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1. Documentos estudiados
Descripcion: Radicado N°14—075065-00000—0000 | Abril 8 de 2014

Reivindicaciones | Radicado N°14-075065-00000-0000 | Abril 8 de 2014

Radicado N°14-075065-00002—0000 | Octubre 21 de 2014

Prioridad EP 11306128.7 Septiembre 12 de 2011

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

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del
Titulo 10 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,
solo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada.
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Por lo tanto, las reivindicaciones 1 a 23 contenidas en el radicado N°14—-075065—
00002-0000 son aceptadas para ser estudiadas, porque se registra el pago por
las reivindicaciones adicionales 11 a 23.

Titulo de la solicitud: “2 — (croman — 6 — iloxi) — tiazoles sustituidos y su uso como
productos farmacéuticos”.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de obtener
compuestos inhibidores del intercambiador de sodio y calcio NCX1 para
tratamiento de patologias cardiacas.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio plantea la obtencién de
2 — (croman — 6 — iloxi) — tiazoles sustituidos como inhibidores de NCX1, para el

tratamiento de patologias cardiacas.
12

R2
Ar O R4\ R3
El objeto de la presente Solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de

Patentes (CIP): A61K31/427;, A61P9/06; A61P9/10; C07D417/12; CO7D417/14,
C07D471/04; CO7D487/04.

4. De la Solicitud de la Patente
Titulo

Se sugiere eliminar del titulo los aspectos referidos al uso de los compuestos de la
solicitud.

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

Las reivindicaciones 1 a 3, 7 y 8 no son concisas, porque los sustituyentes
reclamados de mencionan de manera general como por ejemplo “heterociclo
aromatico, alquilo Ci, cicloalquilo Cis, cicloalquilaquilo Ci6, Hetl, HetlO, entre
otros”, asi como la inclusién de sustituyentes no evidentes en la estructura de la
formula | y que son sustituyentes secundarios, tales como “R5NR6CO,
R7CONHCH,;, R7SO,NHCH,, R15COO, R16NR17, R18CONR17, entre otros”,
incluyen muchos compuestos posibles que cumplen con estas caracteristicas
técnicas, pero que no estan comprendidos dentro del objeto de la solicitud ni
tienen sustento descriptivo. Se sugiere al solicitante realizar una generalizacién
mas razonable de este conjunto de sustituyentes, de tal forma que a partir de los
mismos se obtengan los compuestos plenamente identificados y probados dentro
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de la descripcion. En la siguiente tabla se ilustra lo que se encuentra soportado en
la descripcion:

Sustituyente Sustentado en la descripcién

[@) [¢)

0 - N WN)\S/’O 4

. S Ty Ty e

N N 1 _p-ONa

H/\/OH CH:NH; N =N N\ ° PbNa
R2 o

OH entre otros

R3y R4 H

La reivindicacién 4 no es clara, porque no se definen las caracteristicas técnicas
esenciales para el compuesto de férmula le. Se sugiere incluir los sustituyentes Ar,
R2, R3 y R4, teniendo en cuenta lo requerido para la reivindicacion 1.

Las reivindicaciones 21 y 22 no son claras, porque los procesos para obtener los
compuestos de la solicitud no contienen todas las caracteristicas esenciales, es
decir, no menciona los reactivos no las condiciones de reaccion que intervienen en
dichos procesos. Se sugiere incluir dentro de estas reivindicaciones los reactivos y
las condiciones de reaccion esenciales para llevar a cabo los procesos
reclamados.

5. Determinacion del Estado de la Técnica
El Estado de la Técnica se determind con base en la fecha de solicitud de

prioridad: El 12 de septiembre de 2011 y se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de Publicacién
“New compounds, which are potent inhibitors
D1 WO003/006452 Na*/Ca* exchange mechanism and are 23/Enero/2003

useful in the treatment of arrhythmias”

“Novel 4 — benzyloxyphenil derivative and

D2 W002/32883 "
use thereof

04/Agosto/2004

El documento D1! divulga compuestos que inhiben canales de Na*/Ca? (Pag. 1,
In. 5-10).

