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TITULO DE LA SOLICITUD: “UREAS CICLICAS".

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/CN2019/119795.
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 20 de noviembre de 2019.
PRIORIDAD: CN PCT/CN2018/116553 del 20 de noviembre de 2018.

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, se
le comunica que esta Direccidon ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decisién, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Modificaciones presentadas

Revisada la modificacion a la solicitud objeto de estudio, la cual fue radicada el 31 de
octubre de 2023 bajo el nimero NC2023/0014902, y teniendo en cuenta lo sefialado en
el articulo 34 de la Decision 486 de 2000 de la Comision de la Comunidad Andina, esta
oficina acepta las modificaciones presentadas por ajustarse a los requisitos legales.

2. Objeto de lainvencion

El problema planteado consiste en la necesidad de proporcionar compuestos que son
inhibidores de necrosis, ferroptosis, proteina quinasa 1 que interactda con el receptor
humano (RIP1) o indicaciones relacionadas, y profarmacos de los mismos, que se
hidrolizan, tipicamente en el intestino o la sangre, para producir los inhibidores
correspondientes (pag. 1, resumen de la invencion).

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio proporciona un compuesto
gue es un inhibidor de necrosis, ferroptosis, RIP1 humana o indicaciones relacionadas,
o sulfonamida o profarmaco del mismo (pag. 2, primer parrafo).

3. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio conformado por 28
reivindicaciones y presentado el 19 de junio de 2021 bajo el No. NC2021/0006482.

4. De la solicitud de patente
4.1.Titulo

De conformidad con el literal d) del articulo 27 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina, el nombre de la invencién de que se trata debera
reflejar el objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser
concordante con la materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. EI nombre no
podra referirse a nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

De acuerdo con la modificacion presentada por el solicitante en el escrito radicado bajo
el N° NC2021/0006482 el 31 de octubre de 2023, y teniendo en cuenta el objeto de la
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solicitud, el titul6 quedara de la siguiente manera: “COMPUESTOS DERIVADOS DE
HETEROARIL/HETEROCICLIL UREAS, COMO INHIBIDORES DE NECROSIS,
FERROPTOSIS, RIP1 HUMANA O INDICACIONES RELACIONADAS Y
COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOS COMPRENDEN”.

4.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comisioén de la Comunidad Andina:

"Las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger mediante la
patente. Deben ser claras y concisas y estar enteramente sustentadas por la
descripcion. (...)"

La reivindicacion 1 no es concisa cuando en ella se reclaman los siguientes términos
generales: “un resto ciclico o heterociclico C3-C14”, “que comprende 0-3 heteroatomos
sustituido”, “que comprende 0-3 heteroatomos o 0-3 heteroatomos sustituidos”, ya que
con dichas definiciones se podrian presentar un sinnimero de compuestos que no
encuentran sustento en los ejemplos del capitulo descriptivo. Ademas, es totalmente
ambiguo e impreciso mencionar expresiones como: “sustituido”, sin sefialar a qué tipo
de sustituciones se esta refiiendo en cada ocasibn en que se menciona.
Adicionalmente, tampoco es claro cuando se menciona: “en donde el compuesto es un
inhibidor de necrosis, ferroptosis, RIP1 humana,”, que es una referencia al uso que se le
puede dar a los compuestos.

La anterior objecién aplica para las reivindicaciones 2 a 6, 8, 9, 14, 15, 19 a 23 y la
reivindicacion 27, en las cuales también se emplean términos que no son claros, como
los anteriormente sefalados.

En consecuencia, es necesario que allegue las aclaraciones o modificaciones
correspondientes para dar cumplimiento a lo establecido en el citado articulo.

5. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 20 de noviembre de 2018, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacidbn con que se cuenta, se encontraron los
siguientes documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de publicacion
D6 W02016101887 “Necrosis inhibitors” 30 de junio de 2016
D7 W02010075561 Small molecule inhibitors of 01 de julio de 2010
necroptosis

El documento D6 divulga derivados de amidas que inhiben la necrosis celular y/o la
proteina 1 quinasa que interactia con el receptor humano (RIP1), incluidas las
sulfonamidas correspondientes y sales, hidruros y estereoisomeros farmacéuticamente
aceptables de las mismas. Los compuestos se emplean en composiciones
farmacéuticas y métodos de fabricacion y uso, incluido el tratamiento de una persona
gue lo necesite con una cantidad eficaz del compuesto o composicién y la deteccion de
una mejora resultante en la salud o el estado de la persona (resumen).

