}K

DrlsaAl'gg& £l‘:‘C%astl'o Apariado 3682 520

Cra. 7 16-56
Bogota - Colombia S.A.

Tel. Conm. 3802200
Tel/Fax: (57.1) 2827976

(57.1) 3802700
AS: 80.076 E.Mail:bricas @brigardycastro.com.co
WILKINNSHCR | OWRRLLD

fadicacion 3 62809156 0000005 Folioms
Sefiores Facha (D)1 2OA-05-14 10185:53
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y CC Tmsits PATENTES ) 1 REGISIRD/ 538 PETICIO
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REF.: Expediente No. 02 089.166 solicitud de Patente
a nombre de UCB, S.A.
Titulada: DERIVADOS DE PIRROLIDINONA

RAMIRO CASTRO DUQUE, vecino de Bogot& portador de la tarjeta
profesional No. 1003 del Consejo Superior de la Judicatura, obrando como
apoderado de la Sociedad UCB, S.A., segun lo acredita el documento de
poder presentado en la Secretaria General, de acuerdo con el Articulo 44 de
la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, me permito solicitar
que se examine si la invencién contenida en la solicitud en referencia es
patentable.

De acuerdo con |o arniterior, me permito anexar el recibo oficial de caja No.
04-17,319 por valor de $353.000,

Sefior Superintendente,

4 by
. RAMIRO CASTRO DUQUE

C.C. No. 170.322 de Bogota
Cdédigo 340

T.P. No.1003 del C.S.J.

Cra 7 No. 16-56 Piso 9

Mayo 14, 2004
CHP/MEV/Msr
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1 50095-01-01 SOLICITUBES @5 EXANEN DE PATENTABILIDAD ZE INVER 353,900.00
TOTAL : 3 353, 000.00

. SOM:  TRESCIENTOS CINCUENTA Y TRES HIL PESOS

RESPONSABLE :

RECIBC DE CAJA APLIEADG AL EXPEDIERTE Ha.
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Industria y Comercic

SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 02-80168

EL EXTRACTO DELA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCI N

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 539, DE

FECHA 30 DE ABRIL DE 2004, EL TERMINO HABIL SENALADO PORLA LEY

EXPIRA EL 02 DE AGOSTO DE 2004.

NOTA: Dentro del plazo de los seis (8) meses siguientes a partir de la fecha de
publicacién en la gaceta de Propledad Industrial, debera solicitar y cancelar el
examen de patentabllidad so pena de que la solicitud calga en abandono, de
acuerdo con lo establecido en el Articulo 44 de la Decision 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.

Sl NO X
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020

Bogota, D.C.,

Doctor

RAMIRO CASTRO DUQUE

(Apoderado)

ASUNTO Radicacién 02089186
Tramite 002
Evento 001
Actuacion .
Oficlo su913826
Folios 002

Como resultado del examen de blisqueda de anterioridades y con fundamento en el
articulo 46 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. SOLICITUD DE SUMINISTRO DE INFORMACION

El articuio 48 de la Decisién 488 de la Comisién de la Comunided Andina establece que: "La Oficina Nacional
competente podré requerir el informe de experios o de organismos clentificos o tecnoldgicos que se
congideren idéneos, para que emitan opinién sobre la patentabliidad de la invencidn. Asimismo, cuando lo
estime conveniente, podrd requerir informes de oiras oficinas de propledad industrial. De ser necesario, a
efectos del examen de patertabliidad y @ requerimiento de la oficina nacional competents, el solicitante
proporcionaré, en un plazo que no excederdn de 3 meses, uno o més de los sigulentes documenios reiativos
& una 0 més de las solfcitudes exiranjeras referidas tolal o parciaimente e /la misma Invencién que se
examina: ... b) copla de fos resultados de exdmenes de novedad o de pataninbilided efectuados respecio 8
esa solicitud extranjers; ... S! el solicitanie no presentara ios documenins requeridos dentro de! plazo
seflalado en el presenie ariticulo la oficina nacional competente denegaré la patente”.

