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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
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Re: Expediente No. 05.050.160
Solicitud de patente a nombre de THE PROCTER & GAMBLE
COMPANY.

Yo, DILIA MARIA RODRIGUEZ D’ALEMAN, actuando como apoderada
sustituta de acuerdo con la sustitucién adjunta, identificada como aparece al pie
de mi firma, domiciliada en la carrera 11 A No. 86-53, piso 6, obrando como
apoderada de la sociedad THE PROCTER & GAMBLE COMPANY,
domiciliada en Ohio, Estados Unidos de América, solicitante de la patente de la
referencia, en respuesta al oficio No. 4490 notificado por fijacién en lista el 17 de
abril de 2009 relacionado con el concepto técnico de fondo No. 625, me permito
manifestar lo siguiente:

1.  Con fundamento en la facultad que confiere el articulo 34 de la Decision
486 al solicitante para modificar la solicitud de patente en cualquier momento del
trimite, presento junto con este memorial nuevo juego de reivindicaciones, que
ahora consta de 10 clausulas, en el cual se realizaron las siguientes modificaciones:

11  Se cancelaron las antiguas reivindicaciones 6y 8 a 10.

12  Se especificaron dentro de la reivindicacién 1 los significados para los
términos como arilo, ariloxilo, heteroalquilo, heteroarilo, heterocicloalquilo,
cicloalquilo, espitociloalquilo de acuerdo con lo manifestado en las paginas 42 15
de la memoria descriptiva.

1.3  Se eliminaron la expresién “amidas biohidrolizables, ésteres ¢ imidas de
éstos” que se encontraba dentro del alcance de la antigua reivindicacién 1.

2.  Claridad de la solicitud

21 En telacién con la claridad del término “como minimo™ que aparecia
dentro del antiguo pliego de teivindicaciones, nos permitimos decir que con las
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modificaciones realizadas en las reivindicaciones, queda cabalmente superada esta
objecion.

2.2 Respecto a la claridad de los términos arilo, heteroarilo y similares dentro
de la reivindicacién 1, nos permitimos sefialar que con la aclaracién que se

introdujo dentro de dicha reivindicacioén, queda claro el nimero de carbono, el

tamaiio de los anillos y la clase de heterodtomos que se mencionan.

En este sentido, el sefior examinador podri notar que las definiciones de los
sustituyentes R, y R, se limitaron con el fin de que R, sea un grupo arilo o arilo
sustituido y R, sea Gnicamente hidrégeno. Adicionalmente, R5 y R6 se limitaron
para ser aun grupo alquilo o hidrégeno.

De otra patte, las antiguas reivindicaciones 8 a 10 fueron reemplazadas por las
nuevas reivindicaciones 7 a 10. El sefior examinador puede observar que la nueva
teivindicacién 7 comienza con el mismo material de partida de la antigua
reivindicacién 8 pero también incluye los pasos adicionales para completar la
produccién de compuestos de la férmula (I) mediante la inclusién de las etapas c)
y d) para convertir el compuesto de f6rmula (II) al compuesto de fé6rmula (I).

Finalmente, en relacién con la objecién manifestada por el sefior examinador en
su folio 94 en cuanto a la evidencia técnica que demuestren la actividad de los
compuestos reclamados, atentamente nos permitimos sefialar que la memoria
desctiptiva proporciona una adecuada semblanza de la descripcién y del como
llevar a cabo la invencién. Es asi que, cuando una persona versada en la materia
reconozca la naturaleza de la solicitud en estudio, no requerira de fuentes
adicionales para verificar que es lo que se necesita por una persona
medianamente versada en la materia. Aun mis, es completamente claro a partir
de lo revelado en la descripcibn que los compuestos reclamados presentan
actividad antimicrobiana.

Habiendo atendido cabalmente las objeciones presentadas por ese despacho,
atentamente solicitamos se conceda el privilegio de patente de invencién a la
solicitud en estudio o si el examinador considera que subsisten razones para
objetar la presente invencioén, rogamos expedir otro examen de fondo con los
debidos motivos y razones que sustenten su objecién con el fin de que nuestro
mandante tenga la posibilidad de exponer sus argumentos con base en la
interpretacién de los articulos 45 de la Decision 486 -el cual otorga la facultad al
examinador para emitir los eximenes de fondo-, 35 y 59 del Cédigo Contencioso
Administrativo que sefiala que: “habiéndose dado oportunidad a los interesados para
expresar sus opiniones, y con base en las pruebas e informes disponibles, se tomard la decision
que serd motivada al menos en _forma sumaria si afecta a particulares”y “A(..) deberd proferirse
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la decisién definitiva. Esta se_motivard en sus aspectos de hecho y de derecho, y en los de
conventencia 5i es el caso”, respectivamente (El subrayado es nuestro).

