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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

2020
Bogota, D.C.,
Abogado
CARLOS R. OLARTE.
ASUNTO Radicacion 08-52610
Tramite 011
Evento 378
Actuacién 519
Oficio
Folios g ] 25 9
Patente de Invencion Patente de Modelo de Utilidad []
Via Nacionai
Via PCT (fase nacional) Cap. | L1 cap. ]

No. Solicitud Internacional PCT/US2007/085289
Fecha de Presentacién Internacional 20 de noviembre de 2007

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

1. Documentos estudiados

Descripcion: Folios 217 a 388 21/mayo/2009
Reivindicaciones: Folios 390 a 413 21/mayo/2009
Prioridad: US 60860749 22/noviembre/2007

2. Analisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de prioridad porque: esta 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

Titulo de la solicitud: “Compuestos que modulan actividad ¢c-fms y/o c-kit y usos para
ello”

El problema planteado en esta solicitud consiste en proporcionar compuestos que
actuen como moduladores de c-fms y c-kit, que son proteinas tirosina quinasa
(RPTKs) tipo lll y con ello tratar enfermedades sensibles al tratamiento con una
cantidad efectiva del modulador.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un compuesto
de la formula (I} y composiciones que lo contienen.
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El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacién Internacional de
Patentes (CIP): CO7D 471/04y A61K 31/437

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

El objeto de las reivindicaciones 18-20 no es patentabie de acuerdo con el Art citado,
5. De la Solicitud de Patente |
Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

Las reivindicaciones 1-17 no son concisas porque las definiciones de alquilo inferior,
cicloalquilo, heterecicloalquilo, arilo y heteroarilo son géneres funcionales, se sugiere
restringtr la solicitud a una razonable generalizacién del tipo de compuestos que ha
sido sintetizado 6 probado, es decir, que se encuentran debidamente sustentados.

Las reivindicaciones 1- 17 no estan debldamente sustentada en la descripcidn porque
de las deﬁmmones de R*® R*"R*? R* Q' Q"% Q" " Q" @% Q* o* Q‘J1 Q%
Qb3 Q Q Q72 Q?B 074 Q141 Q152 Q153 0154 M4, M5| MS, M10| M1B. R y RS
alquilo |nfer|or, cicloalquilo, heterecicloalquilo, arilo y heteroarilo se obtiene un gran
numero de compuestos, muchos de los cuales no estan ejempilificados en la forma de
ejemplios de la invencién dentro del capitulo descriptivo, se sugiere restringir la
solicitud a una razonable generalizaciéon del tipo de compuestos que han sido
sintetizados o probados, es decir, que se encuentran debidamente sustentados.

Las reivindicaciones 21 y 22 no son claras por un equipo esta definido por sus
caracteristicas fisicas y no por una composicién farmacéutica. Se sugiere realizar la
correccidn en la traduccion de la solicitud inicial.

Descripcion (At 28 D 486)

La Descripcidn no es suficiente porque la informacion que contiene no permite
evaluar el efecto técnico de la solicitud. Dado que no presenta datos experimentales
que permitan concluir el efecto técnico de los compuestos objeto de la invencion.

6. Unidad de invencién (Art 25 D 486)

{.a Solicitud no cumple con el Requisito de Unidad de Invencion porque se refiere a
por lo menos 2, Grupos Inventives.

Los Grupos Inventivos estan definidos por las siguientes caracteristicas esenciales:

1° Compuestos en los cuales el nucleo esta caracterizado por ser derivados del [5-
(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-metil-i)-((heteroarili de 6 miembros con uno o dos
heteroatomos de nitrogeno)-2-il}-(heteroaril de 5 0 6 miembros con uno o dos
heteroatomos)metilamina.

2° Compuestos en los cuales el nicleo esta caracterizado por ser derivados del [5-
{1H-pirrolo[2,3-b]piridin-(metil o carboxi)-il)-((heteroaril de 5 miembros con uno o dos
heterodtomos)-2-il]-(hetercarll de 5§ o 6 miembros con uno o dos
heteroatomos)metilamina.

la solicitud de patente no cumple con el requisito de unidad de invencién debido a
refiere 2, Grupos Inventivos de acuerdo con las realizaciones preferidas, los cuales
son descritos a continuacién:
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P.0084
P-0124
P-0133-153
P-0156-160
P-0162-168
P.0171-173
P-0177-178
P-0184-185
P-0189-190
P-0192-209
P-0231
P-238-258
P-0290
P-0388.89
P-0410-411

Se sugiere presentar las Solicitudes Divisionales que considere necesarias, 6 limitar
la solicitud inicial a una sola invencion, eliminando de ella las otras invenciones.

