
Clarke 

SUPER INTEND ENCIA DL INDUSTRIA V COMERCIO 
, Mc 

No. 07-127657. 00003.0000 (’01.0N, 
Fecha: 2009-03-25 14:57:47 Dep. 2020 NUECREACIONI Tra. 11 PATENTEIVIJ Eve: 378 FASENACIONALI Act. 538 PE11CION Folios: 2 

SENORES 
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 
E.S.D. 

REF: EXPEDIENTE No. 07.127.657 
SOLICITANTE: THERAVANCE, INC. 

ASUNTO: SOLICITUD EXAMEN DE PATENTABILIDAD 

DILIA RODRIGUEZ D’ALEMAN identificada como aparece al pie de mi firma, 
domiciliada en Bogota, en la Carrera 11 No. 86-53, piso 6, obrando como apoderada 
de la sociedad solicitante, pido a usted que se proceda a examinar Si la invenciOn, 
cuya patente se tramita en el expediente de la referencia, es patentable. 

Adjunto al presente memorial el recibo No. 09-13,346 de 18 de febrero de 2009 por la 
suma de $452.000.00, con lo cual queda cubierta la tasa oficial correspondiente a 
dicho estudio. 

Seæor Superintendente, 

DILIA RODRIGUEZ 
C.C. 41.654.82fiE 
T.P. 20824 dettS. 
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1 50005-01-01 SOLICITUDES 85 EXAMEN HE PATENTARILIDAD BE INVEN 452,000.00 
TOTAL $ 452,000.00 

SON: CUATR0CIENTOS CINCUENTA V DOS NIL PESOS 

-. RESPONSABLE  

RECIBO BE CAJA APLICADO AL ASUNTO No. 



1% 

tt 
Industria v Comercio 
S U P E R I N T E N D E N C I A 

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

RADICACION EXPEDIENTE No. 07-127657 

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION 

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 600 DE 

FECHA 30 DE ENERO DE 2009 EL TERM INO HABIL SEISIALADO POR LA LEY 

EXPIRA EL 29 DE ABRIL DE 2009 

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partirde Ia fecha de publicacion 
en la gaceta de Propiedad Industrial, deberÆ solicitar y cancelar el examen de 
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abaridono, de acuerdo con 10 

establecido en el Articulo 44 de la DecisiOn 456/2000. 

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS. 

SI NO 



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES 

2020 
Bogota, D.C., 

ASUNTO Radicación 07 127 657 
TrÆmite 011 
Evento 378 
ActuaciOn 538 (JJ 3 1 -9 Oficio  
Folios 005 

Patente de Invención Patente de Modelo de Utilidad 
Via Nacional 
Via PCT (Fase Nacional) L!. Cap.l Cap. II 
No. Solicitud Internacional PCT/US2006/020085 
Fecha de Presentacion Internacional Mayo/24/2006 

Como resultado del Examen de Fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 
de la Decision 486 de la ComisiÆn de la Comunidad Andina, se comunica: 

1. Documentos estudiados 

DescripciOn: Folios 101 a 212 como se radicó inicialmente 
Reivindicaciones: Folios 213 a 225 como se radico inicialmente 
Prioridad: US 60 684 466 de Mayo 25 de 2005 

US 60 684 478 de Mayo 25 de 2005 
US6O7484l5deDic 08de2005 

2. Objeto de la invención 

Objeto: Compuestos Benzimidazol-Carboxamida comoAgonistas del receptor 5-HT4, 
Utiles en trastornos de motilidad reducida del tacto gastrointestinal. 

TItulo de la solicitud: "Compuestos Benzimidazol-Carboxamida como agonistas de 
Receptor 5-H14" 

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de suministrar nuevos 
compuestos Agonistas del receptor 5-I-1T4 potentes y selectivos, Utiles en trastornos 
de motilidad reducida del tacto gastrointestinal. 

Para resolver este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona un 
compuesto de (a formula (I), proceso de obtencion y composiciones que lo contienen. 