En consecuencia, pedimos a ese despacho pronunciarse en relacién con todos los

argumentos presentados en este memorial dando estricta aplicacién al principio
del debido proceso consagrado en el articulo 29 de la Constitucién Nacional

Sefior Superintendente,

DILIA RODRIGUEZ D AEEMAN
C.C. 41.654.882 de Bogota
T.P. 20824 del C.S.J.
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REIVINDICACIONES

"1.0n compuestOide_la Férmula (I)

Ry Ry
N

£

(I)

caracterizado porque:

a) R; es arilo opcionalmente sustituido con halo,
ciano, hidroxi, carboxi, ceto, tioceto, amino,
acilamino, acil, amido, ariloxi, alquilo, alquenil,
alquinil, heteroalquil, haloalquilo y alcoxi:;

b) R, es hidrdégeno,

c) Cada R; y R; es independientemente seleccionado de

hidrégeno, alquilo, alquenilo, alquinilo,
heteroalquilo, arilo, heteroarilo, cicloalguilo,
heterocicloalquilo, alquilheteroalquilo,
alquilarilo, alquilcicloalquilo | y

alquilheterocicloalquilo; o

"Rz y Ry, Junto con el atomo de nitrégeno al que estén
unidos, se unen para formar heterocarilo, o entidades
de heterocicloalquilo, opcionalmente sustituidas con
halo, <c¢iano, hidroxilo, carboxi, ceto, tioceto,
amino, acilamino, acilo, amido, ariloxi, alguilo,
alquenilo, alquinilo, heteroalquilo, haloalquilo,

alcoxi, arilo, heteroarilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, - espirociloalquilo o)
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combinaciones de los mismos; y

d) cada Rs y Rg se seleccionan 1ndependlentemente de

- hidrégeno 6 alquilo, o

e) isdémeros Opticos, diasteredbmeros o enantidmeros
del compuesto de la formula (I) o mezclas de 1los
mismos y sales farmacéuticamente aceptables de los
mismos, :

en donde:

arilo significa anillo aroma&tico monociclico o
biciclico fusionado; ‘ ‘
ariloxi significa un radical de oxigeno gque tiene un
sustituyente arilo;

heteroalquilo significa una cadena saturada o
insaturada dque contiene carbono y al menos un

heteroatomo, en donde no se observan dos_

hetercdtomos adyacentes;
heteroarilo significa un anillo monociclico

~aromdtico o biciclico fu51onado que contiene desde 1

a 6 heteroatomos;

heterocicloalquilo significa un anillo saturado o
insaturado que contiene de desde 1 a 3 heterodtomos
en el anillo;

cicloalquilo significa un sistema de anillo

monociclico o biciclico fusionado, espiro o}
puenteado; vy '

espirociclo significa un sustituyente birradical
alquilo o heteroalquilo de alquilo o heteroalquilo
en donde dicho sustituyente birradical se encuentra
unido geminalmente y en donde el sustituyente
birradical forma un anillo que contiene de 4 a 8
dtomos (carbono o heteroatomo).

2. Un compuesto de conformidad con la
reivindicacién 1, caracterizado porque R; es fenilo
sustituido o no sustituido. :

3. Un compuesto de conformidad con la
reivindicacién 1 6 2, caracterizado porque R, es
hidrégeno.
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4. Un compuesto de conformidad con:

-~ cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,

_  caracterizado porque R, y Rs son hidrégeno.

5. Un compuestd de conformidad con la
reivindicacién 1, seleccionado de:
3-hidroxilo-4-pirrolidin-l-ilmetil-1-(tolueno-4-
sulfonilo)-1lH-piridin-2-ona;
3-hidroxilo-4-tiazolidin-3-ilmetil-1-(tolueno-4-
sulfonilo)-1H~-piridin—-2-ona;
4-Azocan-l-ilmetil-3-hidroxilo-1-(tolueno-4-
sulfonilo)-1H-piridin-2-ona; ' g
3-hidroxilo-4-[ (2-metoxietilamino)metil]-1-(tolueno~
4-sulfonilo)-1H-piridin-2-ona; .
3-hidroxilo-4-(4-fenilpiperazin-l-ilmetil)-1-
(tolueno-4-sulfonilo)-1H-piridin-2-ona;
4-11,4"'"]bipiperidinil-1'-ilmetil-3-hidroxilo- l—
(tolueno-4-sulfonilo)-1H-piridin-2-ona;
4-[4-(6-cloropiridazin-3-il)piperazin-l1-ilmetil]-3-
hidroxilo—l—(tolueno-4—$ulfonilo)—lH—piridin—Z-ona;
y
4- (Bencilaminometil)-3-hidroxilo-1-(tolueno-4-
sulfonilo)~-1lH-piridin-2-ona.

