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ActuaciOn: 

Industria y Comercio 
SUPER IN T E N   EN C IA 

Raclicación: 4-98197- -10-0 Fecha: 2010-06-28 08:41:28 
TrØmite: 11 PATE NTEIYII 
Evento 379 EASENACIONALII 
Actuaclón: 432 COMUNICACTOADM 
Destlnatarjo: ALICIA LLOREOA RICAURTE Folios I 

32787 
25/06/2010 
4-98197 
11 PCT-PATENTE DE INVENCION CAPITULOS I Y II 
379 FASE NACIONAL INCLUIDO CAPITULO II 
432 COMUNICACION ACTO ADMINISTRATIVO 

Comedidamente le solicito presentarse a este Despacho ubicado en la Carrera 13 No. 27 - 
00 Piso Tercero (3), de la ciudad de Bogota D.C., dentro del tØrmino de cinco (5) dias 
hÆbiles contados a par-Ur del envio de la presente citaciôn, en horarlo do 8:00 a.m. a 4:30 
p.m. jornada continua, con elfin de notificarle personalmente el contenido de la resolución 
do la referencia proferida dentro del expediente tramitado con el nUmero de radicaciôn 
citado en el asunto. 

De no hacerse presente en el tØrmino indicado anteriormente, la providencia en menciôn Se 

notificarÆ por edicto, el cual se fijarÆ por el tØrmino de diez (10) dias en el Centro de 
DocumentaciOn e Informaciôn. 

Para su comodidad el texto completo de la resoluciôn se encontrarÆ disponible en la pagina 
web de la Entidad desde el dia hØbil siguiente al do su notificación, la cual podrØ ser 
consultada desde Lin computador con acceso a Internet, en la pÆgina www.sic.gov.co, con el 
nUmero de resoluciOn a travØs de la opciOn servicios en linea bases do datos - otros 
servicios - consulta actos administrativos. 

En caso de que so haya riotificado, haga caso omiso de este aviso. 

Secretarla General 

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 

Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 pisos 3, 5, 7 y 10 PBX: 5870000 
Al contestar favor indique el nUmero de Sede CAN, Av. Carrera 50 No. 26- 55 int. 2 Tel 5880070 
radicaciOn consignado en el sticker Call Center 6513240 Linea 01800-910165 

Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co 
Bogota D.C. Colombia 
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Por ía cual se deniega uria pateni’e de invenckn 

Rad. PCT/04-098197 

EL SUPERNTENDENTE DE INDUSTRA Y COMERCIO 
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral 

38 del articulo 30 del Decreto 2687 de 2010 y 

CONSIDERANDO: 

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 1 de 
octubre de 2004, con el No. 04.- 098197, p& la doctora Alicia Lioreda Ricaurte, en 
su calidad de apoderada de SANOFI - SYNTHELABO, entró a fase nacional la 
solicitud de patente de invención titulada ’NUEVOS DERIVADOS DE INDOLIZINA 
1,2,3 SUSTITUIDA, INHIBIDORES DE LOS FGFS, SU PROCEDIMIENTO DE 
PREPARACION Y LAS COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOS 
CONTIENEN", que corresponde a la solicitud internacional PCT/FR02/01030 del 2 
de abril de 2003. 

SEGUNDO: Que efectuado el examen de forma, en cuanto a los requisitos que 
debe Ilenar la solicitud y cumplidas las exigencias legales, se ordenó publicar el 
extracto sin que se hubieran presentado oposiciones P01 parte de terceros. 

TERCERO: Que el solicitante mediante escrito radicado el 29 de diciembre de 
. 2004, informó el camblo de nombre de SANOFI - SYNTHELABO a SANOFI 

AVENTIS, el cual se encontrô que reüne los reqisitos legales. 

CUARTO: Que realizado el examen de patentabilidad se encontrO que la 
invención no es patentable. En corisecuencia, con fundamento en 10 dispuesto en 
el articulo 45 de la Decision 486 de la ComisiOn de la Comunidad Andina, se 
requirio al solicitante mediante Oficio No. 3165, notificado el 29 de febrero dŁ 
2008 y Oficio No. 8722, notificado el 31 de julio de 2009, para que se pronunciara 
sobre las objeciones efectuadas a la solicitud. 

