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尊敬的审查员

经认真仔细阅读第二次审查意见后做出答复意见如下：

1、 权利要求1具有创造性

1、 从本发明目的与对比文件1公开内容的比较

首先，从本发明技术背景部分可以看出，发明人已经提到了卤代胺化合物具有抗菌活性（也就是说卤代胺化合物具有抗菌活性是本领域技术人员的公知常识），本发明的目的是针对现有的卤胺类抗菌剂在实际应用中存在的问题，对其进行改进，开发出一类综合性能优越的新型卤胺类抗菌单体（本发明的目的并不是开发一类抗菌活性更优的卤代胺化合物，而是通过对侧链基团的改造，改善卤胺类抗菌单体除抗菌活性外的其他方面不足）。
审查员指出：对比文件1公开了一种N-卤代胺化合物SHC-3的结构，并且公开了其具有抗菌活性。并且提到了对比文件1还公开了受阻胺光稳定剂或受阻胺稳定剂的通式结构，本领域技术人员在对比文件1公开的通式化合物的基础上，通过各种基团的选择，进而得到权利要求1相应的技术方案是显而易见的，并可以预期其同样具备抗菌活性。

从上面的分析我们可以看出，本发明的目的并不在改善卤代胺类化合物的抗菌活性，而是通过对侧链基团的改造，保留现有卤代胺类化合物的抗菌活性基础上，改善卤胺类抗菌单体除抗菌活性外的其他方面不足。而对比文件1除了公开卤代胺类化合物的抗菌活性外，并没有公开对其侧链改造取得除抗菌活性外的其他方面技术效果的技术启示。
2、 从区别技术特征的作用探讨
对比文件1虽然公开了SHC-3卤胺化合物及其抗菌活性，但是本发明权利要求1与羰基相连的基团为C1-C6卤代烷基，着重通过卤代烷基的活性基团进行改进，开发出一类综合性能优越的新型卤胺类抗菌单体。本发明与对比文件1的区别技术特征所起的作用是：除了具有卤胺类化合物本身所具有的抗菌特性外，同时可以用于合成含有卤胺结构的季铵盐类抗菌剂，形成双重抗菌效果，改善季铵盐类抗菌剂用量大、遇到的细菌等微生物的耐药性问题，也可增加卤胺类抗菌前置体的水溶性等问题，具有显著进步。
对比文件1说明书[0116]段指出：“一般地，本发明的受阻胺光稳定剂(HALS) 或受阻胺稳定剂(HAS) 可以是一个较大化合物( 例如，一种聚合物的单体) 的一部分并且包含如下所示的空间位阻的哌啶结构”。从说明书[0116]段可以看出，对比文件1公开的是一类受阻胺光稳定剂(HALS) 或受阻胺稳定剂(HAS)。虽然公开了该类化合物的不同取代，比如提到脂肪族酯、卤素取代等，但并没有公开或提示，该类化合物具有本发明所述的除了具有卤胺类化合物本身所具有的抗菌特性外的其他技术效果，在这种情况下，现有技术人员通过阅读对比文件1是没有动机从这么多的不同取代基中，不付出创造性劳动就能得到本发明的技术方案。
本发明取得的技术效果，正是本发明权利要求1与对比文件1区别的技术特征（与羰基相连的基团为C1-C6卤代烷基）所带来的。
    由于该区别技术特征在对比文件1中所起的作用不同于其在本发明中的作用，不能认为对比文件1给出了技术启示，所以对比文件1并没有对本发明的技术方案的改造给出技术启示，本发明与对比文件1的区别技术特征具有非显而易见性。
3、 从化合物所取得的技术效果方面进行探讨
     首先，本发明的目的并不在于开发一类抗菌活性更优的卤代胺化合物，而是通过对侧链基团的改造，改善卤胺类抗菌单体除抗菌活性外的其他方面不足。对于改善抗菌剂用量大、耐药性问题：审查员指出说明书中未给出具体的施药浓度及其用量，也没有对耐药株进行抑菌活性测试，无法看出本申请的化合物能够解决耐药性的问题。本领域技术人员均知道普通季铵盐类抗菌剂大量长期使用造成细菌耐药性等问题，而卤胺类抗菌剂与季铵盐类抗菌剂通过静电作用吸附菌体和随后的烷基长链疏水作用来刺破细胞膜进行杀菌的机制不同，卤胺类抗菌剂通过氧化细菌细胞内的蛋白质受体来致死微生物，故产生耐药性的可能性甚微，相反可以在很短的时间内杀死绝大部分细菌。并且现有技术已经有报道合成了季铵盐型卤胺抗菌剂，发现季铵盐结构引入到卤胺分子中后，卤胺亲水性大为改善，卤胺抗菌效果显著提高【具体参考陈洪媛学位论文《吡啶季铵盐型卤胺抗菌剂的合成与应用》】。由此可见，本发明得到的卤胺化合物用于合成含有卤胺结构的季铵盐类抗菌剂，形成双重抗菌效果，改善季铵盐类抗菌剂用量大、遇到的细菌等微生物的耐药性问题，是可以预见的。
综上所述，本领域技术人员结合对比文件1没有动机对SHC-3化合物进行改进，将C11-C20烷基改进为C1-C6卤代烷基，本发明与现有技术相比具有突出的实际性特点。并且改进后的本发明除了保留卤胺类化合物的抗菌特性外，同时改善季铵盐类抗菌剂造成的细菌等微生物的耐药性等问题，具有显著进步。故权利要求1具有创造性，符合专利法第22条第3款规定的创造性。

 二、权利要求2-10具有创造性

权利要求2是权利要求1化合物的制备方法权利要求，在权利要求1具有创造性的情况下，权利要求2也具有创造性。权利要求3-9是权利要求2的从属权利要求，在权利要求2具有创造性的情况下，权利要求3-9也具有创造性。

权利要求10是权利要求1化合物的制备用途，在权利要求1具备创造性的情况下，权利要求10同样具有创造性。

三、关于其他问题

    关于审查员指出的权利要求3和4出现多个句号导致不清楚的问题，同意审查员的意见，将中间的句号修改为分号。以上修改符合专利法的要求。
申请人和代理人一致认为本发明专利申请应能授予发明专利权。恳请审查员早日授予本发明申请以发明专利权。如果审查员在继续审查的过程中，认为本申请还存在其他问题，请给予再次学习和改正的机会。

此致

敬礼