6. Una composicién farmacéutica que comprende -un
compuesto de conformidad con cualquiera de 1las
reivindicaciones 1 a 5 y un excipiente
farmacéuticamente aceptable.

7. Un método para preparar un compuesto que tiene
la férmula (I)
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en donde

a) R, es arilo opcionalmente sustituido con halo,
ciano, hidroxi, carboxi, ceto, tioceto, amino,
acilamino, acil, amido, ariloxi, alquilo, alquenil,
alquinil, heterocalquil, haloalquilo y alcoxi;

b) R, es hidrdgeno,

c) Cada R; y Ry es independientemente seleccionado de

hidrégeno, alquilo, alquenilo, alquinilo,
heteroalquilo, arilo, heteroarilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, alquilheteroalquilo,
alquilarilo, alquilcicloalquilo vy

alquilheterocicloalquilo; o

R; ¥ Ry, junto con el &tomo de nitrédgeno al que estén
unidos, se unen para formar heteroarilo, o entidades

- de heterocicloalquilo, opcionalmente sustituidas con

halo, ciano, hidroxilo, <carboxi, ceto, tioceto,
amino, acilamino, acilo, amido, ariloxi, alquilo,
alquenilo, alquinilo, heteroalquilo, halealquilo,
alcoxi, arilo, heteroarilo, cicloalquilo,
heterocicloalquilo, espirociloalquilo o
combinaciones de los mismos; y ~

d) cada Rs y R¢ sé seleccionan independientemente de
hidrégeno 6 alquilo, o
p-1981 48
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~e) isémeros Opticos, diasteredémeros o enantibmeros
© del compuesto de la formula (I) o mezclas de los
. mismos y sales farmacéuticamente aceptables de los
© mismos,

‘en donde:

arilo significa anillo aromatico monociclico o
biciclico fusionado;

ariloxi significa un radical de oxigeno gque tiene un
sustituyente arilo;

heteroalquilo significa una cadena saturada o
insaturada que contiene carbono y al menos un

heteroatomo, en donde no se observan dos
heteroadtomos adyacentes; o :
heteroarilo significa un anillo monociclico

aromdtico o biciclico fusionado que contiene desde 1
a 6 heteroatomos;

heterocicloalquilo significa un anillo saturado o
insaturado que contiene de desde 1 a 3 heteroa&tomos
en el anillo;

cicloalquilo significa un sistema de anillo
monociclico o} biciclico fusionado, espiro o}
puenteado; y

espirociclo significa wun sustituyente birradical
alquilo o heteroalquilo de alquilo o heteroalquilo
en donde dicho sustituyente birradical se encuentra
unido geminalmente y en donde el sustituyente
birradical forma un anillo que contiene de 4 a 8
atomos (carbono o heteroatomo);

caracterizado porque comprende los pasos de:

(a) proporcionar un compuesto de la férmula:
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en donde P; es un grupo protector; :
(b) sulfonar dicho compuesto II mediante el‘u_
- agente cloruro de sulfonilo, en la presencia de una
base para formar un compuesto de la férmula (III):

(c) desproteger el compuesto de la férmula (III)
mediante el uso de un acide concentrado ‘en un
solvente de alcohol para producir un compuesto de la

férmula (IV):

N
R,
)

y
(d) formilacidén del compuesto de la férmula IV con
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“un agente de formilacién y afinacidén con un agente
~~ de afinacidén para producir un compuesto de la
- férmula (I). 1

8. El método de acuerdo <c¢on la invenciédn ,7

.~ caracterizado porque R; es fenilo no sustituido.

9. El método de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 7 o 8, caracterizado porque R; y Rs

~ son hidrégeno.

