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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 13-114306-00000-
0000

Reivindicaciones: 1 — 18 del radicado No 13-114306-
00000-0000

JP 2010-227864
JP 2011-175336

Prioridad:

2. Analisis de la Prioridad
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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 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, s6lo se estudiaran las cubiertas por la tasa
pagada.

Dado que en la presente solicitud se evidencia pago por la reivindicacién adicional, se
procede a estudiar todo el capitulo reivindicatorio.

Titulo de la solicitud: “DERIVADOS DE 1,4-OXAZEPANQO".

El problema planteado en esta solicitud consiste en proporcionar compuestos
heterociclicos que tienen actividad inhibidora de la recaptaciéon de monoamina superior y
son de utilidad como farmacos preventivos o terapéuticos para depresion, ansiedad,
trastorno de la hiperactividad del déficit de atencién, trastorno climatérico, dolor,
incontinencia urinaria por estrés y similares.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona compuestos de
férmula (1) y composiciones farmacéuticas que los comprenden.

R

(1)

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de
Patentes (CIP): CO7D 267/10 AC; CO7D 413/04.

4. Excepcidn a la Patentabilidad (Art 20 D 486 literal (d))

El objeto de la reivindicacién 16, que se refiere a un método de tratamiento, no es
patentable de acuerdo con el Art citado.

5. Reivindicaciones relativas a un uso o a un segundo uso (Art 14y 21 D 486)

El uso de las reivindicaciones 14, 15, 17 y 18 no es patentable, de acuerdo con el Art 14.

6. De la solicitud de patente
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Titulo

El titulo no corresponde con el objeto de la solicitud porque es demasiado amplio, por lo
cual se sugiere al solicitante hacer la correccion necesaria, por ejemplo colocando el
nombre del compuesto en particular reclamado.

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

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

e El anillo A, porque sefala que es un anillo aromatico de 6 miembros

opcionalmente sustituido, pero no sefiala qué tipo de anillo es el que se pretende
proteger, asi como tampoco cual (es) sustituyente (s).

e El anillo B, porque menciona 6 anillos estructuralmente diferentes, tanto en la

posicion de sus heteroatomos, asi como en los sustituyentes que comprenden.

e En la definicion de R, cuando menciona “un grupo carboxi opcionalmente
sustituido”, “un grupo alquil Cie-carbonilo opcionalmente sustituido”, “un grupo
carbamoilo opcionalmente sustituido”, “un grupo aril Ce.1,-0xi opcionalmente sustituido”,
“un grupo heterociclil-oxi opcionalmente sustituido”, “un grupo heterociclico aromatico
opcionalmente sustituido”, “o0 un grupo heterociclico no aromatico opcionalmente
sustituido”, “en donde los sustituyentes en el anillo A se unen opcionalmente para
formar, junto con el anillo A, anillo fusionado aromatico de 9 o 10 miembros
opcionalmente sustituido”, con los cuales se pueden presentar multiples opciones de
posibles compuestos ya que el nucleo farmacoforico podria contener diversos anillos
gue no permiten conocer el objeto que se pretende proteger.

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

Se sugiere a la solicitante restringir la solicitud a una razonable generalizacién del tipo
de compuestos que han sido sintetizados 6 probados, es decir, que se encuentran
debidamente sustentados en la descripcion, como por ejemplo reivindicando
compuestos especificos cobijados realmente por la invencion, como lo hacen las
reivindicaciones 7 — 12, o por ejemplo cuando:

R

Es un anillo Benceno sustituido con 2
A es | sustituyentes seleccionados de un atomo de
fldor y un atomo de cloro

B es ’\

NH

R es | CH,-OH, ciano, amino sustituido
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Las reivindicaciones 2, 7 — 12, que se reclaman como independientes y sus
dependientes, realmente contienen las caracteristicas técnicas esenciales de la
reivindicacion principal 1 y por lo tanto se sugiere realizar la dependencia necesaria y
correcta para consolidar un solo concepto inventivo, realizando las limitaciones correctas
en los sustituyentes.

Las reivindicaciones 1 y 2 presentan las mismas caracteristicas técnicas esenciales y
por tanto se sugiere realizar las correcciones necesarias, por ejemplo dejando un
namero de reivindicaciones con las limitaciones sugeridas o en su defecto por los
ejemplos reclamados.

