Contactenos

De: ELISEO FRANCO <EFRANCO@prietocarrizosa.com> ‘
Enviado el: miércoles, 11 de septiembre de 2013 5:50 p. m,

Para: contactenos@sic.gov.co

CcC: NATALIA NOSSA; PATMARKS (prietocarrizosa); CAROLINA POLANCO ‘
Asunto: "~ Respuesta requerimiento Oficio No. 7857, Exp No. 11.106.896 w
Datos adjuntos: Respuesta requerimiento 7857.pdf

Estimados Sefiores:

Conforme a la Resolucién 42847 del 18 de julio de 2012, me permito adjuntar oportunamehte respuesta al
requerimiento de Oficio No. 7857 notificado por fijacién en lista del 30 de abril de 2013 a n!ombre de BERG
BIOSYSTEMS, LLC. Solicito que los presentes documentos sean anexados al expediente 11.106.896

Un cordial saludo ‘

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

e, B

. : Tra. 11 PATENTEIYII Eve:
w.prietocarrizosa.com ve: 378 FA
He, 12089.¢ Act. 523 RESPUESTA Folios: 191 SENACIONAL

Colombia Law Firm of the Year 2012
Chambers & Partners. Latin America Awards for Excellence

Colombia L.aw Firm of the Year 2012 and 2013
International Financial Law Review

Colombia Transfer Pricing Firm of the Year 2012 ‘
International Tax Review

w4 La sostenibilidad del medio ambiente comienza en casa, piense antes de imprimir! ‘

* Aviso de confidencialidad: Este mensaje es para el uso exclusivo de la persona o entidad a la que se encuentra dirigido y puede contener
informacion privilegiada o confidencial. Si usted ha recibido por error esta comunicacidn, sirvase notificarnos de inmediate telefénicamente al
(571) 3268600 o via e-mail, borrar de inmediato el mensaje y abstenerse de divulgar su contenido. Cualquier opinién, cohclusién u otra
informacién contenida en este mensaje, que no esté relacionada con las actividades oficiales de nuestra firma, deberd cor|1siderarse como
nunca proporcionada o aprobada por la firma.

* Confidentiality notice: This message is intended only for the use of the individual or entity to which it is addressed and may contain
information that is privileged or confidential. If you received this communication in error, please notify us immediately byjtelephone (571)
3268600 or by e-mail, delete the e-mail and do not disclose its content to any person. Opinions, conclusions and other information in this
message, not related to the official business of our firm, shall not be understood as given or endorsed by it. ‘
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Sefiores
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO ‘
Direccion de Nuevas Creaciones

E. S D. |
Expediente: 11.106.896 ‘ ‘
Titular: BERG BIOSYSTEMS, LLC.

Asunto: RESPUESTA A REQUERIMIENTO |

MAURICIO PATINO BONNET, mayor de edad, vecino de esta ciudad)‘
identificado como aparece al pie de mi firma, portador de la tarjeta profesiona!
ndmero 73.583 del Consejo Superior de la Judicatura, en mi calidad de:
apoderado de BERG BIOSYSTEMS, LLC., por medio del presente memorial
acudo a la Direccién de Nuevas Creaciones de la Superintendencia de Industriq
y Comercio con el fin de DAR RESPUESTA oportuna al Oficio No. 7857
notificado por fijacion en lista de fecha 30 de abril de 2013, de acuerdo como:

sigue:

CLARIDAD, TITULO Y EXCEPCION DE PATENTABILIDAD

l
Con el fin de superar las objeciones que por claridad, titulo y excepcién de
patentabilidad planteé su Despacho, presento nuevo pliego reivindicatoriq
compuesto por veinticuatro (24) reivindicaciones, en el cual y siguiendo lo;
sugerido por el Sefior Examinador, se han realizado las siguientesg
modificaciones. A saber: |

- El nuevo pliego reivindicatorio reivindica composiciones farmacéuticas
caracterizadas por sus componentes y proporciones. El sustento|
descriptivo se encuentra a lo largo del pliego descriptivo y reivindicatorio
como fue presentado originalmente. A saber: |

Reivindicaciéon | Reivindicacion Descripcion |
nueva antigua '
1 1, 2,11, 15,16, 24 | 2:29-32, 5:9-20, 6:20-22, y

7:18-21, FIGS. 3A-C, FIGS. ‘
7A-C, 31:1-31, 5:18-20 y

30-33, 6:4-7, 7:29-33, 8:1-
22, y Ejemplo 3. i
2 18 31:1-31 y Ejemplo 2. '

2175453_1.DOCX_78674
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19 31:1-31 y Ejemplo 2.
16 31:1-31y Ejemplo 2.
17 31:1-31 y Ejemplo 2. |

20
1,2, 11, 15, 16, 24 | 2:29-32, 5:9-20, 6:20-22, y
7:18-21, FIGS. 3A-C, FIGS.
7A-C, 31:1-31, 5:18-20ly
30-33, 6:4-7, 7:29-33, 8:1-
22, y Ejemplo 3.

3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16

17 18 31:1-31 y Ejemplo 2.

18 19 31:1-31 y Ejemplo 2.

19 16 31:1-31 y Ejemplo 2. |
20 17 31:1-31 y Ejemplo 2. |
21 4

22 20 :
23 23 6:4-7, 7:29-33, y 8:1-22
24 22 6:4-7,7:29-33,y 8:1-22

- Para finalizar y conforme la materia reclamada, el titulo de ia pre£ente
solicitud ha sido modificado a “FORMULACIONES DE VITAMINA D
PARA PREVENIR O REDUCIR LA NEUTROPENIA INDUCIDA [POR
LA QUIMIOTERAPIA”.