https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/056149285/publication/W02016101887A1?g=pn%
3DwW02016101887
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El documento D72 revela una serie de derivados heterociclicos que inhiben la
necroptosis inducida por el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) de férmulas (I)-(VIII)
y los Compuestos ()-(1), (13)-(26), (27)-(33), (48)-(57), que inhiben la necroptosis
inducida por TNF-a en la variante deficiente en FADD de las células T Jurkat humanas.
Revela ademas composiciones farmacéuticas que contienen dichas necrostatinas
(resumen).

6. Examen de Patentabilidad

De acuerdo con lo establecido en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, en el cual se establecen los requisitos de
patentabilidad objeto de la solicitud en estudio, esta Oficina presenta a continuacion el
analisis de los requisitos de patentabilidad.

6.1.Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo 18 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 1 (NC2023/0014902
el 31 de octubre de 2023) refiere a: “Un compuesto o su sulfonamida, una sal
farmacéuticamente aceptable del compuesto o su sulfonamida, un hidrato del
compuesto o su sulfonamida (...)". A continuacion, se presenta la tabla comparativa
entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES Lo =
Ra
\
R N
O O Rag
0" Gp—Xa3Ray
(Férmula IlA ; Pag. 5y 6)
R3
\
@I\N
Y
L O/)\N
(reivindicacion 1) H \
(pag. 20, columna izquierda,
Ultimo compuesto)
Anillo:
R, es una fraccién heterociclica
I . C3-C14; cicloalquilo C3-C14 con
2 ’
R* dihidropirazol 1 a 3 heteroatomos; arilo C5-C14 \
con 1 a 3 heteroatomos. hr.. H
R3 y R* no estan vinculados, R3 Ga, esta ausente ;
es H, sustituido o no sustituido, Xaz puede ser N;y
hidrocarbilo C1-C18 sustituido o _ . _
no sustituido que comprende 0-3 Ra puede ser alquilo, cicloalquilo
heteroatomos o 0-3 heteroatomos . o heterociclo
L. No menciona
sustituidos, y R* es un resto
ciclico o un resto heterociclico
C3-C14, seleccionado de
cicloalquilo C3-C9 que
comprende 0-3 heterodtomos

2https://lp.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=WO&NR=2010075561A1&KC=A1&FT=D&ND=3&
date=20100701&DB=EPODOC¢&Ilocale=es_LP
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sustituido o no sustituido,
cicloalquenilo C3-C9 que
comprende 0-3 heterodtomos
sustituido o no sustituido,
cicloalquinilo C8-C9 que
comprende 0-3 heteroatomos
sustituido o no sustituido, y arilo
C5- C14 que comprende 0-3
heteroatomos sustituido o no
sustituido; o

R3 y R%, junto con el atomo de
nitrégeno al que estan unidos,
estan vinculados para formar un
anillo de 3-8 miembros con 1-3
heteroatomos, en donde dichos
1-3 heteroatomos comprenden un
nitrogeno y opcionalmente
heterodtomo  seleccionado de
nitrégeno, azufre, y oxigeno;

Arilo opcionalmente sustituido,
R! es arilo C5-Cq4 R; es arilo C5-Cq4 aunque enlazado en posicion
diferente en el dihidropirazol

El documento D6 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la
invencion definida en la reivindicacion 1, ya que divulga derivados de amidas que
inhiben la necrosis celular y/o la proteina 1 quinasa que interactia con el receptor
humano (RIP1), incluidas las sulfonamidas correspondientes y sales, hidruros y
estereoisdmeros farmacéuticamente aceptables de las mismas. Los compuestos se
emplean en composiciones farmaceuticas y meétodos de fabricacion y uso, incluido el
tratamiento de una persona que lo necesite con una cantidad eficaz del compuesto o
composicion y la deteccion de una mejora resultante en la salud o el estado de la
persona (resumen).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacion 1 y los compuestos
divulgados en el documento D6, consiste en el nitrbgeno que se encuentra como parte
del enlazador de Urea.

