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Ref.: Expediente No. 05.096.625 

Solicitud do Fatente PCT entrada fase nacional pera: $INTESIS PE ESTERES DEL 

ACIDO 2-CLOROMETIL-6-METILBENZOICO V AGONISTAS PPAR DE FORMULA 

GENERAL (C) 

Solloitante: SANOFI AVENTIS DEUTSCHLAND GMSH 

RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO 

LUIS PATIIO LavA, mayor On odad, identificado / domoitiado comO aparece al pie One 

mi firma, an atenciOn a so ofioio No. 2700 notificado el 6 de marzo de 2009, stentamente 

me termite Car repuesta al mismo de Is Liiguiente olanera: 

Reivindicaciones 

Congo do presente a so Despacho queen Ia desoripoibn Se estabiece caraniente qua ci 

compuesto 2-cloron,etii-6-metilbenzOato de ratio presenta mayor eslabilidad One ci 

compuesto 2-bromometii-6-metiPbnzoato Be metilo. Es decir, ci objoto do In invenciOn 

era or tie demostrar In estabilidad roelorada de lot compuestos clorados an retaoión a Los 

compuestos bromados tal come so observe an lee pÆgina 5 de IN descripciOn, lineas 10-

13: Los compucstos de formula (I) do recall per to alto estabilidad comparado con los 

correspondientes compuesfos de bromo Asi las cosas, los resuitados obtenidos pueden 

,.mnI ’�tn otn’ dIn infprinr nnnen ptil orooji isooroioii vt 
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En esle orden de ideas, Se elirninaron los sustituyentes fen ito, metoxietilo y bencilo 

correspondienres al radical R eli ci compuesto Be fOrmula 0) deJa reivindicaciOn 1, 

!Adicionamena are adicionO a nueva reivindioacion 2 la cual cobra Un compuesto de 

formula (I) doodle R es metilo, 

Reivindicacian 3 

Con elfin de superar Is objeciOn score Is reivindicaciOn 3 (antigua reivindicaciOn 2) Se 

ran definido all reactive de cloracian y all disolvente inerte. De igual manera Be he 

especiticado Is temperature entire 60 y 9OG 

ReivindicaciOn 5 

En cuento a Ic reivindicaciOn 5 (antigua reivindicaciOn 4), pongo de presente al sailor 

examinador que dicha reivindicaoiOn deperl de Is reivindicaciOn 3 la cual coniprendia 

todas las etapas del proceso; de tal manera qua Is antigua reivindicaciOn 4 contenla 

implicitamente dichas etapas- Sin embargo, con el fin de der mayor claridad al capitulo 

reivindicatorio Is nueva reivindicaciOri 5 he sido modfficada indicarido las etapas del 

proceso y condiciones de reacoFØn. 

En conclusion, teniendo en cuenta que todas Isis obeciones ban sido debldamente 

superadas can ci nuevo pkiego reivindicatorio, solicito a SQ Despaciio conceder 
& 

privileio de Laterite a la preserite invenciOn, 

Anexos 

Nuevo capitulo reivindicatorio 

Formulario de niodificaciones 

Recibo de pal 

Dela Sends jefe, 

M i Moi 
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FORMULARIO UNICO CE CORRECCIONES V MODIFICACPONES 

SOLICITUD CE: 

0 Correcclon do Errror Material [] Modincacion a una solicitud 

Nombre: SANOFI-AVENTIS DEU1SCHLAND IDENTIFICACtN 
GmbH 

Direeclon: Bitnirgstsasse 50 0.0. 0 NIT 0 
Frankfurt am main 
Aismania 

Donicillo: Frankfurt em main C E 11 C Otro 0 
Alemenia 

Lugar de Constltucion; Alemania Cual 

Namara Telefono: Fax  
E-mail: 

gamble : LUIS PATIO LEflIA IDENTIFICACION 
REPRESENTANTE 

APODRADO Direcoion; Call. 94A ft 7A-0 0.C. NIT 0 
TelØfono: 0107420 Fax �10 7480 C E 11 C Otro 0 
E maj osabsuleal co Arm Cual 

Numero 2.930.1 b TPA 2B98 

Ntimero do Expedlente: 

05.096.625 

(3 Descripejon de Is oorreccion 0 modiricación solicital 

Ptesento nuevo capltulo reivindicatorio pare Ilevar a came el examarl de patentabilidad. 

Coniprohante As pago No. 09-39,0.3 Feha 28 do or Cl. 2009 

Anoxos: 

iComPronte de pago de Is tess. 

