JOSE LLOREDA CAMACHO & CO.

ABOGADOS
Calle 72 No. 5-83 Piso 5, Bogotd, D.C.  Tel: 6069700 Fax 6069701

SUPERINT'ENDL:NCIA DE INDUSTRIA ¥ COMERCIO
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N Fecha: 2011-09.20 1740 _
Sefior T 1 PATENTE Y o 2020 DIRNULVASCR

ACl 444 RESPUESTAREQUE "™ EZ)EOSF_"'\_[SSENACEONAU
SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMEnw s '
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S. D.

Re: PL-RIB-X PHARMACEUTICALS, INC.-Solicitud de Patente de
Invencién _en Fase Nacional PCT_ para__“COMPOSICIONES
ANTIMICROBIANAS”.-Clase _AO1N 43/42.-Expediente numero
11-071.900.-

1. Me refiero al Oficio No. 11517 dictado por ese Despacho y notificado por
fijacién en lista de 22 de Julio de 2011,

2. Debidamente autorizado por mi representado, me permito manifestar a ese
Despacho que es deseo del solicitante presentar, en forma voluntaria, un nuevo
capitulo reivindicatorio que reemplaza al originaimente presentado, el cual ahora
consta de 19 reivindicaciones, y en el que se han realizado las siguientes

modificaciones:

(i} Reivindicacion 1: Corresponde a la reivindicacién 3 originalmente
presentada, en donde se ha incorporado la materia contenida en la reivindicacion
38 actualmente presentada para especificar la estructura quimica del derivado del

acido carboxilico de quinolona que hace parte de la composicién farmacéutica.

De conformidad con la modificacidn anterior, la nueva reivindicacion 1 se lee

de la siguiente manera:
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"1.  Una composicién farmacéutica que comprende
(a) un derivado del acido carboxilico de quinolona o una sal o éster
farmacéuticamente aceptable de éste, en donde dicho derivado del acido

carboxilico de quinolona corresponde al siguiente compuesto (A)

(A)

y
(b) una ciclodextrina.”

(i) Reivindicacién 2: Corresponde a Ia reivindicacion 15 actuaimente
presentada, en donde se han ajustado sus dependencias de conformidad con la

nueva numeracion del capitule reivindicatorio.

(i) Reivindicacion 3: Corresponde a la reivindicacién 17 originalmente
presentada, en donde, de conformidad con la nueva reivindicacién 2, se ha

especificado que la ciclodextrina es una beta-ciclodextrina.

Adicionalmente, se han ajustado las dependencias de esta reivindicaciéon de

conformidad con la nueva numeracion dada.

(iv) Reivindicacién 4: Corresponde a la reivindicacion 18 actuaimente
presentada, en donde se han ajustado sus dependencias de conformidad con la

nueva numeracion ahora dada.

(v) Reivindicacién 5: Corresponde a la reivindicacion 19 actualmente
presentada, en donde se ha incorporade la materia contenida en la reivindicacion
21 actualmente presentada para restringir a hidroxipropil el grupo de

sustituyentes de los cuales se escoge R.
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Adicionalmente, se han ajustado las dependencias de ia reivindicacién de

conformidad con la nueva numeracion.

(vi) Reivindicaciones 6, 7, 8, 9, 10, 11 y 12: Corresponden de manera
respectiva a las reivindicaciones 24, 25, 29, 33, 34, 39 y 41 actualmente
presentadas, en donde se han ajustado sus dependencias de conformidad con la

nueva numeracion ahora dada.

(vii) Reivindicacion 13: Esta reivindicacién hace referencia a la materia
contenida en la reivindicaciédn 4 actualmente presentada, en donde uno de los

constituyentes de la composicién farmacéutica es un agente quelante.

Sustento adicional para esta reivindicacién se encuentra en las lineas 12 a 14

de la pagina 39 del texto de la descripcién actualmente presentado.

Ademds, las dependencias de esta reivindicacidon fueron ajustadas de

conformidad con la nueva numeracion.

(viii) Reivindicaciones 14, 15 y 16: Corresponden de manera respectiva a las
reivindicaciones 45, 46 y 47 actualmente presentadas, en donde se han ajustado

sus dependencias de conformidad con la nueva numeracién dada.

(ix)} Reivindicacion 17: Corresponde a la reivindicacion 48 actualmente
presentada, en donde se ha incorporado la materia contenida en las

reivindicaciones 58 y 65 actualmente presentadas.

