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- Con relacién' a las mnvmdwacmnes 21 y 23 sn,maspacha af‘mna que no son claras ya que et
' encabezado es aompos:ctén y el testo det texto es. una mezcla de uso y- método terapéunco




12 Excepcmnes ala patentablhdad R
. SuDespacho objeta -Iéé'réi;?iﬁdi:ca¢ibn¢s"24 a 27 por reelamar un métgdo terabéuﬁoo'. .

s N@dau-yN.iyql_.iﬁ’v_enﬁ\éo.

T R e SRR L Hoe

S

CEL

ok _Su Despacho reconoce la novedad y el mvel mventlvo con relacxén a los documentos D1
- « (W020030355076) y D2 (w020030355077)4 T ERE & “

R
Y

. , ; .
Modlﬂcacionas a una sollcitud en trémité

[
’\1‘

. Con el objeto de atender a las observacmnes del exammador, y de conformuiad con el -

articulo 34 dela Declslén 486 que permnte al sohcntante en cualquxer momento del trémxte :

efeotuar modlﬁcaclones snempre Y- cuando no se presente una ampllactén de. lai mvencion_
'ongmalmente presentada, me. penmto presentai‘ un nuevo phego rexvmdncatorlo en el cual

se efectuaron las s:gmentes modxf' jeaciones:

| Se cancelaron las rexvmdxcaclones 24227 relabicnadas con un método para el tratamtento .
i de la mfecclén por VIH Asf mismo, se cancelaron las relvmdlcaclones 21y23. '

I
s
S

_ 'Ahota bxen con relacxén a la observacxén de la relvmdlcaclén 17 mfarmamos a su

‘ Despacho que por un error matenal el texto en espaﬁol no mcluyb completamente la _

o formula estructw'al quimxca de la: rewmdlcaclon 17 Por favor ver pagma 336 del texto en ]
o _ mgles donde aparece la formula qufmlca completa Anexamos copia de dlcha pagma para su S

T ‘"f°rmacusu. e

| ;Por lo tanto, presento nueva relvmdncaclén 17 con la formula quimlca completa De esta
_forma es claro que su dependencla con la rewmdlcacxén 1 es correcta y no hay matena .
. mtmdumda. ' e ' ' ‘

A __Temendo en cuenta las modxf' cacnones hechas al capftuto relvmdlcatono, se supera las"f': 3
=y observacxones con relacx(m a Ia clarxdad y tal como' fo- ha ‘reconocido -su Despacho la

,/-.



BarkER & MCKENZIE

3es

(W02003035076) y D2 (2003035077) citados por el examinador.
En este orden de ideas, tenemos que la invenc:4n propuesta por el solicitante cumple con los
requisitos de patentabilidad establecidos por i Decisidén 486 y de esta manera es susceptible

de ostentar el titulo de patente de invencion.

Atentamente,

—

ALNVARO CORREA ORDOREZ ~— —<__~°
C,L.No.79.143.366 de Usaquén
7.P.20.281

Anexos:
Capitulo reivindicatorio modificado
Pégina 336 del texto en inglés
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R® es hidrégeno, Ciealquilo,

wle

REIVINDICACIONES

1] Un compuesto de la férmula I

caracterizadé porque
R es Cp¢lAr')alquilo, Ci.¢(Ar') (CON(R®) (R%))alquilo, Ci.

¢ATY) (CO.R*™)alquilo, Cy.6 (Ar') hidroxialquilo, o . Cy.

© ¢(ar') oxialquilo;

R? es hidrégeno, Ci.salquilo, o OR;
R® es hidrégeno, halo, hidroxi, ciano, Ci.ealquilo, Cs.

