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Agunto . Solicitud de patente para: SAPOGENINAS 'Y SUS

DERIVALOS

Solicitante : PBHYTOPHRRM PL

Clase :  AslE J31/58E, C07J

Fecha sollc1tud Ootubre 21 de 2004

. 1. Yo, Emilic FERRERO, obrando como apoderado del asolicitante en el

asunto antea ideneificado me refiero al oficie No. 9220 notificado por

fijacidn en lizta del 11 de julio de Z00E.

2. Mediante memorial radicado el dia 01 de octubre de 2008 solicité
plaze de treinta (30) dias para atender el oficio No. 9220,

3, Mediante oficio No. 9220 a@e pusc en conocimiento del solicitante el
informe que contiens las cobgervaciones hechas por su Deapacho scobre la
preaente sclicitud de patente. Atiendo a las cbservaciones de la manera

siguiente:

3.1 Relwvindicacionas

o

De acuerdc con su Despacho, log términca *alquile”, “acilo”
“mong, 9i-, btri-sacaridc” que se encuentran en las reiwvindicacicnea 1 a
4 son muy ampliocs y puedern comprender compuestos gque 10 & ERCRENLIAn
revelados en la descripeidn”

La misma cobjecién se presenta para la expresidn “agentes activos
adicionales” presente en la reivindicacién 5.

WIT 880,041 267-3
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Por su parte g2 ha indicado gque los agentes deacritos en 1la

reivindicacién & pueden comprender infinidad de <ompuestos gue cumplen
con  las  funciones farmacéuticas descritas y por ende, posibles
combinaciones gque no 2& encuentran sustentadas en la deacripcidn.

3.2 Noveaedad

El Examinador considera gue &l documento D1l: WO0142703 afecta la
novedad de la presente solicitud por cuante revela sapogeninas
sustituidas de férmula I, II, III v IV y sus respectivos sustituyenteas.

Se han indiecads los compusstos especificos (3f-fluoro-5p, 20u22a,
SR -esplirostans' , {3,3-diflucre-5f, 20022, 25R-sspirestanc). {3ge-
metilgulfonilamino-sB, 20a22q, 2S5R-espircstanc), (3o-a=zide-Sp, 20w22a,
25R-espirostanc) ¥ [3&—aminn-5ﬁ; 200220, 25R-egpiroatanc) ,
sarsapogenina, esmilagenina ¥ anzurogenina.Dd, (tiles en el tratamiento

de degdrdenes cognitivos,

Seglin &l Examinador, al comparar elemente por elementc, se
obeerva gque 1los compuesto2 de la presente solicitud se encuentran
totalmente revelados en D1,

4. Con el fin de subsanar las objeciones presentadas, s presentan las
giguientes modificaciones, aclaracicnes y argumentos:

4.1 Medificacldén de una solicitud en trimite

De acuerde con el articule 24 de la Decisidn 486 de la Comizidn
de la Comunidad Andina, donde se establece que la modificacidn de una
solicitud es posible en cualguier momento del tramite mientras no
impligue una ampliacidn de la solicitud inicial, wme permito prelentar
un nueve capitule reivindicatorio conformade por 6 reivindicaciones,
asi como un nuevo titule para la solicitud. Las modificaciones
realizadas sobre el pliego reivindicatorio son lag siguientes:

- El nueve titule para la geolicitud es:
SAPOGENINAS ¥ SUS DERIVADROS
De esta forma no se inhcluye dentro del misme, el empleo de los
compuestos.
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- La reivindicacién 1 ha sido limitada de la siguiente manera:
{i) laz definicicnes de los compueatos han sido limitadas a la
reivindicacién 1E de la sclicitud PCT original, aplicada a las
férmalas (T) v {II};
(ii} la definicién de la peorcidn O-azlcar ha sido definida con
mayor detalle basada en la pégina 23 lineas 10 a 16 de la
dezscripeidn:;
(ii111la definicién de los grupos *alguile ¥ acileo” ha =ido
limitada & "C.=Ciy alguile* y "C-Cp acilo”, de acuerdo con la
pagina 24, lineas 11 a 14 vy pigina 25, lineas 12 a 14 de la
descripoidn.
{iv: la eatereoguimica del grupc ER25 ha s8ido limitada a la
orientacién P {con &l objetoc de reflejar mejor la esterecquimica

preferida}l.

