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ndmero 14-152.725.-

1, Me refiero al auto dictado por ese Despacho notificado por fijacion en lista de 9 de
junio de 2015.

2. Con el fin de responder las objeciones expuestas por el Sefor Examinador en su
Concepto Técnico correspondiente al Oficio No. 6256 en relacion con el Titulo de la
solicitud, la Claridad del Capitulo Reivindicatorio y el Nivel Inventivo de la presente
solicitud, me permito dirigir su atencién a las siguientes modificaciones y argumentos
técnicos por medio de los cuales no sélo se superan completamente dichas objeciones

sino que ademas se establece de manera incontrovertible la patentabilidad de la solicitud
en estudio.

3. TITULO DE LA SOLICITUD.

En primer lugar y en conexidn con el titulo de la solicitud, el Sefior Examinador
menciona que el titulo es muy general Y ambiguo porque no se especifica el objeto al que
perteneces los compuestos de la solicitud. Frente a esto, el sefor Examinador sugiere

modificar el titulo para sefalar concretamente el nucleo farmacoférico de los particulares
compuestos de la invencion.

Tomando en consideracion esta objecidon, me permito manifestar que es deseo del

solicitante modificar el titulo de la solicitud. De esta forma, el nuevo titulo se lee como
sigue:
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"COMPUESTOS DERIVADOS DE 6H-PIRROLO[2,3-e][1,2,4]TRIAZOLO[4,3-
aJPIRAZINA”

Sobre este particular, me permito resaltar que este nuevo titulo refleja de manera
clara el objeto de la invencidn, resaltando las caracteristicas técnicas esenciales de los
compuestos reclamados. Por consiguiente, el nuevo titulo acata completamente la

sugerencia presentada por el Sefior Examinador a este respecto.

4. CAPITULO REIVINDICATORIO.

4.1. Modificaciones al Capitulo Reivindicatorio

En segundo lugar, me permito manifestar que es deseo del solicitante presentar un
capitulo reivindicatorio modificado, que remplaza al actualmente presentado, con el
proposito de superar las objeciones presentadas como parte del concepto técnico

realizado por ese Despacho.

En conexion con el mencionado capitulo reivindicatorio modificado, me permito
resaltar que éste no constituye de ninguna manera una ampliacion al alcance de la
solicitud, tal como fue originalmente presentada, toda vez que define los novedosos vy
particulares compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina con
actividad inhibitoria de la quinasa Janus (JAK), los cuales son el objeto de la presente
invencion de acuerdo con las ensefianzas de la descripcion. Dichas modificaciones se

exponen a continuacion:

. Nueva Reivindicacion 1: corresponde a una nueva reivindicacion, en la cual
se restringe significativamente el alcance de la materia reclamada al definir particulares
compuestos de la invencidon segun la formula I(a). Dicha nueva reivindicacion (y /os
correspondientes compuestos alli reclamados) encuentran pleno sustento en los

compuestos de la Tabla 4 de las paginas 360 a 406 de la memoria descriptiva.

. Nuevas Reivindicaciones 2 a 4: corresponden a las respectivas

reivindicaciones 10 a 12 del capitulo reivindicatorio actualmente presentado.

° Nueva Reivindicacion 5: corresponde a la reivindicacion 21 del capitulo

reivindicatorio actualmente presentado.

. Nueva Reivindicaciéon 6: corresponde a la reivindicacion 19 del capitulo
reivindicatorio actualmente presentado, la cual ha sido modificada de acuerdo con las
limitaciones de la nueva reivindicacion 1. En este sentido, se ha eliminado la referencia a

la formula I(a) y los nombres de ciertos farmacos que eran redundantes, dando asi
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claridad y concisién al alcance del objeto reclamado.

De acuerdo a lo anterior, me permito sefialar que la reivindicaciones 1 a9, 13 a 18
y 20 del Capitulo Reivindicatorio actualmente presentado fueron eliminadas del
documento modificado. Asimismo, me permito aclarar que el orden de enumeracién y
dependencia de las nuevas reivindicaciones se ha reajustado de conformidad con las

modificaciones previamente descritas.

