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1. Yo, Luz Clemencia DE PAEZ, en mi condicion de apoderada de la sociedad

solicitante de la patente de la referencia, me refiero al oficio No. 15710 notificado por
fijacién en lista el 27 de agosto de 2013.

2. Mediante memorial del 05 de noviembre de 2013 se solicité oportunamente plazo
para responder la accién oficial.

3. Mediante oficio No. 15710 se puso en conocimiento del solicitante el informe que
contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud de
patente. Las observaciones realizadas en el oficio se refieren a la claridad del titulo, a la

claridad del pliego reivindicatorio. a la novedad de las reivindicaciones 1,4 vy 5 en vista del

documento D1. CO2010-123058, vy al nivel inventivo de las reivindicaciones 2, 3 y 6-8 en
vista de los documentos D1: W0O2007026869 v D2: ES2198429.
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4. Respuesta a las objeciones

De este modo y con el objeto de atender las objeciones arriba mencionadas, se
desea presentar las siguientes modificaciones, aclaraciones y argumentos:

41 Modificacion de una solicitud en tramite

De acuerdo con el articulo 34 de la Decisién 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, donde se establece que la modificacion de una solicitud es posible en cualquier
momento del tramite mientras no implique una ampliacion de la solicitud inicial, me
permito presentar un nuevo pliego reivindicatorio conformado por 4 reivindicaciones.

4.1.1 Eltitulo se ha modificado de la siguiente manera:

UNA COMPOSICION QUIMIOTERAPEUTICA PARA CANCER QUE COMPRENDE UN
DERIVADO DE COLESTANOL E IRINOTECAN

4.1.2 Se han introducido las siguientes modificaciones al capitulo reivindicatorio:

e Se eliminaron las reivindicaciones 2-6.

¢ Se modificaron las reivindicaciones 1, 7 y 8, con el fin de hacer claridad
sobre la materia que se solicita proteger y el alcance de la misma, de
acuerdo con las ensefianzas reveladas en la descripcion tal como fue
originalmente presentada.

e Se agregé nueva reivindicacion 4. El sustento de esta reivindicaciéon se
encuentra en el parrafo [21] pagina 10 de la solicitud originalmente
presentada en su Despacho.

e Se reenumeraron las reivindicaciones.

Se modifico el pliego reivindicatorio para especificar que el agente anti-neoplasico
es irinotecan. Igualmente también se eliminaron del pliego reivindicatorio los términos que
también fueron objetados como indefinidos, es decir, “agente antineoplasico taxano”,
“agente antineoplasico de complejo taxano” y “compuesto pemetrexado”. De esta manera,
la reivindicacién 1 esta definida apropiadamente teniendo en cuenta el “INSTRUCTIVO



EXAMEN DE SOLICITUDES DE PATENTES DE INVENCION Y MODELO DE UTILIDAD”
de su Despacho, en donde se establece que “cuando la caracteristica técnica esencial de
la composicion es el compuesto activo, el examinador no debera requerir que se
mencionen también otras caracteristicas estructurales”. Por ende, teniendo en cuenta que
las caracteristicas técnicas esenciales de la composicion objeto de protecciéon son los
ingredientes activos de la misma y no las proporciones en que se encuentran dichos
compuestos en la composicién, es claro que la composicion aca reivindicada se
encuentra debidamente definida de conformidad con los lineamientos mencionados en el
instructivo de ese Despacho y por lo tanto, es claro que la objecién formulada a este
respecto se debe tener por superada.

Por otro lado el Examinador objeté el término “un compuesto de inclusién de
ciclodextrina” por falta de claridad, respetuosamente manifestamos nuestro desacuerdo
con esta objecién. Como se determina en la descripcién de la presente solicitud un
“‘compuesto de inclusién de ciclodextrina” se refiere a un complejo de inclusion que se
forma a partir del derivado de colestanol junto con una ciclodextrina o un derivado de la
misma, lo cual es completamente claro para una persona normalmente versada en la
materia (descripcion parrafos [0016] y [0017]). De esta manera, se desea poner de
presente que el término mencionado de arriba se encuentra definido de forma clara y
precisa en la descripcién de la presente solicitud y por lo tanto, el alcance del pliego
reivindicatorio también se encuentra claramente definido. Lo anterior, si se tiene en
cuenta que de conformidad con lo sefialado en el articulo 51 de la Decisién 486 la
descripcion de una solicitud sirve para interpretar las reivindicaciones: “El alcance de la
proteccion conferida por la patente estara determinado por el tenor de las
reivindicaciones. La descripcion y los dibujos, o en su caso, el material biolégico
depositado, serviran para interpretarlas”. De modo que, la objecién formulada a este
respecto se debe tener por superada.

