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SENORES

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

ES.D

REF EXPEDIENTE No.: 06008359
PATENTE: DIAMICAS DE AMINCACIDOS EN POSICION NO
UTILES COMO ADYUVANTES PARA LA ADMINSITRACION DE
AGENTES BIOLOGICOS ACTIVOS
SOLICITANTE : LABORATORIOS FARMACEUTICOS ROV
5.A

ASUNTO: SOLICITUD ESTUDIO DE FONDO

DILIA RODRIGUEZ D'ALEMAN, en mi condicién de apoderada de la Sociedad
solicitante, por el presente escrito atentamente solicite a Usted gue habiéndose
surtide la publicacion de la presente solicitud, en la Gaceta de la Propiedad
Industrial No.578 de fecha Julio 31 de 2007 y se proceda con el estudia de Fondo.

Para tal fin me permito anexar la tasa correspandiente.

Agradezco continuar con el presenie tramite.

E DILIA RDDR]QUEZ% ﬂ/

C.C. 41.654, 3?2 Bogota
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Indusiria y Comercio

SUPERINTENMDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 06-06399

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SCLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 578 DE

FECHA 31 DE JULIOQ DE 2007 EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA LEY

EXPIRA EL 26 DE QCTUBRE DE 2007

NOTA: Dentro del plazo de los seis {6) meses siguientes a partir de la fecha de publicacion
en la gaceta de Propiedad industrial, deberd sclicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de acuerdo con o
establecido en el Artlculo 44 de la Decisidn 486/2000.

SE PRESENTARON QPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
3l NO X
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{54 Title: COMPOUNDS EFFECTTNG GLUCOKINASE
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{57) Abstract: The invention relates w be use of a compoond of Formala (T3 or a salt, sulvate or predmvg thereel, wherein BT, R2,
R* n and m are a5 described in the specification, in the preparation of a mediegment for the treanment o prevention of a disease
eanditiun mediated throogh glucckinase (GLK), such as type 2 diabetes. The invention alsc relates to 2 novel group of compounds
of Farmala ([ and o matheds for prepating vompounids of Formula (T3
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LAIMS:

1. The use of a compound of Formula (I) or a salt, solvate or pro-drug thereot, in the

preparation of a medicament for use in the treatrnent or prevention of a disease or

5 medical condition mediated through GLK:
S
T
{Fﬂ }m 06 H
(R?),
. Formula (I)
wherein
misQ, lor?:
10 nis0,1,2,3o0r4;

and n + m > 0;

each R' is independently selected from OH, -(CHy)y +OH, -CH;3..F,, -(CH2)1.4CHs.oFa,
-OCH:.,F,, halo, C\salkyl, Ca¢alkenyl, C; salkynyl, NHz, -NH-C).salkyl,
-N-di-(C; 4alkyl}, CN, formyl, phenyl or heterocyelyl optionally substituted by

15 Cr.galkyl;
each RY is the group Y-X-
wherein each X 13 a linker independently sclected from:
! @ 0-Z-, 0-ZOZ-, -C(O)O-Z-, -OC(O)-Zr, -8-Z-, -SO-Z-, -805-Z-, -NRH-Z-,
| NR*SQ;-Z-, -SONR®)-Z-, -(CHah.¢-, -CH=CH-Z-, -C=C-Z-, -NR")CO-Z-,
20 _CON(R%)-Z-, -CIONRES(0)y-Z-, ~S{0)NREC(0)-Z-, -C(Q}-2-, -Z-,
C{0)-Z-Q-Z-, -NR®-C({0)-Z-0-Z-, -0-Z-N(R®)-Z-, -0-C(0)-Z-0-Z-or a
direct bond;

each Z is independently a direct bond, C; salkenylene or a group of the formula
“(CHy)p-C(R*)2-(CHa)o-;
25 each Y is independently selected from aryl-Z'-, heterocyclyl-Z'-,
Caacycloalkyl-Z'-, Cysatkyl, Cyealkenyl, Cagatkynyl, (CHz) i 4CHa.F, or
-CH(OH)CHa..F,; wherein each Y is independently optionally substituted by up
to 3 R* groups;
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each Ris independently selected from halo, -CHioF,, CN, NHy, C;.eaikyl,

