1566

) CAVELIER W
ABOGADOS

Teléfono: (67-1) 347 3811

EDIFICIO SiSKI Telefax: (67-1) 211 8850
www.cavalier.com CARRERA 4 No. 72 - 36 (67-1) 640 0880
caveller@caveller.com BOGOTA B, COLOMBIA Fex in U.S.A.: {1-305) 381 8880
Sefiora Jefe de la SUPERINTEADENGIA DN INDLSTRIA Y CONEREID
: Red: 00-080982- -0000
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 20819 T oD 0NN
_ 2 P : ap. M NUECREACIONES
Superintendencia de Industria y Comerclo Eve:t REGDEROMT
E. S. D. 4t WG CTARENRMATIAN  mamnen
Trémite: 002
Evento: 001
Actuaclén: 444
Referencia : Expedienta No. 00090082
Asunto : Solicitud de patente para: DERIVADOS DE 8-MERCAPTO

CICLODEXTRINA USADOS COMO AGENTES DE REVERSION
PARA EL BLOQUEQO NEUROMUSCULAR INDUCIDO POR

FARMACOS
Solicitante : AKZO NOBEL N.V.
Fecha de Solicitud : 28 de noviembre de 2000
1. Yo, Emilio FERREROQO, obrando como apoderado del solicitante en el asunto antes

identificado, me refiero al oficio nimero 06687 notificado por fijacion en lista el 22 de Junio de 2008.

2, Mediante el oficio nimero 08687 88 puso en conocimiento del solicitants el informe que
contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre el examen de fondo de la presente
solicitud de patente.

3. Atiendo a las observaciones realizadas medianta el oficio nimero 06687 de la manera
siguiente:

i Claridad de la sollcltud

En primer lugar presento nuevo capitulo relvindicatorio compuesto por 8
reivindicaclones donde se ha comegido el lenguaje quimico empleado de acuerdo a la sugerencia
del seflor examinador.

NIT 880.041.367-3
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Por otro lado, se ha eliminado la reivindicacién nimerc 7 eliminado asl del alcance de
la Invencidn los compuestos vecuronio, pancuronlo, rapacuronio, mivacurio, (cis) atracurio,
tubocurarina y suxametonio. Sin embargo, se ha dejado la reivindicacién 8 (nueva reivindicacion 7)
dirigida al compuesto rocuronio al cual se le realizaron los respectivos ensayos de reversion del
bloqueo neuromuscular por los derivados de 8-mercapto-ciclodextrina tal como se evidencia en loa
elemplos 1-19 de la tabla | de la descripcion.

Teniendo en cuenta que de esta manera he atendido & cabalidaci las objeciones
planteadas por su Despacho a la presente solicitud de patente respetuosamente solicito que se
otorgue el privilegio de proteccién de patente.

4, DOCUMENTOS ADJUNTOS: Junto con este memorial presento los siguientes documentos:
4.1. Formularic de modificaclones

4.2, Reclbo de pago por valor de $85.000
4.3. Nuevo capltulo relvindicatorio

Bogota,
Sefiora Jefe,
& 05 oo -
EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.928
COLO 11214-801-019-5
JDF/JDF/
ID-000593/WPC11214

Cns M-2006-00010398
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SUPERINTENDENCIA

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

2000-10
lo . SOLICITUD DE:_
O Correccion de Error Material BE] Modificacion a una solicitud
Nombre: AEKZO NOBEL N.V. IDENTIFICACION
socledaed constituida y sxistents bajo las leyes D D
SOLICITANTE do. Holanda C.C. NIT
i nia-.  Velperweg 76
Direccitn: . Arnhen 6824, ’ Hol C.E. D Otro D
Teléfono: 5460970 NG .
E-mail: clientes@camyp.com mara
Fax 2494070
Domicilio: Arnhem 6824,
Holanda
IDENTIFICACION
Nombre: Emilio FERRERO
REPRESENTANTE | Direccién: Carrera 4° No. 72-35 cece. X w O
Teléfono: 347 38 11
© APODERADO E-mall: cavelier@cavelier.com CE D Otro D
Fax: 217 92 11
Domicllio: Bogota, Colombia Ndmero: _ 438019 TP__ 31828

o Namero de expedients: 00.0950.982 (Clase: __C08B 037[016

Tltulo del Invento: Darivados de 6-mercapto ciclodextrina uudos como agentes de

reversifn para el bloqueo neuromuscular inducido por
farmacos.