En este sentido, ndtese que las modificaciones realizadas al titulo y pliego
reivindicatorio no amplian la materia objeto de proteccién, sino por el con%rario
aclaran y limitan la misma, permitiendo una interpretacién inequivoca del
alcance de proteccidn y su comparaciéon con el estado del arte. Asi, las mi%mas
se encuentran en concordancia con los lineamientos del articulo 34 de la

D.486. |

En consecuencia, las modificaciones al nuevo pliego reivindicatorio dan por
superadas las objeciones que por claridad, titulo y excepcién de patentabililidad
planteé su Despacho, toda vez que las formulaciones objeto de proteccidn se
encuentran plenamente sustentados en la descripcidn de conformidad con los

articulos 14, 20 y 30 de la D. 486.
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Por consiguiente, atentamente solicito al sefior Examinador acepte las
modificaciones propuestas y proceda con el respectivo estudio de
patentabilidad. |

NOVEDAD Y NIVEL INVENTIVO '

El examinador afirma “en el evento en que el solicitante rea/iceli' una
modificacién a la materia reclamada y ésta se dirija a composiciones que
contengan derivados de Vitamina D, como se encuentran en la descripcién, se
le aclara al solicitante que tales composiciones se encontraban sugeridas en las
ensefianzas generales del arte previo” . El examinador especiﬁcamentée cita
US6291443 (D1), US6559139 (D2), US2005101576 (D3),
US2002165178 (D4), y FUJISAWA ET AL. (D5) como documkntos
relevantes para novedad, y D1 y D3 como anterioridades relevantes pallra el
nivel inventivo de la invencién de mi representada. Aunque no estd claro
cudles serfan las objeciones formales en virtud de dichos documentos, me
permito someter a consideracién de! Despacho los siguientes argum%ntos

relacionados con la novedad y el nivel inventivo de la presente invenciéq con

Asi bien, la invencibn de mi mandante reivindica formulaciones ,que

ocasion de las modificaciones previamente listadas.

comprenden componentes especificos, en donde dichas formulaciones tienen
un efecto técnico sorprendente al ser eficaces en el tratamiento o la prevericién
de la neutropenia inducida por quimioterapia. En consecuencia, las formula%‘cién
aqui reivindicadas son novedosas e inventivas a las luz de las anterioridé‘ades
citas D1 a D5 por cuanto dichas anterioridades no revelan o sugieren 'una
formulacién reivindicada que comprende un compuesto de vitamina D en una
concentracién de entre alrededor de 50 ug/mL y alrededor de 400 ng/mL ):Ir un
vehiculo que comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizadd y
polisorbato 20, en donde la formulacién reivindicada tiene un efecto téchico
sorprendente en (i) la prevencion o reduccién de la neutropenia inducida :por
guimioterapia, y (i) la reduccién del riesgo o prevencién de un trastc;"rno
inducido por el agotamiento de neutréfilos. !

I

Particularmente, (i) ningln documento citado revela expresa y totalmente las
|

formulaciones reivindicadas, vy (ii) ningin documento revela informaolién

suficiente para proporcionar a la persona del oficio normalmente versada en la
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|
materia técnica con la motivacion o la expectativa de lograr modificar las
distintas formulaciones descritas en los documentos citados, con el fin| de
obtener formulaciones nuevas con un efecto técnico sorprendente en' los
propositos proporcionados por el solicitante, es decir, prevenir o reducir la

neutropenia inducida por quimioterapia. ‘

La descripcion y la evidencia del efecto técnico sorprendente del que gozan las
formulaciones reivindicadas puede ser encontrado, al menos, en el ejemplc!; 2.
£l ejemplo 1 y 3 y las Figuras 1 - 10 ademas ilustran los efectos técnicoé de
las formulaciones de vitamina D con varias concentraciones de vitamina D. .

|

D3 - Novedad y Nivel Inventivo

D3 estd dirigido a métodos de tratamiento de anemia resistente MDS. Ver:por
ejemplo [0100] y [0101}%. Todos los datos actuales y los ejemplos de trabajo
en dicho documento estdn limitados a anemia MDS (ver, por ejemplo,‘ las
descripcién detallada y los ejemplos). Mientras que todas las enseﬁaﬁzas
actuales de D3 se relacionan con anemia resistente, dicho documento pretende
ensefiar un tratamiento mas amplio para MDS. Por ejemplo, se reivindica, sin
evidencia cientifica o médica “el tratamiento de neutropenia asociado con
MDS.” (ver, por ejemplo [0103]). Adicionalmente, D3 también lista la
neutropenia en el contexto de un nimero de diferentes “posibles” sintomas
“asociados con” MDS (ver, por ejemplo [0006]%, [0007], y [0062]).

Las formulaciones reivindicadas son novedosa por sobre D3, toda vez lque
dicho documento no revela una formulacién que comprende el mencionado
compuesto de vitamina D en una concentraciéon de entre alrededor de
50 ug/mL y alrededor de 400 ug/mL y un vehiculo que comprehde

! “De hecho, los métodos de esta invencién se pueden usar en varias etapas de
tratamientos para pacientes con uno o mas tipos de MDS incluyendo, pero no limitado
a la anemia resistente (AR), AR con sideroblastos en anillo (ARSA), AR con exceso de
blastos (AREB) , AREB en transformacién (AREB-T), o leucemia mielomonocitica
cronica (LMMC)”.