-0C.galkyl, -COOH, -C(Q)OC,.galkyl, OH or phenyl optionally
substituted by C,_galkyl or -C(OY2C1-6alkyl.
or R%-X'-, whete X' is independently as defined in X above and R® is
selected from hydrogen, Cy.salkyl, -CHs ,F,, phenyl, naphthyl,
hsterocyelyl or Caacycloalkyl; and RF is optionally substituted by one or
mote substituents independently selected from: hale, C galkyl,
-OC\.¢tlkyl, -CH;..F,, CN, OH, NH,, COOH, or -C(Q)OC, galkyl,
each Z' is independently a direct bond, Cy.galkenylene or a group of the
formula -(CHa)p-C(R™)z-(CHa)g;

R? is selected from phenyl or a heterccyclyl, and E_is optionally substituted by one

—— —

or more R’ ETOUpS;

R® is independently selected from hydrogen, C;.¢alkyl or -Cz.salkyl-O-Caalkyl;

R% s independently selected from hydrogen, halo, Cy.galkyl or

~LC2.4alkyl-0-C).4alkyl;

each R’ is independently selected from:

Cy.salkyl, Czsalkenyl, Cygalkynyl, (CHzo.saryl, (CHyo.sheterocyclyl,
(CHa)g3Ca1cvcloalkyl, OH, C,salkyl-OH, halo, C;.galkyl-halo, OC,.salky!,
(CH2)0.18(C)o2R®, SH, SO;, thioxo, NH;, CN, (CHy)e.sNHSOZR®,
(CHy)o.sCOOH, (CHz)o 3-0-(CHalo 3R, (CHa)oaC(ONCHy )R,
(CH,3o5C(OYOR?, (CH)o 3C(0)NH, (CHy)osC(OINH(CHz)osR",
(CH;)g.sNH(CH2)esR®, (CH2)osNHC(OXCHa) sR?,; (CH2)p3C(O)NHSO2-R and
(CH3)03SO:NHC(0)-R® wherein an alkyl chain, cycloalky! ring or heterocyclyl
ring within R is optionally substituted by one of more substituents independently
selected from: Cy.qalkyl, OH, hale, CN, NH;, N-C;.4alkylamino,

N.N-di-C; qalkylaminoe and OC,4alkyl;

R® is selected from hydrogen, Cysalkyl, aryl, heterocyelyl, Caacycloalkyl, OH,
C\salky)-OH, COOH, C(OYOC .salkyl, N(R®C, ¢ alkyl, OC salkyl,
Cosalky}OC{O)C, salkyl, CIOH){C1.5alkyl)C, salkyl; wherein an alkyl chain or
aryl, heteracyelyl or eyclealkyl ring within R® is optionally substitated by one of
more substituents independently selected from; C,..alkyl, OH, hale, CN, NH:,
-NH-C;.aalkyl, -N-di-(Cy_salkyl} and OC,..alkyl;
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each a is independently 1, 2 or 3;
p is an integer between 0 and 3;
q is an integer between 0 and 3;
and p +q < 4.
5 provided that when R3is 2-pyridyl and X is other than -Z-, -C{0)-Z-O0-Z-,
“N((R%)-C(0)-Z-0-Z- or -Q-Z-N{R°)-Z-, then R? cannot be mono-substituted at the
5-position with an R’ group selected from COOH or C{O)OC, .calkyl.

2. A pharmaceutical compasition comprising a componnd of Formule (1) 83 claimed in
. 10 claim 1, or a salt, solvate or pro-drug thereof, together with a pharmaceutically-
acceptable diluent or carrier for use in the preparation of a medicament for use in the

treatment or prevention of a disease or medical condition mediated through GLK.