La reivindicacion 3 no es clara porque sefiala que se caracteriza porque el anillo A es un
anillo, lo cual es impreciso, ambiguo y no cumple con la claridad necesaria para
entender a qué tipo de anillo se refiere la solicitante que pretenda reclamar.

7 . Unidad de invencién (Art 25 D 486)

La solicitud no cumple con el requisito de unidad de invencion porque se refiere a 6,
grupos inventivos.

Los grupos inventivos estan definidos por las siguientes caracteristicas esenciales:

Grupo inventivo 1 (reivindicaciones 2 - 13): Compuestos de formula I', en donde A es
fenilo, B es B®

Grupo inventivo 2 (reivindicacién 1): Compuestos de férmula I, en donde A es anillo
aromatico de miembros opcionalmente sustituido, B es B*.

Grupo inventivo 3 (reivindicacion 1): Compuestos de férmula I, en donde A es anillo
aromatico de miembros opcionalmente sustituido, B es B2

Grupo inventivo 4 (reivindicacién 1): Compuestos de férmula I, en donde A es anillo
aromatico de miembros opcionalmente sustituido, B es B®.

Grupo inventivo 5 (reivindicacion 1): Compuestos de férmula I, en donde A es anillo
aromatico de miembros opcionalmente sustituido, B es B*
Grupo inventivo 6 (reivindicacion 1): Compuestos de férmula I, en donde A es anillo
aromatico de miembros opcionalmente sustituido, B es B°.

El grupo inventivo 1 (Compuestos de formua I' en donde A es fenilo y B es B®°) se
encuentra divulgado en D1.

El problema a ser solucionado en esta invencion consiste en proporcionar compuestos
heterociclicos que tienen actividad inhibidora de la recaptacion de monoamina superior y
son de utilidad como farmacos preventivos o terapéuticos para depresion, ansiedad,
trastorno de la hiperactividad del déficit de atencion, trastorno climatérico, dolor,
incontinencia urinaria por estrés y similares. En la solicitud se presentan 6 posibles
soluciones correspondientes a los grupos inventivos identificados anteriormente. No se
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presenta unidad de invencion del grupo inventivo 1 con los otros grupos listados, porque
en el estado de la técnica, se encuentra una 0 mas caracteristicas técnicas esenciales
gue definen al grupo inventivo 1 en relacion con los demas grupos inventivos, por
ejemplo, cuando B es B°. En esta solicitud no se puede identificar la caracteristica
técnica esencial que sea comun a los grupos inventivos mencionados.

Por lo tanto, esta solicitud carece de unidad de invencioén, los diferentes grupos no
ofrecen un concepto inventivo comun. Cada uno de los grupos listados se caracteriza
por tener su propia caracteristica técnica esencial. Se sugiere presentar las solicitudes
divisionales que considere necesarias, 0 limitar la solicitud inicial a una sola invencion,
eliminando de ella las otras invenciones.

Debido a la falta de unidad de invencion, el examen de patentabilidad se limita al grupo
inventivo 1.

8. Determinacion del Estado de la Técnica

El Estado de la Técnica se determindé con base en la fecha de presentacion de la
solicitud de prioridad, es decir el 07 de octubre de 2010.

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

item Documento Titulo Fecha de presentacién
“7-Phenyl-7-phenoxymethyl-
D1 EP0109622 hexahydro-1,4-oxazepines, their 30/Mayo/1984
preparation and use”

El documento D1 * (resumen; pag. 8 y 9, ej. 1 — 5; pag. 3 linea 31) revela 7-fenil-7-
fenoximetil-hexahidro-1,4-oxazepinas de formula | en la que R es un hidrégeno o un
atomo de cloro o un grupo metoxi y sales de los mismos se describe con &cidos
fisiol6gicamente compatibles y su preparacion, adecuados para desérdenes tales como
depresion.