2 “MDS se asocia_con citopenias severas y las complicaciones clinicas que la
acompafian. Las posibles manifestaciones de estas citopenias incluyen el aumento del
riesgo de infeccidn debido a neutropenia y disfuncidn de los neutréfilos, sangrado
debido a trombocitopenia y disfuncidn de las plaquetas, y la fatiga debido a la anemia.
Otras complicaciones son el desarrollo de la mielofibrosis, que puede acelerar la
disminucién de los recuentos sanguineos y aumentar las necesidades de transfusidn.
"(El subrayado es agregado).
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etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado. Adicionalmente, D3 tampodo
revela todas las caracteristicas de las reivindicaciones dependientes, es decit,
una concentracién de vitamina D de 75 ug/mL o 345 pg/mL, un vehiculo qu"e
comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w ;Y
polisorbato 20 al 4% w/w, o la disolucién 1:10 en solucién de cloruro de sodi‘lo

0.9%, etc. |

Por otra parte, las formulaciones reivindicadas son inventivas por sobre D3",
toda vez que dicho documento no ensefia o sugiere como modificar las
formulaciones descritas con el fin de obtener formulaciones con el efectb
técnico inesperado de las formulaciones reivindicadas, es decir, (i) I#ﬁ
prevencién o reduccion de la neutropenia inducida por quimioterapia, y (ii) la
reduccion del riesgo o prevencidn de un trastorno inducido por el agotamientc{»
de neutrdfilos. ’
En este respecto, respetuosamente pongo de presente que MDS (incluyendd
anemia resistente MDS asi como también neutropenia MDS) es una condicién;
diferente, con diferentes causas fundamentales, que el CIN (véase el analisis
adicional mas adelante). Por lo tanto, D3 no da a conocer ninguna composicién:
que tenga un efecto técnico inesperado para prevenir, reducir, o reducir e[
riesgo de CIN. \

|
Segundo, aunque MDS neutropenia y CIN no fueran condiciones
completamente diferentes (que lo son), la sola mencién de MDS neutropenial‘
en D3 no destruiria la novedad o el nivel inventivo de las formulaciones"
reivindicadas. Las enseflanzas de dicha anterioridad con relacién en el uso de'
la vitamina D estd limitada a un Unico, estrecho ejemplo de tres pacientes que;
tienen anemia resistente MDS de “bajo riesgo” a los cuales les fue‘I
administrado calcitriol por via oral una vez a la semana. Dicho documento:
reporta que los tres pacientes exhibieron un aumento en la hemoglobina o unal‘
disminucion en los requerimientos de transfusiones de células de sangre roja'
(ver, por ejemplo, Ejemplo 4 y parrafo [0255]). Todas las otras enseﬁanzas:
en D3 con respecto al uso de vitamina D para tratar MDS de manera general,
o0 neutropenia MDS de manera especifica, no estd soportada y es una'

|
especulacidn sin fundamento.
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De hecho, una persona del oficio no podria tener la motivacion o ninguna

expectativa razonable de éxito para llegar a la invencién reivindicada por mi \
mandante basado en las ensefianzas alegadas por D3 con respecto al uso de la
vitamina D para tratar neutropenia MDS. Lo anterior por cuanto, la neutropenia
MDS y la anemia resistente MDS son conocidas como unas condiciones |
diferentes que tienen diferentes causas, y la anterioridad citada no proporciona \
ninguna conexion creible entre las mismas. La neutropenia MDS es mas rara y
dificil de tratar que la anemia resistente MDS porque los pacientes con MDS en i
general reaccionan de manera diferente al tratamiento (aun con la misma |

terapia para el mismo tipo de MDS).

En consecuencia, D3 no proporciona a una persona del oficio suficiente !
informacidn para extrapolar los métodos de tratamiento descritos para el
tratamiento de anemia resistente MDS a neutropenia MDS, mucho menos CIN, |

con cualquier expectativa razonable de éxito.

Adiciohalmente, D3 [0088]-[0092] basa su novedad y nivel inventivo en que el
agente quimioterapéutico co-administrado es usado en un intento para tratar
MDS, es decir, no para tratar cancer, como un efecto secundario, inducir o
causar agotamiento de neutrdfilos. Por lo tanto, las ensefianzas de D3 [0088]-
[0092] en efecto evidencian la distincidn entre los desdrdenes de D3 y |
aquellos relevantes para la invencidon reivindicada por el solicitante, ya que un
agente quimioterapéutico no puede causar de manera simultinea (es
decir CIN conforme la presente invencion) y ~tratar (es decir, D3) la

misma condicién.

D5 - Novedad |

Las formulaciones reivindicadas son novedosa por sobre D5, toda vez que
dicho documento no revela una formulacidn que comprende el mencionado
compuesto de vitamina D en una concentracion de entre alrededor de
50 ug/miL y alrededor de 400 pg/mL y un vehiculo que comprende
etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado. Adicionalmente, D5 tampoco
revela todas las caracteristicas de las reivindicaciones dependientgs, es decir, i
una concentracién de vitamina D de 75 pg/mL o 345 pg/mL, un vehiculo que |
comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w vy
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polisorbato 20 al 4% w/w, o la disolucién 1:10 en solucién de cloruro de sodio
0.9%, etc.