3. A compound of Formula (Ib) or a salt, solvate or pro-drug thereof
Nh-.. 3
(R b 0
15 (R3),
Formula (Ih)
wherain
. mis0, 1orl,
nisl,Zord,
20 and n + mis 2 or 3,

gach R' is independently selected from OH, -(CH).4OH, -CHj.Fe, (CH2)1.4CHa.F,,
-0CH;3.,F,, halo, OCH,, C:HsO, CHaC(0)0-, C)4alkyl, Co.salkenyl, Cs.
salkynyl, -NH-C,.qalkyl, -N-di-(C; 4alkyl), CN, formyl, phenyl or
heteracyclyl optionally substituted by C; salkyl;
25 gach R? is the group Y-X-
with the proviso that Y-X- cannot be CH;0, C;Hs0 or CH3C(0)O-;
wherein each X is a linker independently selected from:
-Q-Z-, -0-Z-0-Z-, -C{(HQ-2-, -OC(0Q)-2-, -5-Z-, -50-Z-, -50;-Z-, -NR®)-Z-,
NR%SO;-Z-, -S0;NR®)-Z-, -CH=CH-Z-, -C=C-Z-, -N(R)CO-Z-,
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Bogots, D.C.,

Abogado

DILIA RODRIGUEZ D'ALEMAN

ASUNTO Radicacidn 06-006398
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Cficio - AT
Folios 8 ’

Patente de Invencion x | Patente de Modelo de Utilidad ]

Via Nacional [:|
Via PCT (fase nacional) | X Cap. | D Cap. Il X
No. Sol. internacicnal PCT/ES2004/000346

Fecha de Presentacion Internal. Julio 23 de 2004

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, s& le comunica:

1. Documentos estudiados

1.1. Descripcion: Folics: 89a 128 como se radicd inicialmente
1.2. Reivindicaciones: Folios: 129a 132 como se radicd inicialmente
1.3 Prioridad: ES P 00301781 del 28 de Julio de 2003

2. Objeto de la invencion
¢ Titulo: “DIAMIDAS DE AMINOACIDOS EN POSICION NO o UTILES COMO
ADYUDANTES PARA LA ADMINISTRACION DE AGENTES
BIOLOGICOS ACTIVOS”
El objeto de la presente solicitud de patente de invencién consiste en:

* Reivindicaciones 1 a 4. Diamidas de aminocacidos en posicién no a de
farmula (1)

s Reivindicaciones 5 a 12; Compaosiciones farmacéuticas

» Reivindicaciones 13 a 14: Usos
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El problema planteado en la presente solicitud es proveer nuevas Diamidas de
aminoacidos &n posicion no a Utiles como adyudantes para ta administracion de
ingredientes activos biolégicos.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona
Diamidas de aminoacidos en posicion no a de férmula (1) y sus composiciones
farmacéuticas.

+ Elobjeto de lainvencion definido anteriormente se clasifico de acuerdo conla
IPC: AB1K 47/18 y AB1K 47/12

3. Dela solicitud de Patente
3.1 Titulo

Se recomienda no mencionar su uso en el titule, ya que los mismos ne son
patentables,; y si ajustarse a lo que se desea proteger.

3.2 Reivindicaciones (artlculo 30 D 488)

. + La Reivindicacion 1, no se encuentra definida de manera inequivoca el

compuesto de formula (1}, y la misma esta caracterizando un compuesto

no solo por su estructura guimica sine por 84 Uso; hacer la aclaracién
pertinente.

» La Reivindicaciones § y sus dependientes; estan reivindicande una
combinacién del compuesto de formula (1) con otros ingredientes activos,
fas mismas no $& aceptan por nc encontrarse soportadas de manera
suficiente en el capitulo descriptivo.

+ La Reivindicacion 1. |a palabra yfo expresion: “solos o asociados™; no es
concisa; por tanto no permite delimitar la materia, alli a proteger.

