hidrOgeno a hidroxi;  

A es -5(0)2- 6 -c(Q)-; I. 
X, V son con independencia entre sI - 

con la condiciOn de que X e V no sean’s 

R’k" con independencia entre al son ph 
o -C(0)- aiquia CI-C6 lineal o ramific"ds 

flea 0,1o2; I’ll’ 

y sales de adición de Æcido farmacØu#c 

De manera similar, y con el fin 

han sido sustituidos en las reivindicac 

Par otro lado, el senor Examli 

concisa las condiciones de reacción 

.A. 

como sigue: 

nib, sin sustituir a sustituido 

i/jo c1.c6 lineal o ramificado, 

-Nk’R" a trifluorometilo, o es 

i0,-(CH2)-feni1o, a ,-(CH2)-naftilo sin 

t!tuyenfrs, elegidos entre aiquilo C.7..C5 

ramif’cado, halógeno, trifluorometilo, 

rupo pirzolilo, a es un radical aromÆtico 

Piembras donde los heteroÆtomos son 

’ustituir,," a sustituido pot uno a dos 

C6 lineal o ramificado a ha!ógeno; 

a sustituido par halógeno a alquio C.C6 

2 U -y-, 

mente -0-; 

aiquilo C1-05 lineal o ramificado 

aceptables de los mismos" 

guardar coherencia, estos mismos tØrminos 

s 2, .7 y 18 originalmente presentadas. 

resalta que se requiere indicar de forma mÆs 

ocesb reclamado en la reivindicaclOn 19. 

Tomando en consideración esta objecón, el solicitante ha modificado dicha 

reivindicación 19 para clarificar las," posibles bases presentes, el disolvente y la 

temperatura de cada una de las reaciones I aIII reclamadas, en concordancia con to 

enseiando en las pâginas 17 a 25 de," la descripción de la soticitud en estudio. 

I’ 2 
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l9nalmente, con respecto a los sustituyen 

Examinador sefiala que "tienen muchos signii7c& 

nÆmero de compqestos que no se encuentran" del 

descriptivo".  

Sobre este particular me permito seilalar 

sobre las reivindicaciones 1, 2, 17 y 18 ha re 

cantidad de compuestos que estarian obtj 

reivindicaciones. 

la formula (I), el selior 

tes que generari un gran 

soportados en a/ capItulo 

las modificaciones realizadas 

gido de manera sigrilficativa la 

baja el alcance de estas 

Ademths, me permito resaltar qua hacr uria rstricciOn mayor a los significados 

de los sustituyentes sobre la formula (I) imiplicarIa"dejar fuera de protección algunos 

de los 214 ejemplos especIficos de compustos cónsignados en la descripdón, toda 

vez que, tal como se muestra en la sigulehte tabl/a, cada uno de los significados de 

dichos sustituyentes ahora incluidos en el capitulo reivindicatorlo estÆ ilustrado por 

dichos ejemplos: 

Ejemplo 
Ill 

Susttuyentas 

(= Y’ -CH2-, A 
= -C(0)-, R’= 

N r(CH2)1enllo sin sustituir, n=O, R2= 

N 
- "aiquilo "C3 ramificado, R3 fenilo sin 

Ejemplo 4 
sustitui,r, R4 = hidrOgeno. 

N O=X= 

N�›6\Ng 

FN  O,\/" 
cH3 

Y <H2-, A -S(0)2-, R= 

-(CH2)fenilo sustituido halOgeno, n=O, 

R2= fnilo sustituido alcoxi C1, R3 = 

jempo piridirfr3-110 sin sustituir, R4 hidroxilo. 

O4_(J_O\ 

N 
III 

X=-O,� Y= -CH2-, A -5(0)2-, R1= 

-(CH)fenilo sustituido halOgeno, n=O, 
N 

- F R2= ,’fenilo sustituido alcoxi C1, R3 

EJempo 164 
fenilo sin sustituir, R4 = hidroxilo. 

X= 1 Y= -CH2-, A 
= -C(0)-, R’= 

IIII 

61Nhel*rocIclico 

-(Cl2)fenilo sustituido NR’R" con R’R" 

cad uno aiquilo 
C1, n=O, R2= radical 

aromtico 5 miembros, 

dorde el heteroatomo es nitrogeno, 

Ejamplo 204 sus alquilo 
C1 y halOgeno, 

R3 = 

fen ilo sin sustituir, R4 = hidrógeno. 
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Como consecuencia, todos los significados de los’ sustituyentes sabre la formula 

(I) se encuentrari plenamente sustentados en Ia descri"pción  de la presente solicitud. 

Par iltimo me permito seæalar qua Is modficaciones realizadas sobre el 

capItulo reivindicatorlo no amplIan de forma ,"alguna el alcance de la invenciOn, tal 

coma fue originalmente presentacla, toda vez,"que se,,’estn restringiendo los posibles 

significados de los sustituyentes de la fórmua (I) dº acuerdo con Ia revelado en la 

descripciOn de la solicitud, y se estÆn iritroduciendo condiciones de reacclón 

igualmente consideradas en dicha descripciOr. 