-,cicloalquilo', Cs-—,éiclovalquenilo, Ci.shaloalquilo, C,.galcoxi,

Cy.galquiltio, cl-shaléalcoxi, N(R®) (R?), NHAr?, N(R®)SO.R’,

N(R‘)éon",: N (R®) CO.R’, 'ocon’, OCO;R’, OCON(R®) (R®), OCH,CO:R’,
OCH,CON (R®) (R°), COR®, CO;R®, CON(R®) (R®), SOR’, S(=N)R’, SO;R’,
SO,N(R®) (R®), PO(OR®);, | Cz-s(R*¥)alquinilo, R®, ar?, o Ar%;

R* es hidrégeno, halo, hidroxi, .ciano, Ci.¢alquilo, Ci.
salcoxi, Cighaloalquilo, Ci.¢haloalcoxi, o N(R®) (R%);

R® es hidrégeno, halo, hidroxi, ciano, Ci.calquilo, Ci.

¢alcoxi, Ci.¢haloalquilo; C;.¢haloalcoxi, o N(R‘) (R®) ;

R® es hidrégeno, C;.saiquilo, o Ci.scicloalquilo;

1§7 es Cj.qalquilo o Ci.scicloalquilo;
R® es hidrégeno, Ci.calquilo, C;.shidroxiaiquilo, Ci-6{Ca-
¢alcoxi)alquilo o Cy.¢ (Ci-sdiaiquilamino) alqui:lo,-

' ' Ci.¢hidroxialquilo, Cy.¢(Ci.

o car

s G
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salcoxi)alquilo o Ci¢(Ci'sdialquilamino)alquilo; o %94’

N(R®) (R®) tomados juntos son azetidinilo, pirrol-idinilo,
(RW)-pipé}idinilo, | M- (R - piperazinilo, " morfolinilo,
tiomorfolinilo, o dmxot:iazinilo,

R es hidr6gens, Ci. salquilo, o Cy- shidroxlalquilo,

R_‘_l es hidrégeno, Cl.sa.!,quilo, Cs. —,c:.cloalquilo, COR‘, o CO;R‘

R'? * es ~hidrdyeno, hldroxi, N(R®) (R®), SO,R", OSO;R’, . ©

dioxotiazinilo;

R® es azetidinoniid-,._, pirrolidinonilo, valerolactamilo,

c_aprolactamilo, maleim;i._do,.oxazdlidonil_o, o) dioxotiaz_inilo, Y '

esth4 substituido con . 0-1 substituyentes ‘seleccionados del

" grupo que consiste de  hidroximetilo, acetoximetilo,  y

aminometilo;

R  es h1drégeno o C!;.galquilo,

%www
C)@‘ @@4“@*@:
ool

A" eg tetrazolilo, triazolilo, -okadiazol'ilo, tiadiazolilo,

'pirazoiilo-,. 'imidazolilé, bxaéo)_.'ilO, tiazolilo, isoxazolilo,

.isotiazolilo, furanild'n,*- t_:_j_.enilo, pirrolilo, pirimidinilo,

dinilo, quinolinilo,

pirazinilo, = piridinilo,




- 10

15’

fisb@;uindliﬁi—lo_,» © | ih,d:qu._lo; y “estd substituido ._'_cori' 0-2
' s-ubsti'tuféntes seleéc‘:viohados ‘del grupd que cohsiste- de halo,
" ciano, bencilo, Cl-galquilo,vm salcox:l., NRY) (R, comn") ®),

CoRS, comsozmn‘) (R°), ~ 'CONHSO,N (R®) (_fepilo>, Y

CONHSO,N (R®) (ha_lofenilq) :
Ar* es fenilo  substituido 'cbn 0-2 éubstiéuyentes” |

-seleccionados del grupo qua consiate de halo, ciano, hidroxi,

Cl,sa_lquilo,: Cy. salcoxi, (('.‘1 galcoxi)metilo, c1 shaloalquilo, cl_- _

shaloalcoxi - N(R®)(R), -coz_v_(n‘) (R}, vy cazn(n") (R®Y, o es

_ dioxolan:.lfenilo, .y__ ;‘- :

X-Y-2 es .ctn‘“),zqcm*f‘z)z,ﬂ_  C(R™),0C(R™),C(R™),, o

C(Rié)gdé(Rl‘)zC(Ru)zC(fii‘)z; o |

o un sal o solvato fam&céut:icamente aceptable ‘de 1os mismos
23 cOmpuesto de, conformidad con la reivindmac;én_ 1,

caracterizado porque R1 ‘e8 Cy- G(Ar‘)alquilo | |

832 -. Compuesto de confcmidad con la reivindicacién 1,

__.caracteriza't!go porque

L (e -Compuesto de_‘%vc‘__:onformi&ad ggon- la reiv-indi‘cac_ién 1

caracterizado porque R?‘"'es_ L ! o
: a ’ | i - o R‘ :

