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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Fecha: 2013-11-25 15:03:20 Dep. 2020 DIR.NUEVASCR 
Tra. 11 PATENTEIYII Eve: 379 FASENACIONALII 
Act. 444 RESPUESTAREQUE Folios:

SU PE R IN T E N D E N C IA  D E  IN D U STR IA  Y C O M ER C IO  
D IV ISIO N  D E  NUEV AS C R EA C IO N ES 
E. S. D.

Re: Expediente No. 11-166.483
Solicitud de patente a nom bre de C H IE SI FA R M A C EU TIC I S.P.A.

Yo, SILVANA MARIA L O P E Z  D IA Z  identificada com o aparece al pie de mi 
firma, domiciliada en la Carrera 11 No. 86-53, piso 6, obrando com o apoderada 
sustituta de acuerdo con la sustitución adjunta de la sociedad CH IESI
FARM A CEU TICI S.P.A., domiciliado en Italia, solicitante de la patente de la 
referencia, en respuesta al oficio N o. 16763 notificado por fijación en lista el 10 
de septiem bre de 2013, relacionado con concepto técnico de fondo, me perm ito 
manifestar:

1. Con fundam ento en la facultad que confiere el artículo 34 de la Decisión
486 al solicitante para m odificar la solicitud de patente en cualquier 
m om ento del trámite, presento junto con este memorial nuevo capítulo 
reivindicatorío, el cual consta de 12 reivindicaciones y reemplaza
com pletam ente el capítulo presentado anteriorm ente. En el nuevo capítulo 
reivindicatorío se realizaron las siguientes modificaciones:

1.1 Com o prim era medida, se m odificaron las antiguas reivindicaciones 1 a 9, 
111 y 12 con el fin de expresar dichas reivindicaciones en términos de una 
com posición tensioactiva reconstituida y un kit, siguiendo las indicaciones 
del examinador.

1.2 Así mismo, se eliminaron las antiguas reivindicaciones 13 a 15, teniendo en
cuenta que contenían una materia no sustentable en Colombia.

2. E n  cuanto al capítulo descriptivo, se incluyeron las figuras 1 y 2 
mencionadas en dicho capítulo, las cuales por un error involuntario no 
habían sido anexadas a la solicitud.

E n  cuanto a estas modificaciones, me perm ito decir que las mismas no amplían 
de ninguna manera la materia objeto de la presente solicitud y se realizaron con el 
ánimo de superar las objeciones de claridad, novedad y nivel inventivo planteadas 
por el examinador en su concepto técnico.
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En cuanto al núm ero de reivindicaciones, atentam ente nos perm itim os decir que 
no se adjunta tasa por reivindicaciones adicionales, toda vez que el nuevo 
capítulo reivindicatorío tiene m enos cláusulas que el originalmente presentado y 
en esencia es el m ismo objeto pero más limitado.

3. Claridad de la solicitud

Respecto a las objeciones de claridad, el solicitante manifiesta que m ediante las 
modificaciones realizadas en el capítulo reivindicatorío quedan subsanadas la 
totalidad de las objeciones, de m odo tal que las nuevas reivindicaciones 
proporcionan claridad y concisión a la invención descrita, siguiendo las 
recom endaciones realizadas por el exam inador en su concepto técnico.

Los términos objetados por el examinador “agente” y “conjunto de elementos” fueron 
reemplazados en el presente capítulo reivindicatorío por los términos 
“composición” y “k i f \  respectivamente, con el fin de definir apropiadam ente la 
invención presentada.

A hora bien, el examinador establece en su concepto técnico que el objeto de las 
reivindicaciones 13 a 15 no es patentable ya que se definen en térm inos de un uso 
com o m edicam ento o para el tratamiento de enfermedades. A este respecto, el 
solicitante desea indicar que dichas reivindicaciones fueron eliminadas de la 
presente solicitud, definiendo de esta form a la invención por sus características 
técnicas.

Por otra parte, el exam inador establece en su concepto que los resultados 
indicados para las formulaciones N I a N 9 en la tabla 1 presentan incoherencias.

A este respecto, el solicitante desea muy respetuosam ente m anifestar que los 
resultados de viscosidad presentados en el capítulo descriptivo para las 
formulaciones N I a N 9 en la tabla 1 corresponden a los resultados obtenidos en 
los ensayos y dem uestran el nivel inventivo de la invención. La ausencia de una 
tendencia lineal de la viscosidad en función de los cambios de com posición y /o  
tem peratura, dem uestran que la presente invención no puedo haber resultado 
obvia para una persona versada en la materia o haber sido derivado de las 
enseñanzas incluidas en el estado de la técnica.