De esta forma, el capitulo reivindicato!io modificado es totalmente 

claro y conciso al reclamar los derivados dc," piperidin-bencensulfonamida 

materia de la lnvención, cumpliendo a," cabaliIad con to preceptuado en ci 

ArtIculo 30 de Is Decision 486 de 2000 

4. NIVEL INVEP4TIVO  

Por otro lado, el seæor Examiriador ,bbjeta la altura inventive de la presente 

solicitud a la luz de las ensefSanzas del documento ,"W00181308 (D1) 

Con respecto a este documento el seæor Examinador asegura que "Ic sugiere al 

experto en la materia, con sus conoimientØs  generales, sintetizar piperidin-

bencenosulfonamidas de propiedades farnacoIÆricas ya conocidas y solucionar asi 

este problema tØcn!co de manera obvia,," por Jo ,," tanto el objeto de Ia invención no 

tiene nivel inventivo". 

Sobre este particular me permito 

dentro de las enseæanzas del documentc 

la materia a realizar las modificacior 

revelados Para obtener aquellos que sor 

que dicho documento fue citado dentt 

correspondiente a la presente solicitud, 

que hace parte del estado de la tØcnica ,"e 

la patentabilidad de la invención. 

Dicho documento Dl revela 

R 

seilalar que no existe ninguna indicaciOn 

D1 quip condujera a la persona versada en 

as neesarias sobre los compuestos aOl 

objeto,’de la presente invención. Tan es asI 

D del ,"Reporte de Btisqueda Internacional 

fue clsfficado en la categorla "A", es decir, 

ri geriral Pero que no es de relevancia pare 

la fOrmula general: 
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los cuales inhiben el transporte (o retoma) de glicna por medlo del transportador 

GlyT-1, y por Jo tanto son iitiles en el trataniento d  desórdenes retacionados con el 

sistema nervioso central. 

Si bien es cierto que existen similitu 

Dl y aqueuos que son objeto de la pres 

materla deberla realizar la selección 

sobre la formula general (I) de Dl y 

poder obtener los derivados de 

invenciOn 

AsI, en primer lugar para obterier la 

presente solicitud a partir de dicha fórm 

especIficamente la equivalencia de p=O, 

anillo de piperidina, seleccionar que tan’ 

siempre sea fenilo. 

A pesar del hecho de que Dl 

selección de sustituyentes, dicho 

combinación especIfica, ni indica que 

biológica del compuesto 

Is estructurales entre los compuestos de 

te solicitud, la persona versada on la 

le poO, lo menos tres sustituyentes 

odificBr Is molØcula resultante para 

piperilin-bencensuIfonamda de la 

tructura central de los compuestos de la 

general (I) de Dl, habrIa que escoger 

r t::..IALF sustituyente en la posición 4 del 

R2 cqmo R3 sean hidrógeno, y que Ar2 

puestos donde se ha hecho esta 

no sefiala la utilidad de esta 

puede tener Østa en la actividad 

Sumado a Jo anterior, los comuestos resultantes de esta selección de 

sustituyentes sobre la fórmula general (I) dł Dl difieren significativamente de 

aquellos que son parte de la presente imención: 

H3C�O 

00 1 \ 

’ 

CH3 / 

Ejemplo  I .67, DI 

Ejemplo 1.80, Dl 

Ejemplo 214, presente solicitud 

5 
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Como se observe an Is figure anterir mietras que an los ejemplos 

consignados an Dl el nitrôgeno de la  piperidina siempre estØ unido a un 

carbono metilØnico acicilco, an los compuesto de Is presente invenclón 

dicho nitrógeno de la piperidina slempre etÆ unIlo a un anillo saturado de 6 

miembros, el cual tiene on of carbono/ adyaente a is unión un snub 

aromÆtico 

Si se tiene en consideración que todos i’bs com,uestos revetados en Dl tienen 

dicho carbono acIciico unido at nitrógeno de "la pipeidina, la persona versada en la 

materia supondrIa que esta sección estructua 

pfr 

l es ftndamentaI para Ia actividad del 

compuesto y no tendria ninguna razón para rodiflcaria. 

En vista de lo anterior, surge aqól Is egunta por quØ Ia persona 

versada an Is materia modificaria $pecificamente esta parte de is 

estructura y no otra? Es decir, Lpor quØ" no mantiene este motivo estructural 

que as constante an todos los compuestos de Dl y busca modificar otras 

secciones de la molecule? "I 

Sumado a esto, Zpor quØ Ia perbna versada en la materia introducirla 

especIficamente un anillo saturado de 6 rniembrs, unido en la posición orto a un 

grupo aromØtico, y no realizarla otro tip  de nodificación, como por ejemplo un 

anillo de 5 miembros 0 un anillo arornØtico? S se tiene en consideración que el 

documento Dl no contempla la posibilidaEI de qie el nitrógerio de la piperidina estØ 

unido a ningin otro grupo, no existe niguna ihdicación que haga pensar que los 

compuestos resultantes de esta modifcacIón mantendrÆn la actividad biológica 

deseada. 

Dentro de este contexto, me prmito,," resaitar que la persona versada 

an Is materia reconocerla las diferercias e$tructurales entre los compuestos 

de la invención y aquelios revelad,,s an "Dl, son significativas, y que de 

ninguna manera se podria prever/ el efcto que tendrian estos cambbos 

estructurales an la actividad bioI6qka de i molØcüla. 

