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Re.. Expediente No. 05.117.248
Solicitud del examen de pateniabilidad correspandienta a la Patente PCT Entrada en
Fase Nacional, para:
“METODO PARA LA SINTESIS DE COMPUESTO HETEROCICLICOS™
Solicitante;  SANQFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMEH

SOLICITUD EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Yo, LIS PATING LEYVA, mayar de edad, identificado y domiciliado como aparece al pié de
mi firma, obrando en mi calidad de apoderado de la sociedad solicitants, atenfamente me
permito solicitar a Ud. que se realice el examen de patentabilidad de |a invencién arriba citada,
para lo cual anexo el comprobante de page No. 09- 29.118 de Abrll 13 de 2009,

correspondiente a la tasa establecida para dicha solicitud.

En consecuencia, stentamente salicte a Ud. se anexe este memonal junto con el
comprobante de pago al expediente correspondiente a esta solicitud de Patente PCT
Entrada en Fase Nacional, y se contintie con su tramitacian,

Sefior Jefs,
uis Patific Leyva
£.C. No, 2.930.616 de Bogota
T.PA No 2698delC. 8. J.
Calle 94 A No. 7 A-09 - Bogota, D.C.
Teléfono (PBX): 610 7420
“ e b - "‘:E
Eﬂgﬂtéi ;1. '-! L i
LPLgeh/P20213 (57588
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 05-117248

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 597 DE

FECHA 31 DE OCTUBRE DE 2008 EL TERMING HABIL SENALADD POR LA

LEY EXPIRA EL 02 DE FEBRERO DE 2009

MOTA: Dentro del plazo de los seis (B) meses siguientes a partir de |a fecha da publicacion
en (@ gacets de Propiedad Industrial, debera solicitar ¥y cancelar & examen de
patentabilidad s pena de que la solicitud caiga en abandong, de acuerdc con lo
gstablecido an el Articulo 44 de la Decisidn 486/2000.

SE PRESENTARON CPOSICICNES PCR PARTE DE TERCEROS.
Sl NO X
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Py ratinen Tewraledron etters 42 (3017 2413
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Corrigendum

Corrigendum to “One-pot synthesis of 2-phenylamino-thiazolines
from V-(2-hydroxyethyl)-/V'-phenylthioureas”
[Tetrahedron Letters 39 (1999} 82011

Tuek Hyeon Kim* Jung Ki Min and Gue-Jae Lee

Frewlty af Applied Chemistrv, Chomeeamn Natfonal Uiriversivy. Kwangie 500-757, Sourh Korea

Recentiy. we were led fo reexaming our spruetural assignments in the above publivation: 3a-3e and 3h are
2-phenylamino-2~oxaroline (instead ol Z-phenylaminoihiazolines or chlorinaled thiourcad, Table | on page 5202
should hove appeared as:

Table 1. Onc-pot veaction of ¥4 2-hydroxyethylithionreas 2

A an FhMH
Pt
HHA? \ AR
HO._ A—F? ,ﬁ\ A
i THF_ PhNH” "NR? _TaCl * 3
v HO AP
hl » MHAH Bk
| PRNEGSS § 2 £° = Me, EI SRt NE?
— 2 Fi" Fh 2
H
\-a-"zf'_i N\.r"\_1
R R
4 5
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" lavlmes welds by Salumm chramatagrapoy.

* Covresponding awshor. L-madl: shkimi@ehoeaam.askr
"L eF gripinal amigle: SOGAU-40IWGYID LTS

NOA0-JURG 0L - e [2pry mniler § 2001 Elsevaer Science Lid. Al rights resebved.
FII S0040. 40300 1304013 5.2
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Patente de [nvencisn Fatenfe de Modelo de Utilidad D

Via Nacional
Via PCT (fase nacional] [  Capl {1 CapHl
WNa. Sci. Internacional PCT/EPRP2004/004955

Fecha de Presentacién Internal. 10 de Mayo de 2004

Comeo resultado del examen de fando, realizade con fundamento en el articulo 45
de la Decisidn 486 de |a Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1, Documentos estudiados

Descripeidn: Folios: 33 a 57 y 82 como se radicd inicialmente
Reivindicaciones: Folios 58 a 81 como se radicé inicialmente

Folios 53 a 56 modificadas

Prioridad: Folios: 01
22 de Mayo de 2003, DE, 10323701.1

2. Analisls de la Prigridad

La fecha de prioridad del 22 de Mayo de 2003 vy su correspondiente documento,
son aceptados para el estudio de patentabilidad.