- Lag reivindicacicnes dependientes han sido modificadas de

manera gque Se encuentran en conformidad con la nueva reivindicacidn 1.

. - La reivindicacién ¢ ha sido modificada para definir la porcidn
de aziicar a eliminar y para eliminar del alcance de la sclicitud las

referencias epoxicoprostan-if3-ol, esmilagencna y coprosterol.

- Las reivindicaciones 5 vy & han aido eliminadase para superar las

objeciones relacionadas con £stas.

- Se presentan nuevas reivindicacicnes 5 y 6 para definir los
agentes actives de lag reivindicaciones 1 a 4 ¥ para definir au

relacién ¢on una composicidn,

De eata manera, teniendo en cuenta las modificacionea realizadas
gobre el pliego reivindicatorio, consideramcs gque sé han superade todas
las ohijsciones presentadas para lasg reivindicaciones.

4.2 Novadad

B este regpecto, deseamoa llamar la atencidn scbre la precisidn
que hace el Manual Andine de patentes para la evaluacidn de la povedad
de una solicitud: “se debe comprobar 5I existen anticipacicnes del

estado de la téenica gue contengen explicitamente todas las
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caracteristicas técnicas esencilales de la invencidm”. {Ver numeral 5.4

del Marmual Andine de Patentead) .

ahera bien, teniendo en cuenta las modificaciones realizadas
sobre la reivindicacidén 1, se debe tener en ocuenta gue la misma
eapecifica compuestos sustituidos en R, (o en la posicidn Ry, en el caso
de compusstos de ffrmula II), por un grupo azdcar seleccicnado de una
de las ligtas indicadas.

Por su parte, la anterioridad citada por el Exsminador no
contiene ninguna referencia sobre estos azicares suatituyentes y mucho

menos hace referencia a algan grupe azdcar.

Dado que la anterioridad no contiene todas las caracteristicas
técnicas reivindicadas para la presente invencidn, nc es un dodumenco
vAlido rcapaz de afectar su novedad y por ende, esta cbjecidn se debe
tener por superada.

5. Pussto gue s han atendide a cabalidad las cheervacicnes hechas por
su Despache sobre la pregsente solicitud de patente, atentamente
golicito mque se continde su tramitacidén. Sin embargo, en caso de due se
conasidere que existen todavia cbjeciones scbre la patentabilidad de la
presente soclicitud, solicite atentamente v en virtud del articulo 43 de
la Decigidn 486, expedir una nueva Accién oficial.

6. ANEZDS

= Nuevo pliego reivindicatorio confeormado por € reivindicaciones .

¢ Formularic de modificaciones

s Recibo de page por concepte de modificaciones

Seflora Jefe, /Cg'uﬁ’ff e S

T,

EMILIO FERRERD
T.P.A. Ho. 31.528

COLO-14475-841-001-9
JMENJMEY ID-1383 10\ WEC L4475
Mo, M-2008-139310%JM3
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Industria y Comercio

SUPERINTENDENCLA

Espacio reservado para el adhesive de radicacicn

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

O

D Comgeciton de Error Material

SOLICITUD DE:

B€] modificacién a una solicitud

Nombre: PHYTOPHARM PLC
Sociedad canstituida y existente bajo las leyes de
[ Reina Unido.
SOLICITANTE Direcclén: Corpus Christl House, IDENTIFICACION
9 Waeast Sireat, I:I E]
Godmanchaster, NIT
Cambridgeshire PE29 2HY, C.C.
Ralno Unido G.E. D Otro I:I
Domlcitio: Godmanchester, Nomera:
Cambridgeshire PE2S 2HY,
Reino Unido
Teléfono: 246 05 70 Fax: 248 40 70
E-mail: clientesd@camyp. com
IDENTIFICACION
Namhbre: Emilic FERRERQ
Direccién: Carrera 4* No. 72-35 C.C. E NIT [j
REPR?EE;;:;I;E Teléfono: 347 36 11 Fax: 21792 11 CE. (1 owe [
O AP E-mail: cavalisriicavelier.com
Numero: 438.019 TP 31.929