QUINTO: Que el solicitante, mediante escritos radicados el 30 de mayo de 2008 y 
el 22 de octubre de 2009, atendiô oportunamerite al requerimiento formulado y 
presentó aclaraciones. Finalmente, allegO un nuevo capItulo reivindicatorio, el cual 
se ajusta a las prescripciones establecidas en el articulo 34 de la mencionada 
Decision 486. 

SEXTO: Que segün Ia dispuesto en el articulo 14 de la DecisiOn 486 expedida par 
la Comisión de la Comunidad Andina se otorgarÆn patentes ’( ... ) para las 
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invenc/ones, Scan de producto o de proccdimierito, en todos los campos de la 
tecnologIa, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo ysean susceptibles 
de aplicación industrial". 

SEPTIMO: Que las nuevas reivindicciones 1 a 11, contenidas en los folios 399 a 
420, no cumplen con el requisito de nivel inventivo. Lo anterior, de acuerdo con 
las siguients consideraciones: 

7.1. Objeto de la invención 

El objeto de la presente solicitud se refiere a compuestos de formula I, Un 

procedimiento de preparación de los compuestos do formula i y composictones 
que los contienen. 

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de compuestos 
inhibidores de FGF (factor de crecimiento del fibroblasto), ütiles para tratamientos 
cardiovasculares diversos (Fl. 155). 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona el objeto 
de invención descrito,  Otil para tratamiento de carcinomas (con un grado de 
vascularizaciOn importante o que inducen metastasis), para tratamiento, de 
enfermedades cardiovasculares, inflamatorias crOnicas y acondroplasias (FIs. 198 
y 199). 

7.2 Determinacjón del estado de la tØcnica 

7.2.1. Fecha dØterminante para el anªlisis comparativo 

La fecha para determinar el estado de la tOcnica es el 4 de abril de 2002, que 
corresponde a la fecha de la prioridad invocad6 respecto de la solicitud FR No. 
02/04220. 

La fecha de la prioridad fue tenida en cuenta para el estudio de patentabilidad, 
segün obra a folio 422 del expediente en estudio. 

7.2.2. Docurnentos del estado de la tØcnica 

Consuitadas ]as fuentes de informaciOn con que se cuenta, se encontraron los 
siguientes documentos, anteriores a la fecha de la prioridad invocada y 
relacionados con la materia de la solicitud en estudio: 
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Documento TtuIo 

NOUVEAUX DERIVES 
I D’INDOLIZINE, LEUR 

Dl PROCEDE DE PREPARATION 
(antes FR’2341578 AINSI QUE LES 

I D3) COMPOSITIONS 
THERAPEUTIQUESLES 

CONTENTANT 
D2 

(antes GB 2064536 INDOLIZINES 
D4) 

7.3. Nivel inventivo 

Fecha de 
ublicación 

1977-09-16 

1981-06-17 

Segn lo dispuesto en el artIculo 18 de la Decision 486 ’se considerarÆ que una 
/nvención tiene n/yel inventivo, si para una persona del of/do norma/monte 
versada en la mater/a tØcnica correspondiente, esa ThvenciOn no hubiese 
resultado obvia n/ se hubiese der/vado de manera ovidente del estado de la 
tºcnica 

El estado de la tOcnica, al tenor de lo dispesto en el artIculo 16 de la misma 
Decision, comprende "todo lo que haya s/do accesible at püblico, por una 
descr/pción escrita u oral, util/zaciOn, comercializacióri o cualqu/er otro med/o 
antes de la fecha de presentaciOn do la solic/tud do patente o, en su caso, de la 
prio!idad reconocida ". 

El Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina recientemente ha dicho sobre 
este requisito, Ia siguiente: 

’Como segundo requisito, adicional at de la novedad, se ex/ge quo la 
invenciOn tenga n/vet inventivo, esto es, quo implique un salto cualitativo en 
re/ac/on on la tOcnica existente. Este requerim/ento es desarrol/ado por ci 
articulo 4 de la Dec/s/On 344 que presupone ci requisito de n/vet inventivo 
al estab/ecer quo la invenc/On goza de dicho ri/vet al no derivar de manera 
evidento del estado de la tØcnica, n/ resuiar obvia para una persona 
entend/da o versada en Ia mater/a. 