1http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=WO&NR=03006452A1&KC=A1&FT=D&ND=&date=20030123&DB=&locale=en_EP
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El documento D2? divulga compuestos derivados de 4 — benciloxifenil que inhiben
canales de Na*/Ca?* (Abstract).

6. Examen de Patentabilidad.
Nivel Inventivo (Art 18 D 486)

La reivindicacion 1 divulga “Un compuesto de la formula |, en donde...” (Pag. 5 del
radicado N° 14—-075065-00002—-0000).

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales con el Estado de la Técnica

Solicitud D1 D2
Compuesto de formula | Compuesto de la férmula | Compuesto de la férmula |
(Pag. 88, reiv. 1) (Abstract; pag. 31, reiv. 1)
A P
N : o Q
o g, MR > | s o@_ﬁa
XesO;YesCH,
Ar es fenilo sustituido por uno R R1\_
o} vqrios R1 (R1 es alquilo Cy., R2© <\ p
halégeno) "~ Donde R y Rs son H, R\ Donde R; y R, son H,
alquilo inferior halégeno alquilo inferior halégeno
/O\(S R2 H R3 es
| S
- — CH,‘,——<\ j —(CHz)mA< l
Donde R2 es R7TCONHCH2 N N coors
(R7 es alquilo); R3 es H Donde RsesH; mes 0

R4 es alquilo Cy.4 Z es CHRy, donde Ry es H o No se menciona
alquilo inferior

El documento D1 es considerado el estado de la técnica mas cercano a los
compuestos de la solicitud de acuerdo con la reivindicacion 1, porque divulga
compuestos derivados de 2 — fenilcromano, como inhibidores de loa canales de
Na+/Ca2+ para el tratamiento de arritmias (Pag. 1, In. 5 — 10; pag. 88, reiv. 1).

La diferencia entre los compuestos de la presente solicitud con respecto a los
compuestos divulgados en el documento D1, consiste en que los compuestos de
la solicitud comprenden un grupo tiazol sustituido en la posicion 6 del grupo
cromano, mientras que los compuestos del documento D1 comprenden un grupo
imidazo — 2 — metil como sustituyente en la posicion 6 del grupo cromano.

2https://patentscope.wipo.int/search/en/detail.jsf?
docld=W02002032883&recNum=1&maxRec=&office=&prevFilter=&sortOption=&queryString=&tab
=PCTDescription
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Esta diferencia confiere a los compuestos de la solicitud el efecto técnico de
incrementar la actividad para inhibir los intercambiadores de canales de sodio y
calcio NCX1.

El problema técnico objetivo que se pretende resolver es el siguiente: Como
modificar los compuestos divulgados en el documento D1, para obtener
compuestos alternativos con actividad inhibitoria de canales de Na*/Ca?** para el
tratamiento de enfermedades cardiacas.

El documento D2 divulga compuestos derivados de benziloxifenilo con actividad
inhibidora de receptores de Na*/Ca?*, que comprende un sustituyente tiazol en la
posicion 4 (Descripcidn).

Por lo tanto, una persona normalmente versada en la materia y conocedora de los
conceptos divulgados en los documentos D1 y D2, sin ningun esfuerzo,
modificaria los compuestos descritos en el documento D1, incluyendo un grupo
tiazol sugerido en el documento D2, para obtener los compuestos propuestos en la
solicitud de manera obvia o evidente.

En consecuencia, la reivindicacion 1, de acuerdo a lo divulgado en los documentos
D1y D2, carece de nivel inventivo.

Las reivindicaciones 2 a 8 y 23, dependientes de la reivindicacion 1, no mencionan
caracteristicas inventivas adicionales a las comprendidas dentro del objeto de la
reivindicacion 1. Por lo tanto, estas reivindicaciones también carecen de nivel
inventivo.

7. Conclusion

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

Item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 WOQO03/006452 l1a8y?23 Nivel Inventivo
D2 W002/32883 l1a8y?23 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, o0 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.

-

—5

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

%T-Ta

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2015-09-22

Elabord: Dayron Alexander Ramirez Reyes
Reviso: Jeny Paola Villate Becerra
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2 — phenylchroman and sodium/calcium channels
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WOQO03/006452 1-8 Inventivo X
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