(x) Reivindicacién 18: Esta reivindicacion encuentra sustento en las lineas 16 a
18 de la pagina 8, en la pédgina 20, y en las lineas 12 a 23 de la pagina 39 del

texto de la descripcion actuaimente presentado.

(xi} Reivindicaciéon 19: Corresponde a la reivindicacién 88 actualmente
presentada, en donde se han ajustado sus dependencias de conformidad con Ia

nueva numeracion ahora dada.

/4
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(xii) Finalmente, las reivindicaciones 1, 2, 5 a 14, 16, 20, 22, 23, 26 a 28, 30 a
32, 35 a 37, 40, 42 a 44, 49 a 57, 59 a 64, 66 a 87 y 89 a 97 actualmente

presentadas, ya no hacen parte del nuevo capitulo reivindicatorio.

Finalmente, en relacidon con las modificaciones expuestas en el presente
memorial, atentamente me permito manifestar a ese Despacho que estas no
amplian de manera alguna el alcance de la presente invencion, tal como fue
originalmente presentada, toda vez que tienen como Unico propoésito definir en
forma mas clara el objeto de la presente invencién, al restringir el capitulo
reivindicatorio a las realizaciones preferidas de la invencién y eliminar de este
materia no patentable de conformidad con las disposiciones legales de la Decision
Andina 486 de 2000.

3. Por otra parte y en respuesta a su comunicacién arriba referida y estando
dentro del término establecido para ello, atentamente me permito allegar los
recibos de pago de |a tasa establecida para las reivindicaciones adicionales de la

solicitud arriba mencionada.

Me permito aclarar que dicho pago corresponde a las reivindicaciones 11 a
19 del nuevo capitulo reivindicatorio, el cual debera ser estudiado junto con la
presente solicitud.

4, Anexo me permito presentar:
(a) Formulario dnico de correcciones y modificaciones;

(b) Recibo nimero 11-0080439, expedido por la Superintendencia de
Industria y Comercio, que acredita el pago de las modificaciones

mencionadas;

(c) Recibos ndmeros 11-0089486, 11-0086536, 11-0086537 y 11-0086538,
expedidos por la Superintendencia de Industria y Comercio, que
acreditan el pago de la tasa correspondiente a las reivindicaciones
adicionales 11 a 19; y

(d) Copia de las nuevas paginas 52 a 55 que corresponden al nuevo capitulo
reivindicatorio que consta de 19 reivindicaciones.
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5.

Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterior y proceder de conformidad.

Senor Superintendente,

T.P. 53.215

74
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Espacio reservado para el adhesivo de radicacién

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA A

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES.
2000-10

@ : SOLICITUD DE:
EI Correccion de Error Material. IZI Modificacion a una Solicitud.

@ Nombre; RIB-X PHARMACEUTICALS, INC., sociedad IDENTIFICACION
existente y organizada de conformidad con las leyes del
Estado de Delaware, Estados Unidos de América. c.c. D NIT D

SOLICITANTE Direccidn: 300 George Streat, Suite 301, New Haven,
CT 06511, Estados Unidos de América. CE [] Otro[ ]

Teléfono: 3 264270 Fax: 60869701
E-mail:  jllcco@lloredacamacho.com

Domicilio: New Haven, Estade de Connecticut,
Estados Unidos de América.

Numero

@ Nombre: ALICIA LLOREDA RICAURTE IDENTIFICACION

|
C.C. NIT D
REPRESENTANTE | Direccion; Calle 72 No. 5-83 5° Piso
O APODERADO
C.E. D Otro ‘:I

Teléfono: 3 264270 Fax: 6 069701
E-mail: jlicco@lloredacamacho.com

Numero 39.600.713 TP 53.215

®

Numero de expediente:
11-071.900

®

Descripcion de la correccion o modificacién solicitada _modificaciones voluntarias al Capitulo
Reivindicatorio.

@ Comprobante de pago No. 11-0080439 Fecha 22 de Agosto de 2011

@ Anexos;

Comprobante de pago de la tasa.
Poderes, si fuere el caso.
(] certificado de existencia y representacian legal de las partes, cuando sean personas juridicas.

NOMBRE ALICIA LLOREDA RICAURTE ~ FIRMA ;0 k L An QVA—/\

C.C.39.680.713  T.P. 53.215

\ Instrucciones para el diligenciamiento del presente formulario, ver reverso de esta pagina.




