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Asunto: CONTESTACION A REQUERIMIENTOQ.

MAURICIO PATINO BONNET, mayor de edad, vecino de esta ciudad,
identificado como aparece al pie de mi firma, portador de la tarjeta profesional
nimero 73.583 del Consejo Superior de la Judicatura, en mi calidad de
apoderado de AICURIS GMBH & CO. KG, por medio del presente memorial
acudo a la Divisién de Nuevas Creaciones de la Superintendencia de Industria y
Comercio con el fin de DAR RESPUESTA al Accién Oficial No. 5150, de
acuerdo como sigue:

CLARIDAD, REIVINDICACIONES RELATIVAS A UN USO Y EXCEPCION
DE PATENTABILIDAD

Con el fin de superar las objeciones que por claridad, reivindicaciones relativas
a un uso y excepciones de patentabilidad planted su Despacho, presento nuevo
pliego reivindicatorio compuesto por siete (7) reivindicaciones, en el cual se
han realizado las siguientes modificaciones. A saber:

i.Las reivindicaciones 5 y 9 que caracterizan un compuesto quimico y una
composicién por el tratamiento terapéutico han sido eliminadas del
actual pliego reivindicatorio.

ii. La reivindicacién 10 ha sido eliminada del actual pliego de

reivindicaciones a los efectos de evitar toda observacion relativa a
excepciones de patentabilidad.
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iii.Las reivindicaciones 7 y 8 relacionadas con el uso del compuesto han
sido eliminadas del actual pliego de reivindicaciones.

Adicional a lo anterior y en aras de especificar inequivocamente el alcance de
proteccion de la invencion:

iv.La anterior reivindicacién 4 relacionada con el método para preparar ¢l
compuesto se ha divido en las actuales reivindicaciones 4, 5 y 6 para
definir las diferentes modalidades del métodos de preparacién de los

compuestos segun la invencidn.

Adicionalmente, se han adicionado las definiciones de todos los
componentes implicados en las reacciones, asi como, las condiciones en

que dichas reacciones se llevan a cabo.

v.La actual reivindicacién 7 (anterior reivindicacién 6) define los

excipientes comprendidos en el medicamento reivindicado.

Me permito anotar que las modificaciones realizadas al pliego reivindicatoric no
amplian la materia objeto de proteccién, sino por el contrario especifican la
misma, permitiendo una interpretacion inequivoca del alcance de proteccién y
su comparacion con el estado de! arte. En consecuencia, las mismas se

encuentran en concordancia con los lineamientos de los articulos 30 y 34 de la
D.486.

Asi las cosas, las modificaciones a! nuevo pliego reivindicatorio dan por
superadas las objeciones que por claridad, reivindicaciones relativas a un uso y
excepciones de patentabilidad planteé su Despacho, puesto que se estd
reivindicando un compuesto, su proceso de preparacién y medicamento de
conformidad con el articulo 14 y 30 de la D. 486.

RENUNCIA AL TERMINO

De conformidad con el Comunicado de Prensa 16 del 1 de abril de 2011 de la
Superintendencia de Industria y Comercio renuncio al término faltante de
tiempo concedido.



ANEXOS

i.Nuevo pliego reivindicatorio compuesto por siete (7) reivindicaciones.

De acuerdo con todo lo expuesto, solicito en forma muy comedida y respetuosa
a la Sr. Jefe de la Division de Nuevas Creaciones se sirva tener en cuenta las
manifestaciones y documentos aportados junto con el presente memorial y, de
conformidad con ello, se sirva continuar con el trdmite de la solicitud de

patente de la referencia.

Del sefior Jefe de la Divisién de Nuevas Creaciones,

MAURICIO RATINO BONNET
C.C. 11.342.699 de Zipaquira
1 T.P. 73583 del C.S. de la J.



REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de formula

1
R }-I H

R
s 0O

donde

R! representa un grupo de férmula
7

donde
* representa el sitio de enlace con el grupo carbonilo,

R* representa fenilo o heteroarilo de S 6 6 miembros,

donde el fenilo y el heteroarilo pueden estar sustituidos con entre 1y 3
sustituyentes, donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutua-
mente independiente del grupo que consiste en haldgeno, hidroxilo, oxo,
nitro, ciano, trifluorometilo, difluorometilo, trifluorometoxilo, difluorome-
toxilo, monofluorometoxilo, trifluorometiltiol, C;-Cg¢-alquilo, C;-Ce-
alcoxilo, hidroxicarbonilo, Ci-Ce-alcoxicarbonilo, amino, Ci-Cs-
alguilamino, aminocarbonilo y C;-Cg-alquilaminocarbonilo,

R® representa fenilo o heteroarilo de 5 6 6 miembros,

donde el fenilo y el heteroarilo pueden estar sustituidos con entre 1 y 3
sustituyentes, donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutua-
mente independiente de! grupo que consiste en haldgeno, hidroxilo, oxo,
nitro, ciano, trifluorometilo, difluorometilo, trifluorometoxilo, difluorome-

toxilo, monofluorometoxilo, trifluorometiltiol, C,-Cs-alquilo, C;~Cs-



alcoxilo, hidroxicarbonilo, C,-Ce-alcoxicarbonilg, amino, Ci1-Cs-
alquilamino, aminocarbonilo y Cy-Ce-alquilaminocarbonilo,

y

R®y R’ independientemente representan hidrégeno, metilo o etilo,

R? representa C,-Cg-alquilo,

donde el alquilo puede estar sustituido con un sustituyente, donde el
sustituyente se selecciona del grupo que consiste en Cs;-Cs-cicloalquilo,
Cs-Cyo-arilo y heteroarilo de 5 6 6 miembros,

donde el cicloalquilo, el arilo y el heteroarilo pueden estar sustituidos con
entre 1 y 3 sustituyentes, donde los sustituyentes se seleccionan de
forma mutuamente independiente del grupo que consiste en haldgeno,
hidroxilo, oxo, nitro, ciano, trifluorometilo, difluorometilo, triffluorome-
toxilo, difluorometoxilo, monofluorometoxilo, trifluorometiltiol, C,-Ce-
alguilo, C,-Ce-alcoxilo, hidroxicarbonilo, C;-Cg-alcoxicarbonilo, amino, C,-
Ce-alguilamino, aminocarbonilo y C;-Cs-alquilaminocarbonilo,

R®  representa fenilo,

donde el fenilo puede estar sustituido con entre 1 y 3 sustituyentes,
donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutuamente indepen-
diente del grupo que consiste en halégeno, hidroxilo, triflucrometilo, di-
fluorometilo, trifluorometoxilo, difluorometoxilo, monofluorometoxilo, tri-
fluorometiltiol, C;-Ce¢-alquilo y C-Cg-alcoxilo,

0 una de sus sales, sus solvatos o los solvatos de sus sales.

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizado
porque

R! representa un grupo de formula

*

—N  N-R
S

4

donde



* representa el sitio de enlace con el grupo carbonilo,

R* representa fenilo o heteroarilo de 5 6 6 miembros,

donde el fenilo y el heteroarilo pueden estar sustituidos con entre 1 y 3
sustituyentes, donde ilos sustituyentes se seleccionan de forma mutua-
mente independiente del grupo que consiste en halégeno, hidroxilo, oxo,
nitro, ciano, trifluorometilo, difluorometilo, trifluorometoxilo, difluorome-
toxilo, monofiuorometoxilo, trifluorometiltiol, C,-Cg¢-alquilo, Cy-Ce-
alcoxilo,  hidroxicarbonilo, = C;-Ce-alcoxicarbonilo, amino,  C;-Ce-
alquilamino, aminocarbonilo y C;-Cg-alquilaminocarbonilo,

R?  representa C;-Cg-alquilo,

donde el alquilo puede estar sustituido con un sustituyente, donde el
sustituyente se selecciona del grupo que consiste en C;-Cs-cicloalquilo y
fenilo,

donde el cicloalquilo y el fenilo pueden estar sustituidos con entre 1 y 3
sustituyentes, donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutua-
mente independiente del grupo gue consiste en halégeno, hidroxilo, oxo,
nitro, ciano, trifluorometilo, difluorometilo, trifluorometoxilo, difluorome-
toxilo, monofluorometoxilo, trifluorometiltiol, C;-Cg-alquilo, C;-Ce-
alcoxilo, hidroxicarbonilo, Ci-Ce-alcoxicarbonilo, amino, Ci-Ce-
alquilamino, aminocarbonilo y C,-Cg-alquilaminocarbonilo,

