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Señor 
Director de la Dirección de Nuevas Creaciones  
Superintendencia de Industria y Comercio 
Ministerio de Comercio, Industria y Turismo 
E.                 S.                D. 
 
 
Re.: Expediente No. 15 245450 

Solicitud de Patente PCT Entrada en Fase Nacional, para:  
“6-METIL-7-OXO-6,7-DIHIDRO-1H-PIRROLO[2,3-D]PIRIDAZINAS INHIBIDORAS 
DE BROMODOMINIO” (nuevo título) 
Solicitante: ABBVIE INC. 
 
 

RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO 
 

 
Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y domiciliada 
como aparece al pie de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada de la sociedad 
solicitante del asunto citado en la referencia, en atención a su oficio No. 15277 notificado el 
22 de diciembre de 2015 y para el cual solicité oportunamente prórroga el día 11 de marzo 
de 2016, atentamente me permito dar respuesta al mismo de la siguiente manera: 
 
 

1. Título 
 
Indica el examinador indica que debe asignársele un nuevo título a la presente solicitud. 
Dicho título debe tener la precisión necesaria para identificar el objeto de la solicitud. 
 
A fin de superar dicha objeción, el título de la presente solicitud se ha modificado por: 
 
“6-METIL-7-OXO-6,7-DIHIDRO-1H-PIRROLO[2,3-D]PIRIDAZINAS INHIBIDORAS DE 
BROMODOMINIO” 
 
 

2. Modificación a las Reivindicaciones  
 
De acuerdo con lo establecido en el Artículo 34 de la Decisión 486 y en vista de las 
observaciones realizadas por el examinador, se presenta en esta oportunidad un nuevo 
pliego reivindicatorio conformado por 2 reivindicaciones, en donde se han realizado las 
siguientes modificaciones: 
 

• El Examinador objeta las antiguas reivindicaciones 1, 3-14, 17-18 alegando que las 
definiciones de X1, X2, A1, A2, A3, A4, L1 y G1 son generales. A fin de superar esta objeción, 
en el nuevo pliego reivindicatorio que se presenta en esta oportunidad, se han limitado los 
valores de estos grupos de acuerdo con lo ejemplificado.   
 

- El grupo X2 se ha limitado y “X2 es CRx2; donde Rx2 es hidrogeno” 
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- Con respecto a X1, como en muchos de los compuestos ejemplificados este grupo es 
un grupo carboxilo o carboxamida, se ha modificado de acuerdo con lo siguiente:  

 
“X1 es CRx1 donde Rx1 es hidrógeno,  C(O)ORax1, o  C(O)NRbx1Rcx1; Rax1, Rbx1, 
y Rcx1, en cada caso, son en forma independiente entre sí hidrógeno o C1-C6 
alquilo”  

 
• En vista de las modificaciones realizadas, en esta oportunidad no se incluyen las 

antiguas reivindicaciones 3 a 19.  
 

• En lo que respecta a los valores de los grupos A1, A2, A3, A4, L1 y G1 se informa que 
los mismos se han definido de la misma manera que se realizó en la solicitud parental 
y por lo tanto comprenden una generalización razonable de los sustituyentes 
probados. Se considera que con la limitación que se ha introducido se supera la 
objeción planteada por el examinador. Adicionalmente, se hace notar que en la 
solicitud parental, el examinador había realizado la misma objeción y la modificación 
que se introdujo fue aceptada y la patente fue concedida. 

 
Teniendo en cuenta lo anterior, es posible determinar que el pliego reivindicatorio es claro y 
conciso, cumpliendo así con los requerimientos del Artículo 30 de la Decisión 486. 
 
Se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego reivindicatorio para el análisis de 
patentabilidad, toda vez que no implica una ampliación de la materia inicialmente solicitada y 
además permite superar las objeciones comunicadas por el examinador. 
 

3. Nivel inventivo 
 
El examinador objetó la falta de actividad inventiva del pliego de reivindicaciones de la 
presente invención con base en los documentos D1: US20020099055, así como el 
documento D2: WO2004006836.  
 
En este sentido, se hace notar que ni el documento D1 ni el documento D2 mencionan que 
los compuestos revelados tengan actividad contra bromodominios. Es más, dichos 
documentos se alejan de las enseñanzas de la presente invención si se analiza el tema de la 
actividad biológica.  
 
En primer lugar, sería imposible estimar la actividad de cada uno de los compuestos de D1 
porque éste documento no aporta datos biológicos sino solo una afirmación general acerca 
de que:  
 

“se encontró que los compuestos de los Ejemplos 1 a 57 exhibían un valor de AI50 de menos 
de 1 x 10-6M en la prueba anterior”.  

