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Re.: Expediente No. 00.042.904
Solicitud del examen de patentabilidad correspondiente a la Patente de invencién para:
“NUEVOS DERIVADOS DE EQUINOCANDINA, SU PROCEDIMIENTO DE PREPARACION Y SU
APLICACION COMO ANTIFUNGICOS”
Solicitante : HOECHST MARION ROUSSEL

SOLICITUD EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y domiciliada como
aparece al pié de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada de la sociedad solicitante,
atentamente me permito solicitar a Ud. que se realice el examen de patentabilidad de la invencién
arriba citada, para lo cual anexo el comprobante de pago No. 03- <27 X2  de Marzo

26 de 2003, correspondiente a la tasa establecida para dicha solicitud.

En consecuencia, atentamente solicito a Ud. se anexe este memorial junto con el comprobante
de pago al expediente correspondiente a esta solicitud de Patente de Invencion, y se continte

con su tramitacion.

Sefior Jefe,
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C.C. No. 39.779.654 de Usaquén
T.P.A. No.70.819 del C.S. de la J.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020/
Bogota, D.C.,
Doctora
Margarita Castellanos Abondano Oficio N°
Apoderada
HOECHST MARION ROUSSEL YT
REFERENCIA Radicacion 00 42904
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Folios 043

Como resuitado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de
invencion N° 00 42904, realizado segun el articulo 45 de la decision 486 de la
comision de la Comunidad Andina, se notifica:

Documentos estudiados:

. Descripcion: folios 11 - 19
. Ejempilos: folios 19 - 23
. Capitulo reivindicatorio estudiado: folios 24 - 30

Objeto de la invencion

La invencion se refiere a nuevos derivados de equinocandina, su procedimiento
de preparacioén y su aplicacion como antifingicos sobre hongos de la especie
Candida albicans, Aspergillus fumigatus y Cryptococcus neoformans, en
particular para el tratamiento de la candidosis invasiva del inmunodeprimido,
candidosis digestiva, urinaria, vaginal ¢ cutanea; criptococosis
neuromeningeas, pulmonares & cutaneas; aspergilosis broncopulmonares y
pulmonares y aspergilosis invasivas del inmunodeprimido.

Clasificacion internacional de patentes A 61 K 31/195 // 31/33 // 38/08



98

Claridad de la solicitud

El art. 30 de la Decision 486 contempla que “Las reivindicaciones definiran la
materia que se desea proteger mediante la patente. Deben ser claras y
concisas y estar enteramente sustentadas por la descripcion”

En la reivindicacion 1 no es claro en qué posicion del radical R2 — ciclohexilo
— se encuentra pegado el sustituyente amino, tampoco es claro si el grupo
amino es el unico posible sustituyente ya que como se encuentra redactada la
reivindicacion se esta indicando que el amino de ciclohexilo puede presentar
sustituciones como las que a continuacion se mencionan: CH2CH2NHCHS3,
CH2CHCH3NHZ2, y radicales con caracter heterociclico.

De otro lado en el aparte donde se indica que: “los radicales R1 y R2 pueden
formar con el atomo de nitrégeno que los porta un ciclo de 3, 4 6 5 atomos de
carbono y que eventualmente puede estar sustituido por un grupo amino” no se
especifica en qué posicion con respecto al nitrégeno 1 se encuentra el grupo
amino.

En el caso de la reivindicacion 8 se encuentra que en los posibles sustituyentes
que se reempazan en R no se identifica claramente la posicion por la cual se
unen al nucleo de Equinocandina. Dado que en algunos casos los sustituyentes
presentan cadenas carbonadas en un extremo y un radical carbonilo por el otro,
se debe aclarar en qué sentido se produce la union al nucleo de Equinocandina,
igual sucede en las reivindicaciones 9 y 10 en las cuales se especifican grupos
como posibles sustituyentes R.

Determinacion del estado de la técnica:

Consultadas las fuentes de informacién con que cuenta este despacho, se
encontraron los siguientes documentos, anteriores a la fecha de presentacion
de la presente solicitud 09/06/1999 , relacionados con la materia de la presente
solicitud:

N° | Documento Titulo Fecha de
Publicacidn
1 | CO 98-73452 | “Nuevos derivados de la equinocandina,| 10/12/1997
su procedimiento de preparacion y su
aplicacion como fungicidas”
2 | WO 9608267 | “Lipopéptidos semisintéticos,| 21/03/1996
composiciones que contienen dichos
lipopéptidos y métodos de uso”
WO 9613272 | “Compuestos aza-ciclohexapéptido” 09/05/1996
Articulo ¥ | "Use of Cilofungin as direct fluorescent| Junio 1994
probe for monitoring antifungal drug-
membrane interactions” |

Al

* Antimicrobial Agents and Chemotherapy, June 1994 p. 1378-1385

American Society for Microbiology.
Autor: Yuan- Tih Ko, Richard D. Ludescher, David J. Frost y Bruce P.
Wasserman
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Evaluacién de los requisitos de patentabilidad:

El articulo 14 de la decisién 486 de la comision de la comunidad andina
establece que: "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"

En cumplimiento del articulo 14 de la decisidon 486 de la comisién de la
comunidad andina, se procedié a evaluar el requisito de novedad, nivel
inventivo y aplicacion industrial con el fin de establecer la patentabilidad de la
invencion reivindicada en la solicitud en estudio.