R®  representa fenilo,

donde el fenilo puede estar sustituido con entre 1 y 3 sustituyentes,
donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutuamente indepen-
diente dei grupo que consiste en haldgeno, hidroxilo, trifluorometilo, di-
fluorometilo, trifluorometoxilo, difluorometoxilo, monofluorometoxilo, tri-

fluorometiltiol, C,-Cg-alquilo y C;-Cs-alcoxilo.

3. Un compuesto de acuerde con la reivindicacién 1 6 2, caracteriza-

do porque



R! representa un grupo de férmula

* ! \ 4
N N—R
donde

* representa el sitio de enlace con el grupo carbonilo,

R? representa fenilo o piridilo,

donde el fenilo y el piridilo pueden estar sustituidos con entre 1 y 3 sus-
tituyentes, donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutuamente
independiente del grupo que consiste en haldgeno, nitro, ciano, trifluo-
rometilo, difluorometilo, trifluorometoxilo, difluorometoxilo, monofluoro-
metoxilo, Cy-C4-alquilo y C,-C4-alcoxilo,

R? representa metilo, etilo o n-butilo,

donde el metilo, el etilo y el n-butilo pueden estar sustituidos con un
sustituyente, donde el sustituyente se selecciona del grupo que consiste
en ciclopropilo y fenilo,

donde el fenilo puede estar sustituido con un sustituyente trifluorometilo,
R? representa fenilo,

donde el fenilo puede estar sustituido con entre 1 y 3 sustituyentes,
donde los sustituyentes se seleccionan de forma mutuamente indepen-
diente del grupo que consiste en fllor, cloro, trifluorometoxilo, difluoro-

metoxilo, trifluorometiltio y metilo.

4. Un método para preparar un compuesto de férmula (I) de acuerdo
con la reivindicacion 1, caracterizado porque

en el primer paso se hace reaccionar un compuesto de formula

R1
N
N
4



donde

R!y R? tienen el significado indicado en la reivindicacion 1,

en solventes inertes seleccionados del grupo que consiste de éter dietili-
co, éter de metil ter-butilo, 1,2-dimetoxietano, dioxano, tetrahidrofura-
no, dimetil éter de glicol, dimetil éter de dietilenglicol, metanol, etanol,
n-propanaol, isopropanol, n-butanol, ter-butanol, benceno, xileno, tolue-
no, hexano, ciclohexano, fracciones de aceite mineral, dimetilformamida,
dimetilacetamida, acetonitrilo, piridina y, en el caso de los solventes
miscibles en agua, tambien pueden usarse mezclas de éstos con agua,
con un agente reductor seieccionado del grupo que consiste de paladio
sobre carbén e hidrégeno, acidoe férmico/trietilamina/paladio sobre
carbdn, cinc, cinc/acido clerhidrico, hierro, hierro/éacido clorhidrico, sulfa-
to de hierro(II)/acido clorhidrico, sulfuro de sodio, disulfuro de sodio, di-
tionita de sodio, polisulfure de amonio, borohidruro de sodio/cloruro de
niquel, dicloruro de estafio, tricloruro de titanio y niquel Raney y una so-
lucion acuosa de hidrazina en un rango de temperatura de entre 0°C vy la
temperatura de reflujo de los solventes, a una presion entre la presion
atmosférica y 3 bar, y

en el segundo paso se lo hace reaccionar en solventes inertes seleccio-
nados del grupo que consiste de cloruro de metileno, triclorometano, te-
tracloruro de carbono, tricloroetano, tetracloroetano, 1,2-dicloroetano,
tricloroetileno, éter dietilico, éter de metil ter-butilo, 1,2-dimetoxietano,
dioxano, tetrahidrofurano, dimetil éter de glicol, dimetil éter de dietilen-
glicol, benceno, xileno, tolueno, hexano, ciclohexano, fracciones de acei-
tes minerales, acetato de etilo, acetona, dimetilformamida, dimetilace-
tamida, 2-butanona, dimetil sulféxido, acetonitrilo, piridina y, en el caso
de los solventes miscibles con agua, también pueden usarse mezclas de

éstos con agua en presencia de un derivado de &cido carbdnico seleccio-



nado del grupo que consiste de N,N-carbonildiimidazol, fosgeno, difosge-
no, trifosgeno, cloroformato de fenilo y cloroformato de 4-nitrofenilo,

con un compuesto de férmula !

