
CAVEI..J’ 
A BOG A su!’I IN . .. NO’ NCI LL I NJ fS I ,IA vc<)M! N!.:Ic - 

’.. 

EDIFICIC 
iniu1itIuhIIIllUtlhIIiI . 

cv&Drcom
 50 

. 

caveIi@aI,cr.com 

CABRERA 4 N! No. 03-1 29098 000070000 

N 

- 

F_U .. ’ ..! if? 17 IIIIiF ! 1JUr2!!?U 
14 

BOGOTA 8, CC 

Senora Directora 
! p 

N 
\ 
!* 

, I ,LYII L.’.. j! AS! A ..?!�. I! 60 

DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES 
!I- NI F!! O.IUIII! 

Superintendencia de Industria y Comercic 

Tramlte 011 
Everito 379 

Actuacion 444 

Referenda Expediente No. 05129098 
Asunto SOLICITIJD DE PATENTE PAPA: MODULADOR DEL RECEPTOR 
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027/006! A61 P 043/000, 0070 307/079, 0070 333/084 0070 405/004. 
COlD 4051006 CO7D 405/010, C07D 407/004! 0070 409(004 

Fecha de solicitud Diciembre 22 de 2005 

1. Yo, Luz CLemencia DE PAEZ, an mi coridiojon de apoderada de Is sociedad solicitante de Ia 

patente de Is referencia, me rei9ero al Oficio No. 11343 notificado p0, fijacion an lista del 9 de 

octubre de 2009. 

2 Mediante el Oticio No 11343 Be puso an conocimiento del solicitante el informs del examen 

de rondo poe contend las observaciones hechas par SLJ Despacho sobre la presents solicitud 

de patente. Con memorial radicado el 5 de Enero de 2010, solicits place de treinta (30) alas 

para atender el ofiojo No. 11343. Al respecto, atiendo a las observaciones de Is siguiente 

manera: 

3. Claridad del capitulo reivindicatorio: 

3.1 con relaciOn a Is objecion realizada per so Despacho sobre Is ausencia de claridad del 

capitulo reivindicatorlo y con fundamento an lo estableCido an el articulo 34 de Is Decision 486, 

Se presents on nuevo capitulo reivindjcatorio como sustituto del anteriormente presentado 

NIT. 30.041.367_3 
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Conpuesto poj- treinta y tres (33) reivindicacjones lot combat realizados at nuevo plieo 

reivindicatoric son: 

3.1.1 Se barren Its anteriores reivindicaciones I a 12, 14! 18, 23! 24 y 50 a 55. 

3.1.2 Se remains one nueva reivindicacidn I con el cantenido do to anterior reivindiceciOn 13 

Se limits de acuerdo at contenido de la descripciOn y especiticamente do lot ejernplos de Is 

presents solicitud 

4. NOVEDAD V NIVEL INVENTIVO 

Ese Despacho one una serie do docunientos y concLuye qua Is presents solicitud no cumple 

con of requisito del articulo 18 do la Decision 486. Sin embargo at tenor an cuenta el nuevo 

capitulo reivindicatorio podemos ver quo la mantra revelada per el actual pliego reivindicatorio 

Os novedosa sobre It teonica anterior citada. on particular: 

4.1 Dl: EP0483772. R1 y R1 de Is presente solicitud as limiter a un Ætonio de bidrOgeno 0 

rnetilo. Mientras quo an la reivindLcacion I de Dl, R6 y R7 correspondientes a R1 y R1 de Is 

presents invenciOn, eaten definidos do Is siguiente forma: 

!!R6 y RI son los rilisnios 0 diferentes y son un grotto alifÆtico opcionalniente substituido, on 

donde-alnienos uno do R6 0 Ri done metileno an to posicion a". 

Par In tanto, el compuesto de Is presente invencLOn difiere do Dl porque los radicales RI y R2 

do a presents solicitud no iienen nietileno an Is posisión a. 

4.2 D2: W095(29907. El radical R6  do Is presents solicitud as alquilo C1-8, alcoxi Cl-6, 

alquilamino C1-6, oioloalquilamino C3-6 a di-alquilCI-6mino. For can ado  an Is reivindicacion 

I de D2 el radical Z, correspondiente a R8’ do Is presents invencion, no as un grupo 

heterociclico 0 arilo. Par 1° tanto, or cornpuesto de ía presents invencidn difiere as 02 pQrque of 

radical R6’ its  to presents solicitud noes un gmupo heterociclico 0 arilo. 

4.3 D3: US5496853. El radical R4’ de Is presents invenciôn as un wild 06 140 Ufl grupo 

heterociclico, mientras qua la pane correspondiente del compuesto do D3 (as decir R5 6 R6) as 
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Un atomo de hidroeno 0 Un grupo aiquilo CI -20  Par In tanto el compuesto do Is presents 

invenciOn diIero del presentado an 03, 

4,4 04: W096/07651, El radical R4 do In presente invention esta limitado a arilo C6-I4 a a un 

grupo heterociclico rnientras quo el radical V do 04 correspondiente a R4 de Ia presents 

soJitilud as hidrogeno 0 aiquilo (incluyendo cicicaiquilo). Par lo tanto ci compuesto de Is 

presents solioitud as diferente de IN 

4,5 D5: W096/07651 y D7: US6172085 (07 as de La tamilia de OS), Los compuestos de D5 

D7 tienan rnetilenpiperazina c Un grupo metilenpiperidina come grupo correspondiente a los 

radicales RI 0 R2 do Is presente inventiOn. Mientras qua ins radicales Rl y R2 do Is presents 

solicutud son un atomo de hidrOgeno 0 motile. Par to canto, el compuesto do Is presents solicitud 

difiere do D5 y D7. 