 
Tampoco se alega que exista una conexión entre la inhibición de bromodominios y la 
inhibición de MLR (Human Mixed Lymphocite Reaction), el mecanismo de acción que alega 
D1.  
 
En segundo lugar, se alega que los compuestos de D2, con ciertas excepciones que 
muestran baja actividad inhibitoria, inhiben la unión a gabapentina a un nivel de 10 
micromolar (es decir 1 x 10-5M), o menos.  
 
 
En forma similar los documentos D1 y  D2 no contienen ninguna afirmación que indique que 
la inhibición de la unión a gabapentina tenga alguna conexión con la inhibición de 
bromodominios.  
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Además, aún si los documentos D1 y D2 pudieran de alguna manera extenderse para 
abarcar la divulgación de la presente invención, ya que ninguna de estas referencias divulga 
el problema técnico resuelto por las presentes reivindicaciones, es decir, el tratamiento del 
cáncer mediante la inhibición de bromodominios. Vale mencionar que la Guía para el 
Examen de Solicitudes de Patente de Invención y Modelo de Utilidad en su página 132: 

 
“El estado de la técnica cercano es un documento que se encuentra en el mismo campo 
técnico que la invención o trata de solucionar el mismo problema o uno semejante. Suele ser 
el que tiene más características en común con la invención o presenta leves modificaciones 
de estructura e indica la misma función, propósito”. 
[subrayado fuera del texto] 
 

En vista de lo anterior se puede concluir que hay escasa evidencia en D1 y D2 que pueda 
llevar a una persona versada en la materia a: 
 

(1) elegir un compuesto que tenga una estructura similar a la de los compuestos 
inventivos de la presente solicitud, dada la casi total falta de guía que dan D1 y D2 en 
este sentido, y   
 
(2) modificar cualquiera de dichos compuestos para arribar a los compuestos 
inventivos de la presente solicitud teniendo en cuenta la falta de guía debido a la 
ausencia de datos de pruebas biológicas y la falta de conexión entre la inhibición de 
bromodominios y los distintos mecanismos de acción de los compuestos de D1 y D2. 
 

Por todas estas razones, se considera que los compuestos que se reivindican son inventivos 
frente a la combinación de D1 y D2 

 
Por último, aunque se comprende que existe un principio de soberanía según el cual cada 
oficina, dependiendo de su jurisdicción, puede otorgar o denegar solicitudes de patente, sí se 
considera que las patentes otorgadas en otros países y más aún en aquellos con los cuales 
Colombia ha firmado programas de PPH, constituyen un antecedente importante que 
demuestra el nivel inventivo de una solicitud. 

 
Así, se llama la atención del Examinador sobre la solicitud Estadounidense equivalente No. 
US 13/828,285, la cual fue aceptada por la Oficina de Patentes y Marcas de los Estados 
Unidos con reivindicaciones esencialmente similares a las reivindicaciones que fueron 
presentadas originalmente en la solicitud PCT de la cual se basa la presente solicitud 
colombiana. Se acompaña una copia de la notificación de aceptación de dicha solicitud US 
para mejor referencia. 

 
4. No pago del nuevo examen 

 
De acuerdo con la Resolución 3719 de 2016 y teniendo en cuenta ésta es una solic8itud 
divisional cuya mamá fue publicada en gaceta el 11 de agosto de 2014, los 18 meses para el 
pago y solicitud de un nuevo examen de patentabilidad ya han caducado. Por lo tanto, no se 
realiza el pago por un nuevo examen de patentabilidad. No obstante lo anterior, se solicita 
atentamente el estudio del nuevo pliego reivindicatorio, toda vez que este es una limitación 
del pliego presentado originalmente.  
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5. Conclusión 
 
Teniendo en cuenta las modificaciones introducidas en esta oportunidad y los argumentos 
que se presentan, es posible establecer que las reivindicaciones cumplen con los 
requerimientos de la Decisión 486. 
 
 

6. Anexos 
 

• Nuevo pliego reivindicatorio conformado por dos (2) reivindicaciones. 
• Notificación de otorgamiento para la solicitud US 13/828,285 expedida por la Oficina 

de Patentes y Marcas de los Estados Unidos. 
 