ﬁ@ Descripcién de la correcclén o modificacién solicitada:

Presento nuevo capftulo reivindicatorio compuesto por B-reiv:l.ndieae:lonan.
Por lo tanto, solicito que se realice el examen de patentabilidad sobre
este nuevo capitulo reivimdicatorio.

Comprobante de pago No. _06-67,554 Fecha: # de septiembre de 2006

O Anexos:

@ Comprobante de pago de la tasa por $95,000.00
D Poderes, si fusme el caso

D Certificado de existencia y representacion legal, cuando el solicitante sea persona juridica

C.C. 438.070 de Usaquén T.FPA 31929

LIDF
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REIVINDICACIONES

1. Un derivado de 6-mercapto-ciclodextrina CARACTERIZADO porque tiene la
férmula general I:

CH,OH

Formula I

dondemes 0-7,nes 1-8, mn=7u§;

R es alquileno {Cie), opcionalmente sustituido con 1-3 grupos OH, 6 (CH:) o-fenileno-
(CHy) p~;

0, p son independientemente 0-4

X es COOH, CONHR;, NHCOR;, SO;0H, PO (OH) 2, O (CH,-CH2-O) g-H, OH, o tetrazol-
5-ilo;

R; es H ¢ alquilo (Cy.s)

R; es carboxifenilo

qes 1-3;

o sales farmacéuticamente aceptables del mismo

con la exclusién de

6-per-deoxi-8-per-(2-hidroxietiltio)-B-ciclodextrina;
6-mono-deoxi-6-mono-(2-hidroxietiltio}-B-ciclodextrina

8-per-deoxi-8-per-(2-hidroxietiltio)-y -ciclodextrina

6-per-deoxi-8-per-{carboximetiltio)- B -ciclodextrina
6-mono-deoxi-6-mono-(carboximetiltio)- B -ciclodextrina

6A, 6B-dideoxi-8A,8B-bis[(o-carboxifenil)tio]-P-ciclodextrina; 6A,6B-dideoxl-6A,6B-
bis(carboximetiltiol}~ciclodextrina va.; beha

y Loy feh

6-per-deoxi-6-per-(2,3-dihidroxipropiltio)-ciclodextrina.
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2. El derivado de 6-mercapto-ciclodextrina de acuerdo con la reivindicacién 1,
CARACTERIZADO porque R, m, n son como se definié en la reivindicacién 1, y X es
COOH 6 SO.0H; o una sal famacéuticamente aceptable del mismo.

3. El derivado de 6-mercapto-ciclodextrina de acuerdo con la reivindicacion 1,
CARACTERIZADO porque m es O; n es 8; R es alquileno (C..s) ¢ (CH;) o-fenileno-(CHy)
p. o, p son independientemente 04; y X es COOH 6 SO OH; o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

4. Un derivado de 6-mercapto-ciclodextrina de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-3, CARACTERIZADO porque se selecciona entre:

6-per-deoxi-6-per-(2-carboxietil)tio-y-ciclodextrina;
6-per-deoxi-6-per-(3-carboxipropil)tio-y-ciclodextrina,;
6-per-deoxi-6-per-(4-carboxifenil)tio-y-ciclodextrina;
6-per-deoxi-6-per-{4-carboxifenilmetil)tio-y-ciclodextrina;
6-per-deoxi-6-per-{2-carboxipropifjtio-y-ciclodextrina y
6-per-deoxi-8-per-{2-sulfoetil)tio-y-ciclodextrina;

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

5. Un derivado de 6-mercapto-ciclodextrina de acuerdo con la férmula general 1 de la
reivindicacién 1, CARACTERIZADO porque se usa en terapia.