Si bien el Despacho no se ha pronunciado con relacidn al nivel inventivo de la
presente invencion a la luz de D5, en aras de demostrar el interés y la
colaboracién de mi mandante, me permito aclarar que dicha anterioridad |
tampoco afecta el nivel inventivo de las formulaciones nuevas reivindicadas, |
por cuanto D5 no ensefia o sugiere el inesperado efecto técnico de las |
formulaciones en discusion, con relacién en la prevencidn o reduccion de la
neutropenia inducida por quimioterapia, y la reduccién del riesgo o prevencion ‘

de un trastorno inducido por el agotamiento de neutrofilos. |

Por el contrario D5 estd limitada a un Unico ejemplo de un sujeto “cuya
médula transformada en MDS [anemia refractaria] después de la quimioterapia
de induccién” donde “la administracion de una baja dosis de 1- hidroxivitamina
D3 produjo la elevacién de un bajo conteo previo de plaquetas y niveles de |
hemoglobina” (ver pp- 466 y 467). La anemia resistente MDS (asi como otros |
tipos de MDS tal como las neutropenia MDS) y la CIN reivindicada son
condiciones completamente diferentes con diferentes causas fundamentales.
Por 1o tanto, las ensefianzas acerca de MDS del documento citado, no revelan

el efecto técnico de ninguna de las formulaciones en el tratamiento de CIN. |

De manera adicional, D5 falla en ensefiar o sugerir a una persona del oficio la
motivacién, o una expectativa razonable de éxito, para llegar a las

formulaciones reivindicadas por el solicitante que tengan un efecto técnico

inesperado en el tratamiento o la prevencién de CIN y, por el contrario sus

ensefianzas se alejan de la invencién reivindicada.

Como se discutié anteriormente, D5 muestra un incremento en las plaquetas y :
la hemoglobina en pacientes con anemia resistente MDS y muestra que /‘31
administracion de vitamina D no tenia ningin efecto sobre las células blancas |
de la sangre. En contraste, un tratamiento para neutropenia necesitariai
incrementar las céluias blancas de la sangre viables (es decir, neutréfilos). Por?
lo tanto, en vista de los hechos de que la anemia resistente MDS y CIN son‘
enfermedades completamente diferentes, con diferentes causas subyacentes, y;
adicionalmente las ensefianzas de D5 no demuestran tener el efecto deseado,,

la persona del oficio no habria tenido ninguna base para derivar a partir de!
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dicho documento el efecto de las formulaciones reivindicadas en el tratamiento
o la prevencion de CIN. De hecho, D5 expresamente se aleja del efecto técnico
de las formulaciones reivindicadas al evidenciar que la administracién diaria dg
1-hidroxivitamina D3 no tuvo efecto sobre el recuento de células blancas de la
sangre. : :

D1 - Novedad y Nivel Inventivo .

D1 estd dirigido a métodos para la prevencidén y el tratamiento de alopecia
inducida por quimioterapia con vitamina D3 o un derivado o andlogo o un
metabolito activo del mismo. D1 no ensefia o sugiere nada con respecto a CIN
o neutréfilos (o siquiera MDS) y adicionalmente, no hay nada en el estado del
arte que ensefie o sugiera que cualquier formulacién para el tratamiento deila
alopecia pueda necesariamente (o aun potencialmente) tener el efecto técnilco

inesperado de la invencidn reivindicada en el presente.

Las formulaciones reivindicadas son novedosa por sobre D1, toda vez due
dicho documento no revela una formulacién que comprende el mencionado
compuesto de vitamina D en una concentracién de entre alrededor de
50 ug/mL y alrededor de 400 ug/mlL y un vehiculo que comprer_)de
etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado. Adicionalmente, D1 tampbco
revela todas las caracteristicas de las reivindicaciones dependientes, es décir,
una concentracion de vitamina D de 75 ug/mL o 345 pg/mL, un vehiculo %que
comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w vy
polisorbato 20 al 4% w/w, o la disolucién 1:10 en solucién de cloruro de sédio

0.9%, etc. ‘

|
Por otra parte, las formulaciones reivindicadas son inventivas por sobre:Dl,
toda vez que dicho documento no ensefia o sugiere como modificar las
formulaciones descritas con el fin de obtener formulaciones con el efecto
técnico inesperado de las formulaciones reivindicadas, es decir, (i=) la
prevencion o reduccidn de la neutropenia inducida por quimioterapia, y (:ﬁi) la
reduccion del riesgo o prevencion de un trastorno inducido por el agotamiento

de neutrofilos.