@ Namero de expedlente:

04.105.805

©

Descripclon de la correceldn o modificacién solicitada:
Presento nusvo capliule reivindicatorio compuesta por & reivindicacionas con &l fin de supearar las

ohjeciones hechas por Su Despacho a esta sclicitud de patenta y pide quea el examen de patenta-

bilidad sea realizado sobre astas nuevas relvindicaciones. Adicionalments presente nueve titulo el

cual ha quedado como sigue: “SAPOGENINAS Y SUS DERIVADOS™.

personas juridicas.

@ Comprobante de page No. 08-88370  Fecha: 10 de noviembre de 2008
@ Anexos

E] Comprobante de pago de la tasa por $103.000, por concepto de madificaciones.

D Peoderes, si fuars ¢l caso

D Documento que acredita la existencia y representacion legal de |as partes, cuanda seen

NOMERE: EMILIO FERRERO FIRMA: {,«Q_ é‘;—-ﬁ-ﬁ—-&.

C.C. 438.019 de Usaguén T.P.A. 31,820

JMS
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REIVINDICACIONES

1.- Uno o més agentes activos seleccionados de:

A. compuestes de la Férmula [

1ty

caracterizados porgue en la formula general {1):

“Ri1, Ry, Ry, Rs, Ry, Rz, Rs, Rip, Ria, Ryss Rag, Ran, Rat, Rzz, Ras Raa, Rag, Raz, Rzs, Rzsi Ran,
Ra. Ra s0Nn, independientemente entre si, H, OH, =0, atomo halo, (Me-3-), (Me-8Q-},
(e-S0), Mo, MH- WMeS0NH- C-Cop alquile © ausente u OR dontde R = grupo C-Cp
alguilo & G- acily;

R, &5 una porcibn de O-aziicar seleccicnada de Una mono aldosa o celosa que tlene 5 6
6 atomos de carbono, o uUna forma furanosa & piranocsa ciclizada de les mistmos, ©
cualguier combinacion di o tri-oligosacarido de los mismos, © cualquier forma acllada de

las mismos;

-Rg, Ri1, Riz. Rys Ris, Rig, Rir, Rzs, Raa son, independientemente entre si, H, OH, atomo
halo, {Me-5-}, (Me-S0-), (Me-S0x), Na-, NH-, MeSO:NH-, C-Cy alquilo 6 ausente u OR
donde R = grupo CrCy alquile & CrCyy 20,

... FEpresenta un eniace doble opcional;



caracterizado porgue ademas de lop anterior

—Rga B Ru = grupo CCon ElEILIilE},
¥ la estereoquimica de Ras se encuentra en la orientacidn 3,

B. Compuestos de Farmula |l

caracterizados porgue en la férmula general (|1):

-Ry. R, Ra, Rs, Rs, Ry, Ra, Rig, Riz. Roa, Rig, Rane Raty Raz Razso Rze, Ras, Rz, Rase Roe, Ray,
Ri. Rag, son, independientemente entre si, H, OH, =0, atomo halo, {Me-8-), (Me-30-),
{Me-S02-), N3-, NHz-, MeSONH-, C-Cy, alquilo, OR donde R = grupa C-Cy alquilo & Cr-
C; acilo & ausente,

-R; v Ry son, independientements entre si, cada uno una porcion de Q-azlcar
seleccionada de una mono aldosa o cetosa que tiene 5 ¢ 6 atomos de carbono, ¢ Una
forma furanosa & piranosa ciclizada de los mismes, o cualquier combinacion di o tri-
oligosacarido de los mismos, o cualquier forma acilada de [os mismos, @ Ung de Riy Ray
es una porcidn de O-azicar seleccionada de una mono aldosa o cetosa que tiene 50 6
Atomos de carbono, o una forma furanosa 6 piranosa ciclizada de los mismos, o cualquier
combinacién di o tri-oligosacéarido de los mismos, o cualquier forma acilada de los
mismos, y 8l otro es H, OH, =0, atomo halo, (Me-8-}, (Me-30-}, (Me-80;-1, Na-, NH;-,
MeSO.NH-, C-Cy alquilo, OR donde R = grupo C-Cy alquilo & GG adilo;

