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Solicitud de patente de invención titulada: "DERIVADOS DE CUMARINA 

SUSTITUIDOS CON TIODIAZOL Y SU USO COMO INHIBIDORES DE LA 

BIOSINTESIS DE LEUCOTRIENOS". 

Solicitante: MERCK FROSST CANADA LTD. 

Nuestra WE: P2007/000150 

DE 
Lvtolgrl 

EL ART1CULO 44 DE LA DECISION 436, GCETA No. 597 

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, D4., identificado tal como aparece 

al pie de mi firma, en mi condición de apoderado, respetuosamnte me permito solicitar que se 

examine si la invenciOn reüne los requisitos de patentabilida4 previstos en la misma, dando 

cumpliniiento a 10 establecido en el articulo 44 de la I?eciión  486 de la comisión de la 

Cornunidad Andina. Adjunto reciho por el monto de $452.00 pesos para cubrir la tasa 

correspondiente, segtin la Resolución 44372 del aflo 2007. 

Atentamente, 

CC. 79.782.747 de Bogota 
F.P. 74.295 

Anexo: Recibo por $452000 pesos 

World Trade Center -Torre A, CaIle 100 No. 8A - 37, Piso i 0, Bogota D.C., Colombia 
Tel + 57 1 601-7700, Fax + 57 1 601-7799, offlcc(i).olarteraisbeck,com, www,olarteraisheckoni 



SUPERINTENriENCIA DE INDUS-TRIA Y COMERCIO 

NIT 300176009-2 

RECIDO OFIC1L DE CAJA 09 - 285 
FECHA ENERO 5 DE 2009 v (MLRCU 

*-------------------------------

DEP7!ANTE TIPO PAGO 

OLARTE RAISBEK 

---------------------

CANT. RENTI5TIC0 
---------------------

SUlL 
LNL)LNCIA DL. NUU 

No O7O9843 
OOOO40000 

ch� 
-1 

Deç. 202() NULGLC)N 

1 PA1LN’ 
Lv 318 

SLN1\EOL 

Act 

HCIGN ***** CONS I GN 

53 

**** 
--------I...................

 

---------------------------------------------------------
BANCO CUENTA No. PAGO FECHA P60 
---------------------------------------------------------

CONSIGNACION SANCO DE BOSOTA 062754387 1444546 

1 50005-01-01 SOLICITUDES 

***U C 0 N C E P T 0 
**** 

-------------
CONCEPTO 

85 EXAMEN DE PATENTABI HAD DE INVEN. 
OTAL 

SON CUATROCIENTOS CINCUENTA V DOS NIL PESOS 

RESPONSABLE 

RECIBLi DE CAJA 

Vr. PASO 
--------------

6,97600000 

-----------------

TOTAL CONCEPTO 
-----------------

452000.00 
452, 000. 00 



Ifldustrja y Comercio SUPER! N YE No EN C/A 

DIVISION DE NUEVAS CREA ClONES 

RADICACION EXPEDIENTE No, 07-98436 

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PA11ENTE DE INVENCION 

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD tNIUSrRIAL No 597 DE 

FECHA 31 DE OCTUBRE DE 2008 EL TERMINO HABILI SEt1ALADO POR LA 

LEY EXPIRA EL 02 DE FEBRERO DE 2009 

.. NOTA: Dentro del plaza de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de publicaciôn 
en la gaceta de Propiedad Industrial, deberA solicitar y carceIar el examen de 
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandonQ, de acuerdo con 10 

establecido en el Articulo 44 de Is DecisiOn 48612000. 

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE 

SI NO 

DE TERqEROS. 

14C? 
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614 OUM!CA FARMACEUT1CA 

penaocina 

14 

CH1 

COCCA 011 Q, 
meperidina 

15 

CHCH, 

fZ\ CH1 

metadona 

16 

Agregado de gropes fiaacionales 

Otro enfoque usado a riien ado en las relaciones 
esLructLtra-actividad es agregar gru pos funcionales a 
aria molØcula con actividad bioiógica conocida Este 
enfoque fue utilizado por Bently y Hardy’ para vet si 
podIa sintetizarse una molØcula mÆa cornpleja que la 
morfina que interactuara coil ci receptor anaigØsico 
pero, debido a su estructura compleja, no In hiciera 
con los receptores que producen los efeutos coiatera-
es. Unode los anÆlogos.etorfins(17),es unas 1000 
veces mÆs potente que is morfina y se usa principal-
mente en medicina veterirsaria pars inmovilizar am-
males grandes. Es de gran importancia que Ia clot-

-OH, 

0 ICHIICHI 
HO OCHOH 

etortirra 
17 

fins y los agentes aGnes ten -an mayor potencia, lo 
que sugiere que fa etorfina puede unit-se a otro 5100 
que aumenta espectacual-meflte Ia actividad snalgØ-
sica de la morfina. 