En consecuencia, nos perm itim os inform ar que las nuevas reivindicaciones 1 a 12 
se ajustan a las disposiciones del artículo 30 de la Decisión 486.
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2. N o v e d a d

El exam inador establece en su concepto técnico que las antiguas reivindicaciones 
1 a 11 de la presente solicitud carecen de novedad a la luz del docum ento 
W 02008044109 (D I).

Com o prim era medida, es deseo del solicitante indicar al exam inador que 
considere com o capítulo reivindicatorío el presentado el 2 de diciembre de 2011 
(Radicación 11-166483-00000, folios 48 a 50), que incluye las modificaciones 
evaluadas en el Reporte Internacional Preliminar de Patentabilidad.

En este sentido, se encuentra que el artículo 16 de la Decisión 486/00  determ ina 
que “una invención es nueva cuando no está comprendida en el estado de la técnica. E l estado de la 
técnica comprenderá todo lo que haya sido accesible al público, por una descripción escrita u oral, por 
una utilización o cualquier otro medio antes de la fecha de presentación de la solicitud de patente o, en 
su caso, de la prioridad reconocidd'.

Teniendo en cuenta lo anterior, es deseo del solicitante m anifestar que difiere de 
la opinión del examinador, toda vez que el docum ento D I no describe las 
secuencias SP-B y SP-C. sus porcentajes relativos en peso y la com posición de los 
fosfolípidos en las proporciones en peso reclamadas. Las características 
anteriores son definidas en forma específica en la presente solicitud con relación 
a la descripción genérica incluida en D I , de tal form a que las reivindicaciones de 
la presente invención representan una selección novedosa dentro de la amplia 
generalización incluida en D I. Por otra parte, dicha selección de la presente 
invención está intencionalm ente dirigida a la obtención de una com posición 
tensioactiva reconstituida que se caracteriza p o r tener una viscosidad óptim a para 
su administración en neonatos.

D e esta forma, es claro para un experto en la materia que las invenciones 
definidas en el estado del arte y la presente solicitud, son com pletam ente 
diferentes y por lo tanto, son novedosas una con respecto a la otra.

En este sentido, la presente solicitud tal y com o se encuentra definida en las 
nuevas reivindicaciones 1 a 12, tiene diferencias con el estado del arte y, por 
tanto, debe ser considerada com o novedosa según las disposiciones del artículo 
16 de la Decisión 486.

Así mismo, el solicitante desea muy respetuosam ente presentar com o evidencia 
adicional de novedad, copia del Reporte Internacional Preliminar de 
Patentabilidad elaborado por la Oficina Europea de Patentes (páginas 3 y 5), en el
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que se detalla que, u n a ^ e z  analizado el capítulo reivindicatorío de la presente 
solicitud con base en el estado del arte,particularm ente el m ismo d o c u m e n to D l 
citado por el examinador de la Superintendencia de Industria y Comercio, la 
m ateriaob je to  de lap resen te  so licitudes considerada no^edosaD Copia de dicbo 
Reporte Internacional Preliminar de Patentabilidad se encuentra relacionada en el 
a n e x o s

El exam inador establece en su concepto técn ico  que las antiguas reivindicaciones 
1 a IT de la presente solicitud carecen de ni^el in^enti^o a la luz de los 
docum entos

D e este m odo, me perm ito indicar que el a r t ic u lo l^ d e  la Decisión 4^6 establece 
que ^  ^

A este respecto, el solicitante desea m anifestar que D 2 describe que ^

Asi, en co n ex ió n  con la
escogencia del SP-B, D 2 insinúa en forma ambigua el uso de polimixina, 
preferiblem ente p o ü m ix in a B ^ e r  párrafo 034^

La eficacia in ^ o  de una preparación tensioactiva reconstituida de D 2 que 
com prende polimixina B en términos del volum en tidal fue evaluado en un 
m odelo an im aly lo s  resultados se r e p o r ta n e n e le je m p lo ^ S in e m b a r g o .D 2 no 
m enciona el efecto causado en el volum en de gas en los pulm ones y en la 
permeabilidad alveolar al final de la espiración, com o si es reportado en la 
presente in^ención^

Por otra parte, la presente solicitud índica en el capítulo descriptivo que 
tensioacti^osreconstituidos (de la técn ica  anterior)

