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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RAD: 13-105848- -9 FECHA: 2014-06-12 14:25:22

DEP: 2020 DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES EVE: 379 FASE NACIONAL INCLUIDO CAPITULO Il
TRA: 11 PCT-PATENTE DE INVENCION CAPITULOS I Y I FOLIOS: 6

ACT: 519 PRESENTACION

DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES
2020
Bogota, D.C.,

Abogado(a)/Sefior(a)
ALICIA LLOREDA RICAURTE

Asunto: Radicacion: 13-105848- -9

Tramite: 11

Evento: 379

Actuacion: 519

Oficio: 6986

Folios: 6
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | Capitulo 11 X
No. Solicitud Internacional PCT/US2011/065101
Fecha de Presentacion Internacional 15/12/2011

Como resultado del examen de fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de la Decision 486
de la Comision de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcion: Radicado No 13-105848-00000-0000 25/Abril/l2013

Reivindicaciones: 1 — 17 del radicado No. 13-105848-00000- 25/Abril/2013
0000

Prioridad: US 61 423 694 16/Diciembre/2010

2. Analisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de prioridad porque ésta solicitud fue presentada dentro del plazo
establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencién
De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del Titulo X de la Circular

Unica para efectos del examen de patentabilidad, se tendra en cuenta la tasa pagada por el
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solicitante al momento de comenzar el examen para las reivindicaciones adicionales; esto es que
cuando la solicitud contenga mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa
complementaria, so6lo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada.

De acuerdo a lo manifestado por la solicitante en su radicado No. 13-105848-00004-0000 y dado
que en la presente solicitud se evidencia pago por reivindicacion adicional, se procede a estudiar las
17 reivindicaciones del capitulo reivindicatorio.

Titulo de la solicitud: “COMPUESTOS TRCICLICOS INHIBIDORES DE LA 913K Y METODO DE
usQO”.

El problema planteado en esta solicitud consiste en proporcionar compuestos triciclicos inhibidores
de la PI3K, por tanto adecuados contra patologias asociadas con actividad anticancerosa,
inflamatoria y propiedades inmunoreguladoras.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio compuestos de la formula (1) vy

composiciones farmacéuticas que los comprenden.
mar

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de Patentes (CIP):
CO7D 487/14.

4. De la solicitud de patente
Titulo

El titulo no corresponde con el objeto de la solicitud porque se refiere a un nombre genérico pero no
al anillo principal que identifica tales compuestos y por lo tanto se sugiere a la solicitante hacer la
correccién necesaria.

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

La reivindicacién 1 no es clara ni concisa cuando menciona los siguientes sustituyentes:

e X!, cuando es N, CR?, o C(R%),0-.

e X3 cuando es C o CR®

e A, cuando menciona que es un anillo heterociclico o carbociclico de 5, 6 o 7 meimbros
fusionado a X? y X3, opcionalmente sustituido con uno o mas grupos R®.

e R* cuando menciona que es arilo Ce-C2, heterociclilo que tiene 3-20 atomos en el anillo y
heteroarilo que tiene 5-20 atomos en el anillo, cada uno de los cuales estad opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos Re.

e R® cuando menciona los términos alquilo Ci-Ci2, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, -(alquenilo
C1-Ci2)-(carbociclilo Cs-Ciz), -(alquenilo Ci-Ci)-(heterociclo que tiene 3-20 atomos en el
anillo), -(alquenilo C;-C1,)-C(=0)-(heterociclo que tiene 3-20 atomos en el anillo), -(alquenilo
C1-Cypo)-(arilo Ce-C12), -(alquenilo C;-Ciz)-(heteroarilo que tiene 5 — 20 atomos en el anillo); o
dos grupos R® germinales forman un anillo heterociclilo o carbociclilo de 3, 4, 5 0 6 miembros.
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e Para las 9 definiciones de la fraccion “mor”, con los cuales se pueden presentar multiples
opciones de posibles compuestos ya que el nucleo farmacoférico podria contener diversos
anillos que no permiten conocer el objeto que se pretende proteger.

Por tal motivo se obtienen un ndmero indefinido de compuestos que no encuentran soporte en la
descripcion.

Se sugiere a la solicitante restringir la solicitud a una razonable generalizacion del tipo de
compuestos que han sido sintetizados 6 probados, es decir, que se encuentran debidamente
sustentados en la descripcion, como por ejemplo cuando:

mor
= N
-""/JI\
A N R
I
X' es N
X3 es C
X? es N
@)
mor es [ j
N
Aes Anillo heterociclo que contiene un heteroatomo de oxigeno,
adjunto al anillo que forman X* a X3.
R’ es Anillo heteroarilo que contiene un atomo de nitrégeno,
sustituido con alquilo C;-halégeno y/o un grupo amina

Se sugiere realizar las aclaraciones y restricciones necesarias, por ejemplo, reivindicando
compuestos especificos cobijados realmente por la invencion, como se encuentran en los ejemplos
de la descripcion, en la reivindicacion 16 o adicionando reivindicaciones mejor definidas, como se
observa en algunas de las dependientes, para limitar la reivindicacion principal.

Lo anterior aplica para la reivindicacion 2 — 4, 7, 8, 10, 12, 13 y 15 que utilizan los términos y
definiciones ambiguas, excesivamente amplias e imprecisas sefialadas anteriormente.