3. Objeto de la thvencion
Titulo de la invencién: método para la sintesis de compuestos heterociclicos

El objeto de la presente solicitud de patente de invencidn consiste en proporcionar
un procedimiento de preparacion para obtener compuestos heterociclicos, a partir
de isotiocianatos y aminas primarias, y que al obtener la tiourea correspondiente y
en presencia de una base y acido sulfénico obtener un compuesto heterceiclico
con un anilic de mas de cinco miembros.

j2¢
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Problema Técnico Planteado: proporcionar un procedimiente de preparacion de
compuestos helerocicles de mas de cince miembros v que los correspondientes
intermedios de tiourea, portadores de al mencs de un sustituyente arilo en uno de
los nitrégenos de la tiourea, de lugar al cierre del aniflo de forma selectiva
proporcionando, con la pérdida del azufre de la tiourea, un producto de ciclizacion.

Solucidn: un pracedimiento de preparacion de compuestos heterociclicos a pattir
de isotiocianatos y aminas primarias, obteniendo la tiourea correéspondiente y
posteriormente en presencia de una base y acido sulfénico obtener un compuesto
heterociclico con un anillc de mas de ¢inco miembros.

IPC: COYD 233/50, 265/08, 235/30, 408/12, 495/04, 41312, 277118, 265/18

4. De la solicitud de Patente

El titulo de la solicitud se encuenira de forma general y amplia, se sugiere
expresar el objeto de la solicitud presentada.

5. Determinacién del Estado de fa Técnica
La fecha gue se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es:

¢ Fecha de presentacién de la solicitud prioritaria;. 22 de Mayo de 2003
Considerandoc gue la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente de
8 cual se reivindica prioridad es: 22/05/2003 se encontraron los siguientes

documentos del estado de |la técnica relacionados, que pueden afectar ia
patentabilidad del objeto de la presente solicitud:

ae ' } | Fechade r
N r Documento Titulo " publicacion
" Tetrahedron One-pot synthesis of 2- ‘
D1, Leiters, 42 phenylamino-thiazolines from N-(2- 2001
| {2001}, 2413 hydroxyethyl)-N"-phenylthioureas

6. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D48§6)
Novedad {articulo 16 D486)
1) Respecto a la solicitud en estudio:

La reivindicacion 1 se refiere a un procedimiento para preparar heterociclos de la

farmula |:
T

—quhl';'nﬂ'
f1g mea

{lue comprende:
a) Hacer reaccionar un isofiocianato de |la formula Il con una amina primaria
de la formula ill para dar una tiourea de la férmula IV y
by Conhvertir la tiourea de la formula IV, usando clorure de sulfonile RgSCLCI,
en presencia de una base, en el compuasta de ia férmula l
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2) Respecto al estado de |a Técnica:

D1 ensefia previamente la sintesis en un solo recipiente de 2-fenilamino-tiazelinas
de N-(2-hidroxietil)-N-feniltioureas (Ver reaceidn)
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Primers etapa:

En M la reaccion parte de un fenilisotiocianato y una hidroxiletiamina. Al realizar
los reemplazos sugeridos en la solicitud presentada para A cuando €s un fenilo y
my o son cero y X es oxigeno, se obtienen los compuestos planteados en el
proceso de preparacion de |a primera etapa.

Por lo tanto el proceso de sintesis fenilticureas a partir de un compuesto como
fenilisotiocianato y una hidroxiletilamina ya se encontraba previamente divuigado
en &l estado de la técnica, sin ser por {0 tanto novedoss.

Sequnda etapa:

D1 ensena ademas que a partir de la reaccién de la feniltiourea mediante un
proceso de ciclodesulfuracion y en presencia de clorure de p-toluensulfonilo y una
base como hidroxide de sodio (Ver esquema)

Al realizar los reemplazos sugeridos en la solicitud presentada para R® cuando es
un fenilo sustituido con metiloc en R¥*S0.Cl y A cuando es un fenilo en la tiourea y
m ¥ o son cero y X s oxigeno, se obfienen los compuestes planteados en el
proceso de preparacion de la segunda etapa,

De acuerdo con lo anterior el proceso de preparacion que contempla la
preparacion de un heterociclo, a partir de una feniltiourga en presencia de una
base y cloruro de p-toluensuifonilo, no se considara novedoso.