B3 | Compuesto de . conformidad zéon ‘la reivindicacién 1,
caracterizado porque. R. es hidrégeno

[@ Compuesto dg conformidad con la reivindicac:.én. 1,




10  '

'dietil-4,6 7. 9 tetrahidro~3 hidroxi 4 oxo-pirimidotz 1- ‘

25

c] tl 4]oxazin 2 carboxamida,

cafac‘terizadb : vpdrque';? 'R¥ . es- -hi‘drégend, .haio, 'N.(R")_ (R’}, -

| N(R)COR”, OCON(R®) (R’), CON(R) (R®), SOR’, SOR’, SON(RY) (%),

 PO(OR®);, R*?, © Ar?.

(73 Compuesto de conformidad con la re:.vindlcacién 1’ =

caracterlzado porque. ' Y z es C(R™),0CH;, C (R“)zQCHzCHz, o

C (R“) zOCHzCHzCHg. -

__gig CQmpuesto de conformidad con la reivindicacién 1
Caraczt'exizado ' porqu_e . X-Y-Z es CH,0OCHa, -C(.C.'H;)HOCHZ-,
C(CHa) ;0CHz, CH,OCH,CHy, C(cng)uocngcéuz, C(Cﬂa)OCHz(:Hz,

"CH;OCH:CH;CH;, C (CH;) HOGH;CH:CH;, © C(CH;) QOCHZCHQCHQ

8 compuesto de conformidad con 1la reivindicacién

1, caracterizado ‘porquei es seleccionado del grupo que consiéte o

de , : ; -

N-[[4 £1uoro-2- [(metilamino)carbonil] fenillmetil] - _
4,6,7,9- tet:rah:.dro -3~ hidroxi 9, 9- dimetil -4 -0X0~ pirimido[z 1-
e} (1, 4]oxazin-2 carboxamida, | | B

9,9~ dietil N-[[4-£luoro~2~(1H~- 1 2 4 - triazol 1-

11)fenil]metil] ~4,6, 74 9 tetrahidro 3-hidroxi 4- oxc—

pirimido[z 1c] [1 4]oxazin-2 -carboxamida; -

9,9-dietil- N~[[4-;.f1uoro -2~ (metilsulfonil)fenil]metn.l]-', s

_-4 6, 7,9- tetrahn.dro 3- h;droxi 4 - oxo pirimido[z 1-

' c] (1 4]oxazin-2 carboxamlda, :

: N-Hz [(dimetilamiho)sulfonil] -4- fluorofen:.l]metil] .9, 9-»




f

N {[4 fluoro 2~ (4 oxo 1 azetldlnil)fenillmetlll -4, 6 7 9- €25 E

tetrahidro 3 h;droxl 9 9 dimetil 4voxo-pir1mido[2 1-

.  c][1 4loxazin-2- carboﬁamida;

9,9-dietil~ N-[[4-,f1uoro e
{(metilamino)carbonil]fenil]metil] 4 6, 7,9~ tetrahidro-3-

hidroxi-4-oxo- pirlmid3[2 1- c][l 4]oxazin 2 carboxamida,

~ N-[{4-fluoro-2- (2—oxo 3~exazolidinil)fenil]metil]-
4,6,7,9- tetrahidro 3- hidroxi -9,9- dimetil 4 -oxo- pirimido([2,1-

o c][l 4]oxazin~2 carboxamida

10

15

«25 |

N-{ [4-£luoro-2- (ﬁetilsulfonil)fen;l]metil} 4,6,7,9-
tetrahidro-B hidroxl 9 9- dimetil 4-oxo- pirimido[z 1-
el [1, 4]oxazin 2- carboxam1da, '