De esta forma, el capitulo reivindicatorio modificado queda constituido por 6
reivindicaciones, las cuales se refieren de manera mas clara y concisa a las
caracteristicas técnicas esenciales de los compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-
e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina con actividad inhibitoria de la quinasa Janus (JAK),que
son objeto de la presente solicitud, y que cuentan con pleno sustento en las ensefianzas

de la descripcion.
4.2, Claridad del Capitulo Reivindicatorio

Con respecto a la claridad del capitulo reivindicatorio, el sefior Examinador afirma lo

siguiente:

. “Las reivindicaciones 1, 2, 4, 6 3 9 y 14 a 16 no son claras ni concisas, porque
dentro de las mismas se mencionan sustituyentes generales (..) los cuales no estdn
completamente sustentados en la descripcion. De tal manera que al emplear los
sustituyentes mencionados anteriormente, se obtiene una cantidad de posibles
compuestos, de tal forma que se incrementa la complejidad de la presente solicitud y por
lo tanto no se puede establecer de forma certera el alcance del objeto de la solicitud. Por
lo tanto, se solicita realizar una restriccién razonable de los sustituyentes de la formula I,
de tal manera que a partir de los mismos se obtengan los compuestos que se encuentren
sustentados en la descripcién, los cuales son los que confieren el efecto técnico
reclamado en la presente solicitud. Se sugiere realizar dicha restriccién de acuerdo a los
compuestos especificos presentes en la descripcion”.  Adicionalmente, "Las
reivindicaciones 1 a 9, 13 a 17 y 20 no son claras, porque la expresion “opcionalmente
sustituido” es imprecisa, no es limitativa y no permiten diferenciar el objeto de la
solicitud con respecto al estado de la técnica. Se solicita eliminar esta expresién y definir
los sustituyentes preferidos para cada modalidad”.

Respecto al anterior sefialamiento, me permito indicar que, tal y como se expuso
en el numeral 4.1 del presente memorial, las reivindicaciones 1 a 9, 13 a 17 y 20 fueron
eliminadas del nuevo pliego reivindicatorio. Siguiendo las sugerencias del sefor
Examinador, las nuevas reivindicaciones 1 a § se dirigen exclusivamente a reclamar
compuestos individuales y particulares derivados de la formula I(a) que, por lo tanto,

permiten establecer con certeza el alcance del objeto reclamado.
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En este sentido, es evidente que el nuevo capitulo reivindicatorio ha sido
significativamente restringido al tipo de compuestos que han sido particularmente
sintetizados y define de manera clara y concisa el alcance de la materia reclamada, con
lo cual se permite distinguir la invencion de los compuestos conocidos en el arte previo.

Es asi, que me permito manifestar que se superan completamente las objeciones
realizadas por el sefior Examinador a éste respecto.

. "La reivindicacion 19 no es clara ni concisa ni tiene soporte en la descripcion,
porque se mencionan composiciones farmacéuticas de los compuestos de la solicitud y un
segundo agente seleccionado de la lista de posibles principios activos, de los cuales no
existe ningun desarrollo de composicién farmacéutica alguna. Por otra parte, al ser
muchos compuestos posibles, se puede obtener una cantidad tal que no es posible
establecer el verdadero alcance de la solicitud”. Adicionalmente, "no es admisible
describir un producto en funcién de una marca registrada, puesto que las caracteristicas

esenciales del producto sujeto a la marca son alterables a través del tiempo”.

Sobre este particular me permito sefialar que, tal y como se expuso en el numeral
4.1 del presente memorial, la reivindicacion 19 (nueva reivindicaciéon 6) define una
composicion farmacéutica que comprende U(nicamente los especificos e individuales

compuestos de (Ia), y por lo tanto, permite establecer el verdadero y real alcance de la
solicitud.