L a^en tilac ión  con P E E P  en lactantes prem aturos con síndrom e de dificultad 
respiratoria (RDS), se ba igualmente reconocido com o un contribuidor de lesión 
pulm onar que puede llegar al desarrollo de neum otórax y /o  displasia 
b ro n co p u lm o n ary o tro s  efectos secundaríos^
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lo tanto, partiendo d é la s  enseñanzas d e D 2 , e lp ro h lem a téenleo ohjeti^o 
q u e la p re se n te ln ^ e n e ió n p re te n d e  resolver sep o d rta  fo rm ulareom o:

de u n a
esta ^ ^ d a d  a^eo^ar y  una ^ern^ea^^dad a^eo^ar â  de â
e^p^ra^ó^ neees^dad de ^eut^ae^ón eou  earaeterí^ada por
n ^ o r a r  las propiedades reo ló ^ ea s en térm inos de ^s^o^dadD

La so lneiónes aportada por la eom posieióntensloaeti^a reconstituida reclamada 
y a q u e  se proporciona u napreparaclón tensloacti^a  reconstituida que m ejora las 
propiedades en términos de com portam iento del pulm ón, y en particular, la 
capacidad para m antener eficazmente la permeabilidad alveolar al final de la 
espiración sin la necesidad de ventilación con l^EEl^

U na evidencia de la m ejora de las propiedades teológicas de la presente in tención  
en términos de viscosidad se puede ohser^ar en los ejemplos incluidos en el 
capitulo descriptivos

A este respecto, e lso lic ita n te d e se a lla m a rla a te n c ió n d e le x a m in a d o r  a q u e  el 
s is tem a^ e h ic u lo p ro te in a /p ép tid o d ip id o e su n a m e zc la h a s tan te co m p le jac u y a s  
propiedades dependen en gran medida de la interacción de los co m p o n en te sy n o  
pueden ser e s t a h l e c i d o s ^ ^ ^ ^ l ^ o r  lo tan to ,e l supuesto defecto indicado por 
el examinador en la descripción, de hecho sustenta el ni^el in^enti^o de la 
presente in te n c ió n ,y a q u e  la a u se n c ia d e u n a te n d e n c ia lin e a ld e  los ^ a lo resd e  
viscosidad con relación a los cambios en la com posición y /o  la tem peratura, 
dem uestra que la in tención  reclamada no pudo haher sido considerada com o 
oh^ia para una persona del oficio medianam ente te rsada en la materia y 
claramente no puede derivarse de las enseñanzas del estado de la técnica^

A dicionalm ente,se puede apreciar en las f ig u ra s ly ^ in c lu id a s  com o anexo en el 
presente memorial, que la com posición dem uestra su eficacia según los 
calores de viscosidad reportados en el ejemplo L Aunque los calores de 
viscosidad no se encuentren reportados e n d ic h a s fig u ra s ,e l capitulo descriptivo 
proporciona inform ación acerca de los calores preferidos^

Considerando los argumentos anteriores es claro una persona del oficio 
m e d ia n a m e n te ^ e rsa d a e n la té c n ic a n o h a h r ia te n id o a p a r t ird e la s e n s e ñ a n z a s  
de la motivación de seleccionar el análogo particular incluido en D I , de entre 
la variedad de análogos descritos en el estado de la técnica, con el fin de lleg a ra la  
presente in tención , ya que la in tención  reclamada proporciona una com posición 
tensioactiva reconstituida capaz de garantizar la actividad a l^ eo la ry p o r tanto una 
permeabilidad alveolar al final de la expiraciónsin  requerir de la ^en tilac ióncon  
l^EER ycaracterizada además por m ejorar las propiedades reológicas en térm inos 
de^iscosidad^
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E n particular, teniendo en cuenta que D 2 da un indicio inequívoco de usar la 
polimixina B com o un sustituyente funcional de SP-B y considerando que la 
polimixina B es más pequeño y m ucho más barato que el análogo descrito en D I, 
el experto en la materia no tendría en absoluto la motivación de reem plazar 
polimixina B con el análogo de D I.

Así, las nuevas reivindicaciones 1 a 12 cum plen con el requisito de nivel 
inventivo, tal com o se define en el artículo 18 de la Decisión 486 y com o se 
explica detalladamente en el Manual A ndino y la Guía para Exam inadores de la 
Superintendencia de Industria y Comercio.