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO

NIT : 800.176.089-2
.-

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

RECIBO DE CAJA No. 11 - 0080439

Bogota D.C., Agosto 22 de 2011 - 11:52:41

RECIBIDO DE : LLOREDA & CIA. S.A. Ni 830,022,145
*** Soporte del Pago ***

TIPO PAGO RANCO CLENTA No. PAGO EECHA PAGO VR PAGQ

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 387214796 22/08/2011 11.517.000.00
*** Conceptos Pagados ***

CANT. _ RENTISTICO CONCEPTO M UNDITARIO M CONCERPTO
1 50005-01-03 CAMBIO DE MODALIDAD Y MODIFICACIOMESIARCAS Y LEMAS COMERCIALES 118.000.00 118.000.00
$118.000.00

SON: ™CIENTQ DIECIOCHO MIL PESOS MONEDA CORRIENTE***

Res*ponsab!é‘:*—
-* i -

Recibo de Caja Aplicado al Expediente No.

SUPLERINTENGENGIA D INDUSTRIA ¥ COMERCIO

LT

Facha: 201 1-00-20 17:40-04 Dep. 2020 DIR NUEVASCR

Tra 11 BATENTEYN Eve: SA R
Act - - =ve: 378 FASENACIONA
t. 444 RESPUESTAREQUE Folios: 183LN IONALI

Sade Centro: Carrern 13 No, 27 - 00 Plsos 3,4,5 y 10 Bogotd, D.C.- Colombla

Waeb! www.plc.gov.co o-mpl: Info@sle.gov.ce Conmutador: (571) 5870000 Fax: (571) 5470284 Linen: 018000-D10165 Cnll Conter; (571) 6513240

o Agowlo 27 da 2011 - 11:52:44




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
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RECIBO DE CAJA

No. 11 - 0089486

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA Bogota D.C., Septiembre 13 de 2011 -
RECIBIDO DE : LLOREDA & CIA S.A. NI 8.300.221.455
*** Soporte del Pago ***
TIPO PAGO BANCO CUENTA Na PAGO FECHA PAGO
CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 0627564387 414989620 12/Q9/2011 20.066.000.00

*** Conceptos Pagados ***

CANT. RENTISTICO CONCFPTO Vi UNDITARIO MV CONCERTO
1 50005-01-01 SOLICITUDES 82 INVOCACION DE UNA PRIORIDAD 162.000.00 . .
EN NUEVAS CREACIONES $162.00q,99___
SON: **CIENTO SESENTA Y DOS MIL PESOS MONEDA CORRIENTE***
R:ieis*gons ble: )
- - bUPLRiN
Reciba de Caja Aplicado al Expediente No. I"mﬂ"iﬁ A DEINDUSIRiA Y COMERC
Illlllllllll °
Focha. 0 11.07190 "m'”""
- 011-09., -20 1
Tra, 14 pA-'[E 7.40; IJ
NTE! ap. 20.{0
Act. 444 HkSPuf_st!_o Zve: 378 Mng NUEvase

Folios: LNAC|0NAL|

Sede Centro: Carrera 13 Mo. 27 - 00 Pises 1,4,5 y 10 Bagota, D.G.- Colombia
Wab; www.slc.gov.co e-mai: info@sic.gov.co Conmutador: {S71) 5870000 Fax: (571) $870284 Linea: 018000-910165 Call Contur; (571) 6513240

. Saptlembre 13de 2017 -07:40:11




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
NIT : 800.176.089-2

.-

- N . RECIBO DE CAJA No. 11 - 0086536
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA Bogola 0.C., Sepliembre 05 de 2011 - 16:50:15
RECIBIDO DE ; LLOREDA & CiA. S.A. NI 830.022.145

*** Soporte del Pago ™"
TIPO_PAGO BRANCO CUENTA No_PAGO EECHA PAGQ VR PAGO

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 414999572 05/09/2011 19.422.000.00

*** Conceptos Pagados ™
CANT._ RENTISTICO CONCEPTIO Ve UNDITARIQ Ve CONCEPTO

1607 REIVINDICACION UNITARIA ADICIONAL 27.000.00 27.000.00
O NG AR $27-000.00

1 50005-01-01 SOLICITUDES

SON: "VEINTISIETE MIL PESOS MONEDA CORRIENTE*™

*
Responsable: \

Ak Rk

Recibo de Caja Aplicado al Expediente No.