Tsnibidn se sabe que el reemplazo del giupo 
N-rnctilo pot el grupo N-fenetilo, ms grande, pars dar 
N-ferret ilisormor-fina (18) produce us cornpuesto seis 
veces mÆs potente que is morfina Una obser-vacior, 
importante es que no s(ilo se puede realizar an cambio 
cuantitativo mod ificando ci grupo N-metiio de Is tier-
(ma smno tambidn se observa tin carnbjo cua]itatj-

Ho H 

!V4enrdlnorrnrirfina 

18 

vo err Ia actividad si Sc cambia a un grupo N-al ijo c mo se rnuestra en 19, para producir N-alilnormorii11a 
(nalorfina), on antagdnista de la morfina. Este hsils7 go ha estimalado mucho el estudio de ]as relaciones 
estrucura-actividad con los iV-sustituyentes pars e 
contrar agonissas, antagonistas y agonista-ar,tao0515 
tas mixtos potentes de los receptores opiÆce 

H CH1CH=CH1 

OH 
naIorfin 

19 
En otras categorias de drogas se ha mostrado qtie 

la tolazolina (20) es un antagonista de los reccpEore 
aifaadrenei-gicos, mientras que ci agregado de otto 
and lo fenilo produce nafazol iris (21), que us un sgo. 
nista alfaadrendrgico Se trata de una lransformacidn 
algo inusual de un snisgonista en un agonista pot 
agregado de un grope funcional. 

tolacolina 

20 

11, 

nafazolina 

21 

Reemp/azos isostericoz 

El concepto del isosterismo o biotsostel j51fl11  

RELAClONESTHUCTURA-ACTIVIDADYDiSEO DE DROGAS 615 

C’iadro 28-1 

cHse! 

rateflle) 

2 

dna- 

(enle) 

3 

fro ha- 

ienfeJ 

4 

(Celia- 
al elIte) 

5 

iaadios 

�0-- �N= =C �CH--CH-

OH, -S- -F’= =S j= _S_ 

-Se- -As= =N= -C)--

Cd -Te-- -Sb= =P -NH-

-C1-J= =As= 

=Sb= 

aujo el concepto de bioisósteros, come ’cornpuestos 

1ue se a ustan a ]as definiciones mÆs amplias pars los 

isósteres  Y tienen Ufl tipo similar de actividad bioldgi-

Ca" Cuando se encuentra una sustancia que posee ac-
- nrllisnrIa ills lluimidO 

sales intentan preparar compuestos estrechamente re-

acionados coo propiedades mej oradas, come mayor 

ipiIrn!co medicinal usaba mocha intuición pars selec-

Ciosar reempiazos bioisostØricoS. Los reemplazos 

isristiricos estØndsres se divide’s en cinco cisses come 

se muestra en ci cuadro 28- 1 - 
TambtØn se conocen distintos reemplazos btoisos-

siricos no clisicos que incluyen pares de ejemplos 

come H y F, -COH y -SO5H y -CO-- y - 

so1� - 

Aigunos dc los ejemplos de reemplazo iSostØrico 

que ban dado drogas idles son un reemplazo del hi-

ØrSgene per ci flOor en uracilo (22) para dar 5-fluo-

rourac ic (23), an agente antineopldsico muy liii; ci 

lntercsnibio del OH en is hipoxaritina (24) pars dar 
tl-mcrcaptopurina (25), un potente antimetaboirto 
aslitumoraL El reemplazo de oxIgeno pot azufee en 
a clorpromazina (26) para dar ci isósterO de oxIge-
tO (27) produjo un compuesto con una actividad 
rrarrquilizante diez veces menor que is molØcula on-
ILilal. 