Como consecuencla de la bisqueda de anterioridades de materia relacionada con lade la
presente invencidn, se determind que existen en el estado de la técnica los siguientes
documentos, que eventuaimente afectarian los requisitos de patentabllidad de esta
sollcitud:
» BANAVARAET AL.: "A highly specific aldose reductase..." J.MED.CHEM., vol. 34,
1991, pp 1011-1018.

e CHEMICAL ABSTRACTS, vol. 116, no. 23, 8 Junio 1892 (1992-08-08) Columbus,
Ohio, US; abstract no. 235373, GEIN, V. L. ET AL: "Synthesis of 4-substituted 1-
methyl-5-aryl- and 1,5- diaryitetrahydropyrrole-2,3-diones and their antiviral action”
KHIMIKO-FARMATSEVTICHESKII ZHURNAL (1991), 25(12), 37-40.

e CHEMICAL ABSTRACTS, vol. 125, no. 13, 23 Septiembre 1986 (1986-08-23)
Columbus, Ohio, US; abstract no. 157864, GEIN, V. L. ET AL: "Preparation and
antimicroblal activity of 1,5-dlaryl-3-hydroxy-2-oxo- 3-pyrroline-4-carboxylic acids
and their derivatives® KHIMIKO-FARMATSEVTICHESKII ZHURNAL (1996), 30(2),
25-26.

e EL-SHARIEF: "Novel synthesis and cyclization..." PHOSPHORUS, SULFUR AND
SILICON, vol. 148, 1999, pp 117-130.



Siendo que las publicaclones referenciadas hacen parte del resultado del examen de
blsqueda reallzado para la solicitud WO equivalente a esta solicitud colomblana aqul
estudiada, y no siendo viable la consecucion de dichos articulos por este despacho, se
requiere que el solicitante, en virtud de lo establecido en el articulo 48 de la Decision 486
de la Comisién de la Comunidad Andina, proporcione las publicaciones completas, con lo
que podrd realizarse un andlisis absoluto de la patentabilidad de la Invencién
correspondiente a la presente solicitud.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capltulo quinto (5), del titulo primero de la circular Gnica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA PEDES DE VERGEL
Jefe de la Divisiér’de Nuevas Creaciones

El anterlor requerimlento fue notlificado por flacibn en lista, de

fecha |30 N0Y-205

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO EXAMINADOR JURIDICO
N°: 1837 Cédigo N°: 202008 Cédigo N*:
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020

Bogotd, D.C., 24 de noviembre de 2006

Doctor

RAMIRO CASTRO DUQUE

(Apoderado)

ASUNTO Radicacién 02089166
Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Ofice  --++1382%
Follos 003

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decision 488 de la Comislén de la Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudiados:

Los textos estudiados fueron la descripclén (Folios: 7 a 54) y las relvindicaclones 1 a
28 (Folios: 55 a 62).

La presente solicitud relvindica prioridad americana N° US60.400807 de 01 de
agosto de 2002 y cumple con lo establecido en los articulos 8, 10 y 11 de la Declslén
4886 de la Comisién de la Comunidad Andina.

Objeto de Invencidén:
La presente solicitud se titula: “Derivados de pirrolidinona”.

El objeto de la presente solicitud se reflere a compuestos farmacéuticos en particular
plrrolidinonas y pirrolidintionas y andlogos a las mismas. Se reflere ademés a
procesos para preparar estos compuestos farmacéuticos, composiciones que los
contienen y su uso para el tratamlento y prevencién de enfermedades.

Segun la descripcién, las quimiokinas (citoquinas quimiotécticas) son una extensa
clase de proteinas que comparten homologla estructural y poseen actividad
quimiotécticas para una variedad de tipos celulares. Estdn divididas en cuatro grupos
basados en el nimero y posicidn de las dos primeras cisteinas de su secuencla. Los
dos grupos principales son las quimioquinas CC o beta (que tienen dos cisteinas
adyacentes) y las quimioquinas CXC o alfa (X representa un solo amino#cido entre
las cistelnas). Los ejemplos del primer grupo incluyen MiP-1alfa, MIP-1beta,
RANTES, MCP-1.