SUPERJNILNDLNCIA DE INDLUSTR|A Y COMLRC)

Illllll!lllﬂl!lllllllllll!llll’lﬂllll

. No 11071990
echa: 2071.09-20 17,
T 11 PATENTEy DBD 2020 DJR NUEVASCR

At 444 RESPUESTAREQUE "™ goﬁoFASLNAC'ONAL'

Sede Contio: Carrara 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 ¥ 10 Bogotd, D.C.- Colombia
Wob: www.sic.gov.co o-mal: Infog@sic.gov.es Conmutador: (571) 5870000 Fax: (571) 58670284 Linoa: ¢18000-310165 Call Centor: (571) 6513240

. Sepembre 8 de 2011 - 1G:50:10




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO
NIT : 800.176.089-2

-1 -
) ECIBO DE CAJA
L _ RECIBO DE CAJ No. 11 - 0086537
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA Bogeta D.C., Septiembre 05 de 2011 - 16:50:15
RECIBIDQ DE : LLOREDA & CIA. S.A. NI 830.022.145
*** Soporte del Pago ™™~
TIPQ PAGO BANCO CUENTA Na. PAGO FECHA PAGO VR PAGQO
CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 414999572 05/09/2011 19.422.000.00
*** Conceptos Pagados ***
CANT.__RENTISTICO CONCEPTO Vr UNDITARIO — VL.CONCERTO
1.50005-01-01 SOLICITUDES 1807 REIVINDICACION UNITARIA ADICIONAL 27.000.00 27.000.00
A LAS 1O INICICIALES $2700000

SON: *VEINTISIETE MIL PESOS MONEDA CORRIENTE**

Res onsable:

LT

SUPLRINTENDENCIA DE INDUSIRIA Y COMERGIO
Rembo de Caja Aplicado al Expediente No.

LT

900- -00004-0000

Fecha: 20‘11 09-20 ‘17 40:04  Dep 2020 DIR.NUEVASCR
Tra, 11 PATENTEIY Eva: 378 FASENACIONALI
Act 444 RESPUESTAREQUE  Folios: 13

Soda Contro: Carrars 13 No, 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogota, D.C.- Colembin

Waob: www.nic.gov.co e-mpi: Info@@Ric.gov.co Conmutador: {571) 5870000 Fax: (571} 5870284 Linoa: D128000-910165 Call Cantor: {571) 6513240
. Roptiainhre 5 da 7011 - 18:50:19




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO

NIT : 800.176.089-2
.-

. RECIBO DE CAJA

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

No. 11 - 0086538

Bogota D.C., Seplembre 05 de 2011 - 16:50:15

RECIBIDO DE : LLOREDA & CIA. S.A.

NI 830.022.145

*** Soporte del Pago ***

TIRO PAGO BANCG CUENTA No. BAGO FECHA PAGG VR PAGOD

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 414999572 05/09/2011 19.422.000.00

*rkk

** Conceptos Pagados

CONCEPTO Ve UNDITARIO  VECONCERTO

CANT. RENTISTICO

1 50005-01-01 SOLICITUDES 1607 REIVINDICACION UNITARIA ADICIONAL 27.000.00 27.000.00
rastomeaies o T S_ 2-7-‘99(1‘99———
SON: *VEINTISIETE MIL PESOS MONEDA CORRIENTE™**
Recibo de Caja Apffcado al Expediente No. . SRCIO
SUPERINTENDENCIA DE INDUS RTI ‘i‘iii’i**c
||\|“\‘L|¢\:\l1\‘1lo71 900- -000 04;}235 gm NUEVASCR
B - ap. M
coot: 20110980 ("% a7 FASERACIONAL
,Tt\rca{. 144 RESPUESTAREQUE Folios: 47

Sode Conira: Carrern 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogoth, D.C.- Colombia
Wob; www gic.gov.co  o-mnk Info@sle.gov.co Conmutador: (571} 5870000 Fax: {571) S870284 Linca: 018000.810165 Call Conter: (571) 6513240

. Septlambre 5 de 2011 « 16:50:19
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REIVINDICACIONES:
1, Una composicion farmacéutica que comprende
(a) un derivado del 4cido carboxilico de quinolona o una sal o éster farmacéuticamente

aceptable de éste, en donde dicho derivado del 4cido carboxilico de quinolona

corresponde al siguiente compuesto (A)

Y

(b) una ciclodextrina.

2. Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 1 en donde dicha

ciclodextrina es una beta-ciclodextrina.

3. Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 2 en donde dicha beta-

ciclodextrina es una hidroxialquil-beta-ciclodextrina.

4, Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 3 en donde dicha

hidroxialquil-beta-ciclodextrina es una hidroxipropil-beta-ciclodextrina.

5. Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 2 en donde dicha

ciclodextrina es una beta-ciclodextrina que corresponde a la siguiente Férmula (3)
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(beta-ciclodextrina)-O

(3)

en donde R es hidroxipropilo, el éter de beta-ciclodextrina tiene una solubilidad en agua

de mas de 1.8 g en 100 ml de agua.

10 6. Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 4 en donde dicha

hidroxipropil beta-ciclodextrina corresponde al niimero de registro CAS 128446-35-5.

7. Una composicién farmacéutica de acucrdo con la reivindicacién 1 en donde dicha

ciclodextrina es un derivado de sulfoalquil éter ciclodextrina de la Férmula 1

Sy

15

Férmula 1

endondenes4,566;

Ri, Rz, Ry, Ry, Rs, Rg, Ry, Rg y Rg en la Férmula | son cada uno, independientemente, O~ o un
20 grupo O-(Cy. alquileno)-S0;™ , y al menos uno de R, y R; es, independientemente, dicho grupo

O-(Casalquileno)-S05™ ; y

St, Sz, 83, S4, Ss, Se, S7, Sz y Se son cada uno, independientemente, un catién farmacéuticamente

accptable, y en donde dicha composicién muestra una ausencia de ciclodextrina no derivatizada

como se midié por cromatografia de capa fina.
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8.

10.

11,

12.

13.

14.

15.

16.

17.

-54.

composicion farmacéutica de la reivindicacion 6, en donde al menos uno de Ra, Rg y Ry
es, independientemente, dicho grupo O-(Ca.¢ -alquilenc)-SO;™ ; ¥ Rs, R7 ¥ Ro son cada

wno -0,

Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 7 en donde dicha

sulfoalquil éter ciclodextrina es sulfobutil éter beta-ciclodextrina.

Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 8 en donde dicha

suifoalquil éter beta-ciclodextrina corresponde al nimero de registro CAS 194615-04-8.

Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde dicho
derivado del dcido carboxilico de quinolona es un D-glugitol, I-deoxi-l-(metilamino)-, 1-
{6-amino-3,5-difluoro-2-piridinilo)-8-cloro-6-fluoro-1,4-dihidro-7-(3-hidroxi- i -

azetidinil)-4-oxo-3-quinolinacarboxilato (sal).

Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde dicho
derivado del acido carboxilico de quinolona es D-glucitol, I-deoxi--1-(metilamino)-, 1-(6-
amino-3,5-difluoro-2-piridinilo)-8-cloro-6-fluoro- 1, 4-dihidro-7-(3-hidroxi- i-azetidinil)-

4-0x0-3-quinolinacarboxilato trihidrato (sal).

Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 1 que comprende,

ademas, un agente quelante,

Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacidn 13 en donde dicho

agente quelante es EDTA disodico.

Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 1 que comprende,

ademads, un compuesto de polihidroxiamina.

Una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 15 en donde dicho

compuesto de polihidroxiamina es meglumina.

Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde dicho
derivado del 4cido carboxilico de quinolona tiene una mejora apreciable en la solubilidad

en agua en comparacidn con el derivado 4cido carboxilico de quinolona, y/o la
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composicion tiene la estabilidad mejorada y/o la composicion proporciona una mejora

apreciable en la tolerancia venosa.
Una composicion farmacéutica que comprende

(a)  de aproximadamente 100 mg a aproximadamente 500 mg de delafloxacina

meglumina,
(b)  de aproximadamente 15 mg a aproximadamente 125 de meglumina,

{¢)  de aproximadamente 500 mg a aproximadamente 5000 mg de sulfobutil éter beta-

ciclodextrina correspondiente al nimero de registro CAS 194615-04-8, y
(d)  de 0 mgaaproximadamente 4 mg de EDTA disédico.

Una composicion farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién 18 1a cual estd en forma

de un liofilizado.