Este requisito ofrece a/ exam/na dor la posibi/idad de determinar si con los 
conocimientos tOcn/cos quo exist/an al mornento do la invenc/On, se 
hubiese pod/do lie gar do manera evidente a la misma, o Si 0/ resu/tado 
hubiese s/do obv/o para un experto medio en la mater/a do quo se trate, es 
decir, para una persona del of/do y norma/monte versada en la mater/a 
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tØcnica correspondiente. 

Con respecto a Jo anterior, el Tribunal de Just ic/a de ía Comunided And/na 
ha manifestado to siguiente: 

’Con el requisito del nivel inventivo, to qua se pretende as dotar at 
examinador tOcn/co de un elemento que to permita afirrnar o no si a la 
invenc/ón objeto de estudio no Se habria pod/do lie gar a partir de los 
conoc/m/entos tŒcnicos que existian en ese rnomento dentro del estado de 
Ia tŁcn/ca. [9] 

En este orden de ideas, se puede concluir que una invencion goza de nivel 
inventivo cuando a los ojos de un experto rnedio en el asunto de qua se 
trate, se necesita a/go mas que Ia simple apli’cación de los conoc/mientos 
tØcnicos en la mater/a pare lie gar a el/a, es decir, qua de conform/dad con 
el estado de la tØcnica el invento no es consecuenc/a Clara y directa de 
d/cho estado. 

Este Tribunal, at respecto, man/fiesta que ’Tel y cot-no to establece Gómez 
Segade ( ... ) el inventor debe reunir los mØr/tos que to perm/tan atribuirse 
una patente, solo Si la /nvenc/ón fruto de SO invest/gaciOn y desarrollo 
creat/vo constituye un salto cual/tat/vo en la elaborac/On de la regla 
tOcnica’, act/v/dad /nteiectual minima que to perm/tirO qua su /nvención no 
sea a v/dante (no obv/a) del estado de la tOcnica. Es decir, que con el 
requis/to del nivel inventivo, to que Se pretende es dotar at examinador 

tOcn/co 
de un elemento que le perrr/ta af/rmar o no si a Ia /nvenc/On objeto 

de estudio no se habria pod/do lie gar a partir de los conocimientos tØcnicos 
que ex/stian en ese momento dentro del estado de Ia tØcn/ca (...) ’.[1 1j"1 

Visto lo anterior, se advierte que el objeto reivindicado, es decir, aquel qua 
comprende un compuesto de formula i, un procedimiento para su preparaciOn y 
las composiciones que 10 contienen, carece de nivel inventivo, porque a los ojos 
de una persona normalmente versada en la materia, la obtenciôn de dicho objeto 
seria obvia a partir del conocimiento brindado por el estado de la tØcnica. 

En efecto, la solicitud en estudio, en su reivindicación 1, reclama compuestos 
derivados de (I) o sus sales facmacØuticamente aceptables con actividad ütiI en el 
tratamiento de patologIas resultantes de proliferaciOn de cØlulas vasculares, re 
estenosis, hipertrofia cardlaca y diferentes patologlas vasculares (Fl. 366), 

For su parte, la anterioridad Dl (antes D3), revela compuetos de estructura 
algunas veces idØntica y con actividad biolOgica sobre afecciones patolOgicas del 

I PROCESO 110 -P- 2009 
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corazón  u otros desôrdenes de la funciôn cardiaca (PÆg. 2, lineas 3 a 6 de Dl). 

La principal diferencia entre la solicitUd y Dl es el radical aril-acilo (sulfonilo, 

sustituciones adicionales (R3 y P4 que pueden ser idØnticas; el radical hidroxi 

amino que podrIa Ilegar a ser idØntico). Sir embargo, esta diferencia no parece 
ejercer un efecto inesperado, ya que contini.ian siendo Utiles Para el tratamiento 

’ de desordenes card iovasculares. 