No hay evidencia de que con el nitrégeno del enlazador se obtengan compuestos con
algun efecto técnico o una mejoria superior, cuando se observa dicha diferencia a la luz
de los compuestos del documento D6, relacionado con su actividad como inhibidores de
necrosis, ferroptosis, proteina quinasa 1 que interactta con el receptor humano (RIP1) o
indicaciones relacionadas. Al revisar los datos reportados en la descripcion de la
solicitud, paginas 37 a 40, no se pueden observar datos de actividad que demuestren
gue tales compuestos son superiores a los reportados en el documento D6, parrafos
[0349] a [0357].

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢COmo modificar estructuralmente los compuestos conocidos en el
documento D6 con el fin de obtener compuestos inhibidores de proteina quinasa 1 que
interactla con el receptor humano (RIP1) alternativos?

Sin embargo, proponer modificaciones en el enlazador ya se encuentra sugerido en el
documento D7, puesto que alli se revelan compuestos heterociclicos que inhiben la
necroptosis inducida por el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) de formulas (I)-(VIII)
y los compuestos (I)-(I), (13)-(26), (27)-(33), (48)-(57), que inhiben la necroptosis
inducida por TNF-a en la variante deficiente en FADD de las células T Jurkat humanas,
en los cuales se contempla la posibilidad de que Ga, esta ausente; Xa3 puede ser N;y

Ra7 puede ser alquilo, cicloalquilo o heterociclo (féormula IIA; pag. 5y 6). Ahora bien, se
le recuerda al solicitante que proponer una modificacion en el enlazador, es una
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posibilidad plenamente conocida para la persona del oficio normalmente versada en la
materia, quien con sus conocimientos en quimica organica heterociclica y a partir de la
bibliografia basica puede realizar cambios en los sustituyentes como ocurre con los
isésteros clasicos en donde los grupos y atomos univalentes pueden ser reemplazados
como una opcién alternativa de modificacion de sustituyentes funcionales 2, es decir,
gue se sabe que con algunas modificaciones en los enlazadores o en la posicion de los
heteroatomos de éstos se pueden lograr cambios en las propiedades del compuesto
intimamente relacionadas con su actividad o con el efecto técnico a esperar como es,
por ejemplo, incrementar la potencia o el indice (relacién) terapéutica como el LDs,
EDs 0 el ECq a partir de modificaciones en un atomo que hace parte del enlazador que
une los anillos principales. Lo anterior es importante, porque en la presente solicitud se
propone una modificacion estructural que simplemente consisten en la adicién de un
heteroatomo de nitrogeno en el enlazador de los anillos, pero como se Vvio
anteriormente, tal modificacion no demostrd un efecto técnico inesperado o una ventaja
técnica real y por tanto se consideran variaciones estructurales de rutina.

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia, con sus
conocimientos en quimica organica y apoyandose en la bibliografia basica, al observar
las ensefianzas de los compuestos del documento D7, habria podido adicionarlas en los
compuestos del documento D6, de manera alternativa, para asi llegar al objeto de la
reivindicacion 1. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones 2 a 28 no mencionan alguna caracteristica que, junto con las
caracteristicas de la reivindicacion 1, aporten nivel inventivo a los compuestos de la
solicitud, por lo cual se considera también que carecen de nivel inventivo.

7. Conclusién

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

item Documento REMnCIEeEIomEs Requisito que afecta
afectadas

D6 W02016101887 la?28 Nivel inventivo

D7 W02010075561 1a28 Nivel inventivo

8. Respuesta alos argumentos del solicitante

El solicitante sefiala, que la presente solicitud si cumple los requisitos de patentabilidad
y presenta los siguientes argumentos:

1) El solicitante advierte que se ha presentado un nuevo pliego reivindicatorio, mediante
el cual se pretende dar claridad a las reivindicaciones y por tanto considera superada la
objecion relacionada con el articulo 30 de la decisién 486.

2) En segundo lugar, el solicitante manifiesta que con las modificaciones presentadas al
pliego reivindicatorio se han superado las objeciones relacionadas con excepcion a la
patentabilidad y reivindicaciones relativas a usos.

3) Con respecto al requisito de novedad, el solicitante manifiesta que con las
modificaciones presentadas en el dltimo pliego reivindicatorio, dicho requisito debe
darse por cumplido, por cuanto los documentos D1 a D5 del estado del arte no

3 Silverman, R. B., “The organic Chemistry of Drugs Design and Drug Action”. Elselvier. Northwestern
University. Second Edition. Evanstons lllinois. 2004. pag. 29, table 2.2.
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contemplan los compuestos con un anillo central especifico de dihidropirazol o de
isoxazolidina en el caso del sustituyente R? junto con las nuevas definiciones para R3y
R#4. Por lo tanto sefala que se ha cumplido con el requisito de novedad.