Con respecto a la objecién formulada a la reivindicaciéon 7 (reivindicacién 3 del
nuevo pliego reivindicatorio), se pone de presente que dicha reivindicacion ha sido
modificada de tal forma que ahora se reclama un kit (término equivalente a “equipo” en la
descripcion de la presente solicitud) que esta caracterizado porque comprende la
composicién quimioterapéutica de la reivindicacion 1 en su empaque. Es importante
resaltar que de acuerdo con el “INSTRUCTIVO EXAMEN DE SOLICITUDES DE



PATENTES DE INVENCION Y MODELO DE UTILIDAD’ de su Despacho: “la solicitud de
proteccion mediante patente de un kit-de-partes debe ser considerada cuando el centro
de la invencién es una combinaciéon nueva de dos o mas compuestos conocidos para una
finalidad terapéutica especifica y el producto sera comercializado en forma de kit
(denominado también como envase médico, estuche o empaque). Un kit o empaque
médico puede estar conformado por:

- Una composicion farmacéutica o medicamento A

- Una composicion farmacéutica o medicamento B

- Forma de administracion de cada composicion farmacéutica o medicamento.

- Instrucciones para la administracién de cada una de las composiciones farmacéuticas
para conseguir un efecto deseado y la cantidad de la forma de dosificacién a ser
administrada en un tiempo determinado.

- Envase, recipiente o contenedor.”

De lo anterior, es claro que la nueva reivindicacidbn 3 esta caracterizada
adecuadamente y se ve superada la objecion realizada por lo Examinador.

De esta manera, teniendo en cuenta los cambios realizados al capitulo
reivindicatorio y los argumentos presentados, todas las objeciones formuladas por el
Examinador en cuanto a la claridad y concisién del pliego reivindicatorio se ven
superadas. En consecuencia, se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego
reivindicatorio para el nuevo analisis de patentabilidad.

4.2 Argumentos a favor de la novedad de la presente solicitud

De acuerdo con el articulo 16, de la Decisién 486 de la Comunidad Andina, el cual
se refiere a la novedad de la invencion se establece que:

Articulo 16: Una invencion se considerara nueva cuando no esté comprendida en el estado
de la técnica.

“El estado de la técnica comprendera todo lo que haya sido accesible al publico por una
descripcion escrita u oral, utilizacién, comercializacién o cualquier otro medio antes de la

fecha de presentacion de la solicitud de patente, o en su caso, de la prioridad reconocida.”



El método mediante el cual se evalla la novedad de una invencion, es a través de
fa comparacion uno a uno de sus caracteristicas esenciales. De este modo, para que una
invencién se objete por novedad, es porque sus caracteristicas esenciales son
exactamente iguales a las de un documento del estado de la técnica. Por lo tanto en
caso que llegue a existir al menos una diferencia entre dicha comparacion, se afirma
que la invencion Sl cumple con el requisito de novedad.

La presente solicitud si tiene novedad

Teniendo en cuenta las modificaciones realizadas al actual capitulo reivindicatorio,
la presente invencion si tiene novedad frente a las ensefianzas del estado de la técnica ya
que el documento D1 no divulga especificamente que el agente neoplasico que se usa en
combinacion con un derivado de colestanol es irinotecan. De esta manera, es claro que
dicho documento D1 no anticipa como un todo las caracteristicas técnicas esenciales de
la composicidon quimioterapéutica aca reivindicada y por lo tanto, se debe tener por
superada la objecién realizada por el Examinador por falta de novedad.

4.3 Argumentos a favor del nivel inventivo de la presente solicitud

El articulo 18 de la Decisidén 486 sefiala lo siguiente:

Articulo 18.- Se considerard que una invencion tiene nivel inventivo, si para una persona
del oficio normalmente versada en la materia técnica correspondiente, esa invenciéon no

hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de manera evidente del estado de la técnica.