H,N—R® (1II),

donde

R? tiene el significado indicado en la reivindicacion 1,

en un rango de temperatura entre la temperatura ambiente y 40°C a

presién atmosférica.

5. El metodo para preparar un compuesto de féormula (I) de
acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizado porque en el primer paso
se hace reaccionar el compuesto de férmula (II) de acuerdo con la rei-
vindicacién 4 en solventes inertes seleccionados del grupo que consiste
de éter dietilico, éter de metil ter-butilo, 1,2-dimetoxietano, dioxano, te-
trahidrofurano, dimetil éter de glicol, dimetil éter de dietilenglicol, meta-
nol, etanol, n-propanol, isopropanol, n-butanol, ter-butanol, benceno,
xileno, tolueno, hexano, ciclohexano, fracciones de aceite mineral, dime-
tilformamida, dimetilacetamida, acetonitrilo, piridina y, en el caso de los
solventes miscibles en agua, también pueden usarse mezclas de éstos
con agua,

con un agente reductor seleccionado del grupo que consiste de paladio
sobre carbdn e hidrégeno, &cido férmico/trietilamina/paladio sobre
carbén, cing, cinc/acido clorhidrico, hierro, hierro/acido clorhidrico, sulfa-
to de hierro(Il)/acido clorhidrico, sulfuro de sodio, disulfure de sodio, di-
tionita de sodio, polisulfuro de amonio, borohidruro de sodio/cloruro de
niguel, dicloruro de estafio, tricloruro de titanio y niquel Raney y una so-
lucion acuosa de hidrazina en un rango de temperatura de entre 0°C y |a
temperatura de reflujo de los solventes, a una presién entre la presién

atmosférica y 3 bar, y



en el segundo paso se lo hace reaccionar en solventes inertes seleccio-
nados del grupo que consiste de cloruro de metileno, triclorometano, te-
tracloruro de carbono, tricloroetano, tetracloroetano, 1,2-dicloroetano,
tricloroetileno, éter dietilico, éter de metil ter-butilo, 1,2-dimetoxietano,
dioxano, tetrahidrofurano, dimetil éter de glicol, dimetil éter de dietilen-
glicol, benceno, xileno, tolueno, hexano, ciclohexano, fracciones de acei-
tes minerales, acetato de etilo, acetona, dimetilfformamida, dimetilace-
tamida, 2-butanona, dimetil sulféxido, acetonitrilo y piridina,

con un compuesto de formula

OCN-R? (IV),

donde

R3 tiene el significado indicado en la reivindicacion 1,

en un rango de temperatura entre la temperatura ambiente y la tempe-
ratura de reflujo de los solventes a presidn atmosférica, opcionalmente
en presencia de una base seleccionada del grupo que consiste de carbo-
nato de cesio, carbonato de sodio, carbonato de potasio, terbutdxido de

potasio, hidruro de sodio, DBU, trietilamina y diisopropiletilamina.

6. Un método para preparar un compuesto de férmula (I) de acuerdo

con la reivindicacién 1, caracterizado porque

en el primer paso se hace reaccionar un compuesto de férmula

H
Ne T
~ N
° NJ/ 7l/ R V),
/ 0]
RZ
donde
R? y R? tienen el significado indicado en la reivindicacion 1, y