Ahora, me permito muy amablemente resaltar que, debido a que el objeto central
reclamado son compuestos particulares derivados de pirrolo-pirazinas, existe la
posibilidad de revindicar las composiciones farmacéuticas que comprenden dichos
compuestos. Tal y como lo sefala la Guia para Examen de Solicitudes de Patente de

Invencion y Modelo de Utilidad, en su numeral 2.7.3:

"Si el objeto de la solicitud es un nuevo compuesto, el solicitante tiene derecho a
reivindicar las composiciones farmacéuticas caracterizadas por contener ese nuevo

compuesto, pero no estd obligado a utilizar ejemplos de cémo disefiar y preparar

composiciones concretas que contengan el nuevo compuesto porque “la solucion

aportada por la invencion”, es decir el objeto de la invencién, es “el nuevo
compuesto” y la persona del oficio normalmente versada en la materia esta en
capacidad de disenar y preparar composiciones concretas que contengan el nuevo
compuesto, con la informacion divulgada en la solicitud y con sus conocimientos

generales. En tal caso, se considerara que la descripcion cumple el requisito de
suficiencia” (resaltado fuera del texto).
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En este sentido, es evidente que es posible reivindicar las composiciones
farmacéuticas que incluyan exclusivamente los compuestos de la invencion, sin
necesidad de ejemplificar su disefio y preparacién, y por lo tanto, sin necesidad de
especificar sus ingredientes, excipientes y cantidades/proporciones especificas. De
acuerdo con dicha guia, la persona versada en la materia puede disefiar tales
composiciones a partir de la informacion divulgada en la solicitud junto a sus

conocimientos en el campo técnico.

Para esto caso, las paginas 51 a 83 de la memoria descriptiva divulgan de manera
suficiente las caracteristicas para desarrollar las composiciones farmacéuticas segun la
invencion, cumpliendo con el requisito de suficiencia exigido. Adicionalmente, los
Ejemplos de la descripcion evallan la actividad inhibitoria de los compuestos reclamados,

demostrando aun mas el soporte de tales reivindicaciones en la presente solicitud.

Ahora bien, me permito resaltar que, de la reivindicaciéon 19 (nueva reivindicacién
6), se han eliminado ciertos segundos agentes terapéuticos y se han reemplazado vy se
reemplazado la referencia a marcas comerciales por el correspondiente nombre del
producto quimico. En este sentido, los segundos agentes terapéuticos que se incluyen en

la nueva reivindicacion estan correctamente definidos por sus estructuras quimicas.

Junto a lo anterior, considero preciso aclarar que la expresion “anticuerpos (desde
citoquinas hasta factores de crecimiento)” se refiere a una clase de macromoléculas o
inmunoglobulinas que tienen sustancialmente la misma estructura general (por ejemplo,
cadenas pesadas o ligeras, cada una comprendiendo secuencias de reconocimiento de
antigenos de definidas estructuras tridimensionales). Ademds, ciertos anticuerpos -
adalimumab o infliximab (anticuerpos anti-TNFa reconocidos y aprobados por la US FDA)-

han sido especificamente enlistados en dicha reivindicacion.

En vista de las anteriores consideraciones, me permito declarar que la nueva
reivindicacion 6 estd claramente definida y no hay necesidad de presentar ejemplos
concretos sobre las composiciones reclamadas (puesto que el objeto a reclamar en la
presente solicitud son los particulares compuestos derivados de la férmula Ia). Por lo

tanto, se considera que las objeciones del sefior Examinador a éste respecto quedan
completamente superadas.

Finalmente, me permito resaltar que el nuevo capitulo reivindicatorio es totalmente
claro y conciso al reclamar compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-e][1,2,4]triazolo[4,3-
alpirazina con actividad inhibitoria de Ia quinasa Janus (JAK), dado que se especifican
compuestos particulares derivados de la férmula la, y por lo tanto, se hace una
restriccion significativa al alcance de la invencién. En este sentido, dicho capitulo

modificado supera completamente las objeciones de claridad presentadas por el Senor
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Examinador y, por ende, cumple a cabalidad con lo estipulado por el Articulo 30 de la
Decision Andina 486 de 2000.