� 46 D6 EP1 136,177 y Da: £PI 323716 El compuesto de Is presents invencion no tend Un arilo 

C6-14-all coma R6 porque dicho substituyente fue bcrradn de In definition do Re’ 

luego do corregido. Par otro lado aunque on grupo acilo este definido an Rb do 06 y DO, el coal 

as correspondiente a R6 Y- do Is presente invencion, fades los compuestos do dichas 

anterioridades solo tienen smile 0 Ufl arilo substituirlo coma of grupo correpondiente a R8 do Is 

Presents inventiOn (ver table 4-6 de 06 y table 3-5 de 8). Par In tanto, el compuesto de Is 

presents invenciOn no so nienciona do forma especifica an dichos documentos DO y D8. 

Teniendo an cuenta qua de acuerdo can at Manual Andine de Patantes Un documento del 

estado del are solamente puede afectar Is novedad de one invention cuando describe o revela 

explicitamente todas las caracterlsticas tecnicas de is misma, as dare quo los docurtientos 

citados no son anterioridades vlidas capaces do afectar to novedad do Is presente invencion 

10 par no reveler bodies , code one do Ids caracteristicas tØcnicas de Is invenciOn reivindicada. 

4.7 Con respecto al Nivel inventive respetuosamente solicitarnos tenor an cuenta quo tai y conlo 

as muestran en Los dates de los ejemplos experimentales I y 2 (tables 6 y 9) yen el ejeniplo 

experimental 3, el compuesto do In presents invenciOn hone efectos inesperados como son: 

una excelente atinldad at receptor canabinoide, una action de disminucLOn de temperature del 

cuerpo y reducciOri del efecto de infarto cerebral Local! el coal no so ensena 0 sugiere on ]as 

documentos citados par so Despacho. 
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Asi enlonces, el efecto desperado del compuesto aca rei’iindicado Se constituye en to prueba 

do so nivJ inventivo de acuordo con p1 Manual Anthno de Patentes y par eiide Ia objecion 

farmulada a este respecto Se debe toner per superada. 

Puesto quo ON han atendida a cabalidad las observaciones hechas per su Despacho sabre to 

presente solicitud de patente, respetuosamente solicito Se continue con su tranhitacion. 

S. Anexos: 

Nuevo pliego reivindicatorio confarmado par treinta y tres (33) reivindicaciones. 

Forrnularic para moditIcaciones. 

Coniprobante de pago por 23 reivindicaciones adicionales despues de la decima 

reivindicaciori per $598 000. 

Seæora Directora, 

COLD -l466-841.006-3 

f LMA\LMAID-1 
No. M 2010 

[2 

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ 
I.R.A. No, 23.555 
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SUF’EPINTENDNCIA 

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES V MODIFICACIONES 

SOLJCITUD DE 

El Correccion do error Matenal I9 Mothflcacion a una solicitud 

. 

.:; . Nombre ... TAKEDA PHARMACEUTICAL �: 
COMPANY LIMITED 

2 Soc’e.Jad constitulda V existente baja las (eyes de 

SOLICITANTE Jap6n.IDENTIFICACION 

DIreccion 1-1, Doshomachi 4-chime, 
El Ciwo-ku Osaka-S CC NIT 

Osaka CE 0 Ono, 11 

Dornicilho Osaka, Numoro ____________ 

Japth 

Telffmco 5460970 Fax 2494070 
E-mail oIientescnveIier corn 

IDENTIFICACION 
3 Nombre: Luz Cleniericia do PAEZ 

Direcclon: Camera 40 Na. 72-35 c  9 NIT 0 
REPRESENTAWTE TelMono: 3473617 Fax: 2179211 C F 0 otro D 

OAPODERADO - 
E-mail: cavelierecaveliercom 

NCftiierc: 35.456.344 (P 555 

i) 
Numero de expediorite 05 129 098 

() Descrlpcion de la cofleccion 0 modlflcacpori 
Presento nuo capitulo relvindicatorlo compuesto par 33 relvindicacicnes cone’ fin as superar las 

objeciones Iichas par Su Despacho a Is preente solicitud Pat paterito 
y 

pido respetuasamente quo 

& examen de pate ntabthdad sea raazaOo sabre estas nuevas rejvndlcacones presentadas 

C) Comprobante de pago No 104241 Fecha 18 de enero do 2010 
Comprobrite de page No 10-7951 Fachaa 01 do febrero de 2010 
Comprobante de pago No 10.9 649 Fecha 08 do febroro do 2010 
Comprobante do page No 10-12,281 Fecha 15 defebrero do 2010 

I 
Anexos 

El Coniprobarite do page de Is tasa par $114 000, per concepta de modificaciones. 