H abiendo atendido cabalmente las objeciones presentadas por ese despacho, 
atentam ente solicitamos se conceda el privilegio de patente de invención a la 
solicitud en estudio o si el señor examinador considera que subsisten razones 
para objetar la presente invención, rogamos expedir otro examen de fondo con 
los debidos m otivos y razones que sustenten su objeción con el fin de que 
nuestro m andante tenga la posibilidad de exponer sus argumentos con base en la 
interpretación de los artículos 45 de la Decisión 486 -el cual otorga la facultad al 
exam inador para emitir los exámenes de fondo-, 35 y 59 del Código Contencioso 
Administrativo que señala que: “habiéndose dado oportunidad a los interesados para 
expresar sus opiniones, y  con base en las pruebas e informes disponibles, se tomará la decisión 
que será motivada al menos en forma sumaria si afecta a particulares” y “(..) deberá proferirse 
la decisión definitiva. 'Esta se motivará en sus aspectos de hecho y  de derecho, y  en los de 
conveniencia si es el caso”, respectivamente (El subrayado es nuestro).

En consecuencia, solicitamos a ese despacho pronunciarse en relación con todos 
los argumentos presentados en este memorial dando estricta aplicación al 
principio del debido proceso consagrado en el artículo 29 de la Constitución 
Nacional

Señor Superintendente,

<SlIvA N A ^f^R IA L Ó PE Z  DM Z
C.C. 22,468.787 de Barranquilla 
T.P. 147463 del CSJ
C.C. 22.468.787 de Barranquilla 
T.P. 147463 del CSJ 
notificaciones@clarkemodet.com.co
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SU PE R IN T E N D E N C IA  D E  IN D U STR IA  Y C O M ER C IO  
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
E. S. D.

Re: Expediente N o. 11-166.483
Solicitud de patente a nom bre de C H IE SI FA R M A C EU TIC I S.P.A.

Yo, DILIA RODRÍGUEZ D 'ALEMAN, identificada como aparece al pie de mi 

firma, domiciliada en BOgotá, Colombia, atentamente informo a usted que 

sustituyo el poder con que obro a la doctora SILVANA MARIA LÓPEZ 

DÍAZ, domiciliada en Bogotá, identificada con la Cédula de Ciudadanía No. 

22.468.787 y portadora de la tarjeta profesional No. 147.463 del CSJ, con 

las m ism a#acultádes con que me fueron conferidas para este caso.

Señor Superintendente,

DILIA RODRIGUEZ D ' ALEMAN 
C.C. 41.654.882 de BogetcTC.C. 41.654.882 de BogetcT 
TP 20824 CSJ

Acepto sustitución

SILVANA MARÍA LÓPEZ DÍAZ 
C.C. No. 22 .468 .787  A
TP 147463 CSJ
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ANEXOS

Reporte Preliminar Internacional de Patentabilidad (International Preliminary 
Report on Patentability). Chapter II o f the patent Cooperation Treaty. PCT 
Arricie 36 and Rule 70.
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PATENT COOPERATION TREATY

PCT
INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY

(Chapter II of the Patent Cooperation Treaty)

(PCT Article 3 6  and Rule 70)

Appllcant's or agent's file reference 

SCB 1281 PCT
FOR FURTHER ACTION See Form PCT/1PEA/416

International applicatlon No. 

PCTEP2010/303293
International filing date (dayfaonth/year)

31.05.2010
Priority date (day/tnonthZ/ear)

05.06.2009

International Patent Classification (IRC) or national classification and IRC 

INV. C07K14/785

Applicant

CHIESI FARMACEUTICI S.p.A.

1. This report is the ¡nternatlonal preliminary exam ination report, estab lished  by this International Preliminary Exam lning
Authority under Article 35  and transmitted to the applicant according to Article 36.

2. This REPORT consista  of a  total of 5 sh ee ts , including this cover sh eet.

3. This report is a lso  accom p anied  by ANNEXES, comprising:

a. El sent to the applicant and to the International Bureau) a total of 4  sh ee ts , a s  follows:

E  sh e e ts  of the description, cla im s and/or drawings which h ave b een  am ended  and are the b a s is  of this report 
and/or sh e e ts  containing rectifications authorized by this Authority ( s e e  Rule 7 0 .1 6  and S ectio n  6 0 7  of the 
Administrative Instructions).

□  sh e e ts  which su p ersed e  earlier sh e e ts , but which this Authority considera contain an a m endm ent that g o e s  
beyond the d isclosure in the International applicatlon a s  filed, a s  indicated in Item 4  of Box No. I and the  
Supplem erital Box.

b. □  (sent to the International Bureau only) a total of (indícate type and num ber of electronic ca m er(s)) , containing a
se q u en ce  listing, in electronic form only, a s  indicated In the Supplem ental Box Relating to S e q u e n c e  Llsting (s e e
paragraph 3 b /s of Annex C of the Administrative Instructions).