H 

r1 

El objeto de la presente Solicitud se relaciona con la ClasificaciOn Internacional de 
Patentes (CIP): A61 K31 /4545, A61/P1/00. 
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9. 



No es una invención (Art 14 0 486) 

El objeto de la reivindicacion 35, se refiere a un metodo de anälisis para evaluar Ia 
actividad de los compuestos; este no es patentable ya que no se reVere a un 
compuesto o a un proceso para su obtenciôn, de acuerdo al presente articulo. 

3. Excepción a la Patentabilidad (Art 20 0 486 literal (d)) 

El objeto de las reivindicaciones 31 - 34, no es patentable de acuerdo con el Art 
citado. 

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

El uso de las reivindicaciones 21 - 23 no es patentable de acuerdo con los Art 
citados. 

5. De la Solicitud de Patente 

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 POT) 

La ReivindicaciOn 1, menciona los tØrminos 01-5 alquilo y 01-4 alquilo, en la 
opciôn b) de la variable X. Si ya el sustituyente 01-4 alquilo esta incluido en Cl-S 
alquilo, es innecesario nombrar C1-4 alquilo. Asi mismo se reclama, un solvato de 
dichos compuestos, del cual no existe soporte en la descripción. 

Las reivindicaciones 15 y 16, reclaman el mismo compuesto, sin embargo se observa 
que el resultado del perfil de calorimetrIa diferencial, es diferente: 146°C a 148°C 
para la primera y 143°C a 145°C, para la segunda. 

La reivindicaciôn 20, reclama un compuesto, el cual se caracteriza por un use. 

La reivindicaciOn 26, reclama un producto, refiriendose al compuesto de formula (I), 
por lo tanto no se debe caracterizar por un proceso sino por su estructura quimica. 
AdemÆs ya que el compuesto esta reivindicado en la reivindicacion 1, se sugiere 
eliminar esta reivindicaciÆn. 

La r&vindicación 30, reclama un producto, refiriØndose al compuesto de formula (I), 
presenta una incorrecta dependencia, por lo tanto se sugiere eliminar esta 
reivindicaciOn. 

Se requiere al Solicftante hacer las aclaraciones yin correcciones necesarias. 

6. DeterminaciOn del Estado de la TØcnica 

El Estado de Ia TØcnica se determinó con base en la  fecha de presentaciôn de la 
solicitud de Frioridad: Mayo 25 de 2005 y se encontraron los siguientes documentos 
que anticipan el objeto de esta solicitud: 

Item Documento Titulo Fecha de Publicaciôn* 
Benzimidazolone compounds 

Dl W020051021539 having 5-HT4 receptor agonist Marzo 10 de 2005 
activity  
3-D-QSAR/CoMFA and 

D2 Articulo Recognition Models of Noviembre 05 de 2001 Benzimidazole I Derivatives at the 5-HT4 Receptor 
Expediente 07 127 657 1er Art 45 
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I, 

Dl divulga un compuesto de Ia formula (I) sus sates y sus composiciones, con potente actividad y selectividad 
sobre el receptor 5HT4, Utiles pare tratar condiciones mediadas par dicho receptor. 
*D2 divulge un compuesto de la fOrmula (I), derivado de Benzimidazales, coma moduladar potente y selectivo del 
receptor 5HT4, utilizado pare tratar patologias coma el desorden de la motilidad gastrointestinal. Dl 

w.espacenet.com y 02, Bioorganic and Medicinal Chemistry Letters 

7. Examen de Patentabilidad (Art 14 0486) 

Nivel Inventivo (Art18 D486) 

La reivindicacion 1 consiste en: un compuesto de formula (I). 