4) Con respecto al requisito de nivel inventivo, el solicitante manifiesta lo siguiente:

“(...) D6 no revela un compuesto conforme a la estructura definida en el
conjunto enmendado de reivindicaciones. Especificamente, D6 no divulga un
compuesto con R2 siendo dihidro-pirazol y R3 y R4 formando o
comprendiendo un anillo.

(..)

Cambiar un atomo de carbono por uno de nitrégeno no es una modificacion
trivial en el ntcleo de una molécula. ElI atomo de nitrégeno unido a R3y R4 en
los compuestos reivindicados tiene una funcién y efecto diferentes en
comparacién con el atomo de carbono correspondiente en los compuestos de
D6. Especificamente, en comparacion con un enlace amida (en los
compuestos de D6), un enlace urea (cuando C es reemplazado por N, por
ejemplo, compuesto 5 en la figura a continuacién) mejora las propiedades
fisicoguimicas y conformacionales. Esto se evidencia por las superiores
propiedades ADME de los compuestos reivindicados, medidas por la
estabilidad metabdlica en el higado y la estabilidad plasmética, como se
ejemplifica en los datos metabdlicos en la Tabla 1 a continuacion. La baja
estabilidad plasmatica de los compuestos de amida es bastante comun, por lo
gue no se proporcionan datos de estabilidad. Ademas, estaba bien
documentado que un enlace amida es mas propenso a la hidrélisis mediada
por esterasa intestinal, lo que puede resultar en una baja biodisponibilidad oral.

(..)

Como se confirma en los péarrafos [130]-[131] de la descripcion (solicitud PCT
como fue publicada), los compuestos reivindicados muestran una buena
actividad inhibitoria hacia la necrosis, ferroptosis y/o la quinasa 1 de
interaccién con la proteina receptora humana (RIP1). D6 no ensefia ni sugiere
a una persona con habilidades normales en el arte realizar tantas
modificaciones sustanciales a la estructura de los compuestos revelados en él,
especialmente cuando no se puede prever la actividad y afinidad de los
compuestos modificados en vista del cambio en la estructura central y los
sustituyentes ciclicos R3/R4. Por lo tanto, se requiere trabajo inventivo para
obtener los compuestos reivindicados con buenas actividades farmacologicas.

(...)"

Por lo tanto concluye el solicitante que la presente solicitud cumple el requisito de
nivel inventivo.

Frente a los anteriores argumentos, esta Oficina manifiesta lo siguiente, en su
respectivo orden:

1) En primer lugar, es necesario sefalar que con las modificaciones presentadas en el
nuevo pliego reivindicatorio, no se han superado las objeciones por claridad del articulo
30 de la decision 486/00, como se explicd previamente, puesto que el solicitante no
aclaré a qué tipo de heteroatomos se refiere en cada oportunidad que se pretenden
proteger ni la cantidad especifica de cada uno de ellos. Ademas, tampoco realizo las
aclaraciones sobre a qué tipo de sustituyente se refiere con la palabra “sustituido”, que
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daria lugar a un sinnimero de compuestos que no encuentran sustento en el capitulo
descriptivo. Por lo tanto, las objeciones por incumplimiento del articulo 30 de la decisién
486/00 de la CAN, se mantienen.

2) Le asiste la razon al solicitante, puesto que con el nuevo pliego reivindicatorio
presentado se han superado las objeciones por excepcion a la patentabilidad y
reivindicaciones relativas a usos.

3) Con respecto al requisito de novedad, también le asiste la razon al solicitante, puesto
gue con las modificaciones presentadas, no existe coincidencia con la materia de los
documentos D1 a D5. Por lo tanto el requisito de novedad se considera cumplido.