Il Comprobante de pago par 23 reivindicaciaries adicionales despues de Is decima 
reivindicacion par $598.000.00. 

El Poderes si fuere ci case 

NOMBRE LUZCLEMENCIA DE PAEZ FIRMA ’41Ü 
C C. 35 456 344 do Usaquan I P.A 23 555 

L MA 
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REIVINDIC AC ION ES 

1. Un compuesto represantado par Is forniula (F) 

6! 
P �Y--N 

ax R 

caracterizado porque, X as on memo deoxigeno, R’ y son independientem�nte (1) Un 

Ætomo de hidrogeno o nietilo, W as (I) un âtorno de hidrageno, (2) un aiquilo C1.4 6 (3) 

hidroxi. R4, as (1) arid C614 qua puede astor sustituido per (a) on Atomo cia halogeno, (b) 

elquilendioxi C1,, (C) grupo aiquilo C14 qua puede astor sustituido per hidroxy, (d) aiquenil 

C2.. (e) cicloalquil C, (0 ario CS 14  (g) grupo alcoxi Cl, qua pu&de esta’-sustitwdo pm Ii) 

Ætonio de halogeno 6 (ii) alcoxi-carbonilo C1. (h) hidroi, (i) formilo 6 (j) aiquil-carborlilo 

C16, ó 

(2) un grope heterociclico seleccionado entre tienilo, tunilo, pinidilo qua puede sister 

substitudo por (a) aiquiio Cr, (b) piprnidiio 0 (C) pirrolidinilo, 

Yes -CO- o -SO-

as (1) LijI Ætomo Øe hidrogeno a (2) alquilo CJ, 

as (1) on grupo alguilo C1.5 qua puede ester sustituido per (a) un Ætonio de halogeno, 

(b) hidroxi o (a) riclo amino saturado do 5-7 miembros, 

(2) alcoxi C18que puede ester sListituido par un Ætomo halogeno, 

(3) alquilamino c1 que puede ester sustitudo par (a) alcoxi Ci.0, (b) hidroxi a (C) di-

aiquilamino C 

(4) cicloalquLlamino Cae-

S di-alquilaniino C1.5, y a! anillo A 
7

’ un anillo de benceno el coal puede adernªs toner 

de I a 3 substituyentes\eIeccionad6s ergre el grupo qua consiste de 

(1) un Atonio halogeno, 
’ 

(2) dihidroxibonilo, 

(3) grupo aiquilo Ciz opcionalniente substituido per hidroxi, di-aiquilamino Gie, pirrolidino-

1-110, 

(4) alquenil C1 

(5) grupo anilo 0612 opcionalniente subetituido per (a) Atonlo halogeno, (b) nitro, (C) aiquil 

C16, (d) alcoxi C1.5 (e) amino, (fl di-aiqu(lamino C1.6, (g) aiquil-carbonilo C, o, (ti) aicoxi-

carbonilo Ci, (i) alquilo-carbonilaniino Cis a 0) pirrolidin-1-ito, 

(8) aralquil C,, qua puede astor sustituldo per (a) aiquil Ci. (b) hjdroxi 6 (C) pirrolidinilo, 

(7) grupo heterocictico de 5 6 6 rnien,bros opionaImente substituido p0, (a) atomo de 

ilalOgeno, (b) aiquilo C, 5, (c) aicoxi Ci. (d) amino, (a) di-aiquibamino C,, 6 alquii-- 

carbonLlamino C,0, 



(8) un grupo acilo selecojonado entree’ grupo que consists de formilo carboxiLo, aiquil- - 

carbonilo C.e y aril-carbonilo C6.14, 

(9) a1c04 

(10) ariloxi G14 que puede estar substituido par aiquilo C1. an adicion a an grupo 

representado par Is siguiente formula 

- 

15 

R 

en donde cads uno de Ins sinibolos tiene el misnlo signiticado coma Se describe erriba, 

uris sal del nhisnlo. 

2. El conipuesto de contorniidad con Is reivindicaciOr I, caracterizado porque R1 y R1 son 

un Ætonio de hidrOgerio. 

3. EL compu,so de conformI con La rejvjndicaciOn I, taracterizado porque S1 YR2 SOfl 

respectiveniente an âtomo de hidrogeno 0 metilo, con Is condicion de que y Rc no son 

un atonio de bidrOgeno al mismo tiempo. 

4. El compuesto as conformidad can a reivindicación 1, caracteri,ado porque R3, as an 

thomo de hidraqeno. 

5. El compuesto de conformidad con Is reivindicacion 1, caracterizado porque R1  as an 

grupo fenilo que puede ester substituido por (a) un Ætorno halogeno, (b) alquilenodioxi C13, 

(C) grupo aiquilo C1.4 que puede estar substituido p0, hidroxi, (d) aluenil 02.0, (e) 

cicloalquiLo C,C (f) erilo C6-14, (g) grupo alcoxi 01. que puede ester substituido par (i) Ufl 

41 
Atonlo halogeno 6 (ii) alcoxi-carbonilo Ci.0, (h) hidroxj, (i) tormilo ô (j) aiquLl-carbonilo Ci. 

8- El corupuesto de conformidad con Is reivindicacion 1, caraclerizado porque es un 

grupo fniIo el cual puede ser substituido par (a) Un grupo alquilo CIA que puede ester 

substituido par bidroxi a (b) an grupo alcoxi C12 quo puede estar substituido par (i) Ufl 

stomp halogeno. 