En este sentido, la persona versda en a materia estarla familiarizada con el 

hecho qua cambios estructurales peqieos ,obre un compuesto pueden tener un 

efecto significativo en su actividad, tocta vez cue la interacción de un compuesto con 

su molØcula biológica objetivo depend de diversos factores como son los puentes de 
hidrógeno, las fuerzas eiectrostÆticas y Ie van de Waals, y la estructura 

tridimensional de la moiØcula. 

Para ilustrar este hecho me pe 

receptor canabinoide CB, conocidos 

primeros inhibidores selectivos cono 

erirme a candidatos de antagonistas del 

iente en el campo tØcnico. Uno de los 

este receptor es el rimonabant, el cual 
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ha sido objeto de diversos estudios estructura-act 

los sitios de interacción del compuesto conla c 

muestra en la figura: 

Trp255 

Tyr275 

MGM 0 

TrP279:N N"T1 N  

Tfp356 
Phe 200 

Sin embargo, a pesar de tener una idea clara 

interaccionan con cada parte del receptor, es dificil 

modificaciones estructurales sobre la mo(ØcUla. P 

bencØnico monosustituido de la posición S con et ac 

un compuesto de estructura muy similar alrimon 

que presenta 67 veces menos afinidad al CBI. 

Cl 

Este hecho claramente demuestra 

compuesto tiene una influencia significat 

vez que dicha conformación afecta la ir 

biológica objetivo. 

ad permitiendo asi establecer 

ia del receptor tal como se 

198 

PheliD 

Leu3B? 

3M 

Dlvg DlsłvusyThdy 

los motivos estructur&es que 

decir el efecto que tendr& las 

ejemplo, al fusionar en anillo 

) central de pirazol, se obtiene 

nt (ver figura siguiente), pero 

HN�N1  01? 

ue la conformación estructural de un 

en su comportamiento biológico, toda 

acciori del compuesto con su molØcula 

Dentro de este marco de ideas, no exists ninguna razón por la cual la 

persona versada en Is materia, prtiendo de las enseæanzas de Dl, 

modificara especIficamente la sec4iôn etructural unida at nitrógeno 

piperidinico y menos san que to hkiera sustituyendo at carbono aciclico 

existente en todos los compuestos de Dl por un anillo de 6 miembros 

saturado qua en la posición "orto" p!esenta siempre coma sustituyente un 

anillo aromØtico, maxims cuando el documento Dl no sugiere de ninguna 

manera la utilidad de realizar esta mddiflcación 

Dicha persona versada en la matera recoriocerIa tamblØn que el introducir un 

anillo saturado de 6 miembros a una noIØcuIa modifica ampliamente la estructura 

7 
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tridimensional del compuesto, y por to t 

efecto signiftcativo en la activldad bioIóica. 

En relación con to anterior, me perm 

hecho que la pregunta a contestar no es si 

realizar la modificación sobre el arte previo, 

imphca qua debe exstir una motivació 

del arte qua hagan cuponer que exisi 

clerta manors to ya exlstente pars que 

se tome ci trabajo de hacerlo. 

modificación podrIa tener un 

tIamr la atención a ese Despacho at 

persona versada en la materia podria 

no si ealmente to habria hecho. Esto 

en Is enseæanzas de dtcho estado 

una utifidad on modificar de una 

icha iersona versada on Is materia 

Este hecho est6 compietamente on concorIancia con to establecido por el 

Manual Andino par* all examen de s1icitudes de patente con 

respecto a la eva(uacióri de nivel inventiv de un soflcitud: 

"La pregunta a contestar es Si teniendo 

conjunto existe aiguna indicación 

mater/a a modificar o adaptor el estado 

at probloma tØcnico, de tol forma qu 

incluido en al tenor de la’s reivindicach 

i cuena el estado de la tØcnica en su 

e llet4 a ía persona versada en la 

la tØcnica mØs cercano para resolver 

Ilegue a un resultado que estuviera 

es)"’ r

 

saItado fuera detexto). 

De esta forma, at no existir ninguna sugerncia dentro de las enseæanzas de 

Dl. que Heve a I  persona versada en I amateia a modificar especificamente (a 

sección estructural unida at nitrógeno de la pipe idina introduciendo un anitlo de 6 

miembros saturado directamente unido a dicho iitrógeno y en la posición otto de 

este anitto un grupo aromtico, el do4imento D1 no puede afectar el nivel 

inventivo de la soticitud en estudlo. 

Por otro tado, el s&ior Examinador 

"tienen una act/v/dad coma inhibidores 

datos experimentales de C150 del orden 

presente solicitud tienen las mismas proi 

datos que demuestren una actividad sort 

por /0 tanto se les puede considerar com 

A este respecto me permito Sal 

pÆgina 27 de Is descripción de  Is s 

qua Is persona versada en Is m 

piperidin-bencensulfonamida de Is I 

inhibición del GPyT-1, con valores de 

la qie los compuestos revelados en Dl 

transportadores 
cia glicina GIyT-1 con 

los tM", y que los compuestos de la 

tdes farmacológicas y ’no se presentan 

fent, inesperada a una mayor eflcacia, 

:05 dlternativos a los ya conocidos". 

tar qulos datos proporcionados en Is 

icitud en estudlo son suficientes pars 

tria rconozca qua los derivados de 

rencIófl  tienen una alta actividad on Is 

mnores a 0,1 jiM. 

