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Ref. Expediente N° NC2016/0005480

Por la cual se otorga una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y 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 19 de
diciembre de 2016, con el N° NC2016/0005480, por ASTRAZENECA AB., y CANCER
RESEARCH TECHNOLOGY LIMITED., entr6 a fase nacional la solicitud de patente
de invencion titulada “COMPUESTOS DE 1, 3, 4-TIADIAZOL Y USO DE LOS
MISMOS PARA EL TRATAMIENTO DEL CANCER”, que corresponde a la solicitud
internacional PCT/GB2015/051537 del 27 de mayo de 2015.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 792 el 10 de mayo de 2017, sin que se hubieran presentado
oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 5705, notificado el
15 de mayo de 2018, se requirio 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° NC2016/0005480 el
25 de julio de 2018, respondié oportunamente el requerimiento formulado y presenté
nueva(s) reivindicacion(es) 1 a 11 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 Decisién 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 11 incluida(s) en el
radicado bajo el N° NC2016/0005480 del 25 de julio 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 invencién quedara
de la siguiente manera: “COMPUESTOS DERIVADOS DE N-[5-(PIRROLIDIN-3-
ILAMINO)-1,3,4-TIADIAZOL-2-IL]-2-(METOXI/ETOXI)-2-FENILACETAMIDA COMO
INHIBIDORES DE LA ACTIVIDAD DE LA ENZIMA GLUTAMINASA 1 (GLS1)”.

RESUELVE
ARTICULO PRIMERO: Otorgar patente de invencién 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 N-[5-(PIRROLIDIN-3-ILAMINO)-1,3,4-
TIADIAZOL-2-IL]-2-(METOXI/ETOXI)-2-FENILACETAMIDA COMO INHIBIDORES
DE LA ACTIVIDAD DE LA ENZIMA GLUTAMINASA 1 (GLS1)”

Clasificacion IPC: CO7D 417/14, A61K 31/501, A61K 31/53, A61P 35/00.

Reivindicacidén(es): 1 a 11 incluida(s) en el radicado bajo el N° NC2016/0005480 del
25 de julio de 2018, de acuerdo con el anexo 1.

Titular(es):
ASTRAZENECA AB.

CANCER RESEARCH TECHNOLOGY LIMITED.

Domicilio(s):
ASTRAZENECA AB.:SE- 151 85, SODERTALJE, SUECIA

CANCER RESEARCH TECHNOLOGY LIMITED.:ANGEL BUILDING 407 ST JOHN

STREET, GREATER LONDOL EC1V 4AD, LONDON, REINO UNIDO DE LA GRAN
BRETANA.
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Inventor(es): MAURICE RAYMOND VERSCHOYLE FINLAY, CHUKUEMEKA
TENNYSON EKWURU, MARK DAVID CHARLES, PIOTR ANTONI RAUBO,
JONATHAN JAMES GORDON WINTER, JOHANNES WILHELMUS MARIA NISSINK.

Prioridad(es) N° 30/05/2014, GB (REINO UNIDO DE LA GRAN BRETANA),
1409624.2.

Solicitud internacional N°: PCT/GB2015/0515637 Fecha: 27 de mayo de 2015.
Vigente desde: 27 de mayo de 2015 Hasta: 27 de mayo de 2035.

ARTICULO SEGUNDO: El titular tendra los derechos y las obligaciones establecidos en
la Decisiéon 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
ASTRAZENECA AB. y CANCER RESEARCH TECHNOLOGY LIMITED.,,
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 iay C i
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ANEXO 1
REIVINDICACIONES CONCEDIDAS

1. Un compuesto de la Férmula (1):

(e8]
o una sal del mismo farmacéuticamente aceptable, donde:
Q es piridazin-3-ilo, 1,2,4-triazin-3-ilo o 1,2,4-triazin-6-ilo;
R es hidroxilo, flior o metoxi;
R es hidroxilo, metoxi, difluorometoxi o trifluorometoxi; y
R2 es metilo o etilo.

2. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en la reivindicaciéon 1, donde Q es piridazin-3-ilo o
1,2,4-triazin-3-ilo.

3. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en la reivindicacion 2, donde Q es piridazin-3-ilo.

4, El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, donde R
es hidroxilo.

5. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, donde
R es hidroxilo.

6. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, donde
R' es metoxi, difluorometoxi o trifluorometoxi.
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7. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en la reivindicacion 6, donde R es metoxi.

8. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, donde
R? es metilo.

9. El compuesto de Férmula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, donde
R? es etilo.

10. El compuesto de Formula (I), o una sal del mismo farmacéuticamente
aceptable, tal como se reivindica en la reivindicaciéon 1, donde el compuesto se
selecciona del grupo que consiste en:

(2S)-2-Metoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Metoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-
illacetamida;
(2R)-2-Metoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-tiadiazol-2-
illacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-illamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il )pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
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(2S)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-
2-[3-(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2R)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-
2-[3-(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2S)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-[3-
(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2R)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-[3-
(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-
illacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-
illacetamida;
(2S)-2-(4-Fluorofenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-iljJamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-(4-Fluorofenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-fluorofenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(4-fluorofenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-(4-Fluoro-3-metoxi-fenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-(4-Fluoro-3-metoxi-fenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-etoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-etoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-[3-
(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2R)-2-Etoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illJamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-[3-
(trifluorometoxi)fenillacetamida;
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(2S)-2-(4-Fluorofenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-illamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-(4-Fluorofenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-
(trideuteriometoxi)acetamida;
(2R)-2-Fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2-
(trideuteriometoxi)acetamida;
(2S)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Deuterio-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-
2-il]-2-(trideuteriometoxi)acetamida;
(2R)-2-Deuterio-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-
2-il]-2-(trideuteriometoxi)acetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Metoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin-3-illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-
2-[3-(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2R)-2-Metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-tiadiazol-2-il]-
2-[3-(trifluorometoxi)fenillacetamida;
(2S)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-[3-(Difluorometoxi)fenil]-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-6-il )pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Metoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-illamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-(3,4-Dimetoxifenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-(3,4-Dimetoxifenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-(3,4-Dimetoxifenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida,;
(2R)-2-(3,4-Dimetoxifenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il )pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
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(2S)-2-Etoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;

(2R)-2-Etoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-

1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(4-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJlamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(3-metoxifenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-fluoro-3-metoxi-fenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(4-fluoro-3-metoxi-fenil)-N-[5-[[(3R)-1-piridazin-3-ilpirrolidin-3-illamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-(4-Fluoro-3-metoxi-fenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-(4-Fluoro-3-metoxi-fenil)-2-metoxi-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-fluoro-3-metoxi-fenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-(4-fluoro-3-metoxi-fenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-
illamino]-1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2S)-2-Etoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-illamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida;
(2R)-2-Etoxi-2-fenil-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-1,3,4-
tiadiazol-2-ilJacetamida,;
(2S)-2-Etoxi-2-(4-fluorofenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida; y
(2R)-2-Etoxi-2-(4-fluorofenil)-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-triazin-3-il)pirrolidin-3-ilJamino]-
1,3,4-tiadiazol-2-ilJacetamida.
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11.  Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de la Férmula
(1), o una sal del mismo farmacéuticamente aceptable, tal como se reivindica en
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10, y un diluyente o vehiculo farmacéuticamente

aceptable.
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