4) En relacion con el requisito de nivel inventivo, esta oficina no encuentra evidencia de
la superioridad técnica de los compuestos de la presente solicitud, a partir de las
diferencias sefaladas en la tabla comparativa anteriormente analizada, puesto que aun
esta el interrogante del efecto técnico superior o sorprendente, ya que en al revisar los
datos de la descripcion, paginas 37 a 40, no se pueden observar datos de actividad que
demuestren que tales compuestos son superiores a los reportados en el documento D6,
parrafos [0349] a [0357]. Por ejemplo, en el capitulo descriptivo de la presente solicitud
se encuentran datos de actividad en los siguientes rangos (ECsp):
# ECs # ECsg # ECs # ECsy
1-10uM 53 1-1000 nM 107 | 1-1000nM | 163 | 1-1000 nM
1-1000 nM 54 1-1000 nM 108 | 1-1000nM | 164 | 1-1000 nM
1-1000 nM 55 1-1000 nM 109 | 1-1000nM | 165 | 1-1000 nM
1-1000 nM 56 1-1000 nM 110 | 1-1000nM | 166 | 1-1000 nM
1-1000 nM 57 1-1000 nM 111A | 1-1000nM | 167 | 1-1000 nM
1-1000 nM 58 1-1000 nM 111B 1-10uM 168 | 1-1000 nM
1-1000 nM 59 1-1000 nM 112A | 1-1000nM | 169 | 1-1000 nM
1-10uM 60 1-1000 nM 112B 1-10uM 170 | 1-1000 nM
1-1000 nM 61 1-1000 nM 113A | 1-1000nM | 171 | 1-1000 nM
1-10uM 62 1-1000 nM 113B 1-10uM 172 | 1-1000 nM

W O N ;O o A W N =

-
o

-
=y

1-1000 nM 63 1-1000 nM 114A | 1-1000nM | 173 | 1-1000 nM
1-10uM 64 1-1000 nM 114B 1-10uM 174 | 1-1000 nM

-
N

, entre otros.

Y en el documento D6, se encuentran los siguientes datos de actividad (D1: parr.

[0357]):
[0357]
# EC50 # EC50 # EC50
1 1-100uM 27 1-1000nM 53 1-1000uM
2 1-1000nM 28 1-10uM 54 1-1000uM
3 1-1000nM 29 1-100uM 55 1-1000uM
4 1-1000nM 30 1-10uM 56 1-1000uM
5 1-1000nM 31 1-1000nM 57 1-1000uM
[ 1-100uM 32 1-1000nM 58 1-1000uM
7 1-100uM 33 1-100uM 39 1-1000uM
8 1-1000nM 34 1-100uM 60 1-1000uM
9 1-1000nM 35 1-1000nM 61 1-1000uM
10 1-1000nM 36 1-1000nM 62 1-1000uM
11 1-100uM 37 1-100uM 63 1-1000uM
12 1-100uM 38 1-1000nM 64 1-1000uM
13 1-10uM 39 1-10uM 65 1-1000uM ’ entre O'[I‘OS

Los anteriores ensayos se realizan ambos midiendo la actividad inhibidora de la
necrosis, pero no puede decirse que los compuestos de la presente solicitud, a partir de
las modificaciones propuestas, tengan un efecto técnico superior o sorprendente sino
gue se comportan de manera similar y en ocasiones inclusive con datos de actividad
inferior a lo que se encuentra reportado en el documento D6. En este punto cabe la
pena resaltar, que si bien en la reivindicacion 1 del documento D6 puede que no se
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sefialen especificamente las definiciones de R?, R® y R* de la presente solicitud, si
existe una sugerencia en las definiciones que alli se incluyen para los sustituyentes
equivalentes, con los que cualquier persona medianamente versada en la materia
podria llegar a la materia reclamada en esta oportunidad. Finalmente, vale resaltar que
puede que existan diferencias en otros ensayos, como el solicitante pretende hacer
notar, lo cual es esperado al modificar un sustituyente de una estructura conocida, pero
en términos generales el comportamiento de los compuestos de la presente solicitud no
demostré ser superior a lo que se conocia previamente en el estado del arte.
Adicionalmente, se ha encontrado un documento del estado del arte D7, que es del
mismo campo técnico que revela un enlazador que tiene las mismas caracteristicas que
el que se revela en los compuestos de la presente solicitud, complementando de esta
manera las ensefianzas del documento D6 y asi realizando sugerencias que permitirian
llegar a la materia de la presente solicitud. Por lo tanto, el requisito de nivel inventivo no
se cumple.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, se le indica que debe dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
notificacion de la presente comunicacién. 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.

Si como respuesta a este requerimiento, el solicitante modifica el capitulo
reivindicatorio, debera observar las instrucciones contenidas en el numeral 1.2.2.1.1.,
del Capitulo Primero del Titulo X de la Circular Unica de esta Superintendencia. De
igual forma, debera tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral
1.2.2.5.1. de la norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto
de modificacion a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la
resolucion de tasas vigentes.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede

recurso alguno en actuacién administrativa.