D2 - Novedad
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[
D2 esté dirigido a métodos para matar una célula (es decir una célula de

céncer) primero por la administracién a la célula de la vitamina D (o, un
derivado) y, posteriormente, por la administracion a la célula de un agente
citotoxico - el pre-tratamiento de las células o tumores con vitamina D (o un
derivado) antes del tratamiento con el agente citotdxico reportado, exhibel un
mejorado y a menudo sinérgico grado de muerte celular. D2 sin embargoi no
muestra o sugiere nada con respecto a CIN o neutrofilos (o siquiera MDS). De

acuerdo con lo anterior, dicha anterioridad falla en ensefiar o sugerir el efecto

\
Las formulaciones reivindicadas son novedosa por sobre D2, toda vez que

técnico inesperado de las formulaciones nuevas reivindicadas.

dicho documento no revela una formulacién que comprende el mencionado
compuesto de vitamina D en una concentracion de entre alrededor de
50 pg/mL y alrededor de 400 ug/mL y un vehiculo que comprernde
etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado. Adicionalmente, D1 tampéco
revela todas las caracteristicas de las reivindicaciones dependientes, es decir,
una concentracion de vitamina D de 75 pg/mL o 345 pg/mL, un vehiculo clpue
comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w‘_ y
polisorbato 20 al 4% w/w, o la disolucién 1:10 en solucién de cloruro de soldio

|
0.9%, etc. |

|
Si bien el Despacho no se ha pronunciado con relacién al nivel inventivo de la

presente invencion a la luz de D5, en aras de demostrar el interés vy la
colaboracion de mi mandante, me permito aclarar que dicha anterioridad Ino
ensefla o sugiere el inesperado efecto técnico de las formulaciones nuevas
reivindicadas, percibido en (i) la prevencién o reduccién de la neutropenluia

inducida por quimioterapia, y (ii) la reduccién del riesgo o prevencién de un
|

trastorno inducido por el agotamiento de neutréfilos.

D4 - Novedad

‘ |
D4 estd dirigido a acidos nucleicos inmunoestimulantes para el tratamiento de
la anemia, trombocitopenia y neutropenia. La vitamina D estd dada como Qn
ejemplo de un medicamento para la anemia que puede ser combinado con
dichos acidos nucleicos inmunoestimulantes. D4 no ensefia o sugiere que |la
vitamina D pueda ser usada como un medicamento para la

heutropenia. De hecho dicho documento excluye de manera expresa Ia

'9
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vitamina D de su extensa lista de medicamentos para la neutropeﬁ,ia.
Por lo tanto, una persona del oficio no podria tener ninguna base racional o
expectativa razonable para el éxito basado en las ensefianzas de D4 péra
llegar a las formulaciones nuevas reivindicadas por mi mandante, teniendo el

efecto técnico inesperado de tratamiento o prevencién de CIN. .

Las formulaciones reivindicadas son novedosa por sobre D4, toda vez qiue
dicho documento no revela una formulacién que comprende el mencionaﬁo
compuesto de vitamina D en una concentracion de entre alrededor éie
50 ug/mL y alrededor de 400 pug/mL y un vehiculo que comprenc%!e
etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado. Adicionalmente, D4tampo;o
revela todas las caracteristicas de las reivindicaciones déependientes, es dec!r,
una concentracidén de vitamina D de 75 pg/mL o 345 pg/mL, un vehiculo que
comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w :y

polisorbato 20 al 4% w/w, o la disolucién 1:10 en solucion de cloruro de sod]o
0.9%, etc. :
Nuevamente, si bien el Despacho no se ha pronunciado con relacién al nivél
inventivo de la presente invencidén a la luz de D4, en aras de demostrar él
interés y la colaboracién de mi mandante, me permito aclarar que dicha
anterioridad no ensefia o sugiere el inesperado efecto técnico de Ia"s
formulaciones nuevas reivindicadas, percibido en (i) la prevencion o reduccié!n
de la neutropenia inducida por quimioterapia, y (ii) la reduccion del riesgo 0

prevencion de un trastorno inducido por el agotamiento de neutréfilos. |

D1 a D5 (combinados) - Nivel Inventivo

De nuevo, si bien ninguna objecidon especifica fue formulada teniendo enl
cuenta la combinacion de D1 a D5, siendo permitida, conforme la précticalsI
nacional, la combinacién de maximo dos documentos para desvirtuar el nivel
inventico de una solicitud de patente, me permito anotar que ningunalw
combinacion de estas anterioridades destruye el nivel inventivo de Iasl\I
formulaciones reivindicadas para CIN. Lo anterior toda vez que ningunawI
combinacion ensefia o sugiere que las formulaciones reivindicadas contienen‘I
un compuesto de vitamina D en una concentracién de entre alrededowI
de 50 ug/mL y alrededor de 400 ug/mlL y un vehiculo que comprende‘I
etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado, las cuales tienen un efecto;

10 .



Carrera 9 # 7408 (305) l ?/
: H R i s 35 8600/8400
. els. + 4
prietocarrizosa e 8 sdeenn
patmarksx’dprie[{locarrizosa.com
: www.priefocarifizosa.com

técnico inesperado en (i) la prevencién o reduccion de la neutropenia indu!cidav
por quimioterapia, y (ii) la reduccién del riesgo o prevencién de un trastorno
inducido por el agotamiento de neutréfilos. |
En consecuencias, las formulaciones reivindicadas son novedosas e invent%vas,
toda vez que (i) ninguna combinacion del los documentos citados révela
expresa y totalmente las formulaciones reivindicadas, vy (ii) ninbuna
combinacién del los documentos citados revela informacién suficiente para que
la persona del oficio normalmente versada en la materia técnica, ya sea con la
motivacién, o expectativa razonable de éxito, llegue a las formulaciones
reivindicadas por el solicitante con un efecto técnico sorprendente en el
tratamiento o prevencion de CIN. |
i
ANEXOS
|
i.Nuevo pliego reivindicatorio compuesto por veinticuatro ' (24)
reivindicaciones. !
ii.Poder otorgado por la compafila BERG BIOSYSTEMS, LLC.