R®*  representa metilo o etilo,

\O



en solventes inertes seleccionados del grupo que consiste de cloruro de
metileno, triclorometano, tetracloruro de carbono, tricioroetano, tetraclo-
roetano, 1,2-dicloroetano, tricloroetileno, éter dietilico, éter de metil ter-
butilo, 1,2-dimetoxietano, dioxano, tetrahidrofurano, dimetil éter de gli-
col, dimetil eter de dietilenglicol, metanol, etanol, n-propanol, isopropa-
nol, n-butanol, ter-butanol, benceno, xileno, tolueno, hexano, ciclohexa-
no, fracciones de aceites minerales, dimetilformamida, dimetilacetamida,
dimetil sulféxido, acetonitrilo, piridina y mezclas de solventes con agua,
con una base seleccionada del grupo que consiste de hidroxido de sodio,
hidréxido de litio, hidréxido de potasio, carbonato de cesio, carbonato de
sodio y carbonato de potasio, en un rango de temperatura de entre 0°C
y la temperatura de reflujo de los solventes a presion atmosférica, y

en el segundo paso se lo hace reaccionar en solventes inertes seleccio-
nados def grupo que consiste de cloruro de metileno, triclorometano, te-
tracloruro de carbono, tricloroetano, tetracloroetano, 1,2-dicloroetano,
tricloroetileno, éter dietilico, éter de metil ter-butilo, 1,2-dimetoxietano,
dioxano, tetrahidrofurano, dimetil éter de glicol, dimetil éter de dietilen-
glicol, benceno, xileno, tolueno, hexano, ciclohexano, fracciones de acei-
tes minerales, acetato de etilo, acetona, dimetilformamida, di-
metilacetamida, 2-butanona, dimetil sulféxido, acetonitrilo, piridina y, en
el caso de los solventes miscibles con agua, también pueden usarse
mezclas de éstos con agua,

con un compuesto de férmula

RI-H (VI),

donde

R! tiene el significado indicado en la reivindicacién 1,

en presencia de reactivos de deshidratacion seleccionados del grupo que
consiste de N,N’-dietil, N,N’-dipropil, N,N’-diisopropil-, N,N’-

diciclohexilcarbodiimida, clorhidrato de N-(3-dimetilaminoisopropil)-N'-

W



etilcarbodiimida (EDC), N’-propiloximetil-poliestireno  de N-ci-
clohexilcarbodiimida (PS-carbodiimida), carbonildiimidazol, 3-suifato de
2-eti|-5-fenil;1,2-oxazolio, perclorato de 2-ter-butil-5-metilisoxazolio, 2-
etoxi-1-etoxicarbonil-1,2-dihidroquinolina, anhidrido propanfosfdnico,
cloroformato de isobutilo, cloruro de bis(2-ox0-3-oxazolidinil)fosforilo,
hexafluorofosfato de benzotriazoliloxitri (dimetil-amino)fosfonio, hexa-
fluorofosfato de O-(benzotriazol-1-il)-N,N,N’,N'-tetrametiluronio (HBTU),
tetrafluoroborato de 2-(2-oxo-1-(2H)-piridil)-1,1,3,3-tetrametiluronio
(TPTU), hexafluorofosfato de O-(7-azabenzotriazol-1-il)-N,N,N’,N‘-te-
trametiluronio (HATU), 1-hidroxibenzotriazol (HOBt), he-xafluorofosfato
de benzotriazol-1-iloxitris(dimetilamino)fosfonio (BOP) y mezclas de
estos con bases, las cuales se seleccionan del grupo que consiste de car-
bonato de sodio, carbonato de potasio, bicarbonato de sodio, bicarbona-
to de potasio, trietilamina, N-metilmorfolina, N-metilpiperidina, 4-
dimetilaminopiridina, diisopropiletilamina, DBU, DBN vy piridina, en un

rango de temperatura de entre -70°C y 40°C a presién atmosférica.

7. Un medicamento, caracterizado porque comprende un
compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3 en
combinacidn con al menos un excipiente inerte no tdxico farmacéutica-
mente aceptable, en donde dicho al menos un excipiente incluye vehicu-
los (tales como, celulosa microcristalina, lactosa, manito!), solventes (ta-
les como, polietilenglicoles liquidos), emulsionantes y agentes dispersan-
tes o humectantes (tales como, dodecil sulfato de sodio, oleato de po-
lioxisorbitan), aglutinantes (tales como, polivinilpirrolidona), polimeros
sintéticos y naturales (tales como, alblmina), estabilizadores (tales co-
mo, antioxidantes, tales como, acido ascérbico), colorantes (tales como,
pigmentos inorganicos, tales como, dxidos de hierro) y correctores del

sabor y/o el aroma.
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