1 Secretarta General de la Cornunidad Andina "f1anual pra el examen de soilcituc/es de patentes de 
invendÆn en las oficinas de propiedad indus I do los a!ses de ía comunidad Andina’ Lirna, 2004. 
Pgina 77. 

E] 
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Esta actividad es en sí misma sorprendnte, ddas las marcadas diferencias 

estructurates existentes entre los compuestos reveldos en et estado del arte y 

aquellos que son objeto de la presente soticitudiii
 

Ahora bien, con respecto a la actividad 4 los compuestos de Dl, contrarlo a to 

afirmado por et Seflor Examinador, dicho documnto no brinda ningin valor 

numØrico con respecto a los valores de I con 1 respecto a GtyT-1, sino que 

iThicamente seflala que "los compuestos de la preente invención fueron activos 

como irihibidores de GIyT-1" (linea 14, pÆgiria 48, Dl), por to que no es posible 

afirmar que los compuestos de la invencion tengan la "misma actividad 

farmacológica" que aquellos de Di. 

Sumado a to anterior, es clara que, tat como to contempla t ArtIculo 28 de (a 

Decision 486 de 2000, la invención debe ser Presentada de forma tat que se muestre 

el aporte que se hace at campo tØcriico corrspondiente y las "eventuales ventajas" 

que la invenciOn tenga con respecto at arte previo, 19 qua significa que una invención 

no necesariamente tiene qua tener dichas entaja$ para ser patentable siempre y 

cuarido cumpta con los requisitos de novdad, hivel inventivo y apUcaclOn 

industrial contemptados en el Articulo 14 do dicha Decision 486 de 2000. 

De esta forma, (a presente inveción,  :tal como ha sido revelada, 

claramente permite qua (a persona verSada en (a materia reconozca qua los 

derivados de piperidin-bencensulfonauida Qbjeto de (a solicitud son 

altamente efectivos an (a inhIbición do GIyT-1 a pesar de las diferencias 

estructurales significativas qua tienen dichoo compuestos con respecto a 

. aquellos existentes an e( arts previo, (0 quo evidentemente as un hecho 

sorprendente. 

Por to tanto, (a presente solicitud a 

respecto at estado del arte ms prOximo. 

Finatmente, at seiior Examinador 

su literal a) presentaria reactivos 

sutfonación de piperidinas, resaltando 

reivindicación 19 "se puede considerar un 

Sobre este particular me permito 

invenciOn son nuevos e inveritivos, de 

obtención de dichos compuestos, tat cor 

Examen de solicitudes de paten 

posee Nivel Inventivo con 

lta que la reivindicación 19 presentada en 

a aqiellos considerados en Dl para la 

tue por to tanto el proceso de dicha 

roceso ,Iternativo al ya conocido". 

War qe dado qua los compuestos de (a 

vat for  lo serÆn los procesos para la 

to seflla el Manual Andino pare all 



4 

LLOREDA &CJA SA. 

"Si una relvindicacióh independiente es rueva e invent/va, tambiØn lo son sus 

reivindicaciones dependientes. De ía misr,a manra, Si Ufl producto es nuevo e 

inventivo tamblØn /0 serØn las reivindicaciones de proceso que necesariamente 

Ilevan a ese producto y a las reivindicacioes del roducto2 

Adicionalmente, pars la persona’ 

at un compuesto es nuevo esto signific 

sintetizado, y qua aün cuando el 

similitudes estructuraleS con otros re 

posible tener certeza de cual as la r 

obtener dicho compuesto,, toda vez q 

incidencia dircta sabre propledades c 

una molecula 

Consecuentemente, no es posible pre 

nunca obtenido pueda Se sintetizado de m 

realizar el enSayo experimental y ajustar cc 

Por Jo tanto, pl proceso de obtenclón d 

inventivo, a pesar de que guarde sernejan; 

del arte. 

Por iItimo, me permito sealar que u 

de la presente solicitud to constituye el 

concedido el bØneficio de patente en Eur 

US717631682). 

Para concluir, ma permito re 

sobra at capitulo reivindicatorlo h 

conciso at reclamar los derivados 

invención. 

Por otro lado, at anØlisis realizad’ 

documento Dl estableció de forma Inc 

indicación  an dicho documento que ci 

materia a modificar especificament 

compuestos aill revelados para obtei 

presente solicitud, siendo par tanto 

estado del arte mÆs próXirno. 