7. El conipuesto de conformidad con Is reivindicaciOi, 1. caracterizado porgue V at -GO-. 

8. El compuesto de conformidad con Is reivindloacian 1, caracterirado porque R5 es un 

stomp de hidrogeno. 

9. El compuesto do conformidad con Is reivindicaciOn 1, caracterAzado porque Is posiciÆn 

7 del heterociclo fusionado estO edemas substituida por un grupo arilo C6.14-alquilo Ci4. 



10. El compuesto come Se describe de confomlidad con Is reivindicaciôn 9, caracterizado 

porque el grupo ai C4 aiquilo CA as un grupo bencilo substitudo or aiquilo CiA 6 

hid roxi. 

II El compuesto de coriformidad con Ia reivindicaciOri I caracterizado porque el anillo A 

as un anillo de benceno el cual puede ademÆs toner I a 3 substituyentes seleccionados 

del grupo qua consists de (I) aiquilo Ci.6 opcionalniente substitute par hidroxi, di-atquil 

C16 amino, pLrrolidin-1-ilo a 2-pirLdilo, 

2) grupo mile C5.12 opcionalmente substituido par (a) ammo balOgeno, (b) nitro, (c) aiquil 

G1,, (d) aicoxi C,, (e) amino, ( di-alquii C,4 amino, g) aiquilo C,.6 carbonilo, (h) alcoxi 

C16 carbonilo, (i) alquito Ci.s carbonhlanhino a C) pirrolidin1-ilo, 

3) un grupo beterociclico de 5 6 6 mionibros opcionalrnerite substituido par (a) àtonio 

balOgeno, (b) alquilo Ci.6, (C) acox C.$. d) amino, (e) di- alqui) C14 amino ó (f) aqu3l G9 

carboriiLamino, y 

(4) on grupo acilo seleccionado entree’ grupo qua consiste de formula, carboxilo, aiquil C1 

carbonilo y ant Ci-i4 carbonuo. an adiciOn a un grupo representado par ?a s?guiente 

formula 

R6-Y -N-
R 

an donde, cada are S los sinibolos tiene el misnic significado coma Se describe strips. 

12. El compueslo de contormidad con Is reivindLcacion I, caracterizado porque Ia posicion 

Idel helerociclo fusionado as substitute par un grupo alquilt Gi., un grupo arilo C512, In 

grupo heteracidico de s a a miembms 0 on grupo ecilo se4eccionado some e grupo qua 

consists do forn,ilo, carboxilo, alquil C1 carbonilo y mile C614 carbonilo. 

3. El conipuesto de conforrnidad con a reivindicacrón I caracteærada poique to pcsc4n 

7 del heterocicLo fusionado esta substituida pr (a) un grupo tenilo opcionalmenle 

substituido par Up âtonio de halOgeno, nitro, alquilo CIA  alcoxi Ci.6 amino! di-aiquilo C.s 

amino! aiquilo Ci, carbonilarnino a pirro]Ldin-1-ilo, 

(2) on grupo fumnilo, (3) un grupo tierlilo, (4) un grupo piridilo opoionalmente subthtuido 

p01 on atomo de halOgeno, alquilo Ci., alcoxi C16, amino! di-alqui!o Cl., amino 6 alquito 

C1 orbonilanhirio, (5) on grupo acetilo, (6) on grupo propionllo, (7) on grupo bLilirilo, 0 (8) 

un grupo benzoilo. 

14. N-(3-(4-isopropilfenil)-4674rimetil-2,3-dihidro-1 -benzofuran-5-il)-3,3-djimetilbutanarnida, 

(+)-N-((3R)-3-(4-isopropilfenil)-4671rimetiI23-diI1idro-1 -beiizofuran-5-il)-3,3-

dimetilbutanarilkia, 

N-(7-acetil-3-(4-isopropilfenifl4,6-diimelil-2, 3dihidro-1 -1cenzofurar,-5-iI)-3, 3-



dinietilbutariarnida, 

4-(3-(4-isopropilfeniI)-7-metoxi-46-djrnetil-2 3-dihidro-1 -benzofuran-5-il)33-

dinietilbutanamida 

(1-)-N-((3R)-7-acetil-3-(4-isopropilfenhl)-46-din,etil-23-dihidro-1 -benzofuran-5-iI)-

3 3-di meti lb utanarn Ida! 

(+)-N-(tert-butil)-Nl-((3R)-3-(4-isopropilfenhl)-46,7-trinletil-2 3-dihidro-1 -beniofuran-

5-ill urea 

N-(3-(4-isopropilfenil)4,6-dirnetil-7-fenil-23-dihidro-I -benzofuran-5-il)-3 3-

di mali Ibutan ani ida, 

N-(7-(3-dimetilaminofenil)-3-(4-isopropilfenhl)-46-dirnetil-23-dibidro-1 Wenzofuran-

5-11)- ! 3-d i meti Ibutan am ida! 