Consecuentemente, una invencion se considerara inventiva si la misma no hubiese
resultado obvia a partir del arte previo, para una persona del oficio normalmente versada
en la materia. Esto a su vez implica que el Examinador a cargo de esta evaluacion debe
colocarse en el momento exacto en el que el inventor buscaba resolver el problema
técnico contemplado en la solicitud y para el cual poseia la literatura y el conocimiento
disponibles en dicho momento.



Siguiendo entonces los lineamientos de la Jurisprudencia aplicable al analisis del
nivel inventivo de una solicitud de patente, se considera que una anterioridad o una
combinacion de dos anterioridades puede afectar dicho requerimiento de patentabilidad, si
una persona medianamente versada en la materia encuentra ensefianzas o sugerencias
claras que, a partir de un conocimiento medio en dicho campo, le permitan llegar de
manera obvia a la invencién reivindicada. Adicionalmente se considera que una mejora
sustancial, un efecto inesperado o una ventaja con respecto al arte previo es un indicio de
nivel inventivo, por cuanto aporta un salto tecnolégico en la regla técnica.

La presente solicitud si tiene nivel inventivo

Inicialmente, mi representada desea poner de presente a su Despacho que para
que un efecto sinérgico sea considerado como una actividad conocida, lo importante es
verificar si un inventor practicé y confirmé realmente el efecto de una invencién de manera
suficiente para reconocerla como su invencion. Esto tiene mucha influencia para decidir el
alcance de proteccion de una invencién o el estado de la técnica anterior para invenciones
posteriores. Si un inventor anterior realmente conduce un experimento sobre su invencion
y la describe como un ejemplo, su invenciéon perteneceria al alcance del derecho del
inventor y posteriores inventores no podrian tener ningtin derecho sobre esta.

Sin embargo, si un inventor anterior describié su especificacion muy ampliamente
sin experimentos o confirmacién real sobre los efectos, el alcance del derecho del inventor
anterior debe estar restringido, y también se le debe otorgar una compensacién a un
inventor posterior que descubra nuevos hechos (efectos sinérgicos) a la invencién anterior
para contribuir con el desarrollo de la tecnologia. Sin tal consideracion, si todos los
derechos se deben dar al inventor anterior solo porque él describi6 muy ampliamente esta
especificacion esto desalentaria a posteriores inventores ya que impediria el desarrollo de
la ciencia por cuanto a nadie le interesaria continuar investigando sobre dicha materia en
la medida que no seria posible obtener el privilegio de patente para una nueva creacion al
respecto; y adicionalmente esto propiciaria que los inventores describieran sus
especificaciones de manera muy amplia.

Por lo tanto, si la especificacidon de una invencion anterior describe de manera muy

amplia la invencidn anterior sin ejemplos de trabajo especificos, v una invencidn posterior




experimenta _con la_invencién anterior, y confirma_un _hecho inesperado de esta, la

invencion posterior puede conseguir el reconocimiento de nivel inventivo.

Ahora bien, teniendo en cuenta lo anterior, procederemos a continuacién a
exponer los argumentos por los cuales la presente invencion presenta actividad inventiva
y por tanto es patentable. Veamos:

El requisito denominado “nivel inventivo”, surge al considerar que una invencién
implica una actividad inventiva, si aqueila no resulta del estado de la técnica de una

manera_evidente para un experto en la materia. Adicionalmente, es claro que para la

evaluacién de nivel inventivo los documentos citados deben revelar sugerencias y

ensefanzas claras para el técnico en la materia que lo lleven a obtener la presente

invencion.

Adicionalmente, es claro que si el nivel inventivo se basa en un efecto técnico, una
invencion debe ser reconocida por ser patentable debido al efecto inesperado toda vez
que la invencion muestra un efecto superior inesperado.

