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Referencia : Expediente No. 06067770

Asunto : Solicitud de patente para: “DERIVADOS DE

ARILOXIALQUILCARBAMATOS, SU PREPARACION Y
SU APLICACION EN TERAPEUTICA”.

Solicitante : SANOFI~-AVENTIS
. Fecha de solicitud: Julio 12 de 2006

1. Yo, Luz Clemencia de PAEZ, mayor de edad, domiciliada en
Bogot4, D.C., identificada con la Cédula de ciudadania N°
35.456.344 de Usaquén, actuando como apoderada del solicitante
segin sustitucién hecha por el Doctor Emilio Ferrero, me refiero
al Oficio No. 487 notificado por fijacién en lista del 15 de Enero
2010.

2. Mediante el Oficio No. 487 se puso en conocimiento del
solicitante el informe del examen de fondo que contiene las
observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud
de patente. Atiendo a las observaciones de la siguiente manera:

3. De la solicitud de patente:

Su Despacho enuncia lo siguiente:

¢ “las reivindicacidén 1 se encuentra incompleta, puesto que no
se encuentran las definiciones de R6, Y, Y1, Y2, Y3%.

e “El contenido de las reivindicaciones 12-13, que trata de
“Utilizacién de un compuesto...”, no es susceptible de ser
patentado, ya que la legislacién vigente Unicamente contempla
los productos y procedimientos como objeto de patente”.
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Con respecto a lo sefialado por su Despacho mi representada desea
sefialar lo siguiente:

Con el fin de atender la anterior observacién y de acuerdo con el
articulo 34 de la Decisién 486, se presenta un nuevo capitulo
reivindicatorio como sustituto del anteriormente presentado. En
este nuevo capitulo reivindicatorio la reivindicacién 1 ha sido
redactada nuevamente incluyendo las definiciones de los radicales
R¢, Y, Y., Ys, Y3 y adicionalmente, las reivindicaciones 12 y 13 han
sido eliminadas. De tal manera que el nuevo pliego reivindicatorio
esta constituido por 11 reivindicaciones y 1las objeciones
formuladas a este respecto se deben tener por superadas.

4. Puesto que se han atendido a cabalidad las observaciones hechas
por su Despacho sobre la presente solicitud de patente,
respetuosamente solicito se continle con su tramitacién.

5. Anexos:
e Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 11
reivindicaciones.

e Formulario para modificaciones.

e Recibo por $26.000 por concepto de 1 reivindicacién adicional
a la décima reivindicacién.

e Copia autenticada del memorial de sustitucién de poder del
Doctor Emilio FERRERO a la Doctora Luz Clemencia de PAEZ.

Sefiora Directora,

oo (e vattdes
LUZ CLEMENCIA DE PAEZ
C.C. N° 35.456.344

T.P.A. No. 23.555

COLO-14775-841-019-4
MGM\MGM\ ID-168852\WPC14775
No. M-2010-168852\MGM
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FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

Espacio reservado para el adhesivo de radicacién

|® ciedad constituida y : ) ;;lasrleye'fslfﬂe

cilio: Parls,

e Francia B =
| Teléfono: 546 09 70 Fax: 2494070
P E-mail: clientes@cavelier.com

@ : IDENTIFICACION
Nombre: Luz Clemencia de PAEZ
Direccion: Carrera 4? No. 72-35 C.C. |Z| NIT |:|
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 2179211
O APODERADO C.E. I:I Otro D

E-mail: cavelier@cavelier.com

Numero: 35.456.344 TP 23.555

iones con el fin de superar las -

/ pido respetuosamente que

@ Anexos
Comprobante de pago de la tasa por $114.000, por concepto de modificaciones.

Comprobante de pago por una reivindicacién adicional después de la décima reivindicacion
por $26.000.00.

Poderes, si fuere el caso

OO0 xO

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.

Presento asl mismo sustitucién del poder otorgado por el Doctor EMILIO FERRERO, a mi

favor, y para lo cual solicito me sea reconocida personerfa para proseguir con el tramite de
" este asunto en favor de la sociedad solicitante.