De acuerdo con todo lo expuesto, solicito en forma muy.comedida y respétqosa
al Sr. Jefe de la Division de Nuevas Creaciones se sirva tener en cuenta las
manifestaciones y documentos aportados junto con el presente memorially, de
conformidad con ello, se sirva continuar con el tramite de la solicitud de

patente de la referencia.

Del sefior Jefe de la Direccién de Nuevas Creaciones,
X ( W/l AARAN |
MAURICIO PATINO BONNET

C.C. 11.342.699 de Zipaquira |
T.P. 73583 del C.S. de la J. N

11



1.

REIVINDICACIONES

|

|
Una formulacion para prevenir o reducir la neutropenia inducida por la
guimioterapia en un sujeto mamifero que esta siendo tratando con un agente
quimioterapéutico administrado para tratar el cancer, que induce neutr9pema

que comprende: |

un compuesto de vitamina D de acuerdo con la férmula (l) !

7
RR6 ‘

R R? Formula (1) !
|
|
|
X es -CH, cuando a es un enlace doble, o X es Hidrogeno o un hidroxilo

en donde

a y b con cada uno de manera independiente un enlace sencillo o doble

sustituido alquilo cuando a es un enlace sencillo: ‘
R" es hidrégeno, hidroxilo, alcoxi, tri-alquilo sililo o un alquilo sustituidol‘o no
sustituido, sustituido de manera independiente con un a tres haldgenos,
hidroxilo, ciano o radicales -NR'R”: |

|
R? es hidrégeno, hidroxilo, -O- trialquilo sililo, o un alquilo sustituido "o no

sustituido, alcoxilo o alquenilo, sustituido de manera independiente con uno a

tres halégenos, hidroxilo, ciano o radicales -NR'R”; |

R® esta ausente cuando b es un enlace doble o R® es hidrégeno, hidro>|‘<ilo o}

alquilo, 0 R* y R junto con el atomo de carbén al cual ellos estan unidos pueden

estar enlazados para formar un anillo cicloalquilo de 5-7, miembros cuandoib es

. [
un enlace sencillo;

i
i
R® esta ausente cuando es un doble enlace o R?® es hidrégeno, halégeno o

R* es hidrégeno, halogeno o hidroxilo;

hidroxilo cuando a es un enlace simple; !

R® es un alquilo sustituido o no sustituido, alquenilo, alquinilo, cicloakJiquiIo,
heterocicloalquilo, alquilo-O-alquilo, alquilo—COs-alquilo sustituido de manera
independiente con uno a cinco hidroxilo, oxo, halégeno, alcoxilo, Aarilo,
heteroarilo, ciano, nitro, o radicales -NR'R”; |

R’ es un alquilo sustituido o no sustituido de manera independiente con u{no a
tres hidroxilo, haldgeno, alcoxilo, arilo, heteroarilom, ciano, nitro o radicales -
NR'R™ Y,

\J



R’y R” son cada uno, de manera independiente hidrogeno, hidroxilo, %alégeno,
alquilo -Ci.7 or-alcoxilo Ci.7 alkoxyl, de manera que dicha CIM se évita 0 se
reduce, ‘
o una sal o un solvato farmacéuticamente aceptable de los mismos, \
en donde el compuesto de vitamina D esta presente en la formulacién a una
concentracién de entre alrededor de 50 ug/mL y alrededor de 400 uglimL; y un

vehiculo que comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturallizado y
polisorbato 20. \

. La formulacién de la reivindicacién 1, en donde el compuesto de vitamina D esta

presente en la formulacién es una concentracién de 75 pg/mL. ‘

. La formulacién de la reivindicacion 1, en donde el compuesto de vitaminla D esta
presente en la formulacidn es una concentracion de 345 ug/mL. ‘I

|
. La formulacién de la reivindicacion 1, en donde el vehiculo comprend‘g etanol
anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w y polisorbato 20 al 4% w|/w.

|
. La formulacién de la reivindicacién 1, diluida 1:10 en 0.9% de solucién de
|
cloruro de sodio antes de la administracion al huesped.

|
. La formulacién de la reivindicacidn 1, en donde el compuesto de vitaming D esta

|
representado por la Formula (II): |

Férmula (I1)
en donde

¢ es un enlace sencillo o doble;

R'" es hidrogeno, tri-alquilo sililo o un alquilo sustituido o no sustituido, sus‘ltituido

de 'manera independiente con uno a tres halégeno, hidroxilo, ciano o radio‘lales -
NR'R";



R es hidrogeno, hidroxilo, -O-trialkyl sililo, o un alquilo sustituidlo 0 no
sustituido, alcoxilo o alquenilo sustituido de manera independiente con uho a tres
halégeno, hidroxilo, ciano o radicales -NR'R”; !