N-[[4 -fluoro-2- (lHrl 2,4~ tr1a201 -1- il)fenil]metlll-
4,7,8,10- tetrahidro “3=- hidroxi 10 10- dimet11 4- oxo-sn-
pirimidolz 1- el [1, 4]oxazepin—2 carboxamida,

N-[[4 fluoro 2- (3-metil 1H-1,2,4-triazol- 1~

il)fenil]metll} ~4,6, 749 tetrahidro 3~ hidrox1 -9,9- dimetil-4-;

- oXo- pirzmidolz 1- c][l,%]oxazin-z carboxamida,_

- N-[[4- fluoro- (2#oxo 1~pirrolidin11)fenml]metil]—
4,6,7,9- tetrahidro 3- hldroxi -9, 9- dimetll 4-ox0- pirimidotz 1-
¢l [1,4])oxazin-2- carbokamida, '

N-{{4-£fluoro-2- (tetrahidro-l 1- diéxido-ZH -1,2-tiazin-2-
1l)feni1]metil] ~4,6, 7 9 tetrahidro 3-hidroxi- 9 9-dimetil- 4-

oxo- pirimidotz 1- c]tl 4]oxazin-2 carboxamzda,

N—[[4-fluoro~2-(@H~1,2,4etr1azol-1—il)fenil]metil]*_
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4,6,7,9- tetrahidro 3- hidroxi 9,9-dimetil-4- -0XO0- pir1mido[2 1-
T

c][l 4]oxazln-2 carboxamida;
o N- [[4-fluoro- 2-[(metilamino)carbonlllfenml]metll]-
4,7,8, 10-tetrahidro-3—hidroxi-lo 10-dimeti1-4-oxo-6H-
| pirimido[z 1- c][l 4]oxazepin -2- carboxamida,_ _
9,9-dietil-4,6, 7, 9 tetrahidro 3-hidroxi- 4-oxo N [[2—
(tetrahidro 1,1~ diéxido 2H-1,2- tiazin-z il)fenil}metil]—
pirimido[Z,l»c][lv4]oxazin~2-carboxamida,
| N-[[4- fluoro 2- (1 2 3-tiadiazol-4- il)fenil]metil]»
4, 6 7,9-tetrahidro- 3= hidrox; -9,9- dimetil 4- oxo-plrimido[z 1-
. el 1, 4]oxazin -2~ carbogamida,

N~ [[4 fluoro 2- (metilsulfonil)fenil]metil] 4 7,8,10-
: tetrahldro~3-hidroxi-lo-10—dimeti1 4-oxo~6H—pirimidQ[2,1~
cl (1, 4]oxazepin-2 carboxamida,

N- [[4 fluoro-z (1~metil ~1H- tatrazol 5- il)fenil)metil] -
4,6, 7,9 ~-tetrahidro-3- hidroxi -9,9- dimetll 4 ~0XO~- pirimidotz 1-
cl[l 4]oxazin .2- carboxamida,

N-[[4-fluoro-2~ (5~metil 1H-1,2,4- triazol 1~
il)fenil]met11}~4 6 7u9-tetrahidro-3-h1droxi~9,9—dimetil-4—
oxo- plrimidolz l-e] [3, 4]oxaz1n—2 carboxamida,

; N- [[4 -fluoro-2- (z;oxo -1- piperidmnil)fenil]metil]—
4, 6 7 9- tetrahidro 3~ hidroxi 9,9~ dimetil 4- oxo-pirimido[z 1-
c][l 4] oxazin-2- carboxamida, |

N-{{2~ [(dimetilamlno)sulfonilj -4~ fluorofenil]metml]-

4 6,7,9- tetrahidro 3- hidroxi ~9,9~ dimetil 4-o0x0- pirimido[Z 1-
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c][l 4]o'azin-z carboxamida,

f carboxamida,

4,6,7,9- tetrahidro- -hidroxi -9,9- dimetil -4 oxo~p1rimido[2 -

4 6, 7 9- tetrahidro -3- hidroxi 9 9 dimetil~4 oxo-pirimido[z 1,..,_

. c][l 4]oxazin~2 t::::u:'bc)xzému:Lda,_1

hidroxietil)amino]carbonil]feny“1met11]»4 6 T 9 tetrahidro~3-‘wf ﬁ

;ﬁ-[(4 fluorofenil)metil] 4 6, 7 9- tetrahidrog:¢hiaféxi;1;-‘”