H H I 

LNH 
NO 

F- 

OH 
HNN 

NN 
Uraejlo 5-fluoronracilo hipoxantina 

22 23 24 

ussdo per muchos afios en is bdsqueda de rises des-

gas y ha sido on enfoque extrerriadaniellte ifflrx n,"Ole N N 
en ci diseho de antinaetabolitos Laiigni.5r, oil. 

N 0 
dcfinid pot pruners vez los tsóstenoS come 0111 H 

 

o grupos de dtonsos que tienen C] riiiSisiO nu I I wT0.,.cocsla 

po de elecimnes. Pot eiemplo. N v CO 0 
son ejemplo de sdstet-oc Estas SL1SI5flC ts ii -n IT It leeraptopurirra clorpromazina 

piedades fIsicas similat-es. Mds tarde Fr iedin r 25 - 26 

� -,- O 

CH,CH,CH,NItH4, I �..J 

ci 

is6strO osrgeuado de clorprornazina 

27 

El reemplazo de la funciOn ester de a procains 

(7,, or, anestCsico local, por una funciOn amida pro-

dujo procainairtida (28),que dcscmpeda an papel im-

portante en el tratamierito de [as arritmiss card Iacas 

Uris dilerencia importante critic las dos drogas es que 

la furtción atnida, que permite arts actividad bioldgi-

ca similar, es quinsicalnente mCs estable, puede admi-

rlistrarsc pot via oral y no Sc afecta pot las esterasas 

que catalizan la hidrólisis de procaIns. 

ONHCCHzN(C2H1)1 

procarnamida 

28 

E{iibiOIioparomicina (29), que tiene activi-

dad asitibacteriana, sntitumoral y ant itripanosdmica. 

inhihe a sintesis proteica al interferir Is utilizaciOn 

del RNA de transferencia La puromicina es el snÆlo-

go isostØrico del aminoacil-t-RNA (30) y, una vcz 

que es captada, bloquea la slntesis proteica posterior. 

El reemplazo isostCrico de los grupos C.steres no 

siempre produce compuestos con actividad bioldgica 

rmporsante, ya que Ia modifrcsciOn del ester de is ace-

N(CH4 HOC 

CH50-C�CONH  OH 

puromiciaa 

29 E-O NH1O OH 

HO-r -CH-C = 0 
tØrmino de tirosirul-t-RNA 

30 

tile alma 3) con una funcidn arnida produjo un and-

logo amidico (31) que no despliega actividad agonis-

is ni antagonista importantc. Uno de los reemplazos 

sostCricos no cldsicos aids antiguos que die una cia-

se rmporiante de agentes sntibacterianos foe ci reern-

piazo del grape del dcido carboxilico del icido p-

sminobenzoico (PABA. 32) poe an grope stslfonsmr-

ds, pars dar sulfanuIsrnida (33). 



I 
Erlenmeyer (1932) extendiO el concepto de isOstero ten endo en cuenta: 

todos los elementos presentes en una columna de la tab la periódica 

equivalencia do anillos (-CHCH- equivale a -5-) 

similar a 

?S)I 

TamblØn se amplió el concepto de pseudoÆtomos 

pseudohalógenos: Cl-, CN, SCN, et 

Estos constituyen los isósteros lÆicos 

S 

� F - 
- _______________________________________ 

Criterios actuales de isosterismo 

dos molØculas isostØricas deben presentar volümenes y f rmas similares 

idealmente deberian ser isomôrficas y co-cristalizar 

los compuestos isostØricos tienen propiedades fisicoquIm cas similares pero 

difieren en ciertas propiedades como momenta dipolar, pa aridad, polarización. 

En qulmica medicinal el concepto de isosterismo se toi 

amplio 

Los isósteros suelen ser mÆs similares en su actividad 

propiedades fisicoquimicas 

BioisOsteros: (isósteros no clÆsicos) ªtomos o gru pa 

propiedades biológicas similares (aunq 

fisicoquimica sea vaga) 

n el sentido mâs 

biolSgica que en sus 

le 

1. 
as quo presentan 

eianza 

AN 



- ___________ 

S 

’. 