5. Determinacion del Estado de la Técnica

El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de presentacion de la solicitud de la cual
se invoca prioridad, es decir, el 16 de diciembre de 2010.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontrd (encontraron) el (los)
siguiente (s) documento (s) que anticipa (n) el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de presentaciéon
“Triazine, pyrimidine and pyridine analogs and
D1 W02010052569 | their use as therapeutic agents and diagnostic 14/Mayo/2010
probes”
D2 | WO2009146406 Purine PI3K inhibitor compounds and 03/Diciembre/2009
methods of use
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El documento D1 * (resumen) divulga analogos de triazina, pirimidinas y piridinas como inhibidores
PI3K y mTOR.

El documento D2 2 (resumen) divulga analogos de purina de féormula I, que actian como inhibidores
de quinasas lipidicas tal como la isoforma PI3K.

6 . Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)

Nivel inventivo (Art18 D486)

La reivindicacion 1 consiste en “un compuesto seleccionado de Formula (1)...” en donde los
sustituyentes son como alli se encuentran definidos. (ver pag. 215 del radicado No. 13-105848-

00000-0000)

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:

Caracteristicas esenciales D1 D2
O
mar [ j on
N N
O x N
B ¢ fl“
N/ OH N N =N
A o LA
E (pag. 194, comp 486a) r. [0223], e]. 14, pag. 73) P
(todos los compuestos de la tabla 4)
0O

A es anillo carbociclico de 6
miembros fusionado a X?y X®
opcionalmente sustituido con uno o
mas R®

No menciona

R® son dos grupos R® germinales
forman un anillo heterociclilo o No aplica
carbociclilo de 3, 4, 5 0 6 miembros

S
X! es N, CR?, 0 C(RY),0-; (’ij\l\
N
N" N

X2 es N; No menciona
X%®es C o CR:.

Q) ()

mor es '

R* es un grupo arilo Cs-Cx 0 OH N
heteroarilo que tiene 5-20 atomos en |
el anillo opcionalmente sustituidos /)\

por R®, siendo R OH 0 NH.. N NH,

Los documentos D1 y D2 son considerados el estado de la técnica mas cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 1, ya que revelan analogos de triazina, pirimidinas y piridinas como
inhibidores PI3K y mTOR (D1: resumen) y analogos de purina de férmula I, que actian como

1URL:http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=WO&NR=2010052569&KC=&locale=en_EP&FT=E
2URL:http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblioc?CC=WO&NR=2009146406&KC=&locale=en_EP&FT=E
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inhibidores de quinasas lipidicas tal como la isoforma PI3K (D2: resumen).

La diferencia entre los compuestos de la invencion y los revelados en D1 consiste en las
sustituciones de X' a X3, para formar un anillo similar al de una purina.

No obstante, tal diferencia no concede un efecto técnico inesperado o una ventaja a los compuestos
de la presente invencion, ya que al revisar el capitulo descriptivo de la presente invencién no se
observa una comparacion entre los compuestos alli reclamados y los que se encuentran en el
documento D1. Ademas, tampoco se puede establecer que dicha diferencia en el anillo formado que
se fusiona al anillo A propuesto proporcione una ventaja o efecto técnico inesperado porque la
inhibicion tanto de los ensayos de la presente invencién, como los del arte previo se encuentran en
el mismo rango, es decir, que estan entre el 0.094 umoles hasta +10 pmoles para los compuestos de
la presente invencién (ver capitulo descriptivo pag. 204) y en el arte previo D1, para un ensayo de
actividad similar los compuestos mostraron una adecuada actividad inhibidora en concentraciones
de 1uM. Por lo tanto, no se evidencia ninguna mejoria o efecto técnico sorprendente frente a los
compuestos de ante mano conocidos en D1 que presentan la misma actividad.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede formular
asi: ¢como obtener compuestos inhibidores de la PI3K, por tanto adecuados contra patologias
asociadas con actividad anticancerosa, inflamatoria y propiedades inmunoreguladoras, alternativos a
los ya revelados en el arte previo?

Sin embargo el documento D2 ya sugeria tal modificacion en el anillo que se forma de los
sustituyentes X' — X3, ya que particularmente ensefia compuestos en donde haciendo la similitud
estructural, X* seria N, X? seria N y X® seria C, como puede observarse, por ejemplo, en el
compuesto del ejemplo, ej. 14 (pag. 73, parr. [0223]), que es una purina sustituida, con actividad
inhibidora de quinasas lipidicas tal como la isoforma PI3K.

En consecuencia, cualquier persona normalmente versada en la materia al observar los compuestos
de la anterioridad D1, que actian como inhibidores PI3K, habria podido adicionar la caracteristica de
las sustituciones de nitrégeno en el anillo triciclico formado, tal como se revela en D2, como una
alternativa para llegar asi al objeto de la reivindicacion 1 de la solicitud. Por lo cual se considera
obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 — 17 no mencionan caracteristicas inventivas
adicionales, se considera que tales reivindicaciones tampoco tienen nivel inventivo.

7. Conclusion

Los requisitos de Patentabilidad de la presente solicitud estan afectados asi:

Item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 W02010052569 1-17 Nivel Inventivo
D2 W02009146406 1-17 Nivel Inventivo
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir del dia siguiente de la fecha de notificacion de la presente comunicacion.
En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante de
sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentarla por escrito.

Finalmente, se le recuerda al solicitante que si como respuesta a este requerimiento llegara
a modificar el capitulo reivindicatorio y éste contenga mas de diez (10) reivindicaciones, no
pagard la tasa de modificacidbn voluntaria pero si la correspondiente al pago por
reivindicacion adicional.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

_—

—

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2014-06-17

Elaboro: Nelson Ricardo Velasco Gonzalez
Revisoé: Gloria Jacqueline Alfonso Rozo
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