This report contains Indications relating to the following Ítems:

B asis of the report 

Priority

N on-establishm ent of opinion with regard to novelty, inventive step  and industrial applicability 

Lack of unlty of invention

R ea so n ed  statem ent under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step  or Industrial 
applicability; cltations and explanations supporting such  statem ent

Certain docum enta cited

Certaín d efects  In the ¡ntérnational applicatlon

Certain observations on the International applicatlon

Box No. 1

□ Box No. II

□ Box No. III

□ Box No. IV

Box No. V

□ Box No. VI

□ Box No. VII

□ Box No. VIII

Date of submlsslon of the demand

21 .02.2011

Date of completion of this report

18.05.2011

Ñame and mailing address of the ¡ntérnational 
preliminary examining authority:

--------------  European Patent Office
D-80298 Munich 
Tel. +49 89 2399 - 0 

--------------  Fax: +49 89 2399 - 4465

Authorized officer

Hillenbrand, Guenter

Telephone No. +49 89 2399-8428
C J )

Form PCTdPEA/409 (Cover Sheet) (July 2010)



INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT
ON PATENTABILITY

International applicatlon No.
PCT7EP2010/003293

Box No. I Basis of the report____________________________________________________________________

1. With regard to the language, this report is based on

E  the ¡ntérnational applicatlon in the language in which it was filed

□  a translation of the International application into , which is the language 
of a translation furnished for the purposes of:
□  ¡ntérnational search (under Rules 12.3(a) and 23.1 (b))
□  publication of the International application (under Rule 12.4(a))
□  International preliminary examination (under Rules 55.2(a) and/tor 55.3(a))

2. With regard to the elements* of the International application, this report is based on (replacement sheets which 
have been furnished to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 are referred to in this 
report as "originally filed" and are not annexed to this report):

Description, Pages

1-19 as originally filed

Sequence listings, SEQ ID NO

1.2  as originally filed

Claims, Numbers

1-15 filed with the letter of 21-02-2011

Drawings, Sheets

1.2  as originally filed

¡21 a sequence listing - see Supplemental Box Relating to Sequence Listing.

3. □  The amendments have resulted in the cancellation of:
0  the description, pages 
0  the claims, Nos.
0  the drawings, sheets/figs 
0  the sequence listing (specify):
0  any table(s) related to sequence listing (specify):

4. D  This report has been established as if (some of) the amendments annexed to this report and Usted below
had not been made, since either they are considered to go beyond the disclosure as filed, or they were not
accompanied by a letter indicating the basis for the amendments in the application as filed, as indicated in the 
Supplemental Box (Rules 70.2(c) and (c-bis)):

D  the description, pages 
0  the claims. Nos.
0  the drawings, sheets/figs 
0  the sequence listing (specify):

5. D  This opinion has been established taking into account the rectification of an obvious mistáke authorized
by or notified to this Authority under Rule 91 (Rule 70.2 (e)).

Form PCT/1PEA/409 (July 2010)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT
ON PATENTABILITY

International application No.
PCT/EP2010/003293

6. □  Supplementary ¡ntérnational search report(s) from Authority(ies) have been received and taken into 
account ¡n drawmg up this report (Rule 45bis.8(b) and (c)).

Box No. V Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial 
applicability; citations and explanations supporting such statement_________________________________

1. Statement

Novelty (N) Yes: Claims 1-15

No: Claims

Inventive step (IS) Yes: Claims 1-15

No: Claims

Industrial applicability (IA) Yes: Claims 1-15

No: Claims

2. Citations and explanations (Rule 70.7): 

see separata sheet

Form PCT/1PEA/409 (July 2010)



INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT
ON PATENTABILITY

International application No. 
PCTEP2010/003293

Supplemental Box relating to Sequence Listing_____________________________________________________

Continuation of Box I, item 2:

1. With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the ¡ntérnational application and 
necessary to the claimed ¡nvention, th¡s opinion has been established on the basis of a sequence listing filed or 
furnished:

a. (means)

E  on paper

0  in electronic form

b. (time)

□  in the International application as filed

□  together with the International application in electronic form

El subsequently to this Authority for the purposes of search and/or examination

□  to this Authority as an amendment on

2. E3 In addition, in the case that more than one versión or copy of a sequence listing has been filed or furnished,
the required statements that the Information in the subsequent or additional copies is identical to that in the 
application as filed or does not go beyond the application as filed, as appropriate, were furnished.