Una vez realizado el andlisis de elemento por slemento se encuentra que el
procesa de reaccion, carece de novedad en las sustituciones planteadas.

Nivel inventivo {articulo18 D486)
13 Respecto a (a solicitud en estudio:

La reivingicacion 1 se refiere a un procedimiento para preparar heterociclos de la
formula i:

Lil 11
NPl
Jal EV14
A-—N% |
o[ R

A1)
Ri1Z2 R13
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Que comprende:;
a) Hacer reaccionar un isotiocianato de |a férmula Il con una amina primaria

de la férmula |l para dar una tiourea de la férmula IV y

k) Convertir Ia tiourea de la farmula IV, usando cloruro de sulfonilo ReSQ5CI,

en presencia de una base, en el compuesto de (a fdrmuia |

Rm\ R11 B 14 R10 i1
i Ris w \/ RS
L R14REED,GI e L Rt
ﬁ H ————A—N i
Base === :
X 7 x | TRAT
“ R16 15
R1Z2 RI3 R12 R13

1] 11l I |

2) Respecto al estado de la Técnica:

Es evidente para el experto en |a materia que a partir de las ensefianzas de D1,
utilizar compuestos alternos y andlogos, cuande X es azufre o nitrégenc
empleande 108 mismos sitios reactivos, con reactivos andlogos del cloruro de
sulfonilo e hidroxide de sodic ¥ obtener el proceso de 'a solicitud presentada, de
forma tal que Ia solicitud no presenta altura inventiva.

Ademds no se evidencia un efecte inesperado y superior frente al cierre dei anilio
de farma selectiva como expresado por el solicitante frente al estado de la técnica

La solicitud se deriva de forma obvia del estado de la téenica por lo tanto carece
de nivel inventivo.

7. Conclusidn:
Les requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados
asi:
2 o Reivindicaciones -
N . I?ocumentc N | afectadas " Regquisito quia afecta
D1 Tetrahedron Letters, 1.9 Novedad (Parciaimente)
42 (2001), 2413 Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comisidn de |a
Comunidad Andina, se le indica gue debe dar respuesta dentro del términc de 80
dias contados a partir de la fecha de notificacién de la presente comunicacion. En
cast de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesidn, se denegara la patents,

Notifiguese el pregente
del capitulo quintp deltitul

conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal &),
primero de la Circular Unica N° 10 de 2001,

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL

ER

o)

’ CONCEPTO TECNICQ No.02633

I
EXAMINADOR TECNICO
Cédige No. 202070
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Come resultado del examen de biisqueda de anterioridades ¥ con fundamento en el
articula 46 de |la Decisidn 488 de la Comisidn de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. SOLICITUD DE SUMINISTRO DE INFORMACION

Como consecuencia de la busqueda de anterioridades de materia relacionada con la dela
presente invencion, se determind que existen en ¢! estado de |a técnica los siguientes
documentos, que eventualmente afectarian los requisitos de patentabilidad de esta
solicitud:

. Les et al.Bufl. Korean. Chem, Soc. 2002, 23, p. 19-20

. Williams et al. Chen Rev. 1981, 81, 589-638

Siendo gue las publicaciones referenciadas hacen parte del resultade del examen de
busqueda realizado para 1a solicitud WO equivalentie a esta solicitud colombiana aqui
estudiada, y no siendo viable |a consecucion de dichos articulos por este despacho, se
requiere qué el solicitante, en virtud de lo establecido en el articulo 46 de la Decision 486
de la Comision de la Comunidad Andina, proporcione las publicaciones completas, con lo
gue podra realizarse un analisiz absolute de Ja patentabilidad de la invencidn
correspondiente a 1a presente solicitud.

Noiifiguese el presente oficio conforme a lo dispuesto en &l numeral 5.2, literal &), del
capitulo quinte {5), del titulo primero de 1a circular Unica N° 10 de 2001,

A CESPEDES DE VERGEL
on de Muevas Craaciones

ALIX CARMEN
Jefe de |a Divi

El  anterior requerimiento  fue potificade  por  fijacién  en  lista, de
fecha P4 AN Ziss

EXAMINADOR TECNICO

CONCEPTO TECNICO No. 02633 Cédigo No. 202070
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