7. Determinacion del Estado de la Técnica

El Estado de la Técnica se determind con base en la fecha de presentaciéon de la
solicitud de prioridad: Noviembre 22 de 2006 y se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de .
Publicacion
Compounds and methods for ..
D1 WQ2005/062795 development of ret modulators 14/julio/2005
D2 | WO02006/009755 Comp"””dzc’t‘i‘\‘,’ify“'a“”g c-kit 26/enero/2006
Azaindoles modulating c-kit
D3 WO2008/009797 activity and uses therefor 26/enero/2006

D1:hitp://iworldwide . espacenet. com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO&N
R=2005062795A2&KC=A2&FT=D&ND=1&date=20050714&DB=EPODOC&locale=en
_EP divulga en el esquema 34 (Pag. 137) el proceso de sintesis de una serie de
derivados del compuesto de formula Id
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where R* Is aryl or antsroaryt
and R? is CH R whera R s
aryl ar hoteroaryl

De igual forma , divulga en el esquema 35 (Pag. 138) el proceso de sintesis una serie
de derivados del compuesto de formula Id

N N, & ’ F
N Y S 8ren2 NN steps KN Stop 4 M i
| 17 — | — | — | — |
Z 4 4 P P
Br Bt = Be L » 2 - P
R R*® R e
1 XXXV Q XXX g g
Formula id
where R I3 aryl or hetmroarg

and R is GLOWRT whern RT is
aryl or hateraaryl

De igual forma, en el ejemplo 8 revela (Pag. 161) un proceso de sintesis del
compuesto 3-(8-metoxi-piridin-2-metil-il)-4-tiofen-3-il- 1H-pirrolo[2,3-b]piridina.

C;(Fi ‘

oty
DCH.

Finalmente, el documento dentro de sus realizaciones preferidas[Pag. 194-204] da a

conocer los compuesto representados a continuacion caracterizados como

modulares de Factor Neurotréfico derivado de Células Gliales (RET) que es un
receptor tirosina quinasa.

125822 321402 318473
D2:http //worldwide espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO
&NR=2006009755A2&KC=A2&FT=D&ND=18date=20060126&DB=EPODOC&Iloc
ale=en EP divulga (Pag. 3, Par. [0012]) el compuesto de formula .

1]
R Rt

"
1\\,..

5 / N
® A Compuesto |

Con actividad de modulacién sobre receptor RPTK tipo Ill denominado receptor del
factor de celulas madre C-kit (Pag. 4, Par. [0015]). Adicionalmente, a través de sus
realizaciones preferidas (Pag. 36-37, tabla 1) refiere especificamente los compuesto
9, 11,16y 19.
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Compueslo 9 Compuesto i1 Compuesio 18 Compuesto 19

D3:hitp./iworldwide .espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WQOS&N
R=2006009797A1&KC=A1&FT=D&ND=3&date=20060126&DB=EPODOC&locale=en
EP divulga (Pag. 3, Par. [0008]) el compuesto de férmula |.
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Con actividad de modulacidn sobre receptor Factor Estimulante de Colonias de
Macrofagos c-fms y receptor del factor de células madre c-kit que son receptores
RPTK tipo Ul (Pag. 3, Par. [0011))

8. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)

Nivel Inventivo (Art 20 D486)

La reivindicacion 1 para el primer grupo inventivo consiste en un compuesto de
formula (lla) caracterizado por ser un derivado de la [5-(1H-pirrolo[2, 3-b]piridin-metil-
il}-piridin-2-il]-benzilamina que actuan como ligandos sobre los receptores c-fims y ¢-

Kit.

