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REF: Expediente No. 06 129 487 - solicitud de patente de invencién a favor
de GENENTECH INC.

Respuesta al oficio No. 15384 del 26 de noviembre de 2010

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO, portador de la tarjeta profesional No.
57.492 del C.S.J., obrando como apoderado de la sociedad GENENTECH
INC., segun lo acredita el documento de poder presentado ante esa Divisién
me permito dar respuesta a las observaciones de caracter técnico y juridico,
relacionadas con la patentabilidad, para la concesion de la patente de acuerdo
con la Decision 486 segun el concepto técnico No. 3694 notificado por fijacion
en lista de fecha 26 de noviembre de 2010 y cuyo término fue prorrogado ol
17 de febrero de 2011.

En respuesta a los comentarios realizados por el Sefior Examinador,
adjuntamos un nuevo capitulo reivindicatorio de 10 reivindicaciones, que
subsana las objeciones a la presente solicitud sin ampliar la materia
inicialmente divulgada y con sustento adecuado en la descripcién. Es preciso
tener en cuenta que este nuevo capitulo representa una restriccion sustancial
a la materia anteriormente reclamada y que cada uno de los compuestos que

abarca el alcance de las nuevas reivindicaciones se encuentra debidamente
soportado en la descripcidn.

Al disefiar este nuevo capitulo reivindicatorio se tuvo en cuenta cada uno de
los radicales mencionados por el Sefior Examinador asi como los soportados

en la descripcion. Sin embargo, se ha realizado una generalizacion razonable
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del anillo A para brindar adecuada proteccién al desarrollo alcanzado por los
inventores ya que los mismos se encuentran en el alcance de la descripcion y
ademas comparten la misma estructura molecular, actividad y afinidad por el
dominio BIR3 de proteinas X-IAP siendo efectivos en el tratamiento del
cancer. En este sentido, consideramos que ia amplitud de las posibilidades del

anilio A esta totalmente justificada y solicitamos entonces su aceptacion.

Para dar mayor soporte a lo anterior, adjuntamos a este memorial un listado
de 287 compuestos con sus respectivas estructuras moleculares, los cuales
incluyen las diferentes definiciones del anillo A en la nueva reinvidicacion 1,
demostrando de esta forma la equivalencia que existe entre ellas. Ademas, se
observa gque todos los compuestos listados prueban afinidad por el dominio
BIR3 de proteinas X-1AP, presentan valores de Ki que hace a cada uno de
ellos un potente inhibidor de estas proteinas y por ende un potencial farmaco
efectivo en el tratamiento del cancer quedando en total sustento la nueva
limitacion del anillo A. Esta afinidad fue determinada al calcular la constante
de afinidad nanomolar Ki a partir de los valores ICs, mediante el método de
polarizacion de fluorescencia descrito en la pagina 137 de la presente
solicitud.

De lo anterior, es claro que al compartir esta actividad, afinidad y estructura
molecular todos los compuestos probados por el solicitante justifican el
mantenimiento de la amplitud reivindicada para el anillo A.

Adicionalmente, consideramos que, al no existir documento aiguno en el arte
previo que se acerque o pueda afectar la patentabilidad de la presente
solicitud, todos los requisitos de patentabilidad se cumplen adecuadamente.
Mas aun, enfatizamos que, de acuerdo con los datos presentados, todos los
compuestos desarrollados por los inventores constituyen un aporte sustancial
al estado de la técnica tanto en el presente como para futuros desarrollos en
la busqueda de agentes que logren combatir el cancer. En este sentido, la
proteccion sobre este desarrolio es vital por lo que solicitamos al Sefor
Examinador el retiro de sus objeciones.
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En vista de lo anteriormente expuesto, respetuosamente solicitamos el retiro
de las objeciones a la presente solicitud y la concesidn del privilegio
solicitado, ya que en opinion del solicitante cumple con todos los requisitos
establecidos en la decisién 486.

Del sefior Director,

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO
C.C. No. 80.410.337 de Usaquén
T.P. No. 57492 del C.S.J.

Calle 70A No. 4-41

Bogota,
MXB/LMA/NFA
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REIVINDICACIONES

Un compuesto de formula
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En donde Qi1 es NRs, O 0 §; Q2 Qs, Qa4 Qs, Qs, Q7, ¥ Qs son
independientemente CRe 0 N; en donde Ry es H, amino, hidroxilo,
mercapto, haldgeno, carboxil, amidino, guanidino, alquil, alcoxi, arilo,
ariloxi, acil, aciloxi, acilamino, cicloalguilo o un heterociclo; en donde
cada sustitucion alquilo, alcoxi, arilo, ariloxi, acil, aciloxi, acilamino,
cicloalquilo y heterociclo es opcionalmente sustituida con hidroxilo,
haldgeno, mercapto, carboxilo, alquilo, haloalquilo, amino, nhitro,
cicloalquilo, arilo o un heterociclo; Rg es H, alquilo, acil, arilo, cicloalquilo
0 un heterociclo; en donde cada alquilo, arilo, cicloalquilo y heterocicle es
opcionalmente sustituido con hidroxilo, halégeno, mercapto, carboxilo,
alquil, haloalquilo, amino, nitro, cicloalquilo, arilo o un heterociclo; y Qg es
CHoN

R; es H;
R es isopropilo, CF3
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Rs, y Rs' son cada uno H;
Rs, y Re' son cada uno independientemente H o CHa;
y sales de los mismos.

2. El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1, caracterizado porque
X1, X2, ¥ X3 son cada uno O;
Y es CH2;
Ry es H;
Rz es ciclohexil, tetrahidropiran-4-il o fenilo;
Rs es metilo;
R4 is metilo;
R4 es H;
Rs ¥ Rs' son ambos H; y
Re ¥ Rs’ son ambos H.



3

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque el
anillo A es un tiofeno opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquilo, un heterociclo o un heterociclo-alquil
opcionalmente sustituido con halégeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquile, amino, nitro, arilo o heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque el
anillo A es pirazol opcionalmente sustituido con alguilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalguilo, un heterociclo o un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con haldgeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquilo, amino, nitro, arilo o heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacién 2, caracterizado porgue el
anillo A es oxazol opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquilo, un heterocicio o un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con haldgeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquilo, amino, nitro, arilo o0 heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porgue el
anillo A es isoxazol opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquil, un heterociclo o un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con haldgeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquilo, amino, nitro, ariio o heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque el
anillo A es tiazol opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, araiquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquilo, un heterociclo © un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con halogeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalguile, amino, nitro, ariio o heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque el
anillo A es isotiazol opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquilo, un heterociclo o un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con halégeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquilo, amino, nitro, arilo o heteroarilo.

El compuesto de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque el
anillo A es thiadiazol opcionalmente sustituido con alquilo, arilo, aralquilo,
cicloalquilo, cicloalquilalquilo, un heterociclo o un heterociclo-alquilo
opcionalmente sustituido con haldégeno hidroxilo, mercapto, carboxilo,
alquilo, haloalquilo, amino, nitro, arilo o heteroarilo.



10. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacion 1 seleccionado del grupo
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Afinidad por el dominio BIR3 de proteinas X-IAP

Item Estructura del Compuesto BIR?u[KAF; (Ki)
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