R®, R* estan ausentes cuando c es un enlace doble, o cada uno es dé manera
independiente hidrégeno, hidroxilo, halégeno, alcoxilo o un alquilo sustitlJ:ido 0o no
sustituido sustituido de manera independiente con uno a tres hidroxilo o
radicales halégeno cuando ¢ es un enlace sencillo i

R®, R%® R% R® R’2y R® son cada uno de manera independiente, hici!régen‘o,
hidroxilo, halégeno, alcoxilo o un alquilo sustituido o no sustituido sustituido de
manera independiente con uno a tres hidroxilo o radicales halégeno, o cﬂualquier

dos de R®, R y R® pueden estar unidos para formar un anillo carbociclico de
|
|
|

7. La formulacion de la reivindicacion 1, en donde el compuesto de vitamina D

3-7 miembros.

comprende 1,25-dihidroxivitamina D3; 1,25-dihidroxi-1 6-ene=-23-ine-
colecalciferol; 1,25-dihidroxi-16-ene-ine-colecalciferol; 1a-hidroxivitamiha D3;

1a,24-dihidroxivitamina D3, MC 903, o una combinacion de las mismas.

|
8. La formulacién de la reivindicacién 1, en donde la formulacién esta adllaptada
para administracion tropical. 1

|
9. La formulacién de la reivindicacion 1, en donde la formulacion esta adlaptada

para administracion sistémica. |
|

|
10.La formulacién de la reivindicacién 1, en donde la quimioterapia comprende el

uso de un agente quimioterapéutico de células de ciclo especifico. |
|

|
11.La formulacién de la reivindicacion 1, en donde la gquimioterapia comprénde el

uso de un agente quimioterapéutico de células de ciclo no especifico. |

\
12.La formulacién de la reivindicacion 1, en donde la formulacién comprende un

agente adicional que contrarresta la anemia inducida por la quimioterapia. |

|

13.La formulacién de la reivindicacién 12, en donde el agente adicional es un factor
|
de crecimiento. |

14.La formulacién de ia reivindicacion 13, en donde el factor de crecimientof‘es G-
CSF 0 EPO. ' |



15.La formulacién de la reivindicaciéon 1, en donde el compuesto de vitamiha D es
calcitriol.

16.Una formulacién para reducir el riesgo de o prevenir un trastorno de agotémiento
de neutréfilos inducido en un sujeto mamifero que se esta tratando con un

. . ra . » . I3 » |
agente quimioterapéutico administrado para tratar el cancer, que induce el

agotamiento de neutrdfilos que comprende:

un compuesto de vitamina D de acuerdo con la formula (l)

R7

R6

R R? Formula (1)
en donde ‘
a y b son cada uno de manera independiente un enlace sencillo o doble |
X es —CHz cuando a es un enlace doble, o X es hidrogeno o un hidroxilo
sustituido alquilo cuando a es un enlace sencillo;
R' es hidrogeno, hidroxilo, alcoxi, tri-alquilo sililo o un alquilo sustituidq 0 no
sustituido, sustituido de manera independiente con uno a tres halé‘lgeno,
hidroxilo, ciano o - radicales NR'R”; !

R? es hidrégeno, hidroxilo, -O-tri alquilo sililo, o un alquilo sustituido‘lo no
sustituido, alcoxil o alquenilo, sustituido de manera independiente con uno a tres
halégeno, hidroxilo, ciano o radicales -NR’R”; .
R® esta asente cuando b es un enlace doble o R® es hidrégeno, hidro‘?dlo o]
alquilo, o R® y R junto con el atomo de carbén al cual estan unidos pueden'lestar
enlazados para formar un anillo carbocilico de 5-7 miembors cuando b (Ies un
enlace sencillo; .
‘R* es hidrogeno, halogeno o hidroxilo; !
R® esta austente cuando a es un enlace doble o R® es hidroégeno, hal()gel'no o]
hidroxilo cuando a es un enlace sencillo; lw
R® es un alquilo sustituido o no sustituido , alquenilo, alquinilo, cicloalalluilo,
heterociclicilo, alquilo-O- alquilo, alquilo -CO,-alquilo sustituido de ma{nera
independiente con uno a cinco, hidroxilo, oxo, halégeno, alcoxilo, Iarilo,

heteroarilo, ciano, nitro o radicales -NR'R”;



R” es un alquilo sustituido o no sustituido sustituido de manera independienté
con uno a tres hidroxilo, haldégeno, alcoxilo, arilo, heteroarilo, ciano, nitro ©
radicales -NR'R”; vy,
R’ y R” son cada uno, de manera independiente, hidrégeno, hidroxilo, haldgeno,
alquilo -C+.7 0 alcoxilo -C1.7 de manera que dicha CiM se evita o se reduce, i
© una sal o un solvato farmacéuticamente aceptable de los mismos, | !
en donde el compuesto de vitamina D esta presente en la formulacion a una
concentracién de entre de entre alrededor de 50 pg/mL y airededor de 400
ug/mL; y un vehiculo que comprende etanol anhidro 200 prueba desnaturalizado
y polisorbato 20. |
17.La formulacién de la reivindicacién 16, en donde el compuesto de vitamina D

esta presente en la formulacién con una concentracion de 75 pg/mL.

18.La formulacién de la reivindicaciéon 16, en donde el compuesto de vitamina D|

esta presente en la formulacion es una concentracién de 345 pg/mL.

19.La formulacién de la reivindicacién 16, en donde el vehiculo comprende etanol

anhidro 200 prueba desnaturalizado al 96% w/w y polisorbato 20 al 4% wiw. i

20.La formulacién de la reivindicacion 16, diluida 1:10 en 0.9% de solucién de
cloruro de sodio antes de la administracion al huésped.

21.La formulacién de la reivindicacién 16, en donde el compuesto de vitamina D’
¢omprende 1,25-dihidroxivitamina D3; 1,25-dihidroxi-16-ene-23-ine-
colecalciferol; 1,25-dihidroxi-16-ene-ine-colecalciferol; 1a-hidroxivitamina D3;
1a,24-dihidroxivitamina D3, MC 903, o una combinacién de las mismas.

|

22, La formulacién de la reivindicacion 16, en donde el compuesto de vitamina D es‘ :

calcitriol.