5.  NIVEL INVENTIVO.

Finalmente, el Sefor Examinador considera que la materia reclamada la
reivindicacion 1 actualmente presentada careceria de altura inventiva con respecto a las
ensenanzas de los documentos WO 2007/022268 (D1) y WO 99/45009(D2), siendo

D1 considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencién definida en dicha

reivindicacion,

En conexion con lo anterior, el Sefior Examinador asegura que la persona del oficio
normalmente versada en la materia, basandose en las sustituciones de los compuestos
del documento D2 y en sus conocimientos basicos en quimica heterociclica, podria incluir
el anillo central de pirazina 2-sustituida en los compuestos de D1. De esta forma, la
persona medianamente versada en la materia alcanzaria el objeto de la reivindicacion 1

de la presente solicitud de patente.

En respuesta a lo anterior, y de conformidad con lo sefialado en el numeral 3.1 del
presente memorial, la reivindicacion 1 actualmente presentada ha sido eliminada
del nuevo capitulo reivindicatorio, con lo que se supera completamente la objecion

realizada a éste respecto.

Sin embargo, sobre la particular objecion al nivel inventivo de la presente solicitud,
me permito sefalar que las ensefanzas de los mencionados documentos del
arte previo, solas 0 en combinaciéon, de ninguna manera anticipan o sugieren de
manera obvia los particulares compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-
e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina con todas y cada una de las definiciones
especificas para sus sustituyentes y que a su vez conserven su especifica
actividad inhibitoria, tal y como se reclaman en el capitulo reivindicatorio

modificado que se presenta junto con este memorial.

Con el animo de demostrar ante ese Despacho que la anterior afirmacion es
correcta y que el capitulo reivindicatorio modificado es inventivo frente a la combinacién
de las ensefianzas de los documentos D1 y D2, atentamente me permito presentar las

siguientes consideraciones técnicas:
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a) La combinacion de las ensenanzas de D1 y D2 no conducirian a la
misma estructura del nicleo de los compuestos reivindicados en la presente

solicitud.

En primer lugar y de acuerdo con las modificaciones al capitulo reivindicatorio
presentado junto con este memorial, todos los compuestos reivindicados derivados de
formula (1a) tienen un nucleo estructural comun formado por un anillo de pirrolo-triazolo-
pirazina, el cual es significativamente diferente de los nucleos de los compuestos

divulgados en los documentos D1 y D2:

Triazolo R3

Pirazina N I\{‘\
RS H

Formula (la)

Formula Ia de la Invencion
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\ \
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Formula I de D1 Formula I de D2

Efectivamente, ni D1 ni D2 dan a conocer la estructura del anillo triazolo que se
encuentra en la parte superior izquierda (flecha verde) de los compuestos reivindicados.
Asi entonces, en la ausencia de una guia especifica en las ensefianzas de los documentos

de la técnica anterior, la persona versada en la materia no podria haber modificado las

XL
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estructuras basicas de los compuestos conocidos en D1 y D2 para llegar a los particulares

compuestos reclamados en la presente invencion.

b) Los compuestos reclamados requieren de una combinacién especifica
de los sustituyentes unidos a la estructura central del nicleo, la cual no es

anticipada ni sugerida por la combinacion de las ensefianzas de D1 y D2.

Tal y como se observa en los especificos compuestos de la Tabla 4 de la memoria
descriptiva, los sustituyentes R1, R2 y R5 han sido limitados exclusivamente a hidrégeno
y el sustituyente R3 se ha limitado particularmente a una fraccién ciclica. Asi las cosas,
es claro que los compuestos reivindicados requieren de una combinacion especifica de

sustituyentes, al menos con respecto a los grupos R1, R2, R3, y R5.

En contraste, en los compuestos descritos en D1, el grupo correspondiente a NH de
los compuestos reivindicados es NR1, donde dicho R1 es hidréogeno o alquilo C,. Por su
parte, el sustituyente correspondiente a R3 de los compuestos reivindicados es el
sustituyente R5, en donde RS se define como hidrogeno o alquilo Cy. (es decir, el
sustituyente Y del nucleo de la presente invencién seria NR5, el cual claramente no es
una fraccion ciclica). Adicionalmente, los compuestos de D1 tienen un sustituyente extra
(-Z(=0)R2), el cual no se encuentra comprendido en ninguno de los particulares

compuestos reclamados.