Evaluacién del NIVEL INVENTIVO

El articulo 18 de la decision 486 dispone "Se considerara que una invencion
tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada en la
Materia técnica correspondiente, esa invencion no hubiese resultado obvia ni
se hubiese derivado de manera evidente del estado de la técnica”

Anterioridad CO 98 73452

La solicitud nacional CO 98 73452 reivindica derivados de equinocandina, su
procedimiento de preparacion y su aplicaciéon como fungicidas. En la formula
estructural reivindica, se especifica que R1 y R2 pueden ser idénticos 6
diferentes uno de otro y pueden ser —OH, -H, radical alquilico lineal, ramificado
0 ciclico de hasta 8 atomos de carbono que eventuaimente puede estar
sustituido con un atomo de halégeno, un radical -OH 6 un radical —=N<®,. Dicha
reivindicacion 1 afecta la reivindicacion 1 de la solicitud objeto de estudio ya que
en ella los radicales R1 y R2 pueden ser respectivamente un atomo de
hidroégeno y un ciclo de 6 miembros sustituido con un grupo amino.

De otro lado el radical R en la solicitud nacional CO 98 73452 puede ser una
cadena lineal, ramificada 6 ciclica de hasta 30 atomos de carbono, la cual
contiene eventualmente uno o varios heteroatomos, uno 6 varios heterociclos,
0 un radical acilo lineal, ramificado 6 ciclico que contiene hasta 30 atomos de
carbono, el cual contiene eventualmente uno 6 varios heteroatomos y/o uno 6
varios heterociclos; lo anterior de acuerdo con la reivindicacion 1 y 8. En la
formula estructural reivindicada en la solicitud objeto de estudio el radical R se
describe con iguales caracteristicas y posibilidades que en la solicitud nacional,
hecho que se demuestra al comparar las reivindicaciones 8 y 10 de la solicitud
CO 98 73452 en donde se identifican los mismos grupos que en las
reivindicaciones 8 y 10 de la solicitud nacional.

En el caso de los sustituyentes T, W , Y y Z ya se consideraba en la
anterioridad que fuesen atomos de hidrégeno y metilo, por tanto las
reivindicaciones 2 , 3, 4 y 5 de la solicitud objeto de estudio se encuentran
afectadas. Este hecho se evidencia cuando se realiza el estudio comparativo
entre la reivindicacion 1, 2, 3,4y 5 de la solicitud nacional CO 98 73452 vy las
reivindicaciones 1, 2 y 3 de la solicitud objeto de estudio.
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Anterioridades WO96 08267 y WO96 13272

Las publicaciones WQO96 08267 y WO96 13272 reivindican compuestos
derivados del ciclohexapéptido Equinocandina que comprenden las moléculas
reivindicadas en la solicitud nacional objeto de estudio. De hecho al interior de
sus capitulos reivindicatorios se identifican posibles grupos que sustituyen la
molécula en las posiciones relevantes, tal es el caso de los radicales R, , Ryy
Rip.

Articulo

El articulo en mencion comprende el uso de Cilofugina como antifingico contra
la especie Céndida albicans (1,3) B glucano- sintasa, en un estudio in vitro,
desarrollado con el fin de medir la interaccion farmaco-membrana a través de
una prueba de fluorescencia. Dicha prueba permite monitorizar a travées de la
emision de fluorescencia el grado de perturbacion que el activo ha causado
sobre la sintesis de la pared de (1,3) B glucano.

El contenido de dicho articulo permite evidenciar que los compuestos en
mencion se conocen con anterioridad a la fecha de presentacion de la solicitud
objeto de estudio y que ademas si se reconocen los sitios de importancia dentro
de la molécula, es decir aquellos que la hace especifica ¢ selectiva frente a un
microorganismo es posible obtener por sustitucion de grupos una gran variedad
de compuestos que mantienen su actividad antifungica y en algunos casos
exhiben propiedades antivirales.

En este sentido, se torna evidente y derivado del estado del arte disefar
compuestos que aunque mantienen el nucleo estructural basico —
ciclohexapeptido — presentan diversas sustituciones. Este hecho ha permitido,
de acuerdo con el arte previo, ampliar el espectro de actividad de las
estructuras en mencion y el disefio de moléculas derivadas de las ensefianzas
del estado de la técnica, que para un técnico de nivel medio resultan evidentes.

En conclusion los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se
encuentran afectados asi:

N° Documento Reivindicaciones Requisito que
afectadas afecta

1 CO 98-73452 1,2,3,4,58y10 Nivel Inventivo

2 WO 9608267 1,2,3,4y 5 Nivel Inventivo

3 WO 9613272 1,2,3,4y 5 Nivel Inventivo

4 Articulo 1 Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisidon 486 de la Comision de la
Comunidad Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de
sesenta dias contados a partir de la fecha de la notificacion de la presente
comunicacion. En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesion, se
denegara la patente.
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Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2 literal
e), del capitulo 5 del titulo priﬁ})ero de la Circular Unica N° 10 de 2001
g /

7~

Alix Carmenza Céspedes de Vergel
Jefe de Ia Division de Nuevas Creaciones

El anterior requerimiento fue notificado por fijacibn en lista, de
fecha o

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
Ndamero 01168 Codigo 202044 ABS