2 Ibid pâgir,a 8, ver pÆgina 80. 

rsada en la materia serla claro qua 

qua d cho compuesto nunca ha sido 

menc onado compuesto presenta 

lados en at estado del arte, no as 

ta de sintesis mØs adecuada para 

a los cam bIos estructurales tienen 

no la solubilidad, y la reactividad de 

dr que un compuesto que no ha sido 

bra e itosa par uno u otro mØtodo, sin 

inua ente las condiciones de reacción. 

un ompuesto nuevo es claramente 

con irocesos ya reportados en estado 

indicic con respecto a la patentabilidad 

cho 

ttados

e a dicha solicitud le ha sido 

a y  Unidos (EP1594840B1 y 

r qua las modificaciones reallzadas 

i qua este sea totalmente claro y 

piper din-bencensulfonamida de Is 

con 

una 

dicha 

eipecto a las anseRanzas del 

ertible que no existe ninguna 

ik a la persona versada en la 

sección estructural de los 

ieIlos qua son objeto de la 

soilcitud Inventiva frante at 

10 
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6. Anexo me permito presentar: 

(a) Recibo nmero 09 - 631 expedith por la 

Comercio, que acredita el pago de las ma 

(b) Copia de las pÆginas 121 a 12 que 

reivindicatorio, en el cual se han realiza 

anteriormente. 

7. En vista de to anterior, ruego a ust 

solicitud a la luz de las argumentaciones 

patente solicitado. 

Sefior Su pert ntendente, 

Li 

perintendencia de Industria y 

:aciones mencionadas; y 

�esponden at nuevo capItulo 

las modificaciones expuestas 

a estudiar nuevamente (a 

y conceder el privilegio de 

QALI ’IA LLOREDA CAURTE 
TP. 53.215 

11 
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de la fórmula 

2 

Ng 

en la que 

R es luilo C,_C6 lineal o amifi 

sustituir sustituido por uno dos 

entre alu lo CC6 lineal o raiui icado 

ranificad, ’ -OCF, hal6geno,-NR’ o 

piridilo o. irimidinilo; 

R2 es alqui CC6 lineal o ranxifi ado,( 

naftilo . sustitu.r 0 sustituid por 

elegidos .tre aluilo C1C6 line 1 o 

lineal o r if icado, halógeno, trfluor 

NR’R’’, h4roxi, o por un grupo pira 

aroxntico eterocicli10 moriovalen e de 

heterotD1,s son seleccionados. d N, 

sustituio por uno o dos sustitu entes 

CI-C6 lina. o ramificado 0 halóge 

do, -(C)-fenilo, sin 

FSustituyentes elegidos 

alcoxi CC6 lineal o 

trifluorometilo, 0 es 

H2)-fenIlo, o ,-(CH2)-

o o doe sustituyentes, 

ainificado, alcoxi CC6 

aetilo, nitro, ciano, - 

lilo, a es un radical 

o 6-miembros donde los 

6 S1 sin sustituir 0 

elegidos entre aiquilo 

es prtdiriilo o es fenilo, in sutituir 0 sustituido por 

hal6geno alquilo C3,-Cr, lineal o anificado; 

es hid5eno o hidroxi; 

A es -S(02-- o -C(0)- 

X, Y son 6n independencia entre i -CH - u -0--, 

con la coic16n de que Xe Y no sean smu1tnesxnente -0-

R’R’’ d04 independenca entre i son hidrógeno, aiquilo C3,-C,5 

lineal p aificado 0 -C(0) alq4iio C C lineal 0 ramificado; 

n es 0,, 
110 

2 

y salei adición de Æcido far4iacØutcamente aceptables de los 



segün la  re vindicación 1, en los eftie 

es alqLii 6 CC6 lineal o rainific do, b ncilo a es fenilo, sin 

sUstitUr sustituido par uno o dos ustituyentes, elegidos 

entre alqu 10 C;L-C6 lineal a raini icado alcoxi CC6 lineal a 

ramificao, halógeno a trifluorome ii; 

R2 es alu lo CC6 lineal a ramifcado, bencilo, tiofenilo a es 

fenilo, 
si 

sustituir 0 sustituid par no a dos sustituyentes, 

elegidos tre aiquilo Ca.-C6 un i a ramificado, alcoxi 

lineal a amificado, halógeno a trif 1 orometil, nitro, amino, 

hidroxi b ZHC(0) - aiquilo. CC6 ii eal a ramificado; 

R 3 es ptr in-3-il, piridin--4--il 

suatitud ;.por halógeno a aiquila 

es hidrgeno a hidroxi; 

A es -S(0-- a 

X, Y 
so 

con independencia $ 

condiciuLde 
que 

x e y no son si i 

y sales e adición de Æcido fa 

mismos. 

3 omuestos seg(in la rei i 

Y son i4os -CH--, A es -S(0)-, 

es hidr6 Ono. 

o es fenilo, sin sustituir a 

CC6 lineal o ramificado; 

bre-CH2- u -0-, con la 

Llt.nemente -0- 

LcØutiamente aceptables de los 

i6nlo2, en los que Xe 

fenilo sin sustituir y R4 

4. ompuestos seg(rn la rei indic ción 3, que son (+/-) -3, 

4-diclpr -N-fenil-t- (cis-l- 2 -fen 1-ciclohexil)--piperidin--4-

ii]- cenosulfonamida, (+/-) 4 -met xi-N- (3-metoxi-fenil)-N-

[cis-I-- ( -fenil-ciclohexil) -pip ridin 4-ill -bencenosulfonamida, 

(+/-)"4 etoxi-N-fenil-N- (cis-1 (2-fe il-ciclohexil) -piperidin-

4-il] -b cenosulfonamida, ( /-) -N- (4-f luoro-fenil) -4-metil-N--

[cis-1- 2-fenil-ciclohexil)-pip ridin 4-ill -bencenosulfonamida, 

(+/-)--N (4-fluoro-fenil)-4--meto i-N-I is-1-(2--fenil-ciclohexil)-
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piperidin-- U - bencenosulfonamida, (+1) -4-metoxi-N- [cis-1-

(2-fenil-icbhexil)-piperidin--4-il]-N-(3- rifluorometil-fenil)-

bencenosulnida . 6 
(+)-4-xnet0

i-N-f nil-N-[cs-1-(2-fenil-

ciclohexiL) a. iperidin-4-ill -benceno ulfon ida. 