-9, 9 dimetil 4 oxo pirimldolz 1 c][l 4]oxazin—2dca:boxamida,

4 6, 7,9 tetrahidroﬁa hidroxi 9 9- dimetll 4~oxo~N-[[z (2_ ;’ ?:3'7’

ox0-3- oxazolidinil)fenil]metil]~pirimido[2 1- c][1 4Joxazin-z-'_ A

SR e T o et

N [14 flﬁbro~2 [(metilamino)sulfonil]feni11meti1], B ; 1€_i g,_

c][l 4]oxazin-2 carboxamida,

= N-{[Z (acetilamzno)~4 fluorofenil]metil] 4 6 7 9~ | :"1j;: |

tetrahidro~3 hidroxi 9,9 dimetil 4—oxo-plrimido[2 1-

c][l 4]oxazin-2 carboaamida; _ BTN T

o N-[[4 fluoro~2 [3-[(4-metil 1-piperazinil)carbonil] 1H-.f'
1 2,4- triazol il]fenixlmetill -4,6,7, 9 tetrahldro 3-hidroxi~
9,9~ dimetil 4 oxo~pirimido[2 1~c][1 4]oxazin—2 carboxamida,;fﬁiiié*

N*I!4 fluer0~2 (q morfolinilcarbonil)fenil]metil]- i

N- [{4-£luoro-2- [xvz-"ﬁﬁ7;‘ SRt

hidroxi 9 9 dimetil 4yoxo-pirimido[2 1- c][l 4joxaz1n~2~*ﬁi

carboxamida,   f<u y=u“ﬂ o "; : '.  ‘ \
N [[4 fluoro~2 {ﬁ-(4~moxfolinilcarbonil) 13*1 2 4- ;~‘

triazol 1 il]fenll]megill -4, 6 7,9~ tetrahidro 3-hidroxi 9 9»

dimetil 4- oxo-pirimidb[z 1- c][l 4]oxazin~z carboxamida, ij” 3

e i
) ..r‘; :
|
v‘ e
S
§
ko
i
L H o
S
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‘;_’1
N "’ .'_:



. tetrahidro-3-hidroxi- 9 9 dimetil 4-0x0- pirimido[Z 1- _ . B

TR - C . —

4, 6 7 9- tetrahidro 3 hidroxi 9, 9 dimetil 4-oxo-N- 1[2 {(2- 52561CZ

oxo-1- azetidinil)feniljmetil}~pirimido[2 l-c¢] 1, 4]oxazin 2-
i,

‘carboxamida; B

ﬁ

N-[[4-fluoro-2- (1H pirazol ~5- il)fenil]metil] -4,6, 7 9- -

]

--_c][1@4]oxazln—z-carboxgmida,

N- [ [2-[3- f(dimetiiamino)earbon11141n~1'2 4-triazol-1-

1] -4- fluorofenil]meti&] -4,6,7,9- tetrahidro 3- hidroxi 9,9-

ia'dlmetll 4~oxo pirimido[z 1- c][l 4]oxazin-2~carboxamida

10

15

_20:

N-[(4 fluorofenil)metil] 4 6 7 9-tetrahidro-3- hidroxi-

'9 9- dimetil 4-oxo- pirimido[z 1- c][l 4]oxazin-2 carboxamida;

‘N-[[3~ fluoro 2-(tetrahidro 1,1« diéxido 2H 1, 2-tiazin-2-

rll)fenillmetil] -4,6,7, 9 tetrahidro 3 hidroxi 9,9- dimetil 4-

OXO- pirimido[z 1-c¢} (1, 41oxazin 2 carboxamida,

v
4 6,7,9~ tetrah;drpas hidroxi 9, 9- dimetil N-[[2-

(metllsulfonil)fenil]mgtil] 4-oxo-pirim1dc[2 l-cl (1, 4]oxazin-

.
o

2- carboxamida,

i

N-[{4-fluoro-2- (4rmorfolinil)fenil]metil] -4,6, 7,9~

tetrahldro -3~ hidroxi 9 9- dimetil 4- oxo pirimidolz 1-

c][l 4)oxazin-2- carboxamida,

Ester de 5- fluoro~2 [[[(4 6,7, 9 tetrahidro 3~ hidroxi-

_9 9- dimetil 4 -oxo- pirzmido[z 1- c][l 4)oxazin-2- -

.'il)carbonil]amino]metil]fenilo del. &cido  N,N-dimetil-

25

carbamico, . ??