-Rs. Raq, Rz Ria, Ris, Ris Riro Ras, Rsa, Ras s0n, independientemente entre si, H, GH,
&tomo halo, (Me-5-), (Me-501), (Me-SOz), Na-, NHz-, MeSONH-, C,-Cx; alquilo, OR donde
R = grupo C;-Cyp alquilo & C-Cy acilo & ausente;

_____ reprasenta un enlace dable opcional,



caracterizado porque ademas de lo anterior
-R33 & Ry, = grupo C-Cy alquile,
y la estereoquimica de Ry se encuentra en la orientacién j3;

Todos sus esteroisémercs a menos gque hayan sido esterecquimicamente
definidos arriba, todas sus mezclas racémicas, todas sus sales farmacéuticamente
aceptables y todas las mezclas y combinaciones de [0$ mismos.

2. El o los agentes activos de acierdo con la refvindicacion 1 caracterizado porque el

agente activo, © por los mengs uno de los agentes activos, se selecciona de:

a. Compuestos de la formula general | anterior, caracterizados porque:

'R'h R21 Rd. REr th RT: RE- R‘leZIn R13r Ri&- R19r RZ{I- RE'I- RZE- RZS: R24: HZB- RZT: REE: RZQ: REII}:
Ra;, Ri- son, independientemente entre si, H, OH, =0, gtomo halg, (Me-5-}, {Me-30-},
{Me-SQ5-), Na-, NHz-, MeSO,NH-, Ci-Cx alquilo ¢ ausente i OR donde R = grupo G-Cx
alquilo & C-C5 acilo;

-R3 es una porcidn de O-azlicar seleccionada de una mono aldosa o cetosa que tiene 3 ¢
6 Atomos de carbono, ¢ una forma furanosa & piranocsa ciclizada de los mismos, o
cualguier combinacion di o tri-oligosacanido de los mismos, o cuaiguier forma acilada de
los mismos:

-Rs, Riz, Ris, Riss Riz = H

-R11. Rig, Ras, Raz s0n, independientemente entre si, H, OM, dtomo halo, {Me-5-}, (Me-S0-),
{Me-505), Ny, NHz-, MeSO;NH-, Ci-Cx alquilo 6 ausente U OR donde R = grupo C-Cx
alquilo & C-Cx acilo,

... FEpresenta un enlace doble opcional;

caracterizado porque ademas de lo anterior,

-Raz 0 Rys = grupo Ci-Cx alquilo,

¥ la estersoquimica de R;s se encuentra en la orientacion f;

b. Compuestos de la formula general | anterior, caracterizados porque:

Ry, Rz, Ry, Rs, Rg, Ry, Rs, Rig, Riz Ria, Rig, Ran, Rare Raz Ras, Raa, Res. Rary Ras, Rzs, Rap,
Ra1, Raz son, independientements entre si, H, OH, =0, dtomo halo, (Me-S-}, (Me-S0-},
{Me-50;), N5-, NHz-, MeSONH-, C-Cx alguilo, OR donde R = grupe -Gy alquile & G-
Cy acilo, 6 ausente;

-R; ¥ Rs son, independientemente entre si, cada uno una porcion de O-azlcar
seleccionada de una mono aldosa o cetosa que tiene 5 6 6 atomos de carbono, o una
forma furanosa 9 pirancsa ciclizada de las mismes, @ cualgquier combinacion di o fri-
oligosacardo de los mismos, o cualguier forma acilada de los mismos, o unc de Rz ¥ Ry,
es una porcion de O-azicar selecclonada de una mono aldosa o cetosa que tiene 5 6 6



atomas de carbono, o una forma furanosa & piranosa ciclizada de los mismos, o cualguier
combinacién di o tri-gligosacarido de los mismog, o cualguier forma acllada de los
mismos, y el otre es H, OH, =0, 4tomo halo, (Me-5-}, (Me-80-), (Me-80:-), Na-. NH:-,
MaSOMH-, CrCop alguite, OR donde R = grupo C-Cy lguite 6 C-Cx aoiio;