5. C, tiestos segn la reivin icació 1 6 2, en los que X e 

Y son ainbos( -CH2-, A es -C(0)-, R3 es fe ilo sin sustituir y R’ 

es hidr6genc. 

6. conpuestos segiin la reivi dicaci’n 5, dichos compuestos 

son (+/)-3-metoxi-N- [cis-1-- (2- enil- iclohexil) -piperidin--4-

ii) -N-p-toli1-benzamida, (+1 ) -4-f uoro-N- Ecis-1- (2-fenil-

ciclohex–i)Fpiperidin-4-il]--N-p.-to 
il-be zamida,(4-

cloro-fextLl)-N-fcis-1-(2-fenil-cic ohexi )-piperidin-4-il]-3--

trifluorom4til-benzaxniaa o (+1-) -N-(4-cloro---fenil)-3--metoxi--N-

[cis-1- (- enil-ciclohexil) -piperi in-4- 1) -benzamida. 

7.’C uestos segin la reivi dicacón 1 6 2, en los que X e 

Y son aibs ’-CH2-, A es -C(0)-, 3 feni o es sin sustituir y R4 

es hidrôxi. 

8. C uestos segiin la rei indica ión 7, que son (+/-)-N--

(4-fluoo41feni1)-N-(cis-1-(2--hidr xi-2- enil-ciclohexil)-

piperid.z4-il)-3- metoxi-benzamida, ("-/-)-N-- (4-cloro-fenil)-N-

(cis_1H(2fhidrod_2_fenil_cicloh il)-p peridin-4-il].-3- metoxi-

benzantida(+/-)--4-fluoro-N-[cis--(2-hi oxi-2-fenil-- 

cicloheiL.)-piperidin-4-i1)-N-p- olil- enzamida, (+1-) -N- (cis-

1-(2-hdri-2-fenil-ciclohexi1) p–perdin-4-il)-N-(3-metoxi-

fenil)ab+Zamida o (+/-)-N-[cjs-1-(2-hidroxi-2--fenil-

cic1ohx 1)-piperidin-4-ill -3-me oxi-N p-tolil- benzamida. 

9... ompuestos segiin la rei indic ción 1 6 2, en los que X e 

Y son a1os -CH2-, A es -S(0)2 , $ fenilo sin sustituir o 

fenilo sstituido por cloro, fl’or a etilo, y R4 es hidroxi. 

.O Compuestos segiii-i la r ivindcaci6n 9, que son (+/-)-N-

(cis--(2-hidroxi-2-fenil-ciclo exil) piperidin-4-il] -4--metoxi-

N-fenil bencenosulfonamida, (+)-N [cis-1-(2-hidroxi-2-fenil-

ciclo ii) -piperidin-4-il] -4-rn toxi- -fenil-bencenosulfonamida, 

N (4-cloro-fenil)-N--[cis-- -(2-hdroxi-2-fenil-eiclohexil)- 

piperd n-4-ill-4-metoxi--benc osulfo amida, (+/-)-N-{cis-1-[2-

(4-clor -fenil)-2--hidroxi-cicl hexil]-piperidin-4-il}-4-metoxi-
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N-fenil-benc kiosulfonamida, (+/-)-N {cis 1-[2-(4--fluoro-fenil)- 

2-hidroxi--ci lohezil]-piperidin-4-i }-4-m toxi-N-fenil-

bencenosuifo ida, (+I-)-N [cis- -(2-hidroxi-2-o-tolil-

ciclohexil) iperidin-4-ilJ -4-xnetox -N-fe ii-bencenosulfonaxnida, 

(+/-)--N-(4-- luoro-fenil)-N-[cis-1-( -hidr xi-2-fenil--iclohexil)-

piperidin-4 111-4- metoxi-bencenosu fonam da, (+/-) -N- (4-f luoro-

fenil)-N--(c s-1-[2-(4-fiuoro-fenii) 2 -hid oxi-ciclohexill-

piperidin-4 il}-4-metoxi-bencenosui onani a, (+J-)-N-[cis-1-(2-

hidroxi-2-f il-ciclohexil) -piperi in-4-i I -4-metoxi--N- (3-

metoxi-fei )-bericenosulfonamida, (-i-/-)-N-(cis-1-[2-(4-fluoro-

fenil)-2-hi roxi-ciclohexil)-piperdin-4-il}-4-metod-N--(3-

metoxi-fei-ii �) -bencenosulfonamida o (+1-) -N- [trans-i- (2-hidroxi-

2-f enil-ci ohexil)-piperidin-4-il -4-me oxi-N-fenil--

bencenostlf namida. 