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No.
NC2021/0006482

Examen de patentabilidad
1° 2° X 3°
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/CN2019/119795 20 de noviembre de 2019
Fecha de determinacion estado de la técnica (DD/MM/ANO) Prioridad

20 de noviembre de 2018 X

Revoca

Presentacion

Solicitante
SIRONAX LTD

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 20 B Art. 25 (Falta de unidad de ]

Art. 14 - - y
invencion)

Art. 15 -

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de blsqueda la?28

Tumor necrosis factor alpha (TNF-a) -induced NF-;
kinase activity of RIP1;
apoptosis, and necroptosis.

C07D 231/06, CO7D 205/04, A61K 31/4155, A61K 31/397,
AB61P 43/00

Palabras clave utilizadas

CIP:

Clasificaciones utilizadas para la busqueda
CPC:

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)

Informes de o .
busqueda / il salei e Fec_ha de Reivindicaciones Categoria del
patente / Publicacion - . P
Bases de o ” /Secuencias | Citas relevantes del estado de la técnica| documento
datos N° de patente / /Presentacion afectadas citado(?)
Autor LNP(%) (DD/MM/AAAA)
consultadas
NC2020/0015153 01/12/2020 N/A N/A A
SIPI
NC2020/0015156 01/12/2020 N/A N/A A
WO03079973 02/10/2003 N/A N/A A
Cox, C. D., Bioorganic
& Medicinal Chemistry| 05/04/2006 N/A N/A A
Letters
He Shipeng et al
EPO/ISA/ Jourrcm:ar: of _I\/Ited,|’C|naI 25/07/2018 N/A N/A A
USPTO emistry
US2004259884 23/12/2004 N/A N/A A
EP1193259 03/04/2002 N/A N/A A
(compuesto 1)
W02016101887 30/06/2016 la28 (ver todos los compuestos del parrafo X
[078]; reivindicacion 1)
W02004110996 23/12/2004 N/A N/A A
W02004100946 25/11/2004 N/A N/A A
EPO/ US6159990 12/12/2000 N/A N/A A
PATBASE W09857940 23/12/1998 N/A N/A A
(Férmula llA ; Pag. 5y 6)
W02010075561 01/07/2010 la28 . o -~ X
(pag. 20, columna izquierda, ultimo
compuesto)
(*) Cita completa literatura no patente{Cox, C. D., (2006), “Kinesin spindle protein (KSP) inhibitors. Part 4: Structure-based design
(LNP) of 5-alkylamino-3,5-diaryl-4,5-dihydropyrazoles as potent, water-soluble inhibitors of the
mitotic kinesin KSP”, Bioorganic & Medicinal Chemistry Letters, 16(12), 3175-3179.
Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del|Recuperado de: doi:10.1016/j.bmcl.2006.03.040
articulo. Nombre de la|He Shipeng et al, 2018, "Small Molecules Simultaneously Inhibiting p53-Murine Double
revista. Volumen(Numero), pp-pp. Minute 2 (MDM2) Interaction and Histone Deacetylases (HDACSs): Discovery of Novel
Multitargeting Antitumor Agents”, Journal of Medicinal Chemistry, US, vol. 61, no. 16,
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(0] Recuperado de doi:10.1021/acs.jmedchem.8b00664.

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del
articulo. Nombre de la revista.

Recuperado de http://XXXXXXXX.

(3) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha
de presentacion internacional o en fecha posterior.

“T" Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la
de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con
dicha solicitud, pero puede ser util para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que el

razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
“L” Documento citado para llamar la atencion sobre por ejemplo, incorrectos.
dudas acerca de una reivindicacién de prioridad o para determinar la
fecha de publicacién de otra cita, siempre van acompafiados de una

explicacion, por la cual se citan.

“X” Documento particularmente relevante; la invencién reivindicada
no puede considerarse nueva o que impligue una actividad inventiva
por referencia al documento aisladamente considerado.

“O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos
siempre estard acompafiado por otra letra que indique la pertinencia
del documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencién reivindicada
no puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion naturaleza, cuya combinacion resulta evidente para un experto en la

internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad materia.
reivindicada.
Fecha del reporte de busqueda: (23/11/2023)
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