[3<]
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Sefiores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

E. S. D.

Poderdante : SANOFI-AVENTIS

Poder conferido el : 20/06/2005

Yo, EMILIO FERRERO, obrando como apoderado principal del
poderdante arriba mencionado, mediante el presente escrito
sustituyo el poder a mi otorgado a la doctora LUZ CLEMENCIA DE
PAEZ, identificada con cédula de ciudadania No. 35.456.344 vy
Tarjeta Profesional N°23.555, con todas las facultades que me

fueron conferidas.

Hago la anteridr sustitucidén conforme al articulo 66 del

Cdédigo de Procedimiento Civil.

Sefiora Jefe,

5 < 2 Al C-\
EMIIIO FERRERO

T.P.A. N° 31.929
C.C. N° 438.019 de Usaquén

Acepto:

Sz Ol acnieob/ e

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ
T.P.A. N° 23.555
C.C. No. 35.456.344 de Usaquén

NIT 860.041.367-3




NOTARIA EEXTA DE BOGOTA

m&%&MlENTO Y PRESE?K&?&)IH’E%F%

Ante mi AMRPARD CLENYERD ARTUR®D,
HUTARIA SEXTA DEL CIRCULD DE

BOGOTA B.C. .
Cemparecic{eron)

—

=Y Ouilenfes) exhibid{eron) 1afa) C.C.

Y declard(aron) gua la(s) firmals) gue &
en el presente decumeanio es{son} lum) suyals) v
que al contenido de! miamo ea ciarts.
En conslancia se ftrma esta dliigencia,

" COMO NOTARIA. SEXTA, DEL CIRCULO:DE :BOGOTA
C.; HAGO CONSTAR QUE LA FOTOCORIA COINCIDE:
& NALZQUE-:HE . TENIDO®A:

TA D C:: REPUBLICA DR COLOM
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REIVINDICACIONES

Compuesto que responde a la férmula (I):

Y\x AcHm Y (CH”“‘Nj‘o’R‘

RR,

(1)

en la cual:
m representa 0, 1, 2 6 3;
n representa 0, 1, 2 6 3;

X representa un atomo de oxigeno o de azufre o un grupo SO o

R; ¥ Ry representan, independientemente entre si, un Atomo de
hidrégeno ¢ un grupo alquilo-C;—3, o R; y R; forman juntos un
grupo - (CH;)p-, donde p representa un nlumero entero que va de
1 a 5 de forma tal que, n + p, sea un numero entero que vaya
de 2 a 5;

R; representa un Atomo de hidrégeno o de fltor o© un grupo
hidroxi o metilo;

R, representa un grupo de férmula general CHR;CONHR; en la
cual:

R; representa un atomo de hidrégeno o un grupo alquilo-Ci¢ ¥y
R¢ representa un Atomo de hidrdégeno o un grupo alquilo- Ci,
cicloalquilo- Cs.; o ciclcocalgquilo- Cz; alquileno Ci_¢;

Y representa un grupo Y; seleccionado de fenil, piridinil,
piridazinil, pirimidinil, pirazinil, triazinil, tiazolil,
naftil, quinolinil, isoquinolinil, ftalazinil, quinazolinil,
quinoxalinil, naftiridinil, cinolinil, benzofuranil,

dihidrobenzofuranil, benzotienil, dihidrobenzotienil,

\89



indolil, isoindolil, indolinil, benzimidazolil, benzoxazolil,
benzisoxazolil, benzotiazolil, benzisotiazolil,
benzotriazolil, benzoxadiazolil y benzotiadiazolil; el grupo
Y siendo opcionalmente sustituido por uno o mas
sustituyentes Y,, los cuales son idénticos o diferentes el
uno del otro, o por un grupo Ys:

Y, representa un &tomo de haldégeno o un grupo ciano, nitro,
alquilo C;g, alcoxi C;g, tiocalquil C;.g, fluorocalquil Ci_g,
fluoroalcoxi Ci_g, fluoroticalquil C;, cicloalquilo Cs_4,
cicloalquiloxi Cj.;, cicloalquil Cj3.; algquileno C;g, cicloalquil
Cs.; alguiloxi Cig, hidroxil, NR;Rs, NHCOR,;, NHSO;R;, COR,,
COzR7, CONR4Rg, SO2R7, SO,NR4Rg, -0-(algquileno Cy-3) -0-,
feniloxi, feniltio, fenil-alquileno C;5, fenil-alquiloxi Cj.g

o fenil-alquiltio Cj_g;