N-[[2- (aminosulfonll) 4 fluorofenil]metil] -4, 6 7 9-

o | -
— . T — __.""-—-.__ ,'
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tetrahidro-3-hidroxi-9, 9-dimetil-4-oxo-pirimido (2,1
cl [1,4] oxazin-2-carboxamida; y

Ester de dimetiip del A&cido [5-f1uoro-2-[[[(4,6,7,9-
tetrahidro~3—hidroxi-9,9-dimetil—4-oxopirimido[2,1-
c][1,4]oxazin-2-i1)cafbonil]amino}metil]fenil]-fosfénico;

o una sal o solvato farmacéuticamente aceptablé'de los

mismos. ~

0.’ Compuesto de;conformidad con la reivindicacién 1,

o un sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo.

{11 . :Compuesto de' conformidad con la reivindicacién 1,

o un sal o solvato farmacé —Eighente aceptable del mismo.

(12} Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1,

o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo.
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@ﬁ?ﬁ Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1, q;%g\kg’

o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del fiismo.

@;ﬁ Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1,

o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo.

¢15. Compuesto defponformidad con la reivindicacién 1,

7\
fonges
g H Ny N

L '

o una sal o solvato farmacéuticamente aceptable del mismo.

@6.! Compuesto dé conformidad con la reivindicacién 1,

o una sal o solvato ﬁarmacéuticamente aceptable del mismo.

@7! Compuesto dk‘conformidad con la reivindicacién 1,
- i

" §0;Me j\yj:f
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© una sal o solvato ﬁarmacéuticamente aceptable del mismo.
L:g{:? . Compuesto c%e conformidad con la reivindicacién 1,
; ]
© una sal o solvato £a_rmacéuticamente- aceptable del mismo.
@’ Compuesto de conformidad con la reivindicacién 1,
=0
N H
VW
i “H Ny N
I .;I :J
! o
0 una sal o solvato fa:cmacéuticamente aceptable del mismo.
(20 C‘omposiciéu util para el tratamiento de infecciones

por VIH, caracter:z:,:zada porque comprende una cantidad
terapéutica de un,%;_..compuesto de conformidad con la
reivindicacién' 1 14 uxfl};portador farmacéuticamente aceptable.
21,7 Composicién - de conformidad con la reivindicacién 20
caracterizada porque el comppestd de conformidad con la reivindicacion 1 es N-
[(4-fluorofenil) ,meﬁ1]-4;6,7,9-tetramdm-3-hidroxi-9, " 9-dimetil-4-oxo-

pirimido [2,1-c] [1,4]oxé_izina-2- carboxamida.

)
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“Clasificacién Internacional (IPC) CO7D489/04 A61K311519 A6|P31l18
' Concepto Técmco No _

A Documentos estudiados i
R RY Descn cit o

42, Renwndlcac!one

_EI ‘objeto de la mvencné" :
. 3-hidroxi-4-ox0-4,6,7 Q-tetrahldropmmldo[z 1-q][1 .4loxazina-2-carboxamida. v
- derivados de 3-hidroxi-4-oxo-4,7,8,10-tetrahidre-6H-pirimido[2,1-c][1 4] oxazepma~ ‘
. 2-carboxam|da que caen bajo el alcance de ia férmula Markush (I) o

' Determinaclon del estado de la técnica

SUpER]NTENDEN.CIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
S _DIVISION DE NUEVAS CREACIONES L

Como resultado del examen def mtlvo reahzado con fundamento en el articulo 48
o dela Decnsuén 486 de la Comlswn de la Comumdad Andlna, sele comumca