Isósteros clÆsicos 

1. Atomos y grupos un.ivalentes 
a. CH3 NH2 OH F Cl 
b. Cl PH2 SH 
c. Br ilr 
d. I t-Bu 

2.Atornos y grupos bivalentes 
a. �CH2� �NH� �0� �S�
b. �COCH2R �CONHR �0O2R �COSR 

3. Atomos y grupos triva[entes 
a, �CIF �N 
b. �P= �As-

4. Atornos tetravalentes 

a. --

+ + 
b, =C= =N= 

5. Equivalentes de anillos 
a. �CH=CH-- �S� (ej. benceno, tiofeno) 
b. �CH �N= (ej. benceno, piridina) 

?ej C. �0� �S� �C!-!2� �NH� 

Bioisósteros (isósteros no clÆsicos) 

I (.rupc carbonilo 

7-07 NCCN 

NIO ’ 
CM 

CM 

2 Ca,’boxj 10 

Eg 

-N-H ’-0H -4-OH 
1 11 11 1 1 

_L 
& -i? 

[drTlxi!o 

0 0 
II 

E] -NR - 
-NHCN -CftCNI  

4, C’M0001 

C < HC c 
X -0, MR 

dc 

5. HalOgeno 

6. 

7 ijourc.a 

ofurano, 
ofen o, 
o. nirrolidi 

N(CN), C(CN), 

NC)CM
 (’N c ,-

,CN NO, 

-NH NH: -NH NH 

a. Azomettho 

9, 1’ridina 

ri 
N0 R 

i.Espaciador, 

I I. H idrogeno 

P. 
NR 

/ 
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TrÆmite 011 
Evento 379 
Actuaciôn 411 
Oficio 
Folios 005 

Patente de lnvenciÆn E!II Patente de Modelo le Utilidad E 
Via Nacional I 

Via PCT (fase nacional) ] Cap.l Cap. II 
. No. So!. Internacional PCT/ CA2006/000 32 

Fecha de Presentaciôn Internal. 21-03-2006 

Como resultado del examen de fondo, realizado cor fun amento en el articulo 45 de 
la Decision 486 de la Comisióri de la Comunidad Andir a, se le comunica: 

1. Documentos estudiados 

Descripción: Folios 42-94 como seadió  inicialmente 
Reivindicaciones: Folios 95-102 como seadiô  inicialmente 

Folios 123-128 como seadiÆ el 27-11-2007 
Prioridad: Folio I 

us, 60/6143,7, 23-03-2005 

2. Modificaciones no aceptadas (Art 34 D 486 yArt 19, 22 y 34 PCT) 

El capitulo modificado (folios 123-128) no es acptaI le porque se reuiere a otra 
materia diferente a la divulgada por la solicitud, art1plia ido el objeto de la solicitud: 

Solicitud jca itulo modificado 
Un compuesto de formula Ia Un comues o de formula I 

N 

R2 0 

For consiguiente, el estudio se realiza a la materia del capitulo reivindicatorio come 
se radicó inicialmente (folios 95-102). 

3. Objeto de la invención 

Titulo de la solicitud: Derivados de cumarina sustitt.iidos con tiadiazol y su uso 
como inhibidores de la biosIntesis de leucotrienos(foli 1) 

Expediente 2007 98436, 1 art. 45 



- AsI, con elfin de que la materia reclamada encyenti
resuelve el problema planteado, es necesario que 
razonable de la misma de acuerdo con los n 
compuestos que soportan la invenciOn (ej. I B, 2, 3, 

R1: H 
R2: -OH a F 
R3: etilo, -CF3 o ciclopropilo 
R4: etilo, -CF3 a ciclopropilo 
R5: ausente a metilo 
A: triazolilo, piridilo o fenilo opcionalmente sustituidcs PC 
X: -O- o -S-
Y: -S- o - NR6CHR7, donde R6 y R7 son cada uno 

enlace doble 

En consecuencia, es preciso que el solicitante dfin 
a formula la, mediante una generalizaciOn razonbl 

Et problema tØcnico planteado en esta solicitud esta 
de obtener otros compuestos inhibidores de 5-1-0 (5-li 
biosintesis de leucotrienos y ser adecuados en el trata 
como en condiciories de asma, alergia, inflamaciôn, e 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud 
compuesto de fÆrmula la, una composición farma 
procedimientos para usar estos compuestos. 

?�y 

::14

 

la 
R2 : 

El objeto de la presente solicitud se relaciona con 
Patentes (I PC): C07D41 3/12, A61 K31/4245, A61 

4. De la solicitud de Patente 

Reivindicaciones (artIculo 30 D 486) 

Se solicita en las reivindicaciones 1-6, un comp 
R1, R2, R3, R4, R5 y variables A, X y Y. 

