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Resolucion N° 69372

Ref. Expediente N° NC2016/0001817

Por la cual se otorga una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIAY COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral
26 del articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 12 de
septiembre de 2016, con el N° NC2016/0001817, por INCYTE CORPORATION, entré
a fase nacional la solicitud de patente de invencién titulada “CICLOPROPILAMINAS
COMO INHIBIDORES DE LA LSD1”, que corresponde a la solicitud internacional
PCT/US2015/015706 del 12 de febrero de 2015.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 791 el 28 de abril de 2017, sin que se hubieran presentado
oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 3024, notificado el
20 de marzo de 2018, se requirié al solicitante en los términos del articulo 45 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina para que presentara respuesta
a las observaciones de caracter técnico, relacionadas con la patentabilidad o
cumplimiento de los requisitos establecidos por esta Decisidon para la concesion de la
patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el N° NC2016/0001817 el
02 de agosto de 2018, respondié oportunamente el requerimiento formulado y presenté
nueva(s) reivindicacion(es) 1 a 29 que reemplaza(n) las originalmente presentadas,
atendiendo de esta manera las observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se
aceptd el nuevo capitulo reivindicatorio presentado, comoquiera que se ajusta a las
prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decision 486 expedida
por la Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes para
las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la
tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de
aplicacion industrial.”
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SEXTO: Que en el presente caso la(s) reivindicacion(es) 1 a 29 incluida(s) en el
radicado bajo el N° NC2016/0001817 del 02 de agosto de 2018, cumple(n) los requisitos
indicados en el considerando anterior y, en consecuencia, este Despacho encuentra
procedente conceder para la(s) misma(s) la patente solicitada.

SEPTIMO: Que de acuerdo con el objeto concedido, el titulo de la invencion quedara
de la siguiente manera: “‘COMPUESTOS DERIVADOS DE
FENILOCICLOPROPILAMINOPIPERIDINA COMO INHIBIDORES DE LA LSD1”.

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Otorgar patente de invencion a la solicitud que entré en fase
nacional en virtud del Tratado de Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), para la
creacion titulada:

“COMPUESTOS DERIVADOS DE FENILOCICLOPROPILAMINOPIPERIDINA
COMO INHIBIDORES DE LA LSD1”

Clasificacion IPC: CO7D 401/06, A61K 31/397, A61K 31/438, A61K 31/4427, A61K
31/4439, A61K 31/445, A61K 31/4468, A61K 31/454, A61K 31/4545, A61K 31/496, A61K
31/501, A61K 31/506, CO7D 401/12, CO7D 471/10, CO7D 205/04.

Reivindicacidn(es): 1 a 29 incluida(s) en el radicado bajo el No NC2016/0001817 del
02 de agosto de 2018, de acuerdo con el anexo 1.

Titular(es): INCYTE CORPORATION.

Domicilio(s): 1801 AUGUSTINE CUT-OFF, WILMINGTON, DELAWARE 19803,
ESTADOS UNIDOS DE AMERICA.

Inventor(es): LIANGXING WU, CHUNHONG HE, DING-QUAN QIAN, WENQING YAO,
FENGLEI ZHANG, JOEL R. COURTER, BO SHEN, XIAOZHAO WANG.

Prioridad(es) N° 13/02/2014, US (ESTADOS UNIDOS DE AMERICA), 61/939,488
08/10/2014, US (ESTADOS UNIDOS DE AMERICA), 62/061,283.

Solicitud internacional N°: PCT/US2015/015706 Fecha: 12 de febrero de 2015.
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Vigente desde: 12 de febrero de 2015 Hasta: 12 de febrero de 2035.

ARTICULO SEGUNDO: El titular tendra los derechos y las obligaciones establecidos en
la Decisidon 486 de la Comision de la Comunidad Andina y en las demas disposiciones
legales vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la
patente se debera cancelar la tasa anual de mantenimiento, conforme lo dispone el
articulo 80 de la referida norma comunitaria.

ARTICULO TERCERO: Notificar el contenido de la presente resolucién a INCYTE
CORPORATION, advirtiéndoles que contra ella procede el recurso de reposicion, ante
el Superintendente de Industria y Comercio, el cual podra ser interpuesto en el momento
de la notificacion o dentro de los diez (10) dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE.
Dada en Bogota D.C., a los 18 de septiembre de 2018

PABLO FELIPE ROBLEDO DEL CASTILLO
i de fay C i
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ANEXO 1.
REIVINDICACIONES CONCEDIDAS

4
o)

l
N

1. Un compuesto de la férmula:

(R H
n q RZ

R® R

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, donde:

el anillo A es fenilo;

el anillo C es ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, o ciclohexilo;

L es -CH,-, 0 -C(=0)-;

cada R’ se selecciona independientemente de halo y —O-( alquilo C1.);

RZ es metilo, metoximetilo, etoximetilo, 4-fluorofenilmetilo, 3-cianofenilmetilo, 4-

cianofenilmetilo, 6-metoxipiridin-3-il) metilo, 4-ciano-2-fluorobencilo,

(benciloxi)metilo, (ciclobutilmetoxi)metilo, (ciclohexiloxi)metilo, (5-fluoropiridin-2-

ilmetilo, 4-metoxifenilmetilo, (2-fluorofenoxi)metilo, (3-fluorofenoxi)metilo, (2-

cianofenoxi)metilo, (3-cianofenoxi)metilo, (4-cianofenoxi)metilo, (4-ciano-2-

fluorofenoxi)metilo, (5-fluoropiridin-2-il)oximetilo, (5-fluoropirimidin-2-il)oximetilo,

(3-fluoropiridin-2-il) oximetilo, (6-(metilaminocarbonil)piridin-3-il)oximetilo, (6-

(metilaminocarbonil) piridin-2-il)oximetilo, o 4-(cianometil)fenilmetilo;

R4es CN, COOH, NH,, o hidroximetilo;

R%y R8 se seleccionan cada uno independientemente de H y alquilo C1_4,

nes0,1,02;y

ges1.