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del Estado de fa

Teécnica:
jCaracteristicas esenciales ! D3 D1
Ei Compuesto (l1a) : Compuesto IV Divulga los compuestos
0 v
‘ ot N T T
:i.l “:__ s._..'u: aﬁ& N e F,“}-a "
° u S— U‘E:yru{t
Caracterizado por ser un Cg;?it:;gzdeogog-s?{rn Caracterizados por ser |
derivado de la [5-(1H- e de .d.l[q_nget.l ) derivados de la [5-(1H- |
pirrolo[2,3-bjpiridin-metil-i- | P .g.{n_’z_'“]]_%'gn;”amiga' " | pirrolo]2,3-b]piridin-metil-il)- |
piridin-2-il-benzilamina. piral ' piridina |

El documento D3 se considera el estado de la técnica cercano para el primer grupo
inventivo de la solicitud definida en la reivindicacién 1 debido a que divuiga una serie
de compuestos derivados de la 4[5-(1H-pirrolo[2,3-blpiridin-metil-il)-piridin-2-il]-
benzilamina o sus isomeros que actuan como ligandos sobre los receptores c-fmsy
c-kit que son proteinas tirosina quinasa (RPTKs) tipo IlI.

lLa diferencia entre la invencidn, definida en la reivindicacion 1 y el compuesto de
formula IV del documento D3 consisten en un atomo de cloro actuando como
sustituyente del anillo piridinico en la posicion Q'? de la invencion.

Las diferencias entre la invencion, definida en la reivindicacién 1y el compuesto de
318.173 del documento D1 consisten en 1.) El sustituyente Q1 esta definido para la
invencion por un fenilo opcionalmente sustituide por haldgeno o alquilo y para el
compuesto de D1 es un hidrégeno, 2.) El sustituyente sobre el anitllo 1H-pirrolo[2,3-
blpiridin esta en la posicion 5 entre tanto la invencion lo define especificamente en la
posicion 4,

De acuerdo con lo anterior, efecto que se logra al incluir un atomo de cloro actuando
como sustituyente del anillo piridinico es obtener una serie de compuesto modulador
de la actividad de los receptores de quimiocinas de CCRS5:

Por lo tanto, el Problema Técnico Objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: "como obtener derivados halogenados alternativos de la [5-(1H-
pirrolo{2,3-b]piridin-metil-il)-piridin-2-il]-benzilamina divulgada en D3 para obtener
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nuevos compuestos moduladores de la actividad de los receptores c¢-fms y c-kit.

Sin embargo, el documento D1 proporciona a través de su realizacion preferidas
321.402, 325.822 y 318.173 una alternativa consistente en que el radical sobre el
anillo piridinico pueda ser intercambiado incluso por un haldogenc conservando la
molecula resultante el efecto como modulador de las proteinas tirosina quinasa y
dado que la descripcidn no es clara ni suficiente, porgue no hay datos experimentales
que presenten que todos los compuestos, o al menos uno que evidencien que el
compuesto | sea modulador de la actividad de los receptores de quimiocinas de
CCR3, porlotanto no es posible evaluar o evidenciar el efecto técnice de la solicitud.

En consecuencia, ia persona del oficio hormalmente versada encontraria suficiente
motivacion para modificar los derivados del 4[5-(1H-pirrolo[2,3-bjpiridin-metil-il)-
piridin-2-il}-benzilamina de los compuesto |V del documento D3 para llegar asi al
objeto de la reivindicacion 1 de la solicitud de la manera que divulga el documento
D1. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 2 — 6 no mencionan alguna caracteristica esencial
para el primer grupo inventivo que haga novedoso al compuesto de la reivindicacion
1, por lo cual se consideran que obvias o no inventivas.

9. Conclusién

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

item Documento Reivindicaciones Requisito que
. S afectadas afecta
LB WO2005/062795 1-6 Nivel Inventivo
D3, WO02006/009797 1-6 I Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de |a 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 de la fecha de notificacidén de la presente comunicacion. En caso de
no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran
los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita ai solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término
faitante y presentarla por escrito

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

El anterior requertmiento fue notificado por. fijacién en lista, de fecha

Elaborado por: Lenin Roberio Guerreroﬁ
Revisado Por: Consuelo Leguizamon Leguizaman.
Aprobade por: Jesus Fernél Garcla Garcia.
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