3. Additional comments:

If item 4 in Box No. I applies, the sequence listing, which forms part of the basis of the report, may be marked 
“superseded. "

Form PCT/tPEA/409 (July 2010)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY 
REPORT ON PATENTABILITY 
(SEPARATE SHEET)__________

International application No.

PCT/EP2010/003293

D1 WO 2008/044109 A (CHIESI FARMA SPA [IT]; JOHANSSON JAN [IT];
CURSTEDT TORE [IT]; ROBERTS) 17 April 2008 (2008-04-17) cited in 
the application

D4 WALTHER F J ET AL: "SURFACTANT PROTEIN B AND C 
ANALOGUES"MOLECULAR GENETICS AND METABOLISM, 
ACADEMIC PRESS, SAN DIEGO, CA, US, vol. 71, no. 1/02, 1 January 
2000 (2000-01-01), pages 342-351, XP000971669ISSN: 1096-7192

Re Item V

Reasoned statement with regard to novelty, inventive step or industrial
applicability; citations and explanations supporting such statement

1 Novelty (Article 33.2 PCT) and inventive step (Article 33.3 PCT)

The subject-matter of claim 1-15 appears to be novel; no prior art document 
was found describíng a surfactant composition with the specific concentraron 
ratios as presently disclosed (Article 33.2 PCT).

DI is considered as closest prior art and relates likewise to surfactant 
compositions comprising the same components as the composition of the 
present application. DI also discioses the presence of the specific surfactant 
proteins SP-C and SP-B having SEQ ID NO:1 and 2 of the present application 
(DI, SEO ID NO: 3, 8), however, in a different concentration range (D1, p. 
15-16). It was shown within the present application that this specific range 
leads to a significantly decreased viscosity of the composition which again 
allows a more effective distribution in the lung. The technical problem is, thus, 
considered as the provisión of an improved surfactant composition. The 
solution is the composition claimed. In view of the examples, the viscosity is 
indeed reduced when the specific surfactant composition comprising 
components in the indicated concentration ranges as claimed in claim 1 are 
used. An inventive activity can, thus, be recognized for the present claims 
relating to the specific combination SP-C, SP-B, DPPC and POPG.

Form PCT/Separate Sheet/409 (Sheet 1) (EPO-April 2005)
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CLAIMS

1. A reconstituted surfactant composition comprising:

5 a) from 1.2 to 1.8% by weight of a polypeptide analog of the native

surfactant protein SP-C consisting of the sequence represented by 

the formula IPSSPVHLKRLKLLLLLLLLILLLILGALLLGL 

(SEQ. ID NO:l);

b) from 0.1 to 0.5% by weight of a polypeptide analog of the native

10 surfactant protein SP-B consisting of the sequence represented by

the formula CWLCRALIKRiQALIPKGGRLLPQLVCRLVLRCS 

(SEQ. ID NO:2);

el a monounsaturated and a saturated phospholipid in a weight ratio

ranging from 45: 55 to 55:45 wherein said monounsaturated 

15 phospholipid is selected from the group consisting of

palmitovloleovlphosphatidvlcholine________(PO PO ________and

palmitovloleovlphosphatidvlglvcerol ÍPOPG) and wherein said 

saturated phospholipid is selected from the group consisting ¿f

dipalmitoylphosphatidvlcholme_________ (D PPO __________and

20 dipalmitovlphosphatidvlglvcerol (DPPGV

all the amounts being calculated relativo to the total weight of the 

reconstituted surfactant,

2. The reconstituted surfactant according to claim 1 comprising:

a) about 1.5% by weight of a polypeptide analog of the native

25 surfactant protein SP-C consisting of the sequence represented by

the formula IPSSPVHLKRLKLLLLLLLLILLLILGALLLGL 

(SEQ. ID NO: 1);
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2

b) about 0.2% by weight of a polypeptide analog of the native 

surfactant protein SP-B consisting o f the sequence represented by 

the formula CWLCRALIKRIQALIPKGGRLLPQLVCRLVLRCS 

(SEQ. ID NO:2);

5 c) I,2-dipalmitoyl-j,«-glycero-3-phosphocholine (DPPC) and

l-palinitoyl-2-oIeyl-,m“glycero-3-phosphoglycerol (POPG) in a 

weight ratio of about 50:50; 

all the amounts being calculated relative to the total weight o f the 

reconstituted surfactant.