 
Señor Director, 

 
 

 
Margarita Castellanos Abondano 
C.C. No. 39.779.654 de Bogotá 
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J. 
Calle 94A No. 7A-09 - Bogotá, D.C. 
Teléfono: 7560770 

 
 
 
 
Bogotá, D.C. 
MCA/lt 
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REIVINDICACIONES MODIFICADAS CON LA RESPUESTA AL EXAMEN DE 

FONDO OFICIO 15277 – EXPEDIENTE NO. 15 245450 

 

1. Un compuesto CARACTERIZADO PORQUE es de fórmula (I) o una sal 

farmacéuticamente aceptable del mismo 

N

Y1
X2

X1

N

O

Ry

A4

A3
A2

A1

Rx

L1

G1

 

(I) 

donde 

 Rx es hidrógeno o C1-C3 alquilo;  

 Ry es metilo;  

 X1 es CRx1 donde  

Rx1 es hidrógeno, -C(O)ORax1, o -C(O)NRbx1Rcx1;  

Rax1, Rbx1, y Rcx1, en cada caso, son en forma independiente entre sí 

hidrógeno o C1-C6 alquilo;  

 X2 es CRx2; donde 

Rx2 es hidrógeno;  

 Y1 es N; y 

A1 es CR1, A2 es CR2, A3 es CR3; y A4 es CR4; o uno de A1, A2, A3, y 

A4 es N;  

R1, R3, y R4 son en forma independiente entre sí hidrógeno, C1-C6 alquilo, 

C2-C6 alquenilo, C2-C6 alquinilo, halógeno, C1-C6 haloalquilo, CN, o NO2;  

R2 es -S(O)2R2d, -S(O)2NR2bR2c, -N(R2e)S(O)2R2d, o -N(R2e)S(O)2NR2bR2c;  

R2b, R2c, y R2e, en cada caso, son en forma independiente entre sí 



2 
 

hidrógeno, C2-C6 alquenilo, C2-C6 alquinilo, C1-C6 haloalquilo, G2b, o 

C1-C6 alquilo donde el C1-C6 alquilo no está sustituido o está 

sustituido con un sustituyente seleccionado entre el grupo que 

consiste en –ORz1, 

NRz1Rz2, -C(O)ORz1, -C(O)NRz1Rz2, -S(O)2Rz1, -S(O)2NRz1Rz2, y G2b;  

R2d, en cada caso, es en forma independiente C2-C6 alquenilo, C2-C6 

alquinilo, C1-C6 haloalquilo, G2b, o C1-C6 alquilo donde el C1-C6 

alquilo no está sustituido o está sustituido con un sustituyente 

seleccionado entre el grupo que consiste en -ORz1, 

NRz1Rz2, -C(O)ORz1, -C(O)NRz1Rz2, -S(O)2Rz1, -S(O)2NRz1Rz2, y G2b;  

Rz1 y Rz2, en cada caso, son en forma independiente entre sí hidrógeno, C1-

C6 alquilo, o C1-C6 haloalquilo;  

Gx1, Gx2, Ga, Gb, G2a, y G2b, en cada caso, son en forma independiente 

entre sí C6-C14 arilo, heteroarilo, heterociclo, C3-C16 cicloalquilo, o C4-

C16 cicloalquenilo, y cada uno de los mismos no está sustituido o 

está sustituido en forma independiente con 1, 2, 3, 4, o 5 de Rv;  

L1 se encuentra ausente, o es CH2, C(O), C(H)(OH), (CH2)mO, (CH2)mS(O)n 

donde n es 0, 1, o 2; o (CH2)mN(Rz) donde Rz es hidrógeno, C1-C3 

alquilo, C1-C3 haloalquilo, (C2-C3 alquilenil)-OH, o ciclopropilo no 

sustituido;  

m es 0 o 1;  

G1 es C1-C6 alquilo, C1-C10 alcoxi C1-C10 alquilo, G1a o -(C1-C6 

alquilenil)-G1a; donde cada G1a es en forma independiente C6-C14 

arilo, heteroarilo, heterociclo, C3-C16 cicloalquilo, o C4-C16 

cicloalquenilo, y cada G1a no está sustituido o está sustituido en 

forma independiente con 1, 2, 3, 4, o 5 de Rw;  

Rv y Rw, en cada caso, son en forma independiente entre sí C1-C6 alquilo, 
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C2-C6 alquenilo, C2-C6 alquinilo, halógeno, C1-C6 haloalquilo, -CN, 