Por lo tanto, con el fin de llegar a los compuestos de la presente invencién, la
persona versada en la materia no solo tiene que modificar la estructura del nucleo central
de los compuestos de D1 como ya se detalld, sino también tendria que: i) limitar el
sustituyente R1 (NR1) a hidrdgeno, ii) reemplazar el sustituyente R5 con una fraccion
ciclica y iii) eliminar el sustituyente -Z(=0)R adicional. No obstante, ninguno de estos
cambios se ensefa o sugiere por la informacion de D1, y por consiguiente, la persona
versada en la materia no puede motivarse a derivar de manera obvia los compuestos de
la presente invencion.

Similarmente, en los compuestos descritos en D2, el sustituyente correspondiente
al sustituyente R3 de los compuestos reivindicados es R2, el cual es definido como
hidrogeno o una amplia lista de sustituyentes adecuados -que incluyen una fraccion
ciclica. Por su parte, el sustituyente correspondiente a RS de los compuestos
reivindicados es la fraccion"-NR4R5", la cual claramente no corresponde a un hidrégeno.
Ademas, los compuestos de D2 tienen un sustituyente adicional R3, cuya inclusién no se

encuentra en la estructura de ninguno de los compuestos de la presente solicitud.

Consecuentemente, con el fin de llegar a los compuestos reivindicados, la persona
versada en la materia no so6lo tendria que modificar la estructura central del nicleo de los

compuestos de D2, sino también tendria que i) limitar el sustituyente R2 de los
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compuestos D2 a una fraccion ciclica, ii) eliminar el sustituyente adicional R3 de los
compuestos D2, iii) reemplazar -NR4R5 con hidrégeno y iv) limitar la fraccién ciclica "Q"
@ un anillo pirrolo sustituido. Siendo que ninguno de estos cambios se ensefia o sugiere
en D2, la persona versada en la materia no puede basarse en sus ensefianzas para

derivar de manera evidentes los compuestos reclamados.

En resumen, aunque las definiciones de cada variable proporcionadas en D1 y D2
pueden abarcar ampliamente los grupos funcionales deseados, ninguno de dichos
documentos ensefia o sugiere la combinacién especifica de los sustituyentes que es
requerida para obtener los compuestos de la invencidn con exactamente las mismas

caracteristicas técnicas estructurales de su estructura.

c) El problema técnico objetivo a resolver por la presente invencién

senalado por el sefior Examinador es diferente al verdadero problema a ser
resuelto.

Ahora bien, en su Concepto Técnico, el sefior Examinador generaliza el problema

técnico objetivo que debe resolverse de la siguiente manera:

"Cémo modificar los compuestos divulgados en el documento D1 para obtener
compuestos alternativos inhibidores de kinasas parar el tratamiento de
enfermedades mediadas por dichos receptores”,

Ante la anterior afirmacion, me permito muy respetuosamente manifestar que,
contrario a lo que sefala el sefior Examinador, el problema a ser resuelto por la presente
invencion en realidad es proporcionar nuevos compuestos derivados de un anillo central

de pirrolo-triazolo-pirazina que se pueden utilizar como inhibidores exclusivos de la JAK.

Notablemente, los documentos D1 y D2 supuestamente describen que los
compuestos tienen actividades inhibidoras contra un amplio espectro de quinasas de
serina/treonina y quinasas de tirosina. Sin embargo, no hay ninguna ensefianza o

sugerencia directa de que cualquiera de estos compuestos son inhibidores de quinasas de
la familia JAK, tales como Jak1, Jak2, Jak3 y Tyk2.

