ALVARO CASTELLANOS M. & CIA.
ABOGADOS mamae s e s

AGENTES DE LA PROPIEDAD INTELECTUAL . s "k

Carrera 8 No. 8309
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Seiora

Jefe de la Division de Nuevas Creaciones
Superintendencia de Industria y Comercio
Ministerio de Desarrollo Econémico

E. S. D.

Ref.: Expediente No. 00.049.358
Solicitud de Patente de Invencién para:
"NUEVOS COMPUESTOS DE XANTONA, SU PREPARACION Y USO
COMO MEDICAMENTO”.

Solicitante: ASTA MEDICA AKTIENGESELLSCHAFT

Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, -
identificada y domiciliada como aparece al pié de mi firma, en atencion a su
auto No. 2292 Notificado por Estado el 17 de Agosto del 2000,

atentamente me permito dar repuesta al mismo de la siguiente manera :

1. Respuesta a las observaciones del funcionario examinador :

1.1  Advierte el funcionario examinador que “El proceso inventado
mencionado en las reivindicaciones 4,5,6 no estd definido, pues lo uUnico
que dice es que es ‘mediante un método conocido per se’ y de este modo
no se nombra ningun paso o etapa que lo haga nuevo ni las condiciones
especificas en que deba hacerse”.

- Se dice ademds que es un proceso para la fabricacién de un compuesto
de formula | segun la reivindicacién 1 que comprende el paso de hacer
reaccionar un compuesto segun la reivindicacion 1...;lo cual no tiene
sentido porque para obtener un compuesto debe partirse de otro y no de é/
mismo. Hacer la aclaracién necesaria.

1.1.1 Con el objeto de atender a esta observacién, presentamos .
nuevas reivindicaciones 4,5 y 6, en las cuales se ha modificado su
enunciado de la siguiente forma: i

“Un proceso para la fabricacion de un derivado del compuesto de acuerdo

conlaformulat.................. .



De esta forma se aclara que el compuesto que se obtiene es un derivado
del compuesto de formula I.

1.1.2 Se aclara que las revindicaciones 4,5 y 6, si definen un
proceso, por cuanto la reivindicacién 4 nombra la etapa de hacer reaccionar
un compuesto de formula 1 con un equivalente de una adecuada base
inorganica u orgdénica con el propdsito de obtener la correspondiente sal
fenolato. En la reivindicacion 5 se nombra el paso o etapa de hacer
reaccionar un compuesto de la reivindicacién 1 con hidrégeno en presencia
o ausencia de un catalizador adecuado con el propésito de obtener un
derivado de sootepenseone y la reivindicacién 6 nombra la etapa de hacer
reaccionar un compuesto de la reivindicacién 1 con un adecuado reactivo
alquilante o acilante con el propésito de obtener un derivado de
sootepenseone.

Sin embargo, se presenta nuevas reivindicaciones 4,5 y 6 como
sustitutivas de las anteriormente presentadas en las cuales se define
claramente las etapas que conforman el proceso reivindicado; de la:
siguiente forma: '
4. "Un proceso para la fabricacibn de un derivado del compuesto de!
acuerdo con la férmula 1 segin la reivindicacion 1, mediante métodos
conocidos per se, para obtener la correspondiente sal fenolato, en la cual ;
R1 es un contracatién seleccionado del grupo ..........coviiiniiiiis , donde |
dicho proceso comprende el paso de hacer reaccionar un compuesto de |
acuerdo con la formula 1......... con por lo menos un equivalente de una
adecuada base inorgénica u orgénica.

5. “Un proceso para la fabricacion de un derivado del compuesto de
acuerdo con la férmula | segin la reivindicacién 1, mediante un método
conocido per se, en la cual R1 se ajusta...........ccccvveveninin, , donde dicho
proceso comprende el paso de hacer reaccionar un compuesto de acuerdo
con la reivindicacion 1...... ...con hidrégeno en presencia o ausencia de un
catalizador”.

{
6. “Un proceso para la fabricacion de un derivado del compuesto de |
acuerdo con la férmula | segun la reivindicacién 1, mediante un método
conocido per se, en la cual R1 es un grupo metilo.............c.ooeeanle, . dondei
dicho proceso .comprende el paso de hacer reaccionar un compuesto de!
acuerdo con la reivindicacién 1......... con un adecuado reactivo alquilante 0]
acilante en presencia o ausencia de una base”. : |
1.2 Establece el funcionario examinador “E/ proceso mencionado en la
reivindicacion 13 no estd definido mediante sus nuevos pasos o etapas ni
las condiciones especificas en que debe realizarse cada uno”. Hacer las
precisiones necesarias.