10. El método de acuerdo con la reivindicacf&ﬁ"7;

caracterizado porque el compuesto de la férmula {I) -

 se escoge de: o
 3-hidroxilo-4-pirrolidin-l-ilmetil-1-(tolueno-4-

sulfonilo)~1H-piridin-2-ona;

~3-hidroxilo-4-tiazolidin-3-ilmetil-l~(tolueno-4-

sulfonilo)-1H-piridin-2-ona;
4-Azocan-1-ilmetil-3-hidroxilo-1- (tolueno-4-
sulfonilo)-1lH-piridin-2-ona; : :
3-hidroxilo—-4-[ (2-metoxietilamino)metil]-1-(tolueno-
4-sulfonilo)-1H-piridin~2-ona;
3-hidroxilo-4-(4-fenilpiperazin-l-ilmetil)-1-
(tolueno-4-sulfonilo)-1H-piridin-2-~ona;

~4-[1,4"]bipiperidinil-1'-ilmetil-3-hidroxilo-1-

(tolueno-4-sulfonilo)-1H-piridin-2-ona; ' ;
4-[4-(6-cloropiridazin-3-il)piperazin-l-ilmetil]-3--
hidroxilo-1-(tolueno-4-sulfonilo)-1H-piridin-2~ona;

y

4- (Bencilaminometil)-3-hidroxilo-1l-(tolueno-4-

sulfonilo)-1H-piridin-2-ona.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

202075
Bogota, D.C.,
Abogado .
DILIA MARIA RODRIGUEZ DALEMAN.
ASUNTO Radicacion 05050160
: Tramite 002
Evento 001
Actuacion 430
Oficio L 4 980B%K
Folios 004 - i2 86
Patente de Invencion EI Patente de Modelo de Utilidad E]
Via Nacional D
Via PCT (fase nacional) IZ' Cap. | EI Cap. i D
No. Sol. Internacional PCT/US2003/035623
Fecha de Presentacion Internal. 7 de Noviembre de 2003

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudiados

Descripcion: Folios: 11 a 54 (como se radic6 inicialmente)
Reivindicaciones: Folios: 55 a 64 (como se radic6 iniciaimente)

Folios: 117 a 123 Modificado.
Prioridad: Folio 1 (09-11-2002, US60/425,071).

Respuesta del solicitante :  Folios: 114 a 116

Objeto de la invencién

Titulo de la solicitud: N-SULFONILO-4-METILENEAMINO-3-HIDROXILO-2-
PIRIDONAS COMO AGENTE ANTIMICROBIANO.

El objeto de la presente solicitud de patente de invencién consiste en:
Derivados de N-sulfonilo-4-metileneamino-3-hidroxilo-2-piridonas.
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Reivindicaciones 1-5: Un Compuesto de férmula I. @
Reivindicacion 6 : Una composicién farmacéutica que contiene el compuesto de
férmula |

Reivindicacion 7 : Un método para preparar un compuesto de formula .

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de compuestos
caracterizados por ser potentes inhibidores de la enzima bMAP, utiles como agentes
antimicrobianos de amplio espectro efectivos para los microbios resistentes.
Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona
compuestos derivados de N-sulfonilo-4-metileneamino-3-hidroxilo-2-piridonas,
composiciones farmacéuticas que los contienen y su método de preparacion.

El objeto de la invencidén definido anteriormente se clasifico de acuerdo con

la Clasificacién Internacional de Patentes (IPC): C07D213/89; A61K31/4412;
A61K31/4427; C07D401/06; C07D401/12; CO7D417/06; A61P31/04

De la solicitud de Patente
Reivindicaciones (articulo 30 D 486)
Concision:
Para las reivindicaciones 1 y 7:
> Los términos haloalguilo, alquilo, alguenil, alquinil, alcoxi , _cicloalquilo,

alquilheterocicloalguilo : no se especifica el nimero de carbonos que los
conforman

> Los términos heteroalquilo. heterocicloalquilo alquilheterocicloalquilo:
En el caso de heteroalquilo no se define la clase de heteroatomos que lo
conforman ,ni el nimero de atomos que pueden tener.

En el caso de heterocicloalquilo alquilheterocicloalquilo: no se define la clase
de heteroatomos que lo conforman ,ni el nimero de atomos que pueden tener.

> Los términos arilo, ariloxi,heteroarilo, alquilarilo, , : no se especifica el
nimero de carbonos o miembros o atomos que los conforman y
adicionalmente en el caso de “hetero” no se define Ia clase de
heteroatomos que pudieran liegar a tener .

Por lo tanto se definen muchisimas posibilidades de compuestos lo cual hace que no
se pueda determinar que todos los que se obtienen finalmente , presenten la
actividad reclamada.

Se le sugiere al interesado definir los términos dentro de la reivindicacion 1 de
acuerdo lo sustentado en la descripcion de la siguiente manera:

En donde :
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Alquilo: significa una cadena hidrocarburo saturada que tiene de 1 a 15 atomos de
carbono.

Alquenil : significa una cadena hidrocarburo que tiene por lo menos un doble enlace
carbono-carbono que tiene de 2 a 15 atomos de carbono.