Por ejemplo, en D1, una busqueda de términos en el texto revela que los términos
"JAKI" y "Tyk2" no estdn presentes y que los terminos "Jak2" y "Jak3", cada uno, se
mencionan una vez en el parrafo (0027], el cual proporciona una definicion de la
expresion "panel de quinasa". Dicho término parece ser ser utilizado sélo una vez fuera
del parrafo de definicion, en el parrafo [0132], el cual parece describir un ensayo de
inhibicion de quinasa usando un panel quinasa comercial "Upstate KinaseProfilerTM". No
obstante, es claro que no hay ninguna indicacién de que cualquiera de los compuestos

descritos en dicho documento D1 tienen actividad inhibidora frente a Jak2 o Jak3.
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Del mismo modo, una blsqueda de texto en el documento D2 no arroja referencia
alguna sobre la Jak1, Jak2, Jak3 o Tyk2 . El documento D2 sélo divulga en su seccion de
antecedentes que la familia JAK es una de las quinasas no receptoras de tirosina (pagina
1, lineas 23-24 de D2). Sin embargo, el ensayo enziméatico proporcionado en D2 se ha
llevado a cabo utilizando las proteina quinasas de tirosina Lck, Fyn, Lyn, Hck , Fgr , Src,

Blk y Yes (pagina 32 de D2), pero no hay mencién sobre alguna quinasa JAK.

En contraste, la memoria descriptiva de la presente solicitud ensefia en numerosas
ocasiones que los compuestos reivindicados son exclusivos inhibidores de quinasas Jak.
Lo anterior se evidencia en la linea 13 de la pagina 1, en el ultimo parrafo de la pagina
45, en el primer parrafo de la pagina 47, en los ensayos in vitro de la actividad quinasa
JAK de las paginas 72 y73 y en los ensayos de inhibicidon in vivo de la quinasa JAK

usando modelos animales en las paginas 80 a 83.

Por lo tanto, los compuestos reivindicados proporcionan nuevos inhibidores de JAK
que no pueden ser derivados a partir de los compuestos D1 y D2, y por lo tanto, gozan

de una inequivoca actividad inventiva.

d) Los compuestos reivindicados tienen actividades bioldgicas

superiores contra JAK quinasas que los compuestos de las anterioridades.
Finalmente, en su concepto tecnico, el sefior Examinador alega que:

"(...) Esta diferencia la parecer no confiere un efecto técnico inesperado o superior a
los compuestos de la solicitud con respecto a los compuestos divulgados en el
documento D1, porque el documento D1 menciona que /os compuestos obtenidos

presentan valores de IC50 entre 1x10-5M y 1x10-10M (Pég. 40, parr. [0133]) (...)".

Para demostrar que los compuestos reivindicados tienen actividades de inhibicion
de JAK, me permito anexar al presente memorial los datos de actividad inhibitoria 1Csy /in
vitro para Jakl quinasa de un numero representativo de los compuestos dentro del
alcance de las reivindicaciones de la solicitud (ver anexos). En dicha informacion, el
rango de los valores de ICsy; de los compuestos se enumeran como A, B, o C, donde A
indica un valor de ICsy de menos de 0,1 M, B indica un valor de ICsy de entre 0,1 y 1 m,
y C indica un valor de ICs; de entre 1 a 10 mM. Los datos se obtuvieron de acuerdo con
el ensayo de fluorescencia (HTRF) de resolucién temporal homogénea, tal y como se

describe en la pagina 72 de la memoria descriptiva de la presente solicitud.
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De la anterior informacion, se evidencia que los compuestos representativos con
una amplia gama de estructuras tienen excelentes valores de IC:;, v por tanto, exhiben
buenas actividades inhibidoras de quinasa. Una vez mas, es preciso resaltar que el
documento D1 no demuestra compuestos con actividades especificas contra enzimas
JAK, v por lo tanto, sus valores de ICsy no pueden ser tomados en cuenta para hacer la

comparacion respectiva.

Frente a todas las anteriores consideraciones, me permito afirmar que se descarta
cualquier indicio de obviedad en la inclusiéon del anillo central de pirazina-2
sustituida en los compuestos de D1 a partir de los compuestos de D1, y se
evidencia el nivel inventivo de los compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-
e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina con actividad inhibitoria de la quinasa Janus

(JAK) de la nueva reivindicacion 1 de la presente solicitud.