W b
Pt e

Fohos 344 a 762 Como se radtco mnmalmente |

FOIIOS 763 a 776 Como se radlcé lmmalmente
Fohos 886 a 897 Modl’r' cacnones

13, Prioridad: ~Folio 1: US 60/575.513; 28/05/2004

© US 60/603.371; 20/08/2004
- US11/126.891; 11/05/2005 .

g "Objeto de la invencion

 Titulo de la solicitud: HETEROCICLOS BICICLOS como lNHIBIDORES DELA
INTEGRASA DEL VIRUS DE lNMUNIDEFlCIENCIA HUMANA (VHI) . o

-Relvmdlcac:ones 1 19 Un compuesto de la férmula {.
-Relvmdlcaclones 20 y 21 Composnclones que Ios contlenen E

) - La fecha que se ha temdo en cuenta para determm'_ .el‘estado de la técmca fecha

. de presentacién de la solicitud de a, cual sg;r ! _

:'Temendo en cuenta la fecha: mdncada se re;ahzé la, busqueda del ¢stado de la

- técnica, en bases de datos donde esta ofi icina tiene acceso libre, para busqueda_

. de documentos relacionados con la materia que se reclama como nueva e

inventiva en presente sollcutud encontréndose los sugunentes documentos mas
"relevantes: g : - : : :

Glama pr-‘mridad 28/05/2004.

56 ref“ere 8 denvados de




1

L

I N° Docufnent_o*- Titulo o

Fec.ha de
Publicacion*

| p1| W02003035076

D‘dmxypyrlmldme . carboxamide
_Linhibitors of HIV integrase 01/05/2003

N~substltuted hydroxypynmldmone

D2 W02_003035077' carboxamlda mhlbltors ovf‘ HIV | 01/05/2003

integgse

e W

| Evaluacién de los requlsﬂos dé"patentabilidad (articulo 14 D486 de la C.AN.)

Evaluacién de la Novedad (aﬂfculo 16 D4,8,6 de la C.AN.)

La solicitud en estu,dio' ‘se ‘_reﬁere a los de 3-hidroxi-4g6Xb-4;6.7,9-
tetrahidropirimidof2, 1-c][1,4]oxazina-2-carboxamida =y derivados de

3-hidroxi-4-ox0-4,7,8,10-tetrahidro-6H-pirimido[2, 1-c][1,4]loxazepina-2-

carboxamlda que caen bajo el alcance de la férmula Markush (1):

-Las antenondades D1{W02003035076] y D2[W02003035077] comprenden la

estructura 5-hidroxi-6-oxe-1 6-d;h|dr0plrlmxé né-4-carboxamida, pero  no

. comprenden la porcién de cadena ~X-Y-Z-: QI,IE conforma el anillo fusionado, por lo
 tanto la solicitud en estudio cumple con lo dlspuesto en el articulo 16 D486 de la

C.AN.

~ Evaluacién del Nivel Inventlvo (arttculo18 D486 de la C A.N.)

:De las anterioridades D1 y D2 que - comprenden la estructura central
5-hidroxi-6-0x0-1,6- drhidroplrlmndma-4-carboxamlda no es obvio derivar de
manera evidente, la materia a que se refieré la presente solicitud, por lo tanto esta
solicitud cumple con lo dlspuesto enel artlculo18 D486 de la C.A.N.

..'.Evaluaclon de la Aplicaclén Industrial (articulo1 9 D 486 delaCAN.)

Los derivados piperazina y plperazm-z-ona tal como son reclamados ahora en la
presente solicitud, son susceptlbles de ser sintetizados, por el método descrito, en
las "’ cantidades requeridas por. Ia/ lndustna farmacéutica, para -~ producir

_medlcamentos por lo tanto se conSIdera que tleneapllcaclén mdustnal

En consecuencia ¥ por todo lo expuesto anterronnente se recomlenda Conceder el

privilegio solicitado para las renvmdlcaclones 1 a'21 de los folios 886 a 896

Bogots, D. C., 10 de agosto de 2010
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