Y; representa un grupo seleccionado de fenil, piridinil,
pirimidinil, pirazinil o piridazinil;

el o los grupos Y; pueden ser substituidos por uno o varios
grupos Y,, idénticos o diferentes entre si;

R; y Rg representan, independientemente entre si, un Atomo de
hidrégeno o un grupo alquilo-C;.s, o forman con el &atomo de
nitrégeno los lleva un ciclo azetidina, pirrolidina,
piperidina, morfolina, tiomorfolina, azepina, piperazina,
eventualmente substituido por un grupo alquilo-C;_; o bencilo;
en estado de base, de sal de adicién con un Aacido, de hidrato

o de solvato.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con la revendication 1,
caracterizado porque:

Y representa:
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un grupo Y; elegido, especialmente, entre un fenilo,
piridinilo, pirimidinilo, tiazolilo, naftilo, quinolinilo,
isoquinolinilo, benzoxazolilo; el grupo Y; estd substituido,
eventualmente, por uno o varios substituyentes Y, idénticos o
diferentes entre si, o por un grupo Ys;

Y, representa un &tomo de haldgeno, mas particularmente, un
cloro, un fldor o un bromo, un grupo clano, alquilo-Ci.g,
alcoxi-C;4, fluoroalquilo-C;g, fluorocalcoxi-C;_g, feniloxi,
fenilalquileno-C;—-Cg;

Y; representa un grupo fenilo; Y; puede ser substituido por
uno o varios grupos Y, idénticos o diferentes entre si;

en estado de base, de sal de adicidén con un acido, de hidrato

o de solvato.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con la reivindicacién 1 6
2, caracterizado porque:

Y representa:

un grupo Y; elegido, especialmente, entre un fenilo o un
naftilo; el grupo Y; estd eventualmente substituido por uno o
varios sustituyentes Y, idénticos o diferentes entre si, o
por un grupo Ys;

Y, representa un &tomo de haldgeno, un grupo ciano, alquilo-
Ci-gs alcoxi-Ci_g, fluoroalquilo-Ci_g, fluoroalcoxi-Ci_g,
feniloxi, fenilalquileno-C;-Cg;

Y; representa un grupo fenilo; Y3 puede ser substituido por un
0 varios grupos Y, idénticos o diferentes entre si;

en estado de base, de sal de adicidn con un acido, de hidrato

o de solvato.
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Compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualguiera de las
reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porque:

m representa 0, 1, 2 6 3; y/o

n representa 0, 1, 2 6 3; y/o

R1 ¥ R, representan, independientemente entre si, un &tomo de
hidrégeno o un grupo alquilo-C;3, o R; y R, forman juntos un
grupo - (CHp)p-, donde p representa un nUmero entero gque va
de 1 a 5 de forma tal que n + p sea un numero entero que vaya
de 2 a 5;

con la condicién de que cuando R; y R, representan,
independientemente entre si, un &tomo de hidrdgeno o un grupo
alquilo-C;.3, entonces m + n > 1;

en estado de base, de sal de adicién con un acido, de hidrato

o de solvato.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4, caracterizado porque:

m representa 0, 1, 2 6 3; y/o

n representa 0, 1, 2 6 3; y/o

R; v Ry, forman juntos un grupo -(CH;)p-, donde p representa un
nimero entero que va de 1 a 4 de forma tal que n + p sea
igual a 4;

en estado de base, de sal de adicién con un &cido, de hidrato

o de solvato.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 5, caracterizado porque X representa un
Atomo de oxigeno;

en estado de base, de sal de adicidédn con un Acido, de hidrato

o de solvato.
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Compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualgquiera de las
reivindicaciones 1 a 6, caracterizado porque R; representa un
atomo de hidrdégeno;

en estado de base, de sal de adicidén con un acido, de hidrato

o de solvato.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con la reivindicacién 1
seleccionado del grupo consistente en:

carbamato de 2~ (metilamino)-2-oxoetil {2-[(4-clorofenil) -
oxijJetil}

carbamato de 2-amino-2-oxoetil {2-[(4-cianofenil)-oxi]etil}
carbamato de 2-amino-2-oxoetil [4-(l-naftaleniloxilbutil]
l-piperidincarboxilato de 2-(metilamino)-2-oxoetil 4-[(4'-
fluoro-4-bifenil) -oxi]