-Rg, Ryz Ris, Rag, Riz=H,

Ry1, Riq, Ras, Ras Ras s0n, independientemente entre si, H, OH, &tomo halo, (Me-5-), {Me-
SO, (Me-S04-), Ng-, NHz-, MeSQO:NH-, C,-Cy alquilo, OR donde R = grupo C-Cx alquilo 9
C,-Co acilo, H ausente;

... FEpresenta un enlace doble gpcional,

caracterizado porque ademas deg 1o anterior

-R33 0 Ry4 = grupo Cr-Cax alquilo ¥

la esterecquimica de R s& encuentra en la orientacién g,

C. Compuestos de la formula general la:

{1a)

caratterizados porque el grupo K* es una porcién de (-azlcar seleccionada de una mono
aldosa o cetosa gue tiene 5 6 6 atomos de carbang, o una forma furanosa 6 piranosa
ciclizada de ios mismos, o cualquier combinacidn di o tri-oligosacartdo de los mismos,
cualgufer forma acilada de los mismos.

3. El o los agentes activos de acuerdo con la reivindicacion 1 & 2, caracterizado
porgque el agente activo, o por [0 menas uno de los agentes activos, se selecciona de los
compuestos de formula general la.

4, Bl o los agentes activos de acuerdo con una cualguieta de las reivindicationes
anteriores, caracterizado porque la porcién de azlcar es seleccionada de glucosa,
manosa, fruciosa, galactosa, maltosa, celobiosa, sacarcsa, ramnosa, xilosa, arabinosa,



fucosa, quinovosa, apiosa, lactosa, galactosa-glucosa, glucosa-arabinosa, fucosa-
glucosa, ramnosa-glucosa, glucosa-glucosa-glucosa, glucosa-ramnosa, manosa-glucosa,
glucosa-framnosa)-glucosa,  glucosa-ramnosa)-ramnosa,  glucosa-(glucesa)-glucosa,
galactosa-(ramnosa)-galactosa y derivados acilatados de [os mismos;

5. El o o8 agentes activos de acuerdo con una cuslauiera de les reivindicaciones
anteriores, caracterizado porque el agente activo es seleccionado de derivados de
saponina sarsasapogenina, episarsasapogenina, esmilagenina y epismilagenina, para los
cuales, en cada caso, el atomo de carbono en la posicién 3 porta una porcidn de C-azdcar
caracterizada porque el grupo de azlcar se selecciona de glucesa, manosa, fructosa,
galaciosa, maltosa, celobiosa, sacarosa, ramnosa, xilosa, arabinosa, Tucosa, quinovosa,
apiosa, |lactosa, galactosa-glucosa, glucosa-arabinosa, fucosa-glucosa, ramnosa-glucosa,
glucosa-glucosa-glucosa, ghusosa-ramnosa, manosa-glucasa, glucosa-{ramnosaj-glucosa,
glucosa-{ramnasal-ramnosa, glucosa-{glucosa)-glucasa, galactosa-{ramnosa)-galactosa y
derivados acilatados de los mismos.