Lo que queda, por lo tanto, es determinar si la presente invenciéon presenta el
efecto técnico descrito, el cual en esta caso particular, se refiere al efecto sinérgico de la
combinacion reivindicada del derivado del colestanol de férmula (1) o un compuesto de
inclusién de ciclodextrina del mismo e irinotecan lo que conlleva a una mayor eficacia del
tratamiento contra el cancer con el empleo de la presente invencion. Lo anterior, teniendo
en cuenta que el problema planteado en la presente solicitud consiste en la necesidad de
proporcionar agentes quimioterapéuticos derivados de colestanol que tienen menos
efectos secundarios y una mayor eficiencia en el tratamiento contra el cancer y este
problema es el que precisamente soluciona la presente invencién toda vez que
proporciona una composicién que comprende irinotecan y un derivado de colestanol
representado por la férmula:
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que presenta los efectos deseados.

A este respecto, es importante resaltar la diferencia que existe entre la presente
invencién y el documento D2, que radica en el hecho de que la presente invencion divulga
una composicidn farmacéutica que comprende el derivado de colestanol en combinacion
con irinotecan, como el agente antineoplasico, mientras que el documento D2 no
menciona ni sugiere el uso de algin agente antineoplasico especifico contra el cancer y
mucho menos el uso de irinotecan.

Por otro lado, el documento D3 menciona una composicion liposémica que
contiene una combinacién de un agente antineoplasico (agente contra el cancer) y un
lipido que puede ser seleccionado de un grupo que puede ser colestanol, en donde el
agente antineoplasico se puede seleccionar de un gran nimero de agentes dentro de los
cuales se encuentran el 5-fluorouracilo, ciclofosfamida y cisplatina. La diferencia entre la
presente invencién y el documento D3 radica en la divulgacion de irinotecan como agente
antineoplasico, el cual no es mencionado en D3. Adicionalmente, también es importante
resaltar que la composicién del documento D3 describe colestanol (no un derivado de
colestanol) como un componente adicional que puede estar contenido en el liposoma
(columna 13) pero no ensefia ni sugiere en los ejemplos una combinaciéon entre un
derivado de colestanol de formula (1) e irinotecan tal como Sl lo hace la presente

invencion. En efecto, a diferencia de D3, la presente invencion divulga derivados de
colestanol (por ejemplo, una azacar) que demostraron tener una excelente actividad anti-
tumoral a diferencia del colestanol per se.

Ademas, en el documento D3 se puede observar en los Ejemplos, que el lipido de
D3 tal como el colesterol o colestanol es usado como un constituyente de una membrana
del liposoma, no como un ingrediente activo y aun asi suponiendo que el documento D3



divulgara el colestanol como un ingrediente activo, el efecto del colestanol no se
demuestra en los Ejemplos y por lo tanto, una persona del oficio normalmente versada en
la materia no se veria motivada a combinar las ensefianzas de los documentos D2 y D3
con el fin de obtener una composicidén comprendiendo un derivado de colestanol e
irinotecan que presenta efectos con una mayor actividad anti tumoral.

El efecto que logra incluir la combinaciéon de derivados de colestanol e irinotecan
en formulaciones liposomales o compuestos de inclusion de ciclodextrina es que se
mejora la actividad de la composicién. El efecto estda demostrado en la figura 1-B, grafico
de abajo a la derecha en la descripcidn de la presente solicitud. Como se muestra en la
grafica, la combinacién de derivados de colestanol e Irinotecan es sinérgicamente mejor
que comparado con cualquiera de los ingredientes activos solos. Dichos resultados
inesperados muestran un efecto sinérgico de la combinacién reivindicada del derivado de
colestanol de formula (1) o un compuesto de inclusidon de ciclodextrina del mismo e
irinotecan. Como se mencion6 anteriormente ni el documento D2 ni el documento D3
mencionan o sugieren alguna ensefianza para que una persona versada en la materia
estuviera motivada a realizar la combinacion de un derivado de colestanol e irinotecan,
como se reclama en la presente invencion.

Ademas, aunque el uso de la combinacién de agentes anticancerigenos es bien
conocido en la técnica, cuando una combinacién proporciona un efecto extraordinario, tal
efecto es considerado como un efecto inesperado y por lo tanto, la combinacién involucra
un nivel inventivo. La combinacién de la presente invencién proporciona efectos
inesperados (es decir, efectos anticancerigenos sinérgicos) como se muestra en el
Ejemplo 1.