1—piperidincarboxiléto de 2-(metilamino)-2-oxocetil 4-{[(4-
bromofenil)-oxi]-metil}

l-piperidincarboxilato de 2-(metilamino)-2-oxoetil 4-{[(4'-
trifluoro-metil)-4-bifenil)-oxi]lmetil}

l-piperidincarboxilato de 2-amino-2-oxoetil 4-1(1-
naftaleniloxi) metil]

l-piperidincarboxilato de 2-amino-2-oxoetil 4-1(7-
quinoliniloxi) metil]

l-piperidincarboxilato de 2-(metilamino)-2-oxoetil 4-{2-[(4-
bromofenil)-oxiletil}

l-piperidincarboxilato de 2-(metilamino)-2-oxoetil 4-{2-[(4'-
cloro-4-bifenil)-oxiJetil}

l-piperidincarbamato de 2-amino-2-oxoetil 4-12-(7-
isoquinoliniloxi)etil]

l—pirrélidincarboxilato de 2—-amino-2-oxoetil 3-[(1-

naftalaleniloxi)-metil]
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10.

11.

11

Procedimiento de preparacidén de un compuesto de férmula (I)
de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, gque
comprende la etapa gque consiste en transformar un compuesto

de férmula (IV)

LY O\
v"‘x ACH M, _ACH NG Ao AL O

wm
en la cual: Y, X, Ry, Ry, R3;y Ry, m y n son tal como se los ha
definido de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1
a 8, y R representa un grupo metilo o etilo,
por aminolisis por medio de una amina de férmula RgNH,, donde
R¢ es tal como se ha definido en la foérmula (I) de acuerdo

con la reivindicacién 1.

Composicién farmacéutica que contiene al menos un compuesto
de férmula (1) de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 8, en estado de base, de sal, de hidrato
o de solvato farmacéuticamente aceptable y, eventualmente,

uno o varios excipientes farmacéuticamente aceptables.

Compuesto de férmula (I) de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 8, en estado de base, de sal, de hidrato }

\
o de solvato farmacéuticamente aceptable, para su utilizacién |

como medicamento.

MGM\MGM\ID-168853\WPC14775
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacion No. 06 67770
Clasificacion Internacional (IPC): A 61K 31/325
Concepto Técnico No. 3444

Patente de Invencioén E] Patente de Modelo de Utilidad |___|

Via Nacional [j
Via PCT (fase nacional) [ ] Cap.| [¥] Cap. Il ]
No. Sol. Internacional PCT/FR2005/000028

Fecha de Presentacion Internal. ~ 07/01/2005

Como resultado del examen deﬁnltlvo reallzado Qon fundamento en el articulo 48
de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunldad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

1.1.  Descripcién: Folios 114 — 165

1.2. Rta. Solicitante: Folios 179 - 180

1.3. Reivindicaciones: Folios 184 — 189

1.4.  Prioridad: Presentada en Francia el 16.01.04, bajo el
numero 0400389

2. Objeto de la invencién

e Titulo de la solicitud: “Derivados de anloxnalquncarbamatos Su preparacion

y su aplicacion en terapéutica”. -~ e T
Segun las reivindicaciones 1-11 se. refiere” a compuestos derivados de
ariloxialquilcarbamatos de férmula (I) o sus sales, hidratos y solvatos
farmacéuticamente aceptables del mismo, asi como composiciones
farmacéuticas que los contienen y su método de sintesis, tales compuestos
son inhibidores FAAH.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de mas compuestos
inhibidores de FAAH que sean utiles en el tratamiento de dolor agudo,
patologias neuroldgicas y siquiatricas.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona los
compuestos de férmula (l) que son efectivos como inhibidores FAAH.