El problema tØcnico presentado en esta solicitud, es decir, la necesidad de 

compuestos inhibidores ütiles  Para diversos tratamientos card iovasculares, ya 

habia sido reuelto previamente mediante el mismo tipo de compuestos ya 

conocidos. Par esta razón, se considera que los compuestos reivindicados son 
evidentes Para una persona del oficio normalmente versada en la material tØcnica. 

Adicionalmente, la solicitud tambiØn presenta la opción de radicalbs hidroxi-arnino 
en R3 y/o R4de forma similar a Dl y D2, par lo que una persona normalmente 
versada en la materia, motivada por tal sugerencia, lograria los compuestos 
reivindicados par esta solicitud. 

Asi mismo, en la solicitud no Se evdencian Idaios que demuestren la ventaja de 
los compuestos de la solicitud con respecto al estado de la tØcnica; ademÆs, la 
aplicación de compuestos similares en patologias diferentes sugiere un uso 
diferente y no implica actividad inventiva. De esta manera, la reivindicación 1 y 
sus reivindicaciones dependientes no presentan nivel inventivo. 

De otro lado, las composiciones farmacØuticas que contienen el compuesto de 
formula I (reivindicaciones 6-11), no son inventivas, porque el componente que lo 
caracteriza no es inventivo. 

En consecuencia, el compuesto reivindicado, el procedimiento Para su 
preparación y las composiciones que lo cont,Jenen no tienen nivel inventivo, razôn 
por la cual no cumplen con lo dispuesto en el articulo 18 de la Decision 486 de la 
ComisiOn de la Comunidad Andina. 

74. Respuesta a los argumentos del solicitante 

Con relaciOn a los argumentos del solicitante, allegados con motivo d’e la 
notificación de fondo, se determinó que: 

El solicitante argumenta que el documento Dl (antes D3): "( ... ) no five 
desarrol/ado en ci mismo campo tØcr,ico de la solicitud on esudio, ni con la 
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intención do solucioriar el mismo problema tØcnico resuelto por 0/ solicitante, por 
/0 que la persona versada on la ma teria interesada en pro porcionar antagonistas 
del enlace do los FGFs con sus recoptores no podrIa encontrar alguna sugorencia 
al respecto a partir do las enseæanzas de 03 [ahora Dl], la cual si bion describe 
derivados de /ndolizina, revela quo este tipo do corn puestos pueden ser utilizados 
para el tratamiento do afecciones cardiacas part/cu/ares gracias a sus 
propiedados ant/-adrenergicas" (Fl. 393 reverso). 

Al respecto cabe seæalar que, en efecto, la anterioridad Dl no comparte con la 
presente solicitud el mismo problema planteado. Sin embargo, dicho documento 
si enseæa compuestos que contienen caracteristicas estructurales que hacen 
parte de la presente solicitud, como se revelô en Oficio No. 8722 de 2009, 
trasladado oportunamente al solicitante (FL 388). 

Con relación a la anterioridad 02 (antes D4), dice el solicitante que ’( ... ) rove/a 
derivados de indo/izina, ensena quo tales derivados oncuentran ut/I/dad en el 
tratam/onto do ciertos sIndrornes patologicos del corazOn, mÆs particularmente 
pare la angina do pecho y las arrit rn/as card/aces (...)"(Fl. 393, reverso). 

La anterioridad D2, tampoco comparte con la presente solicitud el mismo 
problema tØcrico planteado. Sin embargo, dicha anterioridad sugiere la inclusion 
do radicales, que son la caracterIstica tØcnica esencial de la presente solicitud, en 
compuestos derivados de la indolizina. 