N-(3-hIdroxipropil)-NJ-(3-(4-isopropilfenil)467_trimetil_23-dihidro-1 -benzofuran-5-

11)urea 

N-4-isopropff-3-(2-metoxietoxi)-fenil46, Y1rimefil-2,3-dmidro-1-benzofurarl-5-iI)-

33-dimetilbutananiida. 

N-(7-(4-isopropilbencil)-3,4,5-trimeti!-2,3-dihidro-1 -benzofuran-5-iO-33-

dinietilbutanamida 

N-(3-(4-tert-buiilfenhl)-2,24,87-pentametil-23-dihidro-1 -benzoturan-5-il)-33-

dinietilbutanamida, 

N-(3-(4-isopropijfenil)4,5,74rirnetil-3H-espjro(1 -benzoturan-2. I cioloentan)5il) 

3, 3-cu meti I buta nam ida! 

N-(3-(4_Lsopropilfenil)4,edinietil-7propil-2,3dibidro1 -benzofuran-5-il)-3,3-

dime tith tan am id 

(+)-N-((3R)-7-(I -hidroxietiL)-3-(4-isoprofenhl)4,6-dimetil-2, 3-dihidro-1 -benzofuran-5-

iI)-3,3-dirnetilbutanarnida 

N-(7-(6-fluoroplridin-3-il)-3-(4-isopropiltenil)46-dinietil-2,3-dihidro-1 -benzofuran-5-

iI)-3,3-dinietilbutanamida, 

N-(7-(3-furiL)-3-(4-isopropilfenil)-4,6-dinietil-2, 3-dihidro-1 -benzofuran-5-il)-3, 3-

di meti lb utanam ida! 

N-(7-hidmxi-3-4-isopropilfaniI)-46-dimetil-2,3-dThidro-1 -benzofutan-S-iJ)-3, 3-

dirnetilbutanamida, U 

N-(7-etaxi-3-(4-isapropilfeniL)-4,8-dimetil-2,34hidro-1 -benz0furan-5-il)-3,3-

di meti lb uta na mid a. 

15, N-(3-(4-isopropilfenil)4,8,7-trimetil-2,3-diliidro-1 -benzofuran-5-il)-3,3-dirnetilbutanamida 

una sal del niismo. 

18. %opropilfenil)-4,6,7  -benzofuran-5-il)-3,3-

dimet9butanmida 6 una sal del mismo, 



17. N_(7-aceIil-3-(4-isopropilfenil)4,6-dimetil-23-dihidro-1 -benzofuran-5-iI)-33-

dinietilbutanamida a una sal del niisn,o. 

18. N-(3-(4-isopropilfenil)-7-metoxi-4,6-dirnetil-23-dihidro-1 -benofuran-5-11)-3,3-

dimetilbutanamida a una sal del rnisrno. 

19. (+)-N-((3R)-7-acetil-3-(4-1opropilfenhl)-46-dimetiI-23-dihidro-I -benofuran-5-il)-3, 3-

dimetilbutanamida a una sal del mismo. 

20. (*)-N-(tert-butiI)-N-((3R)-3-(4-isoprapirfenil)-46 7-t,me1il-2.3-dThidro-1 -benzoturan-5-

il)urea 
o una sal del misino. 

21. N-(3-(4-jsopropilfenil)46-dimetil-7-tenil-23-dihidro-1 -benzofuran-5-il)-33-

dimetilbutananilda 6 una sal del mismo. 

22. N-(7-(3-dinletilanlinofenil)-3-(4-isopropilfenil)4,6-dimetil-2, 3- chided -1 -benzofuran-5-il)-

33-dimetilbutanamida a una sal del mismo. 

23. -benzofuran-5-

i0urea a una sal del mismo. 

24. N-U4-isopropil-3-(2-metoxietoxi)-feriifl-467_trimetil-2,3-dihidro-1 -benzofuran-5-il)-3,3-

dimetilbutananlida 6 una sal del mismo. 

25. . N-(7-(4-isapmpVbenciO-34,elmetil-23-dihi&o-1-beflzofu;afl-5-jJ)-3 3-

dinietilbutanamida 
a una sal del mismo. 

26. N- (3-(4 -te ct-but i Ifen i 0-2,2,4,6,7 pe nta meti 1-2 3-d ibid ro- I -benzofuran- 5-il )-3, 3-

dimetiLbutanamida o una sal del mismo. 

27. N-(3-(4-isopropilfenil)-46i-trimetil-3F1-espiro(I -benzofuran-2, I -ciclopentan)-5-il)-33-

dimetilbutanamida 6 una sal del mismo. 

28. N-(3-(4-isopropiltenil)-4$-dinletil-7-propil-2, 3-dihidro-1 -benzofuran-5-il)-3,3-

dinietilbutanamida 6 una sal del mismo. 

29. (+)-N-U3R)-7-(l -hidroxietil)-3-(4-isoprofenil)-46-dimetil-2 3-clihidro-1 -benzofuran-5-il)-

33-dinietilbutanamida 6 una sal del misnlo. 



30. N-(7-(6-fluoropLridin--il)-3-(4-isopropiIfeniI)-4,6-dirTietil-2, 3dLhidro-1 -benzofuran-5-iI)-

33-dimetilbutanan,ida 
o una sal del mienlo. 

31. N-(7-(3-furiI),3-(4-isopropilfenil)-464imetiI-23-dihidro-1 -berlzofuran-5-il)-33-

d)m&Ibutananiida O una saj dal mismo. 