23.La formulacion de la reivindicacién 16, en donde el trastorno es la infeccion
inducida por el agotamiento de neutréfilos.
i
24.La formulacién de la reivindicacion 16, en donde el trastorno es la infeccién
inducida por el agotamiento de neutrdfilos, la sepsis, fiebre, Glceras en la boca,
diarrea, dolor de garganta, o una combinacion de los mismos.



PrIETO & CARRIZOSA S.A.
INTELLECTUAL PROPERTY
POWER OF ATTORNEY

The undersigned; i\il\/(),-ﬂ Q Narain s
acting on ‘behalf of and representing BERG
BiosYSTEMS, LLEC domiciled in 1845 Elm Hill Pike,
Nashville, TN 37210 USA hereby appoiit(s)
MAURICIO- PaTINO, JORGE D1 TERLIZZI and
MARTIN. CARRIZOSA domiciled in Bogotd D.C.,
Republic of Colombia, as our true-and-legal attorneys
with the hecessary:powers:

1) To apply to-the administrative, judicial. and police
authorities. of the Republic of Colombia, in any
instance .or appeal, for obtaining registration of
patents, utility models, industrial designs-and models,
commercial ensigris and names, trademarks, slogans,
health Tigenses, copyrights and domain names as well
as their assighments, exténsions, Tenewals and
changes. of name; 2) To prepare, apply for, obtain,
execute and  register  contracts,  licenses,
authorizations :and. registrations of any kind; 3) To
intervene as plaintiffs or defendants, in any instance
or appea]_ before any judge, court, mbunal

corporation, public officer or authotity in any.

judicial, ddinistrative or police action, such as:
“action. dealing “with: commercial ensigns and names;
oppositions against trademark registrations «caducity
and nullity actions; recovery actions, actions' arising
frorm obtaitimént.arid workitig of license agreements;
ctions dealing . with unfair competition; ..criminal

actions; -actions. clainting indemnity for damages, =
complaints. or remarks en all sort -of -industrial -

property matters; the pérformance of precautionary

measutes, and in.any other similar action, measure or

appeal related 1o initellectusd] property mattets.

To this effect, 1 (we) hereby authorize them to file

applications, make  :descriptions, protests,
amendments, declarations, oppositions, cancellations,
recordals, appeals :and- claims; to pay.-taxes, quotas
and liens ‘as provided by Law; to-waive or abandon
granted rights or rights'in‘process of being granted to
teceive all kind-of documents-and securities; to:issue
the respective réleases and, in general, to take, before
said authorities, pertinent steps to the above
mentioned purposes.and take all measures they may
deem advisable to.protect my (our) interests, with all
other necessary legal faculties, and 1 (we). hereby
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- compromising; |

. Elaborar tramita

_registros de cualesqute a;-clases 3) Intervemr como

declare as good and valid whatever the attorneys
should do to my (our)-benefit. i

This power compris¢s, the authoiity to ratify or
confirm on' my (our) behialf any. action, as well as the
faculty of receiving; . des:stm\g, . fransacting,
substituting ~ -and.  revoking
substitutions; ‘tdk tions, ' and ‘appointing
judicial-or: extra-Judicial attomeys ‘

"-obrando €n nombre propio y representac16n de

) _» com:domicilio en
: 'nombro(amos) :h’ ‘MAURIC]O

si como st traspasos

y ‘ -ni)mbre, 2)
licitar;-obtener, reali: ejecutar
Yy reglstrar contratos, Tlicencias, autonzixcnones y

& ecualqmer Juez, ‘entidad,
; publico: o autohdad en
accnones.-Judiciales, ad strativas” yde po]xcfa, tales
como acciones derivadds ‘de nombre o ensefia
comerciales; acciones reivindicatorias; acciones
derivadas de la obtencién o explotacién de: ltcencnas

Y



acciones de competencia desleal, demandas penales y
civiles; acciones de indemnizacién de perjuicios,
reclamos, u observaciones a cualquier asunto sobre
propiedad intelectual; al cjercicio de medidas
cautelares y cualesquiera otras acciones, medidas o
recursos similarés relacionados con la propiedad
intelectual.

A este efecto, los facultamos para elevar solicitudes,
formular descripciones, cnmiendas, protestas,
declaraciones, oposiciones, cancelaciones,
apelaciones, inscripcion de afectaciones y reclamos;
pagar impuestos, cuotas y gravamenes prescritos por
la Ley; renunciar o desistir a derechos concedidos o
en curso de concesién; recibir toda clase de
documentos y valores dando al descargo respectivo, y
en general, para dar ante dichas autoridades todos los
pasos necesarios al efecto indicado y tomas todas las
medidas que creyeren conducentes al resguardo de
mis (nuestros) intereses, con todas las facultades
necesarias, y por este documento desde ahora
declaro(amos) vélido y bueno todo cuanto los
apoderados hicieren en mi (nuestro) beneficio.

Este poder comprende la facultad de ratificar, o
confirmar en mi (nuestro) nombre lo actuado, asi
como la facultad de recibir, desistir, transigir,
comprometer, sustituir y revocar sustituciones, recibir
notificaciones y nombrar apoderados judiciales o
extrajudiciales.

Firmado en el de de
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