6. El o los agentes activos de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, caracterizado parque el o los agentes activos se encuentran presentes en una
composicion seleccionada de composiciones farmacéuticas, productos alimenticios,
suplementos alimenticios y bebidas,

JMEWIMSD-13831 PWWPC 14475
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 2/
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020

Bogota, D.C.,

Abogado

Emilio Ferrero

Apoderado

ASUNTO Radicacién 04 105805
Tramite ooz
Evento D01
Actuacién 43D
Cicio . 11607
Folins 004

Patente de Invencion [«] Patente de Modelo de Utilidad ]

Via Nacional ]
Via PCT (fase nacional) [+] Capl [] Cap.ll ]
No. Sol. Internacional PCT/GBO3/01380

Facha de Presentacidn Intemnal. 270372003

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
ia Decision 486 de la Comisidn de fa Comunidad Andina, se e comunica:

1. Documeantos estudiados
1.1.  Descripcidn: Folios 102 - 183
1.2. Reivindicaciones: Folips 295 — 289

1.3.  Prioridad; Presentada en Argentina el 27.03.02, bajo el numero
P020101170

2. Objeto de la invencion

e Titulo de la sclicitug: "Sapogeninas y sus derivados”.
' oo
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Segun las reivindicaciones 1-5 se rafiere a sapogeninas de férmula (1)-{111}/sus
esterecisdmeros, mezclas racémicas, sales y composiciones que las contienen
&n el tratamiento 0 prevencion de neurcdegenatacion.

Ef problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos efectivos
para desérdenes neurodegenaratives no cognitivos.

Para soiucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona las
sapogeninas para el tratamiento de desérdenes neurodegenerativos no
cognitivos.

Clasificacion Internacional de Patentes A 81 K 31/585

3. Determinacién del Estado de la Técnica

Considerando que |la fecha de presentacién de la primera soficitud de patente da la
cual se rejvindica prioridad es 27.03.02, se buscaron documentos del estado de la

técnica relacionados, con fecha de publicacién anterior a esta,

s . Fecha de
_I*i Documento Titulo Publicacién
DA WO 0149703 “Eapngeninaz:;stutundas y su 12.07.01

4, Analisis de patentabifidad {articuio 14 D436}

4.1,

- La publicacion WOD148703 revela
férmulas I:

Nivel Inventivo {articulo 18 D486)

sapogeninas sustituidas de



Lcuyos sustituyentes se revelanenla
descripcion, asi como derivados de los mismoes. De igual manera se
revelan compuestos especificos (3p-fluore-5p, 200,22«,25R-espirostano),
(3,3-difluorp-5p, 20¢,22a,25R-espirostano),  (3u-metilsulfonilaminc-
5[,200,22a,25R-gspirostano), (3x-azido-58, 20a.22u,25R-espirostanc) y
{3a-aminc-5B, 20¢,22a,25R-espirostanc) en su pagina 15, lineas 8-11, asi
como los compuestos sarsapogenina, esmilagenina y anzurogenina.D .
Tales compuestos son Utiies el tratamiento de desordenes cognitives y se
utilizan en composiciones farmacéuticas y suplementos alimenticios. La
unica diferencia con los compuestos de la presente solicitud es la
ausencia de la molécula de azicar dentro del grupo farmacofdnco

Teniende en cuenta el objeto de la presente solicitud, el cual es proporcionar
derivados de sapogeninas que son activas en el tratamiento de desordenes
cognitivos, se observa que es una derivacion evidente del estado de la
técnica, ya que un t&cnico medio tomando las ensefianzas de D1 sabe de
antemanc que el grupo farmacoférico de las sapogeninas es el responsable
de su actividad terapéutica, y procederia a sustituirlas de manera chvia conia
expectativa de que los compuestos mantuvieran su actividad sobre los
desérdencs cognitives.

4



Finalments, el solicitante no demuestra un efecto ingsperade o sorprendente
de los compuestos de la presente solicitud en comparacion con los del estado

de la tésnica.

5. Conclusién:

o

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud s& encuentran afectados asi:

NQ

Documento

Reivindicaciones
Afoctadas

Requisito que Afecta

DA

WO 0149703

1-6G

Mivel! inventivo

En cumplimiento del articulg 45 de la Decision 486 de la Comisidn de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentre del términe de sesenta dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacion. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesidn, se denegara la patenta.

Notifiguese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal ), del
capitulo 5 del titulo primero de la Circular Unica N® 18 de 2001.

, ]
Alix Carmenza Céspedes de Vergel
Jefe de Divisién dea Nuevas Creaciones

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha

s & 96T, 2004
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