8. Un kit para proporcionar bloqueo neuromuscular y su reversién, CARACTERIZADO
porque comprende (a) un agente bloqueador neuromuscular, y (b) un derivado de 6-
mercapto ciclodextrina de acuerdo con la férmula general 1 de la reivindicacién 1.

7. E! kit de acuerdo con la reivindicacién 6, CARACTERIZADO porque el agente
bloqueador neuromuscular es rocuronio.

8. Una composicion farmacéutica CARACTERIZADA porque comprende un derivado
de 8-mercapto-ciclodextrina que tiene la férmula general 1:

CH40H

H H CHz=5-R~X
Q
0 OH H
H OH
m H OH n

Formula I
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dondemes 0-7,nes 1-8, mtn=7 u8;

R es (C1-6) alquileno, opcionaimente sustituido con 1-3 grupos OH, 6 (CH3) o-fenileno-
(CH2) p-;

o, p son independientemente 0-4;

X es COOH, CONHR;, NHCOR;z, SO,0H, PO (OH);, O (CHy-CH>-0) q-H, OH, o tetrazol-
5-ilo;

R, as H 6 (C,.5) alquilo;

R; es carboxifenilo,

qes 1-3;

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, mezclado con auxiliares
farmacéuticamente aceptables.

112148410195
546
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO yg
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020/

Bogot4a, D.C.,

D ctor

Emllio Ferrero OficloN5 . u14404

Apoderado

AKZO NOBEL N.V.

REFERENCIA Radicaclién 00 90982
Tramite 002
Evento 001
Actuaclén 430
Follos 005

Como resultado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de invencién
N° 00 90882, realizado segln el articulo 45 de la decisién 486 de la comision de la
Comunidad Andina, se notifica:

1. DOCUMENTOS ESTUDIADOS:

¢ El resumen y el capitulo descriptivo de la solicitud de los folios 44 y 3 a 14
respectivamente.

e Los ejemplos que ilustran la solicitud en los folios 15 a 39.

e Lasclausulas 1 a 11 relacionadas en el caplitulo reivindicatorio de la solicitud y
que se encuentran en los folios 40 a 43.

s« Copia de la solicitud original mediante la cual se reivindica prioridad Europea
EP908300558.7 de 29/11/1999 en los folios 52 a 65, junto con la traducclén
correspondiente en los folios 66 a 94.

¢ EIl primer examen de forma realizado a la solicitud — oficio 0628 -que se
encuentra en el folio 98.

* Respuesta al primer examen de forma realizado a la solicitud allegada
mediante memorial de fecha 16/07/2001 y que se encuentra en los folios 110
a113.

e La solicitud de examen de patentabilidad junto con el pago de la tasa
comespondients, allegado mediante memorial de fecha 27/08/2003, que se
encuentra en los folios 116 y 117.

o El primer examen de fondo efectuado a la solicitud No. 279, que se encuentra
en los folios 119 a 153, notificado por fijacion en lista en la fecha 02/03/2008.

o La respuesta al primer requerimiento técnico de fondo No. 279, que se
encuentra en los folios 154 a 163, mediante el cual se modifica el capitulo
relvindicatorio, conformado ahora por 11 cldusulas en los follos 160 a 162.

¢ El segundo examen técnico de fondo No. 948, efectuado a la luz del articulo
45 de la Declsién 486 y que se encuentra en los folios 164 a 167.

* El memorial de fecha 19/09/2006 mediante el cual se allega la respuesta al
segundo examen técnico de fondo No. 948 y que contiene un nuevo caplitulo
relvindicatorio, sobre el cual se efectia ia concesion parcial en atenclon a las
recomendaciones formuladas en la etapa de examen previa.
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2. OBJETO DE LA INVENCION:

La solicitud hace referencla a “Derivados de 6-mercapto-ciclodextrina usados
como agentes de reversion para el bloqueo neuromuscular inducido por
férmacos”.