Por lo anterformente expuasto, es preciso gue sefiale el alcance de su invencidn
y realice las modificaciones perinentes para emitir un concepto.

4. Reivindicaciones relativas a un uso ¢ a un uso distinto {articulos 14 y 21 [ 486)
Las Reivindicacicnes 13 a 14 reclaman Uso, ¥y de acuerdo con la legislacion
Colombiana, el uso reclamado No s& considera para proteccién por patente.

5. Determinacién del Estado de la Técnica
La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es!

¢ Fecha de presentacion de |a solicitud prioritaria; Julio 28 de 2003
Teniendo en cuenta la fecha indicada se consultaron las bases de datos v los
archives con que cuenta la entidad con fecha de publicacidn anterior vy se
encontraron los siguientes documentos que anticipan ef objeto de esta soligitud;

aclarando, que esta bisgueda se realizo dnicamente para aquellas partes que
parecen ser claras y/o congisas:



N° Documento Titulo ' Facha de publicacin
COMPOUNDS EFFECTING Febrero 27 de
D] WO 03/015774 GLUCOKINASE 2003

8. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D488)

6.1 Novedad (artfculo16 D486)

« Reivindicacion 1. Diamidas de aminoacidos en posicidn no a de férmula (1)

» Reivindicacidon 5: Composiciones farmacéuticas

CARACTERISTICAS ESENCIALES DE LA
SOLICITUD _COLOMBIANA Mo, 08-006399

D1=WO0 03/015774

Diarmidas de aminoacides en posicidn no o da farmula

i =

A
e (T O

e za@

(n

Un compuesto de fdrmula (1)

R0 5

{RE),

Formula (T}
Craande:

{R1)m= Haldgeng, OH, opcionalments sustituidos;
signdg m= 1

{R2in= cuando n=0 R2 no existe, Par tanto

bomagponde a Hidrdgens

Ri= Fenil, opcionalmente sustituide por 1 & mas
grupes RY

. Hidragena

Dronde:
" R1=Halégena, OH, solos o asociados
Hidrageno
s
-~ _,f‘“’
| R2= Hidrbgeno
&
=
o KNH—-{CH,.—,}“'—*GDDH
Donda;

n=2a8

R7= (CH2)0-3C{MNH{CHZ)J-3RE, en donde:

{CH2W0-3= cero (0}

#{e)]

NH

(CH2)0-3= dos Strés (25 3)
Ré&= COAH

. Pags. 142 a 144 del Documento

“Composiciones Farmacéuticas

Composiciones Farmacéuticas

F‘auﬂl del Documeanto

Teniendo en cuenta €l objeto de la invencion, D1 ya divulga las Diamidas de
aminoacidos bajo la formula (1) de la solicitud, tal como se expone en gl cuadro
comparativo. En consecuencia, los compuestos reclamados asi como sus
compasiciones farmaceéuticas gue los contienen, no son Nuevos.

7. Conclusién:

L0s requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados

asi:




AR
N o Reivindicaciones ! .
N Documento N | afectadas Requisito que afecta
D1 WO G3/015774 | 1a 12 Novedad

En cumplimiento del articulc 45 de la Decisién 486 de la Comisién de [a
Comunidad Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de
sesenta dias contades a partir de la fecha de notificaciéon de la presente
comunicacidn. En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, © si a
pesar de (8 respuesta subsistiaran los impedimentos para la concesion, se
denegara la natente.

Notifiguese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el articulo 8 de la
resolucion reglamentaria Mo. 00210 del 15 de enero de 2001, advittiendo que
contra €l no procede recurso alguno en la via gubernativa.

ENZA CESPEDES DE VERGEL
Jefe deDivision de Nuevas Creaciones

El "anterior requedmients fue notificado por fijacion en lista, de fecha

08 MYa 2uim

EXAMINADOR TECNICG

CONCEFTO TECNICO No. 841 Cédigo No. 202080
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