OPoderes si fuere of caso, junfo con is sustitucion de is  mImos a our iwor. 

LIDecuniento quo acredita Ia eistenoia y representacia legal de las partes, cuando Sean personas juildicas 

0Nuevo capitulo reiiindicatorio 
CN 
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I. Un coilipuesto de formula 

REIV(NDCGtONES 

CO2R 

(I) 

I donde R as menlo, etic, propic, j-propiPo. t-butilo 

I 2. Un compuesto de formula (1) S acuerdo a Is reHndicaciOn I dandle R as motile 

3. Un procedimiento card preparar los compuestos as formula (I), Segun Is 

rei4ndicaciOn I quo comprende 

hacer reaccFonar esteres de ªcido dirnetilbenzojoo de formula (l) 

(H) 

doride R as coma se no definido antes, 

con un reactive de cjoracian esogido entre croruro de sulfurilo, N-cloro succinamida 

(NCS), I 3-&ccro-5,5-di,netildantoina (NOOK) y acido tricloroisocianurico an Un 

disolvente merle escogido entre CC’, y clorobenc@no, 0 sin disolvente. a urla 

temperature entre 00-9000, y postarFormente opcionalrnente purificar. 

4. Un procethnhiento card preparar (as cornpuestos do formula (G) 



an sa qua 

as H alquifo C1 -C12, cicloniquiJo C, C8 arilo C5-C2, squir(Ci-G4-ariJo(C6-Ci2) 

heteroarilo 05-C,0, yen el aiquilo y cicIorQuiIo uno 0 mÆs grupos CH2 Se pLjeden sustituir 

poT -0-, y eJ aquo, ocoaJquo y arilo pLeden e&ar susfJtLJIdos con halOgeno, 

Yes CH2)3-! I ,3-feniJeno I !3-cJcJohexalodiilo 

es H, F, Or. CE3, aiquilo (Cl-Ce), -O-aJquiIo(C-C6), fenilo; 
g!! as H, a’quilo (Cl-CO) , aJquiI(Ci-C)-fenio, cicroalquiPo (C-05), fenio, CF3; 

quo comprende hacer reaccionar compuestos do formula (CI 

Fn 

HO 

R5( 

(Cl) 

cords V. R y R’ Os cada uno 001110 so ha definido antes 

con compuestos Os fOrmLila (I) 

Cl 

CC7R 

donde R as conic so ha definido arites, 

an tolueno, I-meth-2-pirrolidona u ottos disolventes aprOticos, en presencie do ten- - 

butOx’rdo de potsio, do -78 a +&o"C, y postenormente tratar por extracciOn y 

opcionalmente cristatiaar at pooducto final. 

5. On procedinilento cars preparar los compuestos do formula (C) 

C � 



en a que 

R as H! aqu’ro C -C1, aiquiro (CiC4arilo(CrCi2) yen el a]qulo uno 0 mÆs grupos CH, 

So puederi susFituir per -0-, 

V es -CM2,-, I !3-fenhleno, I ,3-ciclohexanodido; 

se encuentra en a posioon mop y Se seIedona del grupo que consists an H! F, Er, 

CF, alquia (CI CO)  O(Ci-Ce)-aIquio y enilo; 

as H, ajquiro (C, Ca), arquifenilo (C -C-, ccloarquicc (Cs C6)  teniro, CF, 

quo comprende lacer reacciondr coJllpLIestos de ldrmuja (CB 

S MO> 
-’V.-- 

(CI) 

donde Y, R’ y " es cada uno come so ha definjde autos 

eon compuestos de fdrnlLjja CO 

CO2R 

(I) 

donde P as coma Se he defindo antes, 

en toueno, I -metil-2-pirrojidona U otroE disolventes aprbticas, en presencia S tsrt 

butoxido de potasio, do -78 a +500C. y posteriarmente trgtar par extraccion 

opcionajmente cristalzar el producto final. 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA V COMERCIQ 
DIVISION DE NUEVAS CRACIQNE$ 

Radicaclon No. 05-96625 
Clasificacion Internacional (IPC): A611<31/19 
Concepto Tecnico No. 1608 

Patents do InvenciOri M Patente do Models de Utilidad E 
Via Nacional 11 
Via PCT (fase riacionel) � Cap] Cap. II 

No. Sol. rMemacional PCT1EP20041002579 
Feoha do Presentacion Internal. 03/12/2004 

Coma resultado del examen definitivo, realizado con fundernento an et articuto 48 
de la Decision 486 do a Comisiari do Is Comunidad Andina, sole comunica: 