10 3. The reconstituted surfactant according to claim 2 comprising:

a) about 1.5% by weight of a polypeptide analog o f the native

surfactant protein SP-C consisting o f the sequence represented by 

the formula IPSSPVHLKRLKLLLLLLLLILLLILGALLLGL (SEQ 

ID-.NO.l);

15 b) about 0.2% by weight o f a polypeptide analog of the native

surfactant protein SP-B consisting of the sequence represented by

the formula CWLCRALIKRIQALIPKGGRLLPQLVCRLVLRCS 

(SEQ ID:NO,2);

c) about 49.15% by weight of l,2-dipalmitoyl-j«-glycero-3-

20 phosphocholine (DPPC); and

d) about 49.15% by weight of l-palmitoyl-2-oleyl-s«-glycero-3- 

phosphoglycerol (POPG);

all the amounts being calculated on the total weight o f the reconstituted 

surfactant.

25 4. The reconstituted surfactant according to any one of claims 1 to 3,

wherein the polypeptide of SEQ ID:N0.2 is in the form of disulfide linked 

molecule with the intramolecular disulfide linkage between the two cysteine

Duratíon: 21.02.2011 15:39:02-21.02.2011 15:41:02. This page 4 of I c A M E N D E D  S H E E T )11 15:39:47
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residuos at the 1- and 33- positions and/or between the two cysteine residues 

at the 4- and 27- positions. ■

5. The reconstituted surfactant according to any one of the preceding 

claims, wherein POPG is in the form of a pharmaceutically acceptable salt.

5 6. The reconstituted surfactant according to claim 5, wherein the salt is the

sodium salt.

7. The reconstituted surfactant according to any one of the preceding

claims, wherein each o f said polypeptides is present in the form of a 

pharmaceutically acceptable salt.

10 8. The reconstituted surfactant according to 7, wherein the salt is the

acetate salt.

9. A pharmaceutical formulation comprising a reconstituted surfactant 

according to any one of claims 1 to 8, said formulation being in the form of a 

solution, a dispersión, a suspensión or a dry powder, optionally in

15 combination with one or more pharmaceutically acceptable carriers.

10. The pharmaceutical composition according to claim 9 wherein said 

formulation is in the form o f an aqueous suspensión.

11. The pharmaceutical formulation according to claim 10 wherein the 

reconstituted surfactant is in a concentration comprised between 0.1 and 160

20 mg/ml of the aqueous suspensión.

12. A kit, comprising:

a) a reconstituted surfactant according to any one o f claims 1 to 8 in 

powder forra in a fírst unit dosage form;

b) a pharmaceutically acceptable carrier in a second unit dosage form; 

25 and

c) container means for containing said fírst and second dosage forms.

13. The reconstituted surfactant according to any one o f claims 1 to 8, for

Duration: 21 .02.2011 15:39:02-21.02.2011 15:41:02. This page 5 of I c A M E N D E D  S H E E T iT i  15-39-55
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use as a medicament.

14. The reconstituted surfactant according to any one o f claims 1 to 8 for 

use for the treatment or prophylaxis of respiratory distress syndrome (RDS) in 

prcmaturely bom babies or for the treatment or prophylaxis o f other diseases

5 related to a surfactant-defíciency or dysfunction.

15. The surfactant according to claim 14 wherein the disease includes RDS 

in adults (ARDS), meconium aspiration syndrome (MAS), and 

bronchopulmonary dysplasia (BPD).
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REIVINDICACIONES

1. Una composición tensioactiva reconstituida CARACTERIZADA PORQUE 

comprende

a) entre 1,2 y 1,8% en peso de un polipéptido análogo a la proteína tensioactiva 

SP-C nativa, que consiste en la secuencia representada por la fórmula 

IPSSPVHLKRLKLLLLLLLLILLLILGALLLGL (SEQ ID N° 1);

b) entre 0,1 y 0,5% en peso de un polipéptido análogo a la proteína tensioactiva 

SP-B nativa, que consiste en la secuencia representada por la fórmula 

CWLCRALIKRIQALIPKGGRLLPQLVCRLVLRCS (SEQ ID N° 2);

c) un fosfolípido monoinsaturado y un fosfolípido saturado en una proporción en 

peso que varía entre 45.55 y 55:45 en donde dicho fosfolípido monoinsaturado es 

seleccionado del grupo que consiste de palmitoiloleoilfosfatidilcolina (POPC) y 

palmitoiloleoilfosfatidilglicerol (POPG) y en donde dicho fosfolípido saturado es 

seleccionado del grupo que consiste de dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC) y 

dipalmitoilfosfatidilglicerol (DPPG);

donde todas las cantidades están calculadas sobre la base del peso total de la 

composición tensioactiva reconstituida.

2. Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con la reivindicación 

1, CARACTERIZADO PORQUE comprende

a) aproximadamente 1,5% en peso de un polipéptido análogo a la proteína 

tensioactiva SP-C nativa, que consiste en la secuencia representada por la fórmula 

IPSSPVHLKRLKLLLLLLLLILLLILGALLLGL (SEQ ID N° 1);

b) aproximadamente 0,2% en peso de un polipéptido análogo a la proteína 

tensioactiva SP-B nativa, que consiste en la secuencia representada por la fórmula 

CWLCRALIKRIQALIPKGGRLLPQLVCRLVLRCS (SEQ ID N° 2);

c) 1,2-dipalmitoil-s/?-glicero-3-fosfocolina (DPPC) y 1 -palmitoil-2-oleil-sn-glicero- 

3-fosfoglicerol (POPG), en una proporción en peso de aproximadamente 50:50; 

donde todas las cantidades están calculadas sobre la base del peso total de la 

composición tensioactiva reconstituida.

3. Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con la reivindicación



2

PORQUE com prende

a) aproximadamente 1,5% en peso de un polipéptido análogo a la proteina 

tensioactiva S P O nativa ,que  consiste en la secuencia representada por la tórmula 

I P S S P ^ ^ R ^ L ^ ^ I ^ I L O A ^ ^ ^ E Q I O ^ I ^

b) aproximadamente 0,2% en peso de un polipéptido análogo a la proteina 

tensioactiva SP Bnativa ,gue consiste en la secuencia representada por la tórmula 

O ^ O R A ^R IQ A L IP ^ O O R ^ P Q ^ O R ^R O S  (SEQ 1 0 ^ 2 ) ;

c) aproximadamente 49,15% en peso de1,2  dipalmitoil ^  glicero 3 tos^ocolina 

(O P P Q )^

d) aproximadamente 49,15% en peso de 1 D p a lm ito il2 o le il^g lic e ro 3  

^ostoglicerol(PQPO^

donde todas las cantidades están calculadas sobre la base del peso total de la 

composición tensioactiva reconstituida

4 Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con cualquiera de las 

reivindicacionesl a3,QARAQ^ERIZAOQ PORQUE el polipéptido de SEQ I ON^2  

tom a la to rm adeunam o lécu laconen lacesd isu l^u ro , donde los enlaces disul^uro 

intramoleculares están entre los dos residuos de c is te in a e n la sp o s ic io n e s l ^ 3 3  

^/o entre los dos residuos de cisteina en las posic iones4^27.

5. Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, OARAOTERIZAOO PORQUE el POPO toma la torma 

de una sal farmacéuticamente aceptable

6 Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con la reivindicación

5,O AR AO TER IZAO O PO R Q U EIasalesunasaldesodio

7. Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con cualquiera de las 

reivindicaciones precedentes, OARAOTERIZAOO PORQUE cada uno de dichos 

polipéptidos está presente en ^orma de una sal farmacéuticamente aceptable.

8. Una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con 7, 

OARAOTERIZAOO PORQUE la sal es la sal de acetato

9 Una formulación ^armacéuticaOARAOTERIZAOAPORQUEcomprendeuna

composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con cualquiera de las 

re iv ind icaciones1a8,donde dicha formulación toma la l^orma de una solución,una



dispersión, una suspensión o un poivoseoo, opoionaimenteen combinación con 

unoom ásvehicu ios farmacéuticamente aceptables

10 ^a formulación farmacéutica de acuerdo con la reivindicación 9,

^ARA^ERiZAOAPORQUEdichatormuiacióntomaia^ormadeunasuspensión 

acuosa

11 i^a formulación farmacéutica de acuerdo con la reivindicación 10,

PORQUE la composición tensioactivareconstituida se baila en 

una concentración de entre 0 , 1^160  mg/ml de la suspensión acuosa

12 Un l^itOARAOTERlZAOQ PORQUE comprende

a) una composición tensioactiva reconstituida de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 8, en torma de polvo, en una primera to rm adedositicación 

individual;

b) un vebiculo farmacéuticamente aceptable en una segunda t^orma de

dosificación individual;^

c) medios para contener dichas prim era^segundatorm as de dosificación
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