Con respecto a esta observacion, se modificé la reivindicacién 13 de ia
siguiente forma:



|
13. Un proceso para la fabricacién de un medicamento de acuerdo con la'
reivindicacién 9 o 10, caracterizado, porque comprende el paso de!
procesar uno o mas compuestos de acuerdo con la férmula 1 segtn la:
reivindicacién 1 o la reivindicacién 2, de manera optativa junto con
portadores, diluyentes y/o excipientes fisioldgicamente aceptables de
uso habitual, para lograr una forma farmacéutica aceptable. ‘
2. Arte finak:

Presento el arte final de la f6rmula quimica caracteristica.

3. De acuerdo con las modificaciones introducidas, se adjuntan

los siguientes anexos :

e Nuevo capitulo reivindicatorio

o Arte final

o Comprobante de pago por concepto de excedente de palabras para el

extracto de publicacidn.

Cumplido asi con lo dispuesto, atentamente solicito a Ud. se
continle con el tramite correspondiente a esta solicitud de Patente de}

invencién.

Del Sefior Jefe, |

N\WWVG 073292575
Margarita Castellanos Abondano

C.C. No. 39.779.654 de Usaguén

T.P.A. No.70819 del C. Sup. de la Judicatura
Carrera 9 No. 93 - 09 - Santa Fe de Bogoté
Teléfonos: 610 74 80 y 610 74 60

Santa Fe de Bogot4, D.C., @% SFT ) 'me

xgt/4750



REIVINDICACIONES

1.-  Un compuesto de acuerdo con la férmula general |

(1)

en la cual

R1 es un atomo de hidrégeno; un grupo metilo ( - CH3), un

residuo alquilo C2 - C6, un grupo formilo ( - CHO); un residuo acetilo |
(- COCH3), - CO alquilo C2 - 6, CO cicloalquilo ~C3 - 8 -, - CO |
arilo - C6 - 18 0 -CO residuo aralquilo - C7 - 24 cada uno de los .
cuales tiene en forma optativa uno o mas sustituyentes
seleccionados del grupo que consiste de - OH, - SH, - NH2, alquilo :

~NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, - N(arilo C6 -

14)2, - N{alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - NHCOR2, - NO2, - CN, -

(CO)R3, - (CS)R4, -F, -CI, -Br, -I, -0 alquilo -C1-6, -0 -
arilo C6 - 14, - O - (CO)RS, - S - alquiloC1-6, -S - arilo C6 - 14, -

SORS6, y - SO2R7, en el cual R2 a R7 equivalen cada uno en forma
independiente a un atomo de hidrégeno, alquilo -C1 -6, - O -
alquilo C1 - 6, - O - arilo C6 - 14, - NH2, alquilo -NHC1 - 6, -
N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo
C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1 -6, - S - residuo arilo C6 - 14; |

un - COO - residuo alquilo C1 - 6 que tiene en forma optativa

uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste de -
OH, - SH, - NH2, alquilo -NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo -
NHC6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), -



NHCORS, - NO2, - CN, - (CO)RY, - (CS)R10, - F, -Cl, -Br, -1, -
O - alquilo C1-6, - O - arilo C6 - 14, - O - (CO)R11, - S - alquilo
C1-6, -S- arilo C6 - 14, - SOR12, y - SO2R13, en el cual R8 a
R13 equivale cada uno en forma independiente a un atomo de
hidrégeno, alquilo - C1 -6, - O - alquilo C1 -6, - O - arilo C6 - 14, -
NH2, alquilo -NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, -
N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1 .
6, - S - residuo anlo C6 - 14, |

un resxduo —CONR14R15 en el cual R14 y R15 equivalen cada
uno en forma independiente a un atomo de hidrogeno, alquilo -C1 -
6, - O- alquilo C1-6, - O - arilo C6 - 14, - NH2, alquilo ~NHC1 - 6,
- N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, -
N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1 -6, - S - residuo
arilo C6 - 14;

O un contra cation seleccionado del grupo que consiste de un'

i
!

alcali 0 ion de metal alcalinotérreo tal como Li+, Na+, K+, Cat++,
Mg++, NR16R17R18R19(+) en el cual R16 a R19 equivalen cada
uno en forma independiente a un atomo de hidrégeno o a un residuo,
alquilo C1 - C6; ’

R2y R3 o bien forman parte del enlace doble C17=C18 o bienj
son cada uno hidrégeno, |

0 un tautbmero, un enantibmero o un esterecisdmero del.
mismo o una sal fisioldgicamente aceptable o solvato del mismo oj
mezclas del mismo.