32. N-(7hidrox)-3-(4-isopropiJfeniJ)-46dimetiI-2, 3-dihjdro-1 -benzofuran-5-iI)-33-

dirnetilbutanamLda, 0 una al del rnisnlo. 

33. 

dim el 

LMA\L 

N-(7-etoxi-3-(4-iscjpropilfenil)-4,6-dimeliL-2,3-dihIdro-1 -benzofurarl-5-il)-33-
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SLJPERINIENDENCIA DE INDUSTRIA V COMERCIC 
DIVISIoN DE NUEVAS CREACIONES 

Bogota, D.C., 19-mar-2010 

Apoderado: Emilio Ferraro. 

ASUNTO RadicaciOn 05-129098 
Tramite 002 
Evento 001 
ActuaciOn 430 
Oflcio  
Folios 

Patente de Invencion 

Via PCT (fase nacional) rg Cap.l 0 Cap, II 

No. Sal. lnternacional PCl/4P2004/009355 
Fecha cM Presentacon Internal. 08/0ne12005 

Coma resultado del examen do fonda, realizado con fundamento nuevamento an el 
articulo 45 de Is Decision 486 do Is Comision de Is Comunidad Andina, so Is 
comunica: 

1. Document" ostudiados 

1.1. Descriacian: Folios: 664 a 1331 Como so radicO inicialmente. 
Folios 1389 a 1943 Moditicaciones roalizadas. 

1.2. Reivindicaciones: Folios 1332 a 1347 Coma as radicÆ Inicialmente. 
Folios 1366 a1380 Modificaciones realizadas. 

, Folios 1944 a 1959 Nuevas modificaciones. 
Folios 1960 a 1970 Nuevas modificaciones. 
Folios 2044 a 2049 Nuevas modificaciones. 

1.3. Prioridad: Folio: 1, JP 2003-182039, 25-un-2003, 
1.4, 

2. Moditicacones no acoptadas (adicWo 34 D.486 deja CAN.) 

No as aceptan las modificaciones par que he introducido materia an los significados 
do Re. (are sets prima) yR4 (erre cuatro prima), de Is formula (I) (uno prima), que 
shore viene coma reivmthcaciOn I an el nuevo capiluto reivindicatorio que 
corresponds a Is cuarta modificacion del capitulo reivindicatorlo folios 2044 a 2049, 
Is reivindicacion que comprende ass formula osth an Is reivindicaciOn 13 del caphulo 
reivindicatorio original a saber: 



(IS) a oonpoI1VI tpq.rned by Forms (III 

whare. XIS an O]ryqen atom, an optionafly suagragago aIfuraom man oponiy aubStithiled thiko groIJp. R1 and 
ra ,Spend.nuya nydrgen 6tom an optbnnfr sflA& ,ydpoc,tcn grnip. an onumnally asbalibad 

,6terocycogrolJp an oclionafioutthutS hydroxyl gmjp, an ccl oniyaubSSLJa meItspogroup Gran cpbonaiiy 
.ubtitednnogrtop, orAt aild R2m ybetakenwttlwdposntcaitor, stombIormn otiiaftyeubsrdut.d 
Ang. a hydoen atoni, an tponaiIy substtutso hyfoiton groic, Sn ooriajly SUbSt*JtSd hy*QXdI w04iP, 
an optionally ,tjbmlvtad mercapto group or an Mona!ry mjbsMl1ed amino group. R is a hydrogen aim. an 
opilonally slJbStti)tS alkyl gitup, an optionally Substthilsd RIVI group or An oransonalry substuiutedheterCqftl  SOUP, 
Vs co so 0F502-  as isa hydron sltrm, or an opdoraOy subsuMed hydracambomi group, Fla a an cp&m’SIIy 
slJbibtvt.d hydrocarbon group SprowdshlthRt both aIR’ and W8ra ilotahydrogan atom R  hag an barriers MI  
an op(lonay sutathuted hydroxyl group or an optionally Bubstigand amino gip, And ring A  i B b.Z.an 1119 
whh aft Itee Q me’s Ilueni In sodillon floe 9l70op "presented by the Ioto*ing totTnuia 

Shaman,esch ,rnbol mg, tJ,s zs,* m.snjn0 an dssci,b.d above. 
or a Snh thereat. 

Para Is formula (I’), no exists el sustituyente RE (ever sole), exists at R6’ (errs seis 

prima) y jamÆs R°’ (are eels prima) tome los significados de R (sire seis)de otras 

formulas versus folios 32-33; 852-653, el sustento de Is descripelOn folios 1396 

Ultimo parrafo-1 397 a 1948-1949. AlIt tambien aparece los suslituyentes R4 (ere 

cuatro prima) que tambier Is introducer, materia, pot Jo el capitulo reivindicatoric, 

modifroado por cuarta vez, no as aceptado, introduce materia an contravencion Con 

los dispuesto on el adieu/n 340.486 do Is CAN 

*Par lo unto as necosario reitorar Is indication en el oxamen do patentabilidad. 
Oflcio N-1 1343 folios 1973-2035. 