La MCP-1 es una quimiokina producida por un clerto nimero de tipos de células,
incluyendo macréfagos, mastocitos, células epiteliales, células endoteliales y
fibroblastos y astrocitos. Es una potente quimioatractora para varios tipos distintos de
células inmunes tales como monocitos, macréfagos, células T activadas, basdfilos y
células dendriticas inmaduras. También se ha demostrado que la MCP-1 induce
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respuestas bioldgicas en células endotellales y astrocitos. La MCP-1 se une al CCR2
y hasta la fecha no se ha confirnado ningun otro receptor de alta afinidad especifico
para la MCP-1. Esti bien establecido que la MCP-1 es un factor central en la
Inmunorregulacién de respuestas inflamatorias. Numerosos estudios en animales
han demostrado el efecto directo de MCP-1 en la infiltracién de células inmunes
efectoras in vivo.

La produccién y actividad biolégica de la MCP-1 la convierte en protagonista central
en la patogénesis de enfermedades inflamatorias al actuar a muchos niveles. Por
ejemplo, en el asma atdpico, la exposicién a alérgenos induce iberaclén inmediata
de MCP-1 por mastocltos actlvados y produccién de MCP-1 a tiempos tardios por el
epitelio y macrdfagos endégenos. Posteriormente, la MCP-1 induce la quimiotaxis de
linfocitos T, macréfagos y baséfilos hacia los tejidos requeridos e induce que las
células T, macréfagos y baséfilos hacia los tejidos requeridos e induce que las
células T se diferencien al subtipo Th2. Esto da por resultado la generaciénde IL-4 e
IL-5 y posteriormente la producclén de IGE y [a proliferacién y migraciéon de
eosindfiios. Estas respuestas biolégicas coordinadas, con mediacién central por
MCP-1, conducen a la infiltraclén y activacidn de células inmunes efectoras,
sensibilizacién Incrementada de los mastocitos en el pulmén y mantenimeinto de la
condicién asmética.

La publicacién de la solicitud de patente WO 95/19362 describe genéricamente
clertos derlvados de dihidropimmoles como Intermedios. Los Gnicos compuestos de
este tipo revelados especificamente en el documento WO 85/19362 tlenen la
posicién 5 del anillo de dihidropirrol sin sustituir. De acuerdo con la presente solicitud,
en ninguno de los casos mostrados en la descripcién como arte anterior, se hace
referencia a composiciones farmacéuticas que comprenden los compuestos ¢ a su
uso como farmacos.

Lo que se reivindica como novedoso es lo siguiente: una composicion farmacéutica
que comprende un compuesto conforme a la férmula | (ver follo: 5§5) o una sal
farmacéuticamente aceptable o degradable metabdlicamente derivada del mismo,
junto con un diluyente o vehiculo farmacéuticamente aceptable.

El objeto de la solicitud definido anteriormente se clasificé en la IPC A61K 31/00.
Respecto de los articulos 28y 30:

El articulo 28 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina establece “La descripcién
deberd divuigar la invencién de manera suficlenfements clare y completa pare su comprension y pare
que una persons capaciiada en la materia técnica correspondienis pueda ejecutaria.”

De acuerdo con lo anterior, el titulo de la presente solicitud no se refiere al objeto
reinvidicado, puesto que se refiere a derivados de pirrolidinona, mientras que en las
relvindicaciones se habla de una composicién farmacéutica que comprende un
compuesto de formula |, que comesponde a una pirrolidinona.

El articuio 30 de la Decision 488 de la Comisién de la Comunided Andine establece que: "Las
relvindicaciones definirén ia materia que se desea proteger mediante la patents. Deben ser claras y
CONcisas y estar enteramenie susieniadas por le descripcion.

Las relvindicaciones podrén ser independientes o dependientes. Una reivindicacion serd independiente
cuando defina la materla que se desea proleger sin referencia a olre reivindicecién anterior. Una
relvindicacién seré dependiente cuando defina la maleria que se desea proteger refiriéndose a una
reivindicacién anterior. Una relvindicacién que se reflera a dos o més reivindicaciones anteriores se
consideraréd una relvindicacién dependiente miitiple.”
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De acuerdo con lo anterlor, hay sustituyentes en el compuesto de formula | mostrado
en la reivindicacidn 1 que no son concigos, puesto que no se dice cuéantos carbonos
tienen, o cudles son los heterodtomos que contlenen, entre otros. Por sjemplo:
heterocicio, cicloalqullo, halégeno, alquilo, alqueniio, alquiniio, amino, alcoxl, etc.