155 
lacionado con la necesidad 
ooxogenasa) para inhibir la 
iiento de aterosclerosis, asi 
re otras (folio 43, pÆg. 2). 

n estudlo proporciona un 
utica que 10 contiene y 

sificaciÆn Internacional de 

de formula la con radicales 

Existe falta de concision por los tØrminos generales y ambiguos esteres y 
solvatos" que no permiten recoriocer a cual materia concreta hacen referencia; es 
necesario que tales tØrminos sean definidos de fornia concreta de acuerdo a los 
esteres y solvatos especificos que soportan la ihvercion. 

Existe falta concision en A, Z y R7, por la cefiniciôn de sustituyentes con 
expresiones generales y ambiguas como: 

"un an/I/o aromØtico de 5 miembros con 1) uno 0 mØs C, ii) uno de 0 S y iii) 0-4 N" 
"un anillo aromØtico do 5 miembros con uno o mØs C y 1-4 N" 
"un anillo aromØtico de 5 miembros con Ætomos do C y 1-3 N" 

Expresiones generales que no permiten recoroce un alcance definido de la 
materia reclamada; es necesario que tales tØrmiios e definan de forma concreta 
de acuerdo con la materia que presenta la actividad biológica seæalada. 

se haga una generalizaciôn 
dicales presentes en los 

e soporte en la materia que 

5, 6B, 7, 8, 9B) y que son: 

F a metilo 

?la materia reivindicada bajo 
de los sustituyentes en cada 
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radical y variable de manera acorde con los con 
actividad inhibitoria biosintesis de leucotrien 
lipooxogeriasa), teniendo en cuenta las observa 
que permita reconocer que la materia reclamad 
tØcnico planteado; asimismo, es necesario reali 
en las demÆs reivindicaciones de acuerdo con I 
reivindicaciôn 1. 

156 
puetos que evidencien tener la 

or inhibiciOn de 5-LO (5-
on s arriba senaladas, de forma 
es Ia que resuelve el problerna 

ar I s cambios correspond ientes 
del mitación que se realice en la 

r Se solicita en las reivindicaciones 7 y 17 una coriposiciôn farmacŁutica que 
consta de un compuesto de formula la y n ehiculo farmacØuticamente 
aceptable. Pero, dado que la reivindicación 17 oli ita la misma materia sin que 
tenga un elemento tØcnico diferente a la de la s recomienda eliminarla. 

Se solicita en la reivindicaciOn 18 una composi iOn farmacØutica que consta un 
compuesto de formula la, un compuesto Itera Ilpidos y un vehIculo 
farmacØuticamente aceptable. 

Pero, la expresion general y ambigua "un con pueto que altera Ilpidos" no es 
clara ni concisa para definir un compuesto co 

1-0 

no Iemento tØcnico, ya que no 
hace referencia a ningUn compuesto particular no permite reconocer la materia 
a proteger y el alcance de la misma, e incluye tdos los compuestos conocidos a 
a fecha y futuros que tengan tal actividad. A i, s aclara que los compuestos 
deben ser definidos por su nombre o estr ctu a qulmica acorde con los 
corn puestos soportados en la solicitud para talma eria reclamada. 

Ademªs, al revisar  la descripciOn no se encuen ran jemplificadas composiciones 
concretas que contengan un compuesto d4 fo niula (I) y otro compuesto 
especifico que altere lipidos; por tanto, es neceari que tal reivindicación 18 sea 
eliminada. 

S. Excepción a la  patentabilidad (artIculo 15 D?48q literal d) 

Las reivindicaciones 8-16, relacionadas con mØtdos de tratamiento estân 
exceptuadas de patentabilidad de acuerdo con l aticulo anterior; por tanto, es 
necesario que tales reivindicaciones sean elimindasdeI alcance de la invención. 

6. Determinación del Estado de la TØcnica 

Considerando que la fecha de presentaciOn de Iapririera solicitud de patente de la 
cual se reivindica prioridad es 23-03-2005, se busaroh documentos del estado de la 
tØcnica relacionados, con fecha de publicaciOn aiiterir a Østa. 