9. Examen de Patentabilidad (Art 14 D436)

Nivel inventivo (Art18 D486)

Grupo inventivo 1:

La reivindicacién 2 consiste en “un compuesto caracterizado porque es representado por

la formula (I')...” en donde los sustituyentes son como se encuentran alli definidos (ver
pag. 887 del radicado No. 13-114306-00000-0000)

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

| Caracteristicas esenciales | D1

1URL:http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?
CC=EP&NR=0109622&KC==&Ilocale=en_EP&FT=E
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(I')

b

[[Ej. 21]
Ver Ejemplos 1 -5

A es anillo aromatico de seis miembros
opcionalmente sustituido

Q/BE\ O/\NH

benceno

R NH
B es
Cl
R es un grupo alcoxi C,.¢ opcionalmente sustituido / :
@]
Siempre que se excluyan: B es BS, el anillo A que
es benceno, R’ es un grupo fenoxi opcionalmente .
No aplica

sustituido con sustituyentes seleccionados de un
grupo halégeno y un grupo metoxi.

El documento D1 es considerado el estado de la técnica mas cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 1, ya que revela 7-fenil-7-fenoximetil-hexahidro-1,4-
oxazepinas de formula | en la que R es un hidrogeno o un atomo de cloro o un grupo
metoxi y sales de los mismos se describe con acidos fisiol6gicamente compatibles y su
preparacion, adecuados para desoérdenes tales como depresion (D1: resumen; pag. 8 y
9, ej. 1 - 5; pag. 3 linea 31).

La diferencia entre los compuestos de la invencién, y lo revelado en D1, consiste en el
disclaimer que se reclama en la presente invencion, ya que excluye los compuestos
revelados en D1.

Sin embargo, al realizar una revision del capitulo descriptivo de la presente invencién, no
se encontrd un efecto técnico inesperado o una ventaja frente a lo ya revelado en D1,
porque no hay una comparacion que permita mostrar una mejoria de los compuestos de
la presente invencion con los que se encuentran en el estado del arte, teniendo en
cuenta que todos estos compuestos presentan actividad en desérdenes asociados a
depresion. En los ejemplos experimentales, se encuentra que se realizé una valoracion
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en porcentaje de tasa de inhibicidon de los compuestos frente al transporte de serotonina,
norepinefrina y dopamina, pero todos éstos ensayos enfrentados a compuestos
conocidos por su inhibicibn en neurotransmisores, tales como paroxetina, DMI y
nomifensina respectivamente, pero no frente a los compuestos ya conocidos en D1, que
presentan la misma actividad. Es mas, como puede verse en D1, se presentan unos
datos de inhibicion de norepinefrina y serotonina, establecidos en 1Cso, mostrando
valores requeridos muy bajos para lograr la inhibicion (es decir, una muy buena
actividad) (ver D1: pag. 5, tabla 1). Pero la solicitante no mostré6 una mejoria de los
compuestos de la presente invencion, frente a los que son estructuralmente semejantes
revelados en D1.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢como proporcionar compuestos de férmula I', con actividad antidepresiva,
alternativos a los ya conocidos en el estado del arte?

Sin embargo, la anterioridad D1 ya revelaba compuestos estructuralmente similares a
los reclamados en la presente invencion, particularmente puede observarse los ejemplos
1 a 5 que son 7-fenil-7-fenoximetil-hexahidro-1,4-oxazepinas, con sustituciones iguales a
las presentadas en la presente solicitud. A pesar de que en la presente solicitud se
encuentra el disclaimer excluyendo los compuestos revelados en D1, la solicitante fallo
en demostrar cual es la ventaja de tales compuestos frente a los ya revelados en dicha
anterioridad.

Por lo anterior, cualquier persona normalmente versada en la materia, al observar los
compuestos de la anterioridad D1, que presentan actividad inhibidora de
neurotransmisores y por tanto siendo adecuados contra patologias como depresion,
habria podido “proponer” nuevos compuestos estructuralmente relacionados, como una
alternativa a lo ya revelado en D1 y por tanto se considera obvio. En consecuencia la
reivindicacion 1 no cumple el requisito de nivel inventivo.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 a 6 y 13 y las independientes 7 a 12 no
mencionan caracteristicas inventivas adicionales, se considera que tales
reivindicaciones tampoco tienen nivel inventivo.

10.Conclusiéon

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 EP0109622 Grupo Inventivo 1: 2 —13 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 2014-06-03

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