1. Documentos estLidiados 

1.1. Qesodpdôn: Foos: 23 a 29 

1.2. Reivindicacones: FoRos 30 a 32 comb so cadicª nicialrnente 
Folios 86 a 87 nuevo capitu!o reivindicatorio coma 
respuesta del solicitante 
Folios 94 a 96 rnodificaciones al segundo examen de 
fonda 

1.3 Rta. del SolFcitante: Forios 81 a 88y 92-93 

� 
1.4 Prioridad: DE 10313228.7 del 03/25/2003 

2 Objeto do la invencon 

fltulo sugerido pars Ia invencron: Esteres del acido 2-clorometil-6-
metIbenzoico y ml metodo de snlesis Coma intermedarios para a sintesis 
de agonJstas PPAR de formula general C. 

Reivndicaciones 1 -2: Un conipuesto do formula 
(I)CI

 

CO2R 



1v) 
100 .5 \C) 

Reivindjcaciones 4 - 5: Prooedimiento para preparar Foe compuestos de formula 
C. 

EF problems ptan%eado en eMa soolud as Is necesidad do Łsteres del aodo 2-
halogcrloalquilberizoico coma intermedianos pare Is sFntesis do los 
compuestos de formula C, con ver,tajas frenta a los existentes an el estado de 
Is tØcnica, come estabilidad a temperature ambiente y no liberaciOn de 
subpmoductos mulÆgr,os durante el procedImiento de sIntess. 

Para resolver este problems tecnico is solicitud an estudlo prOporciona Un 
cornpLiesto Fntermediaro de formula I, Un metodo Para su preparaciOn y un 
procedimiento de sintesis para los comnpuestos de formula C. 

ClasIfloacan Internaclonal de Patentes (I PC.): A611<31119, C07C89194, 

3 De Is solicitud de Patents (soLn al case) 

Reivndicacionee (a#Icu/o 30 0 486) 

� Realizadas las modif,caciones at capitu!o reivindicatorlo seg(in los 
requerimientos estabrecidos an or art. 45 define, cumpje con el requisite 
S definjciOn claridad, concisón o sustento per Is descrpcon do acuerdo 
al art. 30 de Is DecisiOn 486. 

4 Detertninacion del Estado de (a TØtnica 

La fecha que so ha tenido an ouen%a pore de%errninar S Eslado de a Tecnica 
es 

Fecha de presentacjOn do Is solicitud prioritaria 03/25/2003 

consultadas las bases do darns con quo cuonta Is oficina y las otras 
tuentes uthizadas pam determThar el estado de Ia tØcnioa no as encontrO 
documento alguno relacionado con el oblate de Is solicitud. 

5. Respuesta a los argurnentos del soilcitante: 

� El solicitante afirnia quo al objeto do Is solicitud era damostrar Is ostabilidad 
niejorada de los compuestos clorados an relacOn a los cornpuestos 

f& P. 
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6. AnØlisis de patentabilidad (artleulo 14 D486) 

Novedad y Nivel inventivo (articulos 16 y 16 D466) 

� No as enconlrO donero del estado do Is tecnica, documento alguno que 
evjdenciara Is existencia de esteres del acido 2-halogenoalquilbenzoico 
como jntorrnedjarios de formula (I) pare Is sintesis de los compuestos do 
formula (C), con ventajas como estabilidad a temperature ambionte y no 
liberacLon de subproductos mutagenos durante el procedirniento its 
sirilesis. 

� Por lo tanto es novedoso y tiene rival inventive de acuerdo a lo estipulado 
an Ids ad. 16 y 18 de Is DecisiOn 488 de Is ComisiOn de Is Comunidad 
Andina. 

pJjciOn industrial (àrficutQt9 £486] 
Be acuerdo con el articulo 10 do Is Decision 486 de Is Comision de Is 
Comunidad Andina se considers qua Is invenelon as susceptible do 
aplicaciOn industrial porque puede ser producida 0 utilizada an Is industria. 

Titulo sugerido pare Is invencian: Esteres del acido 2-clorometil-6-metilbenzoico 
su metodo de sintesis como interniediarios pars Is sintesis do agonistas PPAR do 
formula general C. 

7. Conclusion: 

En consecuencia y por todo Ia expuesto anteriormente, Se recomienda Conceder 
las reivindicaciones: I a 5 (folios: 94- 96), 

Bogota, D.C., 

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO 
No. 1608 COdigo No. 202087 