oxo, -ORh, -OC(O)Ri, -OC(O)NRjRk, -SRh, -S(O)2Rh, -S(O)2NRjRk, -C(

O)Rh, -C(O)-heterociclo monocíclico, -C(O)-heteroarilo 

monocíclico,-C(O)ORh, -C(O)NRjRk, -NRjRk, -N(Rh)C(O)Ri, -N(Rh)S(O

)2Ri, -N(Rh)C(O)O(Ri), -N(Rh)C(O)NRjRk, –(C1-C6 alquilenil)-ORh, –

(C1-C6 alquilenil)-OC(O)Ri, -(C1-C6 alquilenil)-OC(O)NRjRk, –(C1-C6 

alquilenil)-S(O)2Rh, –(C1-C6 alquilenil)-S(O)2NRjRk, -(C1-C6 

alquilenil)-C(O)Rh, –(C1-C6 alquilenil)-C(O)ORh, -(C1-C6 

alquilenil)-C(O)NRjRk, –(C1-C6 alquilenil)-NRjRk, –(C1-C6 

alquilenil)-N(Rh)C(O)Ri, -(C1-C6 alquilenil)-N(Rh)S(O)2Ri, –(C1-C6 

alquilenil)-N(Rh)C(O)O(Ri), –(C1-C6 alquilenil)-N(Rh)C(O)NRjRk, o –

(C1-C6 alquilenil)-CN;  

Rh, Rj, Rk, en cada caso, son en forma independiente entre sí hidrógeno, 

C1-C6 alquilo, o C1-C6 haloalquilo; y  

Ri, en cada caso, es en forma independiente C1-C6 alquilo o C1-C6 

haloalquilo; 

en donde cada heteroarilo contiene 1-13 átomos de carbono y al menos un 

heteroátomo seleccionado entre oxígeno, nitrógeno y azufre, y no 

contiene más de 4 átomos de nitrógeno o 2 átomos de oxígeno o 

azufre por anillo heteroarilo; 

en donde cada heterociclo tiene 3-16 átomos de carbono y al menos un 

heteroátomo seleccionado entre oxígeno, nitrógeno y azufre, y no 

contiene más de 3 átomos de oxígeno, nitrógeno o azufre por anillo 

heterociclo; 

en donde cada heterociclo monocíclico contiene 3-8 átomos de carbono y al 

menos un heteroátomo seleccionado entre O, N y S, y no contiene 

más de 3 átomos de oxígeno, nitrógeno o azufre por anillo; y 
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en donde cada heteroarilo monocíclico es un anillo de 5 o 6 miembros que 

contiene al menos un heteroátomo seleccionado entre O, N y S, y no 

contiene más que cuatro átomos de nitrógeno o dos átomos de 

oxígeno o azufre.  

2. Un compuesto o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, 

CARACTERIZADO PORQUE  el compuesto se selecciona entre el grupo que 

consiste en:  

4-(5-amino-2-fenoxifenil)-6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-d]piridazin-

2-carboxilato de etilo;  

4-[5-(etilamino)-2-fenoxifenil]-6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-

d]piridazin-2-carboxilato de etilo;  

4-{5-[etil(metilsulfonil)amino]-2-fenoxifenil}-6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-

pirrolo[2,3-d]piridazin-2-carboxilato de etilo;  

ácido 6-metil-4-{5-[(metilsulfonil)amino]-2-fenoxifenil}-7-oxo-6,7-dihidro-1H-

pirrolo[2,3-d]piridazin-2-carboxílico;  

6-metil-4-{5-[(metilsulfonil)amino]-2-fenoxifenil}-7-oxo-6,7-dihidro-1H-

pirrolo[2,3-d]piridazin-2-carboxamida;  

6-metil-N-[2-(4-metilpiperazin-1-il)etil]-4-{5-[(metilsulfonil)amino]-2-

fenoxifenil}-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-d]piridazin-2-

carboxamida;  

N-[3-(6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-d]piridazin-4-il)-4-

fenoxifenil]metansulfonamida;  

N-etil-6-metil-4-{5-[(metilsulfonil)amino]-2-fenoxifenil}-7-oxo-6,7-dihidro-1H-

pirrolo[2,3-d]piridazin-2-carboxamida;  

6-metil-4-(2-fenoxifenil)-1,6-dihidro-7H-pirrolo[2,3-d]piridazin-7-ona;  

N-etil-N,6-dimetil-4-{5-[(metilsulfonil)amino]-2-fenoxifenil}-7-oxo-6,7-dihidro-

1H-pirrolo[2,3-d]piridazin-2-carboxamida;  
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4-[5-amino-2-(2,4-difluorofenoxi)fenil]-6-metil-1,6-dihidro-7H-pirrolo[2,3-

d]piridazin-7-ona;  

N-[4-(2,4-difluorofenoxi)-3-(6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-

d]piridazin-4-il)fenil]metansulfonamida;  

N-[4-(2,4-difluorofenoxi)-3-(6-metil-7-oxo-6,7-dihidro-1H-pirrolo[2,3-

d]piridazin-4-il)fenil]etansulfonamida; y  

4-[2-(ciclopropilmetoxi)-5-(etilsulfonil)fenil]-6-metil-1,6-dihidro-7H-pirrolo[2,3-

d]piridazin-7-ona.  
 
