Las reivindicaclones 9 a 11 (folio: 58) hace referencia a la tabla 1 mostrada en la
descripcién, para lo cual es necesario recordar que todo lo mostrado en la
descripcién y que se quiera proteger debe estar explicitamente escrito en las
reivindicaciones.

El arifculo 20 de la Decisién 486 se establece: "No serdn pateniables: a) las invenciones cuys
explotacidn comercial en el territorio del Pals Miembro respectivo deba impedirse necesariamente para
proteger el arden piiblico o la moral. A estos efecios Ia expiotacidn comercial de una invencién no se
considerard contraria al orden publico o a Ja moral solo debido & Ia existencia de una disposicion legal
o administrativa que prohiba 0 que regule dicha explotacién; b) las invenciones cuya exploiacion
comercial en el Pals Miembro respectivo deba impedirse neceseriamente para proteger la salud o la
vida de fas personas o de los animales, o para preservar los vegetales o el medio ambients. A estos
efectos la exploiacién comerciel de una invencidn no se considerard contraria a ia salud o la vida de las
personas, de los animales, o para fa preservacion de los vegetales o del medio ambienie sdio por
raxén de existir una disposicion legal o administrativa que prohiba o que regule dicha explotacion; ¢)
las plantas, fos animales y los procedimientos esenciaimente blolégicos para la produccién de plantas
o animalss que no sean procedimienios no bioldgicos o microblolégicos; d) los métodos terapbuticos o
quirtrgicos para el tratamiento humano o animal, asl como ios métodos de diagndstico apiicados a los
seros humanos o a animales.”

De acuerdo con lo anterior, ia(s) reivindicacién(es): 22 a 28 (Folios: 80 a 62), que se
refiere(n) a un método para tratar o prevenir condiciones mediadas por CCR2, MCP-
1 o la interaccién de los mismos, no es (son) patentable(s).

En cumplimiento del articulo 45 de la Declsién 488 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le Indica que debe dar respuesta dentro del tdrmino de sesenta dias
contados a partir de la fecha de la notificacién de la presente comunicacién. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento 0 sl a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la conceslén, se denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal ), del
capftulo quinto del titulo primerg de ular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL
Jefe de la Division de Muevas Creaciones

El anterior mquglamiento fue nofificado por fijacion en lista, de
fecha =' NOY. 2008

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO EXAMINADOR JURIDICO
N*: 1853 Cédigo N*: 202005 Cédigo N*:
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RADICACION: 2-88168 EDICTO No. 6138 %3

LA SECRETARIA GENERAL AD-HOC
HACE BABER:

Quae esla Superintendencia profidd Resclucién No. 7888 de 23-MAR-2007. Que el contenido de la parte resoluliva es como sigue: El
Superintendante de Industria y Comercio.

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Negar ol priviegio de patante de invencidn para ia solickud
cormespondiente a "DERIVADOS DE PIRROLIDINONA™.

ARTICULO SEGUNDO: Nolificar parsonaimants sl contenido de la prasenie resolucidn
ol docior Ramino Castro Dugue, 0 a quisn haga sus veces, en su calkiad de apoderado de
UCB, SA., mmahmmm\unﬂputdm

da reposicidn intarpuesio ants ol Superintencients de Indusisia y Comercio, al momenio de in
noficacidn o dentr de los 5 dies hibios sigulentss & alia.

NOTIFIQUESE Y CUMPLAGE )
Dlliunm.nc:.lb ’amm

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

Para nofificar a los Interesades, sa fia el presente EDICTO en lugar vldbll‘(dvlﬂblu(mé SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y

COMERCIO, por &l término da {10) dlez dlas contados a partir de las 8:00 a.m. da hay.
Secretaria General Ad-Hoc 080-ABR-2007 Esin edicio sa desfija hoy 20-ABR-2007 a las 4:30 p.m.
Secretaria General Ad-Hoc

EDICTO No. 8138

hitp://10.20.1.11/Documentos/ApEdictos/edictos.php?fecha=09-4-2007 &kini=40 04/04/2007