ComparaciOn de las caracteristicas tØcnicas esenciales, con las del Estado de la TAcnica: 

Caracteristicas esenciales 01 D2 

NN 

-: 

n=1 

Ri  
alguiloC3-5 I No menciona. Es =0 No menciona. Es H �t 
H H R1=H / 

H H R2=H 
H No menciona. R1= isopropil R3=H 
-CH2- A= alquilene C1-4 n=1 es CH2 

metilen-heterocicla= RmetiI 

X  
a) -C(0)0R2 grupo carboxyl I grupo carboxyl� No menciona 
b) -C(0)R3 No menciona I No menciona 
c) - C(0)NR4R5 No menciona No menciona 
d)-C(0)C(R6R7)R8 No menciona Na menciona 
e)-C(0)C(HR9)OR10 No menciona No menciona 
fl-S(0)2R1 1 No menciona No menciona 

El Estado de la Tecnica mªs cercano es 01, que da a conocer compuestos 
derivados de Benzimidazolonas, como agonistas fuertemente selectivos del 
receptor 5HT4, utilizado para tratar patologlas coma el desorden de la motilidad 
gastrointestinal (pg 3) 

El compuesto, objeto de esta solicitud se diferencia de Dl, en que Ri es un aiquilo, 
la amida sustituida estÆ en posiciôn 4sobre en el anillo benzimidazol y otros 
significados de X (b a f). 

El efecto tØcnico logrado por estas diferencias es una actividad agonista de pEC50 
que varió entre 7.5 y 9.5, con concentraciones entre 10 pM y 1 OOuM (folios 204-205, 
pgs 104 y 105). 

Por to tanto, el Problema TØcnico objetivo es "cómo obtener otros compuestos 
Benzimidazoles, alternativos, a los ya divulgados en Dl Con una actividad agonista 
de pEC50 7.5 y 9.5" 

Pero Dl, ya divulga que sus compuestos tienen una actividad agonista sobre el 
receptor 5-HT4 (pg 38 y 39) a una concentraCiôn de lOOnM (la cual estÆ dentro 
del rango de concentración utilizado para los compuestos reclamados (10 pM y 
lOOuM) y ademas los compuestos del estado de la tØcnica, muestran una 
reducciOn de la prolongacion QT (perfil card laco aceptable, pg3, lineas 14-17), al 
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igual que la mencionada para los compuestos reivindicados (perfil cardiico 
aceptable, en el folio 153, pg 53). Y adicionalmente ya D2 se muectra 
compuestos derivados de Benzimidazoles que tienen la sustituciôn sabre el anillo 
benzimidazol en la posicion 4, al igual que los compuestos reclamados y que 
ademÆs presentan actividad sobre el receptor 5-HT4 y son utiles para tratar 
patologias como el desorden de la motilidad gastrointestinal (introducción), como 
la atribuida a los compuestos reclamos, al mencionar que son Utiles en trastornos 
de motilidad reducida del tacto gastrointestinal. 

La anterior no permite evidenciar un efecto sorprendente sabre los compuestos 
divulgados que tienen estructura muy cercana y poseen la misma actividad como 
agonistas de 5-HT4, que son Utiles para tratar los mismos trastornos. 

Par Ia tanto la reivindicacian es obvia, porque la persona medianamente versada en 
la Materia enfrentada al problema de "cômo obtener compuestos Berizimidazoles, 
alternativos, a los ya divulgadas en Dl", con sus conocimentos y lo divulgado en Dl 
y D2, madificaria la posición de Ia amida sustituida sobre el anillo benzimidazol, 
coma Jo enseæa D2 y realizarla sustitucianes en X, lagrando de esta forma el 
campuesta objeto de esta salicitud. 

Se cancluye que el compuesto de la Reivindicacian 1, carece de Nivel Inventivo. 
Puesta que las reivindicaciones dependientes 1-19,24-25, no mencionan 
caracteristicas inventivas adicionales, tampaco pueden ser cansideradas inventivas. 