Frente a los documentos Dl y 02 el solcitante dice: ’( ... ) no tiene riinguna 
re/ac/on con la act/v/dad de los derivados do indol/zina do la presente /nvenc/On, 
los cuales actOan como poderosos aritagonistas del enlace entre el Factor do 
Crecimiento do Fibroblastos y sus roceptores, do tel forma quo irih/ben Ia 
act/v/dad do los FGFs on procesos corno la formac/On do nuevos vasçs 
sanguineos ( ... ) en ningOn momento las referencias 03 y D4 [ahora Dl y 02] so 
enfrentan a la necesidad de prop orcionar compuestos inhibidores de FGF, por /0 
que dicho problerna ostÆ muy lejos de haber s/do resuelto a travØs do compuestos 
como los revelados en tales docurnentos ( ... ) no puede conclu/rse quo los 
compuestos de D3 y 04, por ser ladecuados en el tratarn/ento de ciertas 
enfermedades card/ovasculares, puedan ser Wiles en las rnisrnas ind/caciones 
quo los compuestos do la presente solicitud, toda vez que actOan de acuerdo con 
rnecan/srnos biológicos corn pletarnente diferentes" (Fl. 394, anverso y reverso y 
Fl. 395, anverso). 

Al respecto, se considera que, en efecto, el mecanismo de acciOn de los 
compuestos puede ser diferente, sin embargo, las molØculas acÆ reclamadas y 
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las reveladasen Dl y D2 comparten un grupo de patologias en comUn, en las 
cuales Østas son Utifes, coma es el caso de Las enfermedades que afectan el 
corazón. 

Dada La similitud estructural entre lo compuestos y la actividad biológica revelada 
par el estado de la tØcnica, para una persona normalmente versada en La materia 
no seria inesperado el efecto obtenido por Los compuestos acÆ reclamadas. 

De acuerdo a La estructura de Los compuestos reclamados, el solicitante 
argumenta que: ( ... ) ejercon an efecto inesperado, toda voz que nada podrIa 
id/cane a la persona versada en la materia que grac/as a las caracterJst/cas 
estructurales prop/as de los compuestos do la /nvenc/ón, estas sustanc/as 
actuarfan coma poderosos antagonistas del enlace de los FGFs con sus 
rocoptores, y no coma los agentos ant/-adrenØrg/cos ensenados prec/samente en 
tales referoncias del arte anterior (..,) que las caracterIsticas estructurales quo 
diferenc/an a los compuestos de la presonth /nvenc/ón del resto do derivados do 
/ndol/z/na conocidos tampuco resultarian obvias o evidentes para una persona 
versada en la materia quo tomara como base las enseæanzas do 03 y D4 [ahora 
Dl y D2]" (FL. 395, anverso y reverso). 

Coma se mendonó arriba, Las antenoridades Dl y D2 presentan compuestos 
derivados de indolizina que tienen actividad biolôgica sobre el sistema cardlaco y 
ademÆs Østos sugieren Las caracteristicas estructurales y tØcnicas esenciales de 
La presente solicitud. 

De manera que el efecto Logrado par La presente invención sobre el sistema 
cardiaco no es sorprendente y tampoco una persona normalmente versada en La 
materia habria requerido un gran esfuerzo para sugerit Los compuestos 
recLamados, dada que ya habian sido sugeridos par el estado del arte. 

Par su parte, el soLicitante presenta tabLas comparativas entre Los compuestos del 
estado de La tØcnica y los compuestos reveLados par la presente solicitud y al 
respecto senala quo ’( ... ) las diferenc/as estructurales ( ... ) no puedon sen 
cons/deradas como modificac/ones oh v/as de compuestos previamente conocidos 
(...)"; adicionalmente, el soLicitante afirma que ’no ex/ste n/nguria sugerencia en el 
estado do la tØcn/ca quo motive o conduzca a una persona versada on la materia 
a cons/derar las caracterfst/cas estructurales prop/as de los compuestos de la 
presente /nvención, mucho menos a mod/f/car los compuestos de 03 y D4 [ahora 
Dl y 02] para Ilegar a tales estructuras, y quo al m/smo tiempo, presenten 
actividad farmacolOgica corno in h/b/dares do FGF, 10 cual corresponde a, sin lugar 
a dudas, a LiP efecto inesperado quo resulta COMPLETAMENTE DIFERENTE a! 
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descrito para los compuestos reve/ados en d/chos documentos, siendo estos 
hechos suficientes para poder afirmar la altura invent/va do la estructura quIrnica 
de los inhibidores de FGF reivindicados en la presente solicitud" (FL 396, reverso 
y Fl. 397, anverso). 