2. El compuesto de la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, donde n es 0.
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3. El compuesto de la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, donde n es 1.

4. El compuesto de la reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, donde n es 2.

5. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde cada R' estd seleccionado
independientemente de F y metoxi.

6. ElI compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde tanto R5 como R® son H.

7. ElI compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde R® es H y R® es metilo.

8. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde L es -CH,-.

9. EI compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde L es -C(=0)-.

10. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde el anillo C es ciclopentilo.

11. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde el anillo C es ciclobutilo.

12. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde el anillo C es ciclopropilo.

13. ElI compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde el anillo C es ciclohexilo.

14. El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde RZ es metilo, metoximetilo, 4-
fluorofenilmetilo o 4-(cianometil)fenilmetilo.
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15.

16.

17.

18.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, donde RZ es metoximetilo.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 15, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, que contiene una configuracién trans
con respecto al grupo ciclopropilo disustituido que se muestra en la férmula de
la reivindicacién 1.

El compuesto de la reivindicacion 1, seleccionado de:

Acido 1-{[4-(4-fluorobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-
1-illmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(4-fluorobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
trans-4-{[4-(4-fluorobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil )piperidin-
1-il]carbonil}ciclohexanamina;
1-{[4-(4-fluorobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropil]amino}metil )piperidin-1-
iljcarbonil}ciclobutanamina;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
illmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
illmetil}ciclopentanocarboxilico;

Acido 1-{[4-metil-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
illmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-metil-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
ilimetil}ciclobutanocarboxilico;
1-{[4-metil-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljcarbonil}ciclopentanamina;

Acido 1-{[4-[4-(cianometil)bencil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

o una sal farmacéuticamente aceptable de alguno de los anteriores.

El compuesto de la reivindicacion 1 seleccionado de:
(cis-4-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljcarbonil}ciclohexil)metanal;
(trans-4-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljcarbonil}ciclohexil)metanal;

Acido 1-{[4-({[(1R,2S)-2-(2-fluorofenil)ciclopropillamino}metil)-4-
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(metoximetil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-({[(1R,2S)-2-(3,4-difluorofenil)ciclopropilJamino}metil)-4-
(metoximetil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-({[(1R,2S)-2-(4-fluorofenil)ciclopropil]Jamino}metil)-4-
(metoximetil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(3-cianobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropilJamino}metil)piperidin-
1-ilmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(3-cianobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropilJamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(4-ciano-2-fluorobencil)-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(4-cianobencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropilJamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(4-metoxibencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropil]lamino}metil)piperidin-
1-ilmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(4-metoxibencil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(etoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(etoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-
iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil )piperidin-1-
iljcarbonil}ciclopropanocarbonitrilo;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[2-(2-metoxifenil)ciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[2-(4-metoxifenil)ciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-(metoximetil)-4-(1-{[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}etil)piperidin-1-
iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[({6-[(metilamino)carbonil]piridin-2-il}oxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[({6-[(metilamino)carbonil]piridin-3-il}oxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[(2-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[(2-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[(2-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
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fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(2-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(3-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(3-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(3-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(3-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(4-ciano-2-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(4-ciano-2-fluorofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(4-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(4-cianofenoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(5-fluoropiridin-2-il)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(5-fluoropiridin-2-il)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(6-metoxipiridin-3-il)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(benciloxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[(benciloxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-fenilciclopropillamino}metil)piperidin-
1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;

Acido 1-{[4-[(ciclobutiimetoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(ciclobutiimetoxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(ciclohexiloxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[(ciclohexiloxi)metil]-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-[4-(cianometil)bencil]-4-({[(1R,2S)-2-
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fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico;
Acido 1-{[4-{[(3-fluoropiridin-2-il)oxi]metil}-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-{[(5-fluoropiridin-2-il)oxi]metil}-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;
Acido 1-{[4-{[(5-fluoropirimidin-2-il)oxi]metil}-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico;y
Acido trans-4-{[4-(3-cianobencil)-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillJamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclohexanocarboxilico;

o una sal farmacéuticamente aceptable de alguno de los anteriores.

19. Un compuesto que es acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclobutanocarboxilico, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

20. Un compuesto que es acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopropanocarboxilico, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

21. Un compuesto que es acido 1-{[4-(metoximetil)-4-({[(1R,2S)-2-
fenilciclopropillamino}metil)piperidin-1-iljmetil}ciclopentanocarboxilico, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

22. Unacomposicion farmacéutica que comprende el compuesto de la reivindicacion
19, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y uno o mas portadores
farmacéuticamente aceptables.

23. Unacomposicion farmacéutica que comprende el compuesto de la reivindicacion
20, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y uno o mas portadores
farmacéuticamente aceptables.

24. Una composicion farmacéutica que comprende el compuesto de la reivindicacion
21, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y uno o mas portadores
farmacéuticamente aceptables.

25. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 22, que comprende ademas
otro agente terapéutico.
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26. La composicién farmacéutica de la reivindicacion 23, que comprende ademas
otro agente terapéutico.

27. La composicion farmaceéutica de la reivindicacion 24, que comprende ademas
otro agente terapéutico.

28. Una composicion farmacéutica que comprende un compuesto de cualquiera de
las reivindicaciones 1 a 18, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y
uno o mas portadores farmacéuticamente aceptables.

29. La composicién farmacéutica de la reivindicacion 28, que comprende ademas
otro agente terapéutico.
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