1. Objeto do Is invencion 

Titulo do Is sohcitud: MOOULADOR DEL RECEPTOR CANABINOIDE 

El objeto do Is presents solicitud de patents de invonciOn consiste an derivados 

do tin modelismo molecular qua incluyon compuestos derivados 2,3-dihidro-

bonzofuranaminas, derivations de 2,3-dihydro-5-benzotiofenaminas y dorivados 

3,44hidroquinolinamina do as formulas: 



EJ 

S 

R  

RY�N 
1r-J)C_R2 

4. R\ R3 

H0 V_NI 

H3C CH 

NH 
R LL/\CH 

-Reivindicacion 1: Compuestos de Is formula (lo); 
-Reivindicaciones 2-12: Compuestos do Is formula (Ia); 
-Roivindicacionos 13-49: Compuestos de formula (I’); 
-ReivindicacLOn 50: Un profarmaco; 
-Rek,ndicaciOn 51: farmaco 0 profarmaco do is reivindicacion IS; 
-Reivindicacione 52-54: Uso do compuestos; 
-Reivindicacion 55: Metoo do tratamLento. 

El problems planteado on esta solicitud as Is necesidad de compuestos itiIes para 
rater nflarnaciOn, osteoa,tritis, artritis reumatojde, cancer. Tepercus)On 6 sqLJemia an 
apQpFejla O ataque cardlaco, enfermedades inmunes. 

Se catalogO Is invenciOn, segn Is ClasificacLon Intemaciona! do Patentee 
(IPC.):A61K31/343, A61K31/357, A61K31I381. 

2. De Ia solicitud de Patonte (Art. 28 de Ia Decision 486 a art, 22 del Tratado 
PCT) 

a. Roivindicacionos (articulo SOD 466 do Ia CAN.) 

-La roivindicaciOn 1 as indofinida, porque aparoce Un sustituyonte R° baja Is 
deriominacion genetics de grupo ad/amino opcinoalmento sustituido’ esos termini 
no dolimitan perfoctamente el alcance do Is invencion ya, qua no son equivalontes 
tecnicos do ninguna ostruclura qulmica do manera inequivoca. 
-Las reivindicaciones qua roclaman matoria con el terrnino profannoco, estos 
compuestos eaten reclamados por roferenciss 0 propiodades doseadas, a saber, su 
capacidad del qua as metabolizado in viva cars obtener Un compuosto definido 
nediante modelismo molecular an las reivindicaciones, sin proporcionar Is 
inforrnaciOn tecnica de cuÆi as su est,uctura y como alcanrar esa meta. 
-Las reivindicaciones 5-12, no son clams, Se oncabezan coma"el modulador’, as Un 
sustantivo qua reernplaza a compuesto y el resto dol texto do Is reivindicaciOn Se 
refiere a su actividad farmacolOgica y a las enfermodados a tratar, to coal no son 



caracteristicas tecnicas de cornpuosto. 
- Las reivindicaciones 1-29 no son clams y concisas, ya quo reclaman Un nümero 
extremadamente grande do compuestos, rnediante modelismo moleculares flUy 
amplios y especulativos obtonLdos por extrapolaciOn mediante cornputadoras, ya qua 
at sustenlo tecnico real aparece solo pars una pequena parto del total de los 
compuestos roclamados. 
-Las reivindicaciones 50 y 51 reclaman profarmaco, estos compuestos estan 
reciamados porro(orrIcias 0 propiedados deseadas, a saber, so capacidad del qua 
as motabolizado in vivo pars obtener un compuesto definido nedianto modelismo 
molecular an las roivindicaciones, sin proporcionar Is inforniaciOn tecnica de cuÆl as 
su ostructura y cOmo alcanzar ass mete. 

El capitulo reivindicatorlo estudiado tfolios 1960-1970] no cumplon con el requisito 
de definicion, claridad, concision o sustento por Is descripcian de acuerdo at art. 30 
do Is  Decision 436 yJo art22 Tratado PCT. 

-Excepciôn ala patentabilidad (Slav/a 200486 literal d) de )a CAN.) 

-Las roivindicaciOn 55 reclama Un melodo de tratamiento terapeutico; at objeto do 
esta reivindicacion no puede ser patentable seg’n el arttculo 20 D486 literal d) de Is 
CAN. 

3. Reivindicacionos relativas a un uso o a Un segundo uso (articulos 14 y2 
0486 cia Ia CAN.) 

Las roivindicacionos 52-54 reclaman el uso de compuestos y 01 art(culo 14 de Is 

Decision 46$ do ía ComisiOn de ía Comuriidad Andina t. Los Poises Mlembms 

otorgarón patentes pare las invenciones seen de prodvctos 0 procedimier,tos on 

todos los campos de Is teonologia ...aqui no as hace alusiOn al uso para otorgarle 

patente. Los usos 0 segundos usos no son patentables, de conformidad con Is 

8entoncia del TJAC 89-Al -2000, los usos an general no son patentables 

4. Determinación del Estado de to Tecnica 

La fecha qua Be he tenido an cuenta para determinar el Estado de Is IØcnica as Is 
fecha de presentaciOn de Is solicitud prioritaria 26-jun-2003. 