2.- Compuesto de acuerdo con la formula 1 segin la:
reivindicacion 1, en la cual R1 es un atomo de hidroégeno y R2 and
R3 forman parte del enlace doble C17=C18 (Sootepenseone). z

3.- Un proceso para la fabricacion de un compuesto de
acuerdo con la formula | segun la reivindicacién 1 o la reivindicacion :
2, en las cuales R1 es un atomo de hidrégeno y R2 and R3 forman
parte de la ligadura doble C17=C18 (Sootepenseone), que’

comprende los pasos: (a) extraer hojas de Dasymaschalon‘



B |

sootepenseone Craib, Annonaceae de modo sucesivo con solventes
organicos en un orden de polaridad creciente, (b) seccionar el
extracto crudo de mas alta polaridad con una mezcla de agua y

solvente polar organico apenas miscible, (c) purificar el extracto
organico mediante cromatografia con solventes adecuados, (d) |
repetir de manera optativa el paso c) con fracciones que contengan
sootepenseone, y (e) purificar de manera optativa mediante
recristalizacion.

4.- Un proceso para la fabricacion de un derivado del
compuesto de abuerdo con la férmula | segun la reivindicacion 1,
mediante métodos conocidos per se, para obtener la correspondiente
sal fenolato, en la cual R1 es un contracation seleccionado del grupo
que consiste de un alcali o ion de metal alcalinotérreo tal como Li+,
Na+, K+, Ca++, Mg++, NR16R17R18R19(+), en el cual R16 a R19
equivale cada uno en forma independiente a un atomo de hidrégeno |
0 a un residuo alquilo C1 - C6, y R2 and R3 forman parte del enlace

doble C17=C18, donde dicho proceso comprende el paso de |
hacer reaccionar un compuesto de acuerdo con la féormula 1 i
segun la reivindicacion 1, en la cual R1 es un anién hidrégeno, con f
por lo menos un equivalente de una adecuada base inorganica u
organica.

5.- Un proceso para la fabricacibn de un derivado del
compuesto de acuerdo con la férmula | segln la reivindicacion 1,
mediante un meétodo conocido per se, en la cual R1 se ajusta al -
sentido definido en la reivindicacion 1 y en la cual R2 and R3 son
cada uno un atomo de hidrébgeno, donde dicho proceso |
comprende el paso de hacer reaccionar un compuesto de

acuerdo con la reivindicacién 1, en la cual R1 se ajusta al sentido

definido en la reivindicacion 1 y en la cual R2 y R3 forman parte del
enlace doble C17=C18, con hidrégeno en presencia o ausencia
de un catalizador.




i

6.- Un proceso para la fabricacion de un derivado del
compuesto de acuerdo con la fébrmula I segun la reivindicacién 1,
mediante un método conocido per se, en la cual R1 es un grupo
metilo (-CH3), un residuo alquilo C2 - C6, un grupo formilo ( - CHO);§
un residuo acetilo ( - COCH3), - CO - alquilo C2 - 6, CO -
cicloalquilo C3 - 8, - CO - arilo C6 - 18 0 - CO - residuo aralquilo
C7 - 24 cada uno de los cuales contiene en forma optativa uno o mas
sustituyentes seleccionados del grupo que consiste de - OH, - SH, 4
NH2, alquilo -NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, -
N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - NHCOR2, -
NO2, -CN, - (CO)R3, - (CS)R4, -F, -Cl, -Br, -|, -0- alquilo
C1-6, -O- ariloC6-14, -0 - (CO)RS, -S - alquilo C1-6, - S -
arilo C6 - 14, - SORS, y - SO02R7, en el cual R2 a R7 equivale cada
uno en forma independiente a un atomo de hidrégeno, alquilo -C1 -
6, - O - alquilo C1-6, - O - arilo C6 - 14, - NH2, alquilo -NHC1 - 6,
- N(alquilo C1 - 8)2, arilo - NHC6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, 1
N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1-6, - S - residuc:;
arilo C6 - 14; |