¢ Relvindicaciones 1 a 5:

Se reivindica un derivado de 8-mercapto-ciclodextrina caracterizado porque presenta
la férmula estructural (l):

Dentro de los que se encuentran:

G-per-deoxi-6-per-(2-carboxietil)tio-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-8-per-(3-carboxipropil)tio-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-6-per{4-carboxifenil)tio-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-8-per-(4-carboxifenilmetil)tio-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-6-per-(4-carboxipropil)tio-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-8-per-(2-sulfoetil)tio-y-ciclodextrina

Con la exclusion de:

6-per-deox|-8-per<{2-hidroxietiltio)}-B-ciclodextrina
68-mono-deoxi-8-mono-(2-hidroxietiltio)-B-ciclodextrina
6-per-deoxi-8-per-(2-hidroxietiltio)-y-ciclodextrina
6-per-deoxi-8-per-(carboximetiltio)}-B-ciclodextrina
6-mono-deoxI-8-mono-{carboximetiltio}-B-ciclodextrina
BA,6B-dideoxi-6A,6B-bis|[(o-carboxifenli)tio} B-ciclodextrina
6A,8B-dideoxi-6A,6B-bis(carboximetiltiol)-B-ciclodextrina

O las sales farmacéuticamente aceptables de las mismas.

De igual forma se reivindica un derivado de 6-mercapto-ciclodextrina de acuerdo con
la formula general 1 de la relvindicaclén 1, caracterizado porque se usa en terapia.

¢ Relvindicaclones 6y 7:

Se reivindica un kit para generar bloqueo neuromuscular y su reversion caractsrizado
porque comprende a) un agente bloqueador neuromuscular y b) un derivado de 8-
mercapto-ciclodextrina de acuerdo con la férmula (l).

El bloqueador neuromuscular se selecciona del grupo consistente en rocuronio,
vacuronio, pancuronio, rapacuronio, mivacurio, (cis)atracurio, tubocurarina y
suxametonio.
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¢ Relvindicacién 8: )/

Se reivindica una composicién farmacéutica caracterizada porque comprende un
derivado de 8-mercapto-ciclodextrina de férmula (l).

Una vez catalogada la Invencién ésta se clasifict en la seccién: A 61 K ¥/zqg // *oes
de la Claslificaclén Internacional de Patentes.

3. CLARIDAD DE LA SOLICITUD:

El articulo 30 de la Decision 4868 contempla que “Las reivindicaciones definirén la
maleria que se desea profeger mediante la patente. Deben ser claras y concisas y
estar enteramente sustentadas por la descripcion”.

» Como se habla mencionado en la oportunidad jurldica anterior, es importante
revisar la reproduccién que se ha efectuado del capitulo reivindicatorio
inicialmente presentado, por cuanto nuevamente se encontraron no
conformidades en tomo al lenguaje quimico empleado, que si bien es cierto no
constituyen defectos formales de gran relevancia si pueden generar
ambigliedades al momento de Interpretar el alcance del capltulo
relvindicatorio, es por ello que se recomienda reescribir el sexto y séptimo
ejemplo de las exclusiones contempladas, por cuanto {os nombres escritos en
el capltulo allegado no corresponde a los iniciaimente presentados en lo que
concieme a la configuraclén beta de las ciciodextrinas.

o |guaimente, como se sefiald en el examen previo, en cuanto a las clausulas 6
y 7 en las cuales se define un kit que hace referencia a:

“Una formulacién que contiene preparaciones farmacéuticas separadas, esto es el
agente bloqueador neuromuscular y un derivado de G6-mercapio-ciclodextrina de
férmula (1), o sea el agente de reversion, en el que los componentes de este kif de
partes deben ser usados secuencialments, o sea el agente bloqueador
neuromuscular es administrado a un sujeto que lo necesita, lo que va seguido, en un
punto del tiempo en que se requiere el restablecimiento de la funcién muscular, por la
administracién del agente de reversién, o sea un derivado de G6-mercapto-
ciclodextrina de la presente invencién” (Ver follo 78)

Es avidente que al incluir una composicién de Inhibidores del bloqueo neuromuscular
se estd admitiendo un objeto adicional que no fue desamollado quimicamente en
tomo a los nicleos de ciclodextrina, si no como bien se afirma en el aparte
descriptivo, se trata de la administracién independiente y separada del coadyuvante
(y-ciclodextrina) por un catéter diferente al que administra el agente bloqueador
neuromuscular, hecho este que demuestra falta de claridad en tomo al objeto real
que comprende |a invencion.