La reivindicaciOn 27 consiste en: un campuesto de formula (II) 

Comparacion de las caracteristicas tØcnicas esenciales. con las del Estada de la Tecnica: 
Caracteristicas esenciales Dl D2 

0 

0  

0 

..AR’)* >-0 N 

P1 N 

n=1 

Ri  
Alguilo 03-5 no menciona. Es =0 no menciona . Es H 
H H Ri=H 
H H R2=H 
H no menciona. R1= es isopropd R3=H 

A-Het, donde A es alquilene 
y 

Het es 4’’N un heterociclo con un atomo de N nri 
R=metil 

B-R3= metilen-hetcic = 

El Estado de la TØcnica mÆs cercano es Dl, que da a conacer compuestos 
derivados de Benzimidazolonas, (pg 4, formula (I), con el heteraciclo de R3, 

sustityuida o no; como agonistas fuertemente selectivos del receptor 5HT4, utilizado 
para tratar patologias coma el desorden de la matilidad gastrointestinal (pg 3, Ilneas 
5-17). 

El campuesto, objeto de esta solicitud se diferencia de Dl, en que el sustituyente de 
Ri es un radical alquilo y que la sustituciôn sabre el anillo benzimidazol, estÆ en 
pasición 4 y la 1-ii-metilpiridina no esta sustituida. 

El efecto tØcnico logrado por estas diferencias es una actividad agonista de pEC50 
que variô entre 7.5 y 9.5, con concentraciones entre 10 pM y 1 OOuM (folios 204-205, 
pgs 104 y 105). 
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For lo tanto, el Problema TØcnico objetivo es "coma obtener otro compue 
derivado de Benzimidazol, alternativo, a los ya divulgados en Dl, con una actividad 
agonista de pEC50 7.5 y 95." 

Fero se observa que Dl ensena compuestos con una actividad agonista sobre 
el receptor 5-HT4 (pg 38 y 39) a una concentraciOn de 1 OOnM (la cual estÆ dentro 
del rango de concentraciOn utilizado pare los compuestos reclamados (10 pM y 
lOQuM) y edemas los compuestos del estado de la tØcnica, muestran una 
reducciOn de la prolongaciOn QT (perfil cardiaco aceptable, pg3, lineas 14-17), al 
igual que la mencionada pare los compuestos reivindicados (perfil cardiaco 
aceptable, en el folio 153, pg 53). AdemÆs, D2 muestra compuestos derivados 
de Benzimidazoles que tienen la sustitución sabre el anillo benzimidazol en la 
posiciOn 4, al igual que los compuestos reclamados y que ademÆs presentan 
actividad sabre el receptor 5-I-1T4 y son Utiles pare tratar patologias como el 
desorden de la motilidad gastrointestinal (introducciOn), como la atribuida a los 
compuestos reclamos, al mencioriar que son ütiles en trastornos de motilidad 
reducida del tacto gastrointestinal. 

En consecuencia la reivindicaciOn es obvia, porque la persona medianamente 
versada en la Materia enfrentada al problema de "cOmo obtener otro compuesto 
derivado de Benzimidazol, alternativo, a los ye divulgados en Dl", modificarla la 
posiciOn de la amida sustituida sabre el anillo benzimidazol, coma to ensena D2; e 
incluiria un radical alquilo en Ri, logrando de esta forma el compuesto, intermediario, 
objeto de esta reivindicaciOn. 

Par lo cual el compuesto de la ReivindicaciOn 27, carece de Nivel Inventivo. 

8. Conclusion 

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud estÆn afectados asI: 

Item Documento Reivindicaciones afectadas I Reguisito que afecta 
Dl W02005/021539 1-1924-25 

y 

27 Nivel Inventivo 
02 Articulo 1-19,24-25 

y 

27 Nivel Inventivo 

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 tØrmino de sesenta (60) dias 
contados a partir de Ia fecha de notificaciOn de la presente comunicaciôn. En caso 
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta 
subsistieran los impedimentos para la concesión, se denegarÆ la patente. 

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 ThRLOPE 
Director de Nuevas Creaciones (C) 

El anterior requerimiento fue notificado par fijaciOn en lista, de fecha 

Qa AC. 201j 
CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO 

No.2158 COdigo No.202078 
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