ii. C uestos segizn la reiv ndica ion 1 6 2, en los que X 

e Y son s -CH2--, A es -S(0)2-, R3 es piridin-3-il o piridin-

4-il y R4 hidroxi 

12 puestos segün la reiv ndica iOn 11, que son (-i-/-)-N--

(4c1oro-f hil)-N-(cis-1-(2-hidro i-2-piridin-3-il-cclohexil)-

piperidi- ill-4-metoxi-bence Osulfo amida, (+/-)-N--[cis-1-

(2-hidrocj 2-piridin-4-ii-ciclohe il)-pperidin-4-ilj-4-metoxi-

N-fenil- cenosulforiamida, ( I-) -N-[cis-i-(2--hidroxi-2-

piridin-3 il-ciciohexil) -piperidi -4-il -4-metoxi-N-fenil-

bencenosu fonamida, (+J-)--N-(4-fluor -fenil)-N-[cis-l- (2-

hidroxi-2 piridin-4-il-ciclohexil) -pipe idin-4- ii] -4-metoxi-

bencenou fonamida, (+I -)-N- [ci -1- (2-hidroxi-2-piridin-4-il-

cicloheci )-piperidin-4-il]-4-met xi-N-(3-trifluorometil-fenil)-. 

bencenou fonamida o (+1-) -N-- (cis-i (2-hidroxi-2-piridin-3-

il-ciclbhecii) -piperidin-4-ii]-4 metoxi-N- (3-trifluorometil-

fenil) -be cenosulfonamida. 

13. Compuestos segi5n la re’vindi aci6n. 1 6 2, en los que X 

es _CH2f_i1Y 
es -0-, A es -S(0)2- E? es fenilo sin sustituir y R4 

es hidto,i. 

j.4, Un conipuesto seq-un la eivin icaciOn 13, que es 

N-(4-fLu ro-fenii)-N-[cis-i-(4- idroxi 4-f enil-tetrahidro-piran-

3-il)- p peridin-4-ii]-4-metoxi bencen sulfonainida. 
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2.5.(o estos segin la reivi dicaci n 1 6 2, en los que X 

es -C 

R2

y;s -0-, A es -C(.0)--, R3 es fe ilo sin sustituir y 

es hidrox. 

16. bn .conpuesto segiin la rei indic ción 15, que es  

N-(4-fluo’o enil)-N-(cis--1-(4-hidr xi-4- enil-tetrahidro-piran-

3-il) -piper din-4-ill -3-metoxi-ben amida. 

2.7. :C puestos segiin la reivndicacón 1, en los que X e Y 

son axnbo A es -C(0) - y R3 s pir dinilo, sin sustituir o 

sustituido or halógeuo o alquilo C6 1i sal o rainificado. 

2.8.; Cl puestos segn la reiv ndica i6n 1, en los que X e Y 

son ambs. .-CH2-, A es -C(0)-, R  e un radical aromÆtico 

heterocici 10 monovalente de 5 o 6-mieinbros donde los 

, heteroÆtpms son seleccionados d N, 6 S1 sin sustituir o 

sustitui,dol por uno o dos sustitu entes elegidos entre alquilo 

CI-C6 lina o rainificado o halóge y R4 es hidrógeno. 

19. zocesos para la obtenc 6n de compuestos de la fórmula 

I segn,1 reivindicaci6n 1, dich proc so consiste en 

a) hace. eaccionar tin compuest de la fórmula 

A 

en la presencia de tna base seleccionada de 

diisopk4iletilamina. 4-dimeti antinopiridina, piridina y 1,8-

diazaicJic1o[5,4.0]undec-7-ono y/o ui capturador de protones 

coxno jes 1-metoxi-2--metil 1-trinetilsililoxi-propeno, a 

tempeatjura axnbiente, para obt ner u4 compuesto de la fórmula 
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Como resultado del examen definitivo, real 
la Decision 486 de Ia Cornisiôn de  la Corn 

1. Documentos estudiados 

Descripción: Folios 45 a 163 como 

Reivindicaciones: Folios 205 a 212 corn 

Prioridad: Folio I EP 3003526.5 

Respuesta del solicitante: Folios 193 a 21 

2. Objeto de Ia invención 

H 

ON 

do con fundamento en el artIculo 48 de 
dad ’ ndina, se le cornunica: 

e radkO inicialmente. 

se radicO inicialrnente. 

el 17I
 
2I2003 

Titulo de la solicitud: DERIVADOS DE PIFERlDIF1BENCENSULFONAMlDA. 

Objeto de la invenciOn: 

El objeto de la solicitud consiste en nue\’os corhpuestos derivados de piperidin-
bencensulfonamida de formula general l), sus procesos de preparacion y sus 
composiciones farmacØuticas. 

El problema planteado en la solicitud es la flecesidad de proveer nuevos compuestos 
que actüen como inhibidores de transportadores de glicina GIyT-1 y sean itiles en el 
tratamiento de trastornos neu rolOgicos y nØuropsii uiatricos. 