Clasificacion Internacional de Patentes A 61 K 31/325



. De la solicitud de Patente
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3.1.Descripcion (articulo 28 D. 486) * =
1

e La descripcién divulga la invencién dé manera clara y completa para su
comprensién y para que una persona capacitada en la materia técnica
pueda ejecutarla, por lo tanto, la descripcién si cumple con el requisito de
claridad o comprensién de acuerdo al art: 28 de la Decision 486.

3.2.Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

e Las reivindicaciones 1-11 son claras y concisas y estan enteramente
sustentadas por la descripcién y si cumplen con el requisito de claridad,
concisién o sustento por la descripcién de acuerdo al art. 30 de la
Decision 486.

. Unidad de invencion (articulo 25 D 486)

e La presente solicitud de patente sélo comprende una invencion y, por lo
tanto, si cumple con el requisito de unidad de invencion.

. Es una invencién (articulo 15 D 486)

e El objeto de la presente solicitud si puéde ser considerado una invencion,
de acuerdo al art. 15 de la Decisién 486..

. Excepcién a la patentabilidad (articulo 20 D486)

o El contenido de las reivindicaciones 1 a 11 de la presente solicitud no se
encuentra comprendido dentro de las excepciones a la patentabilidad
consideradas dentro del art. 20 de la Decision 486.

. Reivindicaciones relativas a un.uso o a un uso distinto (articulos 14y 21D

486) L

e El contenido de las kreivi‘ridiéac,::iérﬁ;jﬁé.;, 4:11. no comprende usos, ni
segundos usos de acuerdo alos articulos 14 y 21 de la Decision 486.

8. Determinacion del Estado de la Técnica |
Considerando que la fecha de presentacion de'fla_ primera solicitud de patente de la

cual se reivindica prioridad es 16.01.04, no se encontraron documentos del estado
de la técnica relacionados, con fecha de publicacién anterior a esta.

9. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)

Novedad (articulo 16 D486)

- Las reivindicaciones 1-11 se refieren a compuestos derivados de
ariloxialquilcarbamatos de férmula (I) o sus sales, hidratos y




9.2.

9.3.
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solvatos farmaceutlcamente aceptables del mismo, asi como
composiciones farmacéuticas ‘que los contienen y su método de
sintesis.

Se realizé el estudio de novedad y comparando elemento por elemento de
la presente solicitud, no se encontraron compuestos iguales a los de la
presente solicitud, por lo tanto-ias reivindicaciones 1 a 11 cumplen con el
requisito de novedad de acuerdo con el art. 16 de la decision 486.

Nivel inventivo (articulo18 D486)

- Las reivindicaciones 1-11 se refieren a compuestos derivados de
ariloxialquilcarbamatos de férmula (I) o sus sales, hidratos y
solvatos farmacéuticamente aceptables del mismo, asi como
composiciones farmacéutlcas que Ios contienen y su método de
sintesis. :

Se realiz6 el estudio de nivel inventivo y se concluye que el estado de la
técnica revela compuestos inhibidores dg | FAAH pero no los compuestos de
la presente solicitud que. presentan difeg'gnmas estructurales importantes, lo
cual constituye una solucién inesperada y nada obvia para una persona
versada en esta clase de compuestos.

Aplicacién industrial (articulo19 D) 486)

Las reivindicaciones 1-11 cumplen con el requisito de aplicacién industrial,
debido a que pueden ser producidos o utilizados en cualquier tipo de
industria.

10. Conclusion:

i

En consecuencia y por todo lo expuesto antenprmente se recomienda Conceder
las reivindicaciones: 1 -11 (follos 184- 189)

EXAMINADOR TECNICO

CONCEPTO TECNICO No. ,""Cédlgo No0.202024

3444 BT

NOTA: Teniendo en cuenta el objeto de la solicitud, se cambia el titulo a
“Derivados de ariloxialquilcarbamatos inhibidores FAAH, su método de
sintesis y composiciones farmacéuticas que los contienen”