En atencion a esto y por tratarse de un objeto adicional se recomienda al interesado
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efectuar las modificaciones pertinentes a fin de hacer claridad respecto del objeto
inventado. Es importante que se tenga en cuenta que aunque las y-ciclodextrinas
sirven de complejo asoclado ("guest”}-huésped para los inhibidores del bloqueo

neuromuscular, los compuestos rocuronio, vecuronio, pancuronio, rapacuronio,
mivacuronlo, atracuroni cls tubocurarina suxametonio Su

composiciones farmacéuticas aisladas, no forman parte esencial del inventé por
cuanto el desamlio ha girado, de acuerdo con el capltulo reivindicatorio, en tormo al
hospedero y-ciclodextrina y en ningtin momento se han definido las composiciones
de las moléculas cltadas.

Ademads del estudio del ejemplo 10 se infiere que la administracién de los agentes
Inhibidores del bloqueo neuromuscular y del agente de reversion se efectia por
catéteres distintos, lo cual ratifica la objecién formulada con respecto a que el objeto
real de la Invencién no gira alrededor del desamollo de una combinacién flsica o
quimica de los productos “Iinhibidores del bloqueo neuromuscular : y-ciclodexirinas”,
muy por el contrario se trata de una administraclén concomitante pero separada de
los productos.

« En atencidn a la objecién anteriormente formulada, se recomienda al
interesado modificar el titulo de la solicitud de tal suerte que el mismo se
encuentre conforme al objeto de la invencién: "Derlvados de 6-mercapto-y-
ciclodextrina”.

4. EVALUACION DE LA UNIDAD DE INVENCION:

El articulo 25 de la Decision de la Comunidad Andina establece: “La solicitud de
patente sélo podré comprender una invencién o un grupo de invenciones
relacionadas entre sl, de manera que conformen un tnico concepfo inventivo.”

Las cldusulas 6 y 7 hacen referencia explicita a un objeto que no cumple con el
requisito de claridad y unidad de invencién, debido a que incluye materia adicional
que no fue desamollado quimicamente entomo a los nucleos de y-ciclodextrina o
farmacéuticaments como una composicién de materia, sl no como blen se tratd en el
aparte descriptivo, como una composicién adicional al objeto real de la invencién que
se encuentra separada fisicamente de acuerdo con el ejemplo 20 de la solicitud.

5. EXCEPCIONES A LA PATENTABILIDAD:

El articulo 20 en su literal (d) contempla: “No serdn patentables los métodos
terapéuticos o quirdrgicos para el tratamiento humano o animal, as/ como Ios
métodos de diagnéstico aplicados a los seres humanos o a animales”

Las mismas cldusulas 6 y 7 al reivindicar un kit para la administracién de compuestos
que causan bloqueo neuromuscular se relaclonan directamente con el uso de ias y-
ciclodextrinas como coadyuvantes en los procedimientos clinicos en los que se
administra anestesia y teniendo en cuenta que la norma Andina es taxativa al
contemplar dentro de las exclusiones legales a la patentabilidad toda aquella materia
asociada a los métodos de tratamiento terapéutico, esta Dependencia nuevamente
recomienda eliminar del alcance de la Invencién las cldusulas sefialadas.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién 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 notificacién de la presente comunicaclén. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesidn, se denegaré la patente.
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Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, Iiteral e), del
capftulo 5 del titulo primero dg la Circular Unica N° 10 de 2001.

f

Alix Carmenza G6Spedes de Vergel
Jefe de la Divisiébn de Nuevas Creaciones

' TL0iC. 2B

El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
Ndmero 01823 Cddigo 202044