Ahora bien, el punto no es si un experto en la materia podria haber llegado a la
invencion mediante la adaptacién o modificacion de las ensefianzas del documento D1
mediante las ensefianzas divulgadas en D2, sino que si lo hubiera hecho de esa manera,
¢por qué el documento D2 le motivé a hacerlo con la expectativa de resolver el problema

técnico objetivo o en la expectativa de obtener una mejoria o ventaja?

Es mas, équé razén tendria la persona versada en la materia para que, a la
luz del problema resuelto por la presente invencién, decidiera modificar los
compuestos de D1 de manera que las estructuras resultantes comprendan
compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina, y no

otro tipo de modificacién?

En conexion con lo anterior, muy respetuosamente me permito sefalar que la Unica
motivacion que tendria la persona versada en la materia para hacer esta particular
modificacion seria la revelacion hecha por la presente invencion, por lo que el analisis de
nivel inventivo realizado por el Sefior Examinador estd enmarcado dentro de lo que en el
ambito de las patentes se conoce como “hindsight” o analisis "Ex post facto". Conociendo
de antemano la invencién, el Sefior Examinador esta seleccionando partes especificas de
las ensefanzas contenidas dentro de los documentos D1 y D2, las cuales modifica de
forma que permiten construir la materia reclamada por la nueva reivindicaciéon 1 de la
presente solicitud. Dichas acciones o modificaciones de ningun modo podrian ser

evidentes para la persona versada en la materia en el momento en el cual se desarrollé
la invencién.

il
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En este sentido, vale la pena resaltar que, al tener conocimiento de la invencion, es
de esperarse que dichas modificaciones particulares de las ensefianzas de D1 parezcan
obvias, toda vez que ya se sabe de antemano que efectivamente el cambio el anillo
central de los compuestos de D1 resuelve el problema técnico planteado. Sin embargo,
esta informacion no era conocida por el inventor en el momento de desarrollar la

invencion, por lo que no podria tener certeza de la utilidad de realizar estos pasos.

En vista de este sefialamiento, y a la luz de lo discutido en el presente memorial,
me permito resaltar que al no “saltar a la vista de manera clara y directa” a partir de la
combinacion de los documentos D1 y D2 un compuesto derivado 6H-pirrolo[2,3-
e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina, como el considerado en la presente invencion, y al no
tenerse “certeza clara y manifiesta” de que dicho compuesto conservaria el efecto
inhibitorio de JAK, es claro que los documentos D1 y D2 no pueden de ninguna manera

afectar el Nivel Inventivo de |a solicitud en estudio.

6. CONCLUSION

Para finalizar, me permito reiterar que el capitulo reivindicatorio modificado
presentado junto con este memorial es totalmente claro y conciso al reclamar los
novedosos compuestos derivados de 6H-pirrolo[2,3-e][1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazina con
actividad inhibitoria de la quinasa Janus (JAK), y estd plenamente soportado dentro del
texto de la descripcion, cumpliendo asi con lo exigido por la mencionada Decision Andina
486 de 2000.

Por otro lado, en virtud de los argumentos discutidos con respecto a los
documentos citados, se estableci6 de manera incontrovertible que dichos particulares
compuestos, los cuales son objeto de la solicitud en estudio, de ninguna manera
resultarian evidentes para la persona versada en la materia a partir de las ensefanzas de
los documentos D1 y D2, demostrando irrefutablemente la patentabilidad de la presente

solicitud.
7 Anexo al presente memorial, me permito presentar:

i) Copia de las paginas 444 a 503 que corresponden al nuevo capitulo
reivindicatorio modificado, tal como se discutié en el presente memorial, constituido

por 6 reivindicaciones (en formato digital); v

i) Copia delos datos de actividad inhibitoria ICsq in vitro para Jakl quinasa de un

numero representativo de los compuestos de la presente invencion.
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8.  En vista de lo anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente Ia solicitud a
la luz de las modificaciones y los argumentos presentados y conceder el privilegio de

patente solicitado.

Senor Superintendente, £\ L s ,
| IMLL\Q L
\ALICIA LLOREDA RICAURTE

T P. 83215

Direccion para Notificaciones: notificacionespatentes@Iloredacamacho.com
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