No Documento TItulo Fecha de publicación 
7-(1 3-thiazol-2-yDthio-coumarin den ates and 

DI W02004108720their use as leukotriene biosynthsisnhibitorsj l6-12-20O4 

Bisarylcarbinol derivates as inhi itors of 
D2 US5552437 leukotriene biosynthesis 03-09-1996 

Anterioridad Dl y D2 en www.espacenet.com 

Dl se relaciona con compuestos de formula I i hibidores de biosintesis de 
leucotrienos usados como agentes antiasmàtics, a tialØrgicos, antiinflamatonios, 
citoprotectores y antiateroscleroticos, mØtodos Para su preparaciOn y mØtodos ’’ 
composiciones farmacØuticas para usar tales coinpu stos (portada y pÆg. 1). 

D2 se relaciona con compuestos de formula I i hibidores de biosintesis de 
leucotrienos, mØtodos para su preparaciOn, mØtodos formulaciones farmacØuticas 
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para usar tales compuestos como antiasmÆticos, an 
citoprotectores y en la prevención de placas ateroscien 
resu men). 

5. AnÆIisis de patentabilidad (artIculo 14 D486) 

Nivel inventivo (articulolS D486) 

Se solicita en las reivindicaciones 1-6, un compust 
una composiciÆn farmacØutica que Ia corn 
farmacØuticamente aceptable. 

ComparaciOn de las caracteristicas tØcnicas esencialE 5, C 

157 
lergicos, anti inflamatorios, 
as, entre otros usos (cal. 2, 

de formula la yen las 7 yl 7 
rende con un vehIculo 

las del Estado de la TØcnica: 

SOLICITUD Dl D2 
Un compuesto de formula la Un compuesto de formula I Un compuesto de formula la 

iT 

a 

Con ---: enlace doble 

N_N\ 

7 S 
Y: H o F (col. 34-35) 

X X: 0 o S 
R5:H 

(pg.2; 3, lin. 14) rt)Z: CH 0 N 

R2R, R3 
y 

R4 segün 
1 

o2.._/ Con R2, R 
ii iguales los 

y 

de Ia 
v -- Con R1, R2 iguales a 

los de >( reivindicación (folio 1\ a la solicitud 
R3 96) 3 R solicitud (pÆg. -3) ’ (col. 34-35) 

Y: -5- X; -5- - X: -S-
g. 4, Un. 9)  

R5: ausente, alquiloCie, R": H, alquiloCi, cicloalqiiloC r,, H 

cicloalguiloC36,_hal6geno halógeno (pªg, 3, lin. 14)  
A: anillo seleccionado de A: anillo seleccionadbe Ar: fenilo, piridilo, tiazolilo, 
sustituyentes definidos en a, b, c, d, sustituyentes definidos en a b, C, e, furanilo, imidazolilo (col. 34-35) 
e o f (folio 95) fog, los cuales son iguales a los e 

la solicitud (pÆg. 3-4)  
: H, alquiloC16, cicloalquiloC R1: H, alquiloCi6, cicloahuiloC H 1 

_____ pg2Iin.23)  ________ --

El documento Dl revela compuestos derivado de tia7ol-tio-cumarina de formula I 
como inhibidores de biosIntesis de leucotrienos, ütiles omo agentes antiasmàticos, 
antialØrgicos, anti inflamatorios, citoprotectores y an iateroscleroticos, coma se 
enseria arriba en el cuadro comparativo 

La solicitud se diferencia de Dl en que tiene Un anillo de tiadiazol en vez del anillo de 
tiazol de Dl. 

Y el Efecto TØcnico que logra tal diferencia es que ’I Co 
presenta actividad coma inhibidor de biosIntesis c e le 
agente antiasmÆtico, antialergico, antiinflamatorio, ito 

AsI, el Problema TØcnico Objetivo de esta so icitL 
necesidad de obtener otros compuestos derivados 1e C 
de biosmntesis de leucotrienos, para ser Utilesl co  
antialergicos, anti inflamatorios, citoprotectores y ahtial 

iipuesto reclamado tambiØn 
cotrienos, siendo ütil coma 

rotector y anti ate rosclerôtico.  

I estÆ relacionado con la 
marina que sean inhibidores 
o agentes antiasmÆticos, 
roscIeroticos. 
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No obstante, D2 revela compuestos de derivados de f 
cumarina como inhibidores de biosIntesis de Ieuctrie 
posible hacer un cambio bioisostØrico de fenilo par Piridi 
conservar la actividad biológica. 