Alquinil : significa una cadena hidrocarburo que tiene por lo menos un triple enlace
carbono-carbono que tiene de 2 a 15 atomos de carbono.

Alcoxi : Es un radical oxigeno que tiene una cadena hidrocarburo como sustituyente ,
en donde la cadena hidrocarburo es un alquilo o un alquenilo.

Cicloalquilo: Es un anillo de hidrocarburo saturado o insaturado no aromatico, el cual
puede ser monociclico o biciclico fusionado, espiro o punteado, en donde el
monocilico contiene de 3 a 9 atomos de carbono , el biclico tiene de 7 a 17 atomos
de carbono y comprende anillos de 4 a 7 miembros fusionados con anillos de 5a 7
miembros.

Heterocicloalquilo : Es un anillo saturado o insaturado, no aromatico el cual puede
ser monociclico o biciclico fusionado , en donde el monociclico contiene de 3 a 9
atomos ( carbono y heteroatomos) y el biciclico tiene de 7 a 17 atomos (carbono y
heteroatomos). Contiene de 1 a 3 heteroatomos en el anillo seleccionados de
nitrégeno, azufre y oxigeno.

Alquilheterocicloalquil : Es una cadena de hidrocarburo de alquilo sustituida por un
grupo heterocicloalquilo.

Haloalquilo: Es un hidrocarburo de cadena recta, ramificada o ciclica sustituida por
uno o mas sustituyentes halo.

Heteroalquilo : Se refiere a cadenas saturadas o insaturadas que contienen carbono

y por lo menos un heteroatomo en las que no se observan heteroatomos
adyacentes, que contienen de 2 a 15 atomos ( carbono y heteroatomos) . Entre los
heteroatomos se encuentran el nitrégeno , el oxigeno y el azufre.

Arilo : es un anillo hidrocarburo aromatico el cual puede ser monociclico o biciclico
fusionado . El anillo monociclico contiene 6 atomos de carbono en el anillo y el anillo
Arilo biciclico contiene de 8 a 17 atomos de carbono y comprende anillos de 5 a 7
miembros fusionados a anillos de 5 a 7 miembros.

Avriloxi: Es un radical de oxigeno que tiene un sustituyente arilo definido previamente.
Alquilarilo : Es una cadena de hidrocarburo de alquilo sustituida por un grupo arilo.
Heteroarilo : Es un anillo aromatico el cual puede ser monociclico o biciclico
fusionado en donde el monociclico contiene de 5 a 9 atomos ( carbono y
heteroatomos) y el biciclico tiene de 8 a 17 atomos (carbono y heteroatomos) en el
anillo . Contiene de 1 a 6 heteroatomos en el anillo seleccionados de nitrégeno,
azufre y oxigeno.

Espirociclico : Dejarlo igual a como se definio en el folio 118.

Claridad:
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Para la reivindicacién 7, en el folio 123 ,lineas 1-3 se dice “ un agente de formilacién
y “ afinacién “ con un agente de “afinacién” . Lo correcto es decir “ un agente de
formilaciébn y “aminar® con un agente de “aminacién” . Se solicita hacer la
correccion respectiva.

También para la reivindicacién 7 no es necesario volver a enunciar toda la definicién
de las variables R1 a R6 , ya definidas en la reivindicacién 1. Por lo tanto se le
sugiere al solicitante plantear dicha reivindicacién de la siguiente manera:

“ Un método para preparar un compuesto de formulal en donde R1, R2, R3, R4,
R5 y R6 son como se definen en la reivindicacion 1 caracterizado porque
comprende los pasos de :.......... ¢ ‘

Las reivindicaciones 8 -10 no son claras ya que se reclama nuevamente el método
ya reclamado en 7, sin aportar una caracteristica técnica adicional inherente a este .
Por lo tanto dichas reivindicaciones deben ser eliminadas.

Respuesta del solicitante

Se aceptan las restricciones realizadas al nuevo capitulo reivindicatorio presentado
por el solicitante .

Argumenta el solicitante que los términos objetados por este Despacho han quedado
perfectamente aclarados dentro de la reivindicaciéon 1 . Sin embargo aln se
encuentra que estos no estan delimitados de manera apropiada. Por tal motivo se le
recomienda al solicitante establecerlos de la forma sugerida por este Despacho en el
numeral inmediatamente anterior.

Conclusion:

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término 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 concesién, se denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispyesto en el numeral 5.2, literal ), del
capitulo quinto del titylo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL
Directora de Nevas Creaciones (C).

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

20 NV, 2009
CONCEPTO TECNICO No. EXAMINADOR TECNICO
3821 Cédigo No. 202075
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