un —-COO - residuo alquilo C1 - 6 que tiene en forma optativa{
uno o mas sustituyentes seleccionados del grupo que consiste de
OH, - SH, - NH2, alquilo -NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo
NHCG6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14),
NHCORS, - N02, -CN, - (CO)R9, - (CS)R10, -F, -Cl, -Br, -1,
O - alquilo C1-6, - O - arilo C6 - 14, - O - (CO)R11, - S - alquilo
C1-6, -S- arilo C6 - 14, - SOR12,y - SO02R13, en el cual R8 d;
R13 equivalen cada uno en forma independiente a un atomo de
hidrégeno, alquilo - C1-6, - O - alquilo C1-6, - O - arilo C6 - 14,
- NH2, alquilo - NHC1 - 6, - N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, -
N(arilo C6 - 14)2, - N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1 -
6, - S - residuo arilo C6 - 14; |

un residuo ~-CONR14R15 en el cual R14 y R15 equivalen cada

A1

A

uno en forma independiente a un atomo de hidrogeno, alquilo -C1 -

|
|



6, - O - alquiloC1-6, - O - arilo C6 - 14, - NH2, alquilo ~-NHC1 - 6,
- N(alquilo C1 - 6)2, arilo - NHC6 - 14, - N(arilo C6 - 14)2, -
N(alquilo C1 - 6)(arilo C6 - 14), - S - alquilo C1 -6, S - residuo arilo§
C6 - 14 y en el cual R2 y R3 o bien forman parte del enlace doble.
C17=C18 o bien son cada uno un atomo de hidrégeno, donde dicho
proceso comprende el paso de hacer reaccionar un compuestoi
de acuerdo con Ila reivindicacién 1, en la cual R1 es un atomo dei
hidrogeno o un contracation seleccionado del grupo que consiste de
un alcali o ion de metal alcalinotérreo tal como Li+, Na+, K+, Ca++,
Mg++, NR16R17R18R19(+) en el cual R16 a R19 equivalen cada;
uno en forma independiente a un atomo de hidrégeno o a un residuoi
alquilo C1 - C6, con un adecuado reactivo alquilante o acilante en
presencia o ausencia de una base. ‘
7.- Un compuesto de acuerdo con la formula | segun la
reivindicaciéon 1 o 2 para utilizar como medicamento. |
8.- Un compuesto de acuerdo con la formula | segun la
reivindicacién 1 o segun la reivindicacion 2 para utilizar como agente;
anticancerigeno. |
9.- Un medicamento para utilizar en el tratamiento de una
enfermedad en humanos 0 animales, que contenga por lo menos uno;j
de los compuestos de acuerdo con la férmula | segun lafE
reivindicacion 1 o segun la reivindicacién 2, de manera optativa junto?
con portadores, diluyentes y/o excipientes fisiologicamente
aceptables de uso habitual.
10.- Un medicamento para utilizar en el tratamiento de un?
cancer en humanos o animales que contenga por lo menos uno de
los compuestos de acuerdo con la férmula | segun la reivindicacion 1‘
0 segun la reivindicacion 2, de manera optativa junto con portadores,fﬁ
diluyentes y/o excipientes fisiologicamente aceptables de usd
habitual.
11.- El uso de un compuesto de acuerdo con la férmula |
segun la reivindicacion 1 o segun la reivindicacion 2 para la



fabricacion de un medicamento para tratar una enfermedad en

humanos o animales.

12.- El uso de un compuesto de acuerdo con la formula |

seglin la reivindicacion 1 o segun la reivindicacion 2 para la
fabricacidén de un medicamento para tratar el cancer. ‘

13.- Un proceso para la fabricacibn de un medicamento de
acuerdo con la reivindicacion 9 o 10, caracterizado porque
comprende el paso de procesar uno o mas compuestos de
acuerdo con la férmula | segin la reivindicacion 1 o la
reivindicacion 2, de manera optativa junto con portadores,
diluyentes y/o excipientes fisiolégicamente aceptables de uso
habitual, para lograr una forma farmacéutica aceptable.

14.- Un método para tratar un tumor administrando una dosis
efectiva de por lo menos uno de los compuestos de acuerdo con la
formula | segun la reivindicacién 1 0 segun la reivindicacion 2 a un
paciente humano o animal que la necesite. t‘

15.- Un compuesto de acuerdo con la formula | segin la
reivindicacion 1 obtenible mediante el proceso de acuerdo con unaf
cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6.