Al respecto, se pone de presente que el solicitante argumenta que estos 
compuestos pueden ser usados para diferentes patologias, inciuyendo las 
afecciones cardiacas siendo Østa una de las mÆs significativas -, de manera que 
a persona normaimente versada en la matri tØcnica, habria estado motivada 
P01 un documento que revelara soluciones tOcnicas relacionadas con la carencia 
de un activo que sea ütii para este tipo de patologia, come Dl y D2, para lograr 
sugerir y proponer nuevas entidades moleculares que puedan ser usadas en este 
campo. 

Sin bien es cierto que las molØculas de la presente invención, comparadas con las 
reveladas por Dl y D2, pueden tener un mecanismo de acción diferencial, todos 
comparten su actividad sobre el sistema cardiaco, lo que dejaria claro que ci 
experto en la materia, que buscase ruevas molØculas con actividad inhibitoria 
sobre FGF, actividad que se ye refiejada en el sistema cardiaco, si optaria P01 
buscar anterioridades que revelaran la forma de controlar este tipo de patologias, 
de manera que el efecto alcanzado por la oresente solicitud no es inesperado o 
sorprendente. 

40Frente al efecto tØcriico, que se observa con los compuestos de la presente 
invención se dice: los ejemplos conten/dos en la solicitud sf demuestran la 
ventaja tºcnica do la  invención, toda vez que a travØs do los mismos ci solicitanto 
ha con firmado que la actividad ale gada para los novedosos derivados de 
indolizina reivindicados es cierta, no habfa s/do descrita pro viamente en ci estado 
de la tØcriica y resuita sorprendente e inesperada frente al conocimiento prvio 
quo se tienc acerca de los der/vados do indol/z/na ( ... ) las diferencias 
estructurales frente a D3 y 04 [aqul Dl y 02] no solo no podrIan resultar evidente 
(sic) para la persona versada on la mater/a, s/no quo ademÆs proporcionan un 
efecto tØcnico sorprondente e inesperado, toda vez que Os debido a tales 
diferenc/as que los compuestos de la presente invenc/ón presentan la actividad 
inhibidora de FGF" (Fl. 397, reverse y Fl. 398., averso). 

Tal y como se explicó anteriormente, las caracteristicas estructurales y tØcnicas 
esenciales de Ia solicitud, asi come su efecto sobre el sistema cardiaco, ya 
habian sido divulgadas por Dl y 02, por lo tanto la persona normalmente versada 
en Ia material tØcnica habria estado motivada per estas anterioridades, pata 
obtener compuestos como los reclamados por la presente solicitud. 
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Industria y Comercio 
S U P F R I N T F N D F N C I A 

REPUBLICA DE COLOMBIA 
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA V COMERCIO 

RESOLUCION No  
Por la coal se deniega una patente de invenciOn 

Rad. PCT/04-098197 

En conclusion, teniendo en cuenta que los argumentos del solicitante no 
desvirtüan de manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentada, el 
Superintendente de Industria y Comercio, 

RESUELVE: 

ARTICULO PRIMERO: Denegar la patente de invención a la creación titulada 
NUEVOS DERIVADOS DE INDOLIZINA 1,2,3 SUSTITUIDA, INHIBIDORES DE 

LOS FGFS, SU PROCEDIMIENTO DE PREPARACION Y LAS 
COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE LOS CONTIENEN". 

ARTICULO SEGUNDO: Notificar personalnente el contendo de la presente 
resolución a la doctora Alicia Lioreda Ricaurte, en su calidad de apoderada de 
SANOFY - AVENTIS, o a quien haga sus veces, entregÆndole copia de la misma 
y advirtiØndole que contra ella procede el recurso de reposición, ante el 
Superintendente de Industria y Comercio, el cual podrÆ ser interpuesto en el 
momento de la notificación o dentro de los 5 dias hªbiles siguientes a eHa. 

NOTIFIQUEE Y CUMPLASE 
Dada en Bogota D.C., a los 

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO (E), 

Doctora 
ALICIA LLOREDA RICAURTE 
CaIle 72 No, 5-83. Piso 5. 
Bogota D.C. 

02067 
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