Para solucionar este problerna tØcnicd la sIicitud en estudio proporciona 
compuestos derivados de piperidin-bencersulfonmida de fOrmula general (I), sus 
procesos de preparaciOn y sus composicianes farmacØuticas. 
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Reivindicaciones I a 1 y 20: Co 

ReivindicaciOn 19: Un proceso para la p 

Reivindicaciones 21 a 23: Un med 
formula (I) y excipientes farmacØutic 

Se catalogo el objeto de la invenciOn 
A61  31/44 yA6IP 25/18. 

3. De la solicitud do patente 

DescrjpciOn: (rticu!o 280486) 

de fómula general (I). 

de compuestos de fOrmula (I). 

comprende un compuesto de 

la IPC en las categorias C07D 211/58, 

La descripciOn divulga de manera clara y completa la invenciOn para que una 
persona capacitada en la materia tØcnica pieda ejcutarIa, por lo tanto, cumple con 
el requisito de claridad y comprensiOn de auerdo al artIculo 28 de la DecisiOn 486. 

Reivindicaciones: (artIculo 30 D 486) 

Las reivindicaciones I a 23 son claras, concsas, etªn enteramente sustentadas en 
la descripciOn y cumplen con el requisito de claridad, concisiOn y sustento en la 
descripciOn de acuerdo al articulo 30 de la pecisióki 486. 

4. Unidad do invenciôn (artIculo 250 

La presente solicitud de patente camp 
cumple con et requisito de unidad de I 

S. Es una invención (artIculo 15 D 486) 

El objeto de la presente solicitud puede 
acuerdo al artIculo 15 de la DecisiOn 486. 

6. Excepción a  fa patentabilidad (articulo 

solamŁnte una invenciOn y par lo tanto 
On. 

consiierado como una invenciOn de 

El contenido de las reivindicaciones 1 a 11 d (a 
comprend Ida dentro de las excepciones a la at 
articulo 20 de la DecisiOn 486. 

mte solicitud no se encuentra 
ildad consideradas dentro del 
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7. Reivindlcaciones relativas a un use 

El contenido de las reMndicaciones I a 
acuerdo a Los articulos 14 y21 de la Di 

a 

no 

8. AnÆlisis de patentabilidad ’articuIo 14 D 

Se procediô a; evaluar los requisitos 
industrial con e; fin de establecer la pat 
solicitud en estudlo. 

Novedad: (articuIo 16 b 486) 

Las reivindicaciónes I a 23 se refieren 
bencensulfonamida de formula general (I), 
proceso para la preparaciOn de los mismo 

illdad 

corn 
us cor 

Se realizO at estudia de novedad conp 
compuestos, corn posiciones farmacØutIcas y 
solicitud con Los presentes on of estado de Is 

215 

distinto (articulos 14y 210486) 

usos ni segundos usos de 

ad, nivel inventivo y aplicación 
de la invenciOn reivindicada en La 

uestos derivados de piperidin-
posiciones farmacØuticas y a un 

elemento por elemento Los 
$ reivindicados en La presente 
relacionado. 

Como resultado de dicho estudio no se en4ontrarcn compuestos ni composiciones 
farrnacØuticas ni procesos iguales a (as do La prsente solicitud, por Lo tanto Las 
reivindicaciones I a 23 cumplen con elrquisito de novedad de acuerdo con of 
articulo 16 de la decisiOn 486. S 

Nivl lnventLvo (art/bulb 18 D 486) 

Las reMndicaciones I a 23 se refieren comuestos derivados de piperidin-

I bencensulfonamida inhibidores de GIyT-1 dfOrmua general (I), sus composiciones 
farmacØuticas y a un proceso para la prepaaciOn e Los mismos. 

El estado de la tØcnica revela compuestoo inhi 
estructural de aminopiperidina donde of NirOgE 
unido a un carbono metilØnico y/o a una cacena 

La presente invenciOn describe nuevos corn 
bencensulfonamida que tienen diferencias etruc 
estado de la tØcnica, entre ellas, la uniOn dI Nit 
saturado de6 m1embros of cual tiene en of arbc 
aromÆtico. 

ores de GIyT-1 con un nücleo 
de (a pipridina siempre estÆ 

ullica. 

stos derivados ide piperidin-
Jes significativas con respecto a 
P.-no de la piperidina a un aniUo 
adyacente a la uniOn, un anillo 

Los compuestos de la invenciOn demuestran eneruæa mayor afinidad por of receptor 
GIyT-1 dada por valores de CI0 menores a O,1 M, I cual evidentemente constituye 
una ventja y una soluclOn inesperada nadaobvia ara una persona versada en at 
estudia de este tipo de compuestos. 
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Aplicación Industrial: (artIculo 19 D 486) 

Las reivindicaiones I a 23 cumplen con CO requisito de aplicaciOn industrial, debido 
a quo puedenser producidos o utilizados en cuÆlquier tipo de industria, 

9. Conclusion 

En consecuencia y por todo Jo expuestd anterkrmente, se recomienda Conceder 
las reivindicaciones I a 23 (folios 205 a 12). 

Bogot D.C., 

40 
CONCEPTO TECNICO No. 423 EXAMINADOR TECNICO 

Código No. 202077 

I 