ALVARO CASTELLANOS M. & CIA.

AB0GADOS ¢
Carrera 9 No. 93-09 \
Santa Fe de Bogotd, D.C. - COLOMBIA
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2do. EXAMEN DE FORMA PATENTE DE INVENCION

]

Folio Z |

Radicacion no OO ~ 4308

Concepto Técnico no _6&7! Clasificacion Internacional de Patentes A6' % '/ 0% 4 %12

i
H

ﬁfé{cﬁcado el examen de acuerdo a lo establecido en el Art. 38 de la Decisién 486 se determiné que T

|

esta solicitud de Patente de Invencién: |

SI[<] NO[]  Contiene unresumen de lainvencion (Art26-e). !
Si[x] NO[] Contiene el titulo o nombre de la invencion (Art.27-d). |
SI[x] NO[]  Contiene la descripcion de la invencion (Art 26-b).

p SI[x] NO[] NOES-APLICABLE [ ] Contiene los dibujos necesarios para comprender la invencion
 (Art26-d)

S \NOI ]  Contiene una o més reivindicaciones. {Art.26-c).

SI{T] NO{.] NOESAPLICABLE [x] Han sido desarrollados los proﬂuctos ylo procedimientos a partir
de recursos genéticos o de sus productos derivados de los que cualquiera de lo$ Paises

Miembros es pais de origen. (Art. 26- h). ;

~SI[] NO[] NO ES. APLICABLE [x]Los productos ylo procedimientos han sido obtenidos o
desarollados a partir de los conocimientos tradicionales de fas comunidades indigenas,
afroamericanas, o locales de los paises miembros, de acuerdo a lo establecido.en la
Decision 391 y sus modificaciones y reglamentaciones vigentes. (Art. 26-i).

Si[ ] ANO Pd  Lainvencion se refiere a un producto relativo a un material biologico. (Art.26-J).
SI[<] NO[ ] Laprioridad coincide con la materia reivindicada.
‘SI[] NO['] -~ CUMPLE LOS REQUISITOS TECNICOS ‘ *

R g RN

4 OESERVACIONESY OTROS: SI[ ] NCS) [ ] verhoja(s) anexa(s)
AQunNTy AveVO cotp"mio reivinmQucoTorio ( Foho 89 o q4) 1o + |
dc o ?‘01'fuc+uf0 qul/’“ﬂ ICO OOfOO'*‘ffl{O’th o@@(jﬂ o re\éuc‘fl (3(;("‘0 f.g! Ol ™

i

A Bt T S A

EXAMINADOR TECNICO
20 2040

BogotaD.C., _Ab~! O 2002 .

Carrera 13 No. 2700 Piso 5y 10
» Conmutador: 334 12.21-2-34 .
My Fax: 281-31 25 e-maik: info@sic.gov.co
. Santa Fe de Bogota D.C. - Colombia
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SUPERINTENDENCIA

FoIioQ/é
HNo.
7 i

2020
Bogota, D.C.
%

Doctor(a)

MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO

Apoderado(a)

REFERENCIA: Radicacion No. 00-49358
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 416
Oficio No. 924
Folios 001

Teniendo en cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el expediente
indicado en la referencia, redne los requisitos de forma establecidos en los articulos 26 y 27 de la
Decision 486 de la Comision de la comunidad andina, y en las demés disposiciones vigentes sobre
la materia, se envia el extracto de la solicitud a la Oficina de comunicaciones para efecto de su
publicacién en la Gaceta de Propiedad Industrial, conforme lo establece el articulo 40 de la misma
Decision.

Clmplase
Dado en Bogot4, D.C.,

ALIX CES Z/s DE VERGEL
Jefe de |4 Division de Nuevas Creaciones

Bogot4, D.C., El extracto de esta solicitud fue publicado en el nimero J19 .de lé
Gaceta de Propiedad Industrial, de fecha . El término habil sefialado por la ley
expird el y SI_NO_X se presentaron oposiciones por parte de terceros. :
202040

Carrera 13 No. 27-00 Pisos 5, 7y 10
Conmutador: 382 0840
Fax: 382 2695
E-mail: info@sic.gov.co
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Bogotd, D.C., Colombia