Asi entonces, es claro que la materia de invencion revelada en la presente
solicitud de patente se debe tener como inventiva frente a las ensefanzas de los
documentos D2-D3 citados toda vez que los mismos no ensefian ni sugieren como un
todo las caracteristicas técnicas esenciales de la presente invencion (i.e. combinacion de
un derivado de colestanol e irinotecan) y una persona versada en la materia no se veria
motivada a solucionar el problema técnico aca planteado y/o a predecir el efecto obtenido
con la inclusion de un derivado de colestanol en lugar del colestanol per se en la



composicion quimioterapéutica para el cancer objeto de la presente invencién junto con el
irinotecan.

Por lo tanto, un técnico con conocimientos medios en la materia no estaba en
condiciones de plantearse el problema, tampoco de resolverlo en la forma en que se
reivindica y tampoco de prever el resultado, por lo que la presente solicitud posee la altura
inventiva para que se le conceda el privilegio solicitado.

En consecuencia, la presente invencién, la composiciéon tal como ha sido
reivindicada, presenta un nivel inventivo en vista de los documentos D2 y D3, ya sea cada

uno individualmente o en combinacion.

4.4 Conclusiones

De acuerdo a todos los argumentos presentados, la presente solicitud cumple a
cabalidad con los requerimientos exigidos en la Decision 486 y las objeciones formuladas
por el Examinador se ven superadas. Con respecto al nivel inventivo, consideramos que
el Examinador esta excluyendo el hecho de que el inventor en el momento de solucionar
el problema técnico de la solicitud tuvo que emplear habilidad inventiva, pues la presente
invencién no resulta de [a mera extrapolacion de las ensefianzas del arte previo, como se
afirma. Se esta desconociendo el mérito investigativo empleado y que esta aportando una
ventaja al arte previo.

5. Puesto que se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por el
Examinador, se solicita atentamente proceder al otorgamiento de la solicitud de patente.
En este sentido, respetuosamente recordamos al Examinador que la patente no podra ser
negada con base en objeciones diferentes a las expuestas en la accion oficial No. 15710,
toda vez que al no haber sido trasladadas a mi representada, dicha decision violaria tanto
el tenor literal del articulo 45 de la Decision 486 como el derecho constitucional al debido
proceso. En este evento, y con base en el inciso 2 del articulo 45, respetuosamente
solicitamos al Examinador expedir una nueva accion oficial que permita a mi representada
contra argumentar las mismas o modificar la solicitud con el fin de cumplir los requisitos
de patentabilidad.
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Respetuosamente manifiesto que a pesar de eliminar materia del pliego
reivindicatorio originalmente presentado, mi representada no renuncia a la proteccion que
pueda obtener sobre dicha materia y se reserva el derecho de presentar una solicitud
divisional que la contenga durante el tramite de Ia presente solicitud, beneficiandose de la
fecha de prioridad inicialmente reivindicada.

6. Anexos

¢ Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 4 reivindicaciones.

Sefor Director,

e (VUerrep.>ELe>

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ
C.C. 35.456.344 de Usaquén
T.P.A. No. 23.555

COLO-17862-0841-002-3
G COLO-17862-0264-001-3
©° FBAFBJID-254894WPC17862
No. M-2013-254894\FBJ
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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Una composicién quimioterapéutica para el cancer caracterizada porque
comprende, en combinacién, un derivado de colestanol representado por la

Férmula (1):

HsCy,
CH, J

CH;

0 (1)

G

Tlie

(en donde G representa GlcNAc-Gal-, o GIcNAc-) o un compuesto de

inclusion de ciclodextrina, e irinotecan.

2. Una composiciéon quimioterapéutica para el cancer de acuerdo con la
reivindicacion 1, caracterizada porque el farmaco que contiene un derivado

de colestanol es una formulacién liposdémica.

3. Un kit para el cancer que comprende:
- el derivado de colestanol representado por la Férmula (1) o un compuesto
de inclusién de ciclodextrina, e
-irinotecan,
en donde, cada formulacion farmacéutica es tomada separadamente o

simultaneamente del empaque respectivo correspondiente.

4, El kit para céncer de acuerdo con la reivindicacién 3, caracterizado porque

el farmaco que contiene el derivado de colestanol es una formulacién liposémica.
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