Veniendo an cuenta Is fecha indicada as realize Is busqueda on el estado do Is 
tecnica do documentos relacionados con Is materia reclamada comb nueva 0 
inventive an Is solicitud, enconirandose los siguientes documentos miss relevantes: 

R&acionarlos clocvmentos oncontredos dentin del cuadro 

I Fechade 
N° Documonto TituJo pubIcacion 



Ep0483772 Aminocumaran derivatives, their 
] 06-may-i 992 production and use  

D2 W09529907 Benrofuran derivatives useful as 
_______ 

I 09-nov-1 995 inhibitors of bone resorption  
Benzoxa condensed ring compounds, 

03 u65.496.853 process for producing same and 05-mar-1996 pharmaceutical composition 
comprising the same  
Oihydrobenzoturan and related 

D4 I W09607651 compounds useful as anti-irijiamatory 14-mar-1996 
agents  

D5 w09806842 Cyclic ether compounds as sodium 5-mar-1  channel modulators ________________ 
Benzoftaran derivatis, process ,r the 

D6 EPI 138477 preparation of the same and uses 15-jun-2000 
threof_______ 

US 6.172.085 

__________________ 
Cyclicether compounds as sodium 09-ene-2001 channel modulators _ 

tPromoters for the proliferation and 
________ _______ 

D8 EP 1323716 differentiation of stem cells and/or 11 stir 2002 
I neuron precursor cell 

12. Analisls de patentabilidad articulo 14 D486 de Is CAN.) 

i2.1 Novedad (articulo 16 0486 de Is CA N.) 

La solicitud an estudio reclama los compuestos derivados de Un modelismo 
molecular qua recLania los compuestos qua caen baja at alcance do las siguentes 
formulas Markush: 

R3 R -Y�N 

RS 

4( 

R�Y---N 

H50 CHI 

NH 

R CH 
LL,t\1 

-DI onsena derivados aminocumaran qua son reclamados como nuevos 
inventivos en Is presente solicitud, vØase toda Ia anterioridad, especialmente pg.2-
15,i8,I9. 



--02 enseria derivados amino-benzofurano que son reclamados come nuevos e 
inventivos an Is presents solicitud, vôase toda Is antorioridad, especialmente pg. 2-9 
y eemplos. 
-03 ensena derivados Senzofurano quo son reclamados coma nuevos 0 inventhlos 
en Is presents solicitud, vôase toda Is  anterioridad, especialmente columnas 9,10 
13-16, 27-30. 
-D4 enserla derivados dibydrobenzofuran quo son reclamados coma nuevos e 

inventivos en Is presents solicitud, vOase toda Is anterioridad, especialmente p9s.1 

6, 9,12,15,16, 

-D5 ensena derivados aminobsnzofurano que son reclamados come nuevos 

inventivos an Is presents solicitud, vôase toda Is anterioridad, especialmente pg.2-

1552,73,89,90, tablas 1-5, pg.lGY. 

-D6 ensena derivados aminobenrofuran que son reclamados coma nuevos e 

inventivos en Is presents solicitud, vease toda Is anterioridad, especialmente p9.7-

17, tables 1-2 

D7 ensena derivados aminbenzofurano que son reclamados comb nuevoS 0 

inventivos en Is presents solicitud, vease toda Is anteriorLdad, especialmente 

columnas 21, 22 37,38  6364. 

-138 ensena derivados aminobenzofurano que son reclamados comb nuevos e 

inventivos en Is presents solicitud, vease toda Is anterioridad, especialmente pg. 4-

15,18,19. 

Tal coma puede verse el capitulo reivindicaorio no cumpis con el requisito del 

articulo 16 D486 de Is CAN. 

13. Conclusion: 

Los requisites de patentabilidad de Is presente solicitud Se encuentran afectados eel: 

La solicitud que no cumple con el requisite de novedad, obvianiente tampoco 

cumnpLe con el requisito de nivel inventive. 

Documento No Reivindicaciones afectadasj ReguisItoqe atecta 
Dl   1-55 jovedad 

y 

niveL inventLvo 
D2  1-55 JNpvedad y nivel inventive 
03 1-55 Nov!ynivel inventive 
D4 1-55 FIovedad 

y 

nivel inventivo 
05 

______ 
1-55 Novedad 

y 

nivel inventivo 



I D6 1-55 Novedad 
y 

nivelinventivo 

L Dl -55 t4ovedad 
y 

all inventivo 
I 08 1-55 Novedad 

y 

nivel inventivo 

En cumplimiento del articulo 45 do Is Decision 466 de Is Comision de Is Comunidad. 

Andina, as Is indica qua dabs dar respuesta dentro del lermino do 60 dlas contados 

a partir do Is fecha de notificacion de Is presents comunicaciOn. En caso de no Oar 

respuesta at presents requerirniento, o at a pesar de Is respuesta subsistieran los 

impedimentos pairs Is concesion, so denegara Is patents. 

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto an el numeral 5.2 literal e), del 

capitulo quinto d io2Ø.7de Is Circular ()nice N lode 2001. 

XX CARME/ZA CESPEDES DE VERGEL 

Job tie Divis4n de Nuovas Creaciories 

El anterior requerimiento rue notificado par fijaciOn an lista, do fecha 
2U 201U 

ICONcEPTOTECNICONo. ROTI EXAMINADOR TECNICOCOdioNo.202012I 