158 
it-tio-cumarina a piridil-tia-
)s, ensenando asI que es 
en el nUcleo tio-cumarina y 

AdemÆs, se aclara que es reconocido por el expeto n la materia que en anillos 
existe la equivalencia isostØrica de -CH= por -N= (fIio 153; numeral 5); porej. entre 
benceno y piridina, coma Ia senala D2 y coma se bsrva entre el tiazol de Dl y 
tiadiazal de la solitud. 

Por tanto, la materia reclamada es obvia, porque el 1:-:xp rto en la Materia enfrentado 
al problema de obtener otras compuestos derivados de cumarina que sean 
inhibidores de biosmntesis de leucotrienos, hanla un car bio bioisostØrico en el anillo 
unido al nUcleo de tio-cumarina como lo enseæa D2 con la expectativa que se 
mantenga la actividad bialogica, cambiando asI, el anill de tiazol par su bioisôstero 
tiadiazal en el compuesto derivado de tiazol-tia-cu nanina de Dl, para lograr asI la 
materia reclamada; por tanto, dicha materia (compues a y composición) carece de 
nivel inventivo. 

Se solicita en la reivindicaciôn 18 una composii iOn farmac6utica que consta un 
compuesto de formula Ia, un compuesto que atera lipidos y un vehiculo 
farmacØuticamente aceptable. 

Comparación de las caracteristicas tØcnicas esenciali s, C n las del Estado de la TØcnica: 

SOLICITUD  Dl 
ComposiciOn farmacØutica que consta de Composici n fa macutica que consta de 

Un compuesto de formula Ia (derivado do - Un C mpu sto de formula I (derivado do 
cumarina inhibidor do biosfntosis do cumai na inhibidor do biosintesis do 
leucotrienos) leucof ono) 

- un compuesto que altera lipidos y - un cor pues o que altera lipidos y 
- un vehiculo farmacŁuticamente aceptable. - un vehiculoarmacØuticamente aceptable, 

(pÆg. 8; reivindicaci6n 21) 

En el estada de la tØcriica se encuentra Dl que dlvi. Iga una farmacØutica que consta 
de un compuesto de formula I (derivado de cumarine, inhibidor de biosmntesis de 
leucotrienos), un compuesto que altera lipidos y un vehiculo farmacØuticamente 
aceptable, tal como se muestra arniba en el cuadro co iparativo. 

Par tanto, dada que Dl ya enseæa composiciones de inhibidor de biosIntesis de 
leucotrienos derivado de cumarina de formula I (anblogo al compuesto de formula la 
do la solicitud) con un compuesto que altera lipidos y un vehiculo farmacØuticamente 
aceptable, y teniendo en cuenta que la solicitud no pni senta ninguna composiciôn 
concreta que contenga un compuesto de formula la y un compuesto que altera 
Ilpidos, coma se reclama, con la que se obtenga un efe to inesperado, se considera 
que la materia reclamada en Ia reivindicación 18, no umple el requisita de nivel 
inventivo. 

7. Conclusion 

Los requisitos de patentabilidad de la presente salle tud encuentran afectados asi: 

N° Documento No Reivindicaciones afectdas Reguisito que afecta 
Dl W02004108720 1-7, 17-18 Nivel inventivo 

D2 
- 

US5552437 
- 

1-7, 17 
- 

Nivel inventivo 

Expediente 2007 98436, let art. 45 



[1 

En cumplimiento del artIculo 45 de la Decision 486 de Ia 
Andina, Se le indica que debe dar respuesta dentro d 
contados a partir de Ia fecha de notificaciOn de la pres 
do no dar respuesta al presente requerimierito, 0 si 
subsistieran los impedimentos para la concesión, 

se de 

NotifIquese el presente oficlo conforme a lo disue 
resolución reglamentaria No. 00210 del 15deeneroe2 

el no procede recurso alguno en la via guberriativa. 

JOSÉ LUIS SALAZAR LOPEZ 
Director do Nuevas Creaciones (C) 

El anterior requerimiento 

159 
ComisiOn de la Comunidad 

I tØrmino de sesenta dias 
nte comunicación. En caso 

a pesar de la respuesta 
negarâ la patente. 

en el artIculo 8 do la 
1, advirtiendo quo contra 

fue notificado por fijacón en lista, de fecha 

2O 

CONCEPTO TECNICO 
EX"66i

OR TECNICO 
No. 1490 No. 202079 _ 
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