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TRAMITE: REMISION DE INFORMACION. 

JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR, mayor de edad, identificado coma aparece al 

pie do ml firma abogado an ejerciclo, titular de Is tarjeta profesional numero 44655 

del Consejo Superior de la Judicature, obrando an call de apoderado de la 

sociedad TECNOQUIMICAS S.A., dentro del tramite de la referenda, par media 

del presente escrito, procedo a presenter argurnentos que demuestran qua la 

solicitud de la referenda incumple los requisitos do patentabilidad establecidos por 

los artioulos 14, 16 y 18 do la DecisiÆn 486 de 2000, y qua por ello no merece 

recibir of beneficie patentario: 

REMISION DE INFORMACION 

En primer luger, es importante senalar qua In modificaciOn an el capitulo 

reivindicatorio hecho par all solicitante an an respuesta a oposiciones presentada of 

23 de Julio de 2008, corresponde a one camblo do forms, quo pretende evadir do 

menera superficial los argumentos expuestos tanto par of opositor come par 
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nuestro complemento she inforniacion radical el 25 de Macho de 2008. Es asl 

comae’ solicitante omite Is reivindicacion 7 an donde menciona el usa de dichas 

sales de imatinib y restringe las sales de adicón obtenidas a  Is de tartrato, 

succineto y maloriato. Si bieri as cierto qua con eats artificio el solicitante logra 

evadEr Is mansion explicita de otras sales qua antes niencionaba y que estaban 

presentes an todas las anterioridades, tambiØn as cierto qua pare las sales 

restantes, splice la misma carencia de nivel inventivo al tratarse de Is obtencion de 

compuestos qua as limitan a los principios de una reacciOn acido-base. 

Cualquier persona medianarnente versada an Is materia dabs reconocer qua Is 

preparacion he sales de farmacos y su aplicacion an Is industria farrnaceutica 

corresponden a aspectos cotidianos, evidenciados an los ensayos de 

preforrrulaciOn y formulacion, especialmente an loss relacionadops a lors especial 

fisicos y biofarmaceuticos, en donde Is formacion o seleccion de una sal del 

fÆrmaoa as moe sabre Is büsqueda de una major solubilidad, estabilidad, eficacia, 

efectividad, biodisponibiLidad, entre otras, del medicamento final. Normalmente 55 

forman sales para aumentar solubilidad a estabilidad del farmaoo. Si el farrviaco $e 

compounds coma Un acido a una base cualquier persona medianamente versada an 

Is materia dabs conocer coma hacerla reaccionar rare obtener Is correspondiente 

sal, asi coma predecir algunas she sus propiedades fisicoquimicas. 

Si as reconoce qua las reacciones acido-basa as describen aproxirnadamente 

49 desde el ano 1776, acceded a scorner el privilegio she patente de invenciôn a Un 

proceso qua invalucra estas caracteristicas clasicas Para ests tipo de reacciones, 

corresponderia a dar la posib[lidad de apropiacion de conocimiento one ya as 

encuentra an el dominic piblico, asi coma restringir el usa de materiales de 

particle, intermediarios y prc,ductos finales qua no son novedosos, tales coma 

lmatinib2, las Æcidos tartÆrico, succinico4 y malOnico. 

E  mil Del ode estos concepths cicnt]flcos it, as !dos y bases fee proporcienado pord quimico frances 
Anroino_Lavoisier. alrededor do 1776. 

Publicacidn internaeioital WO’? 999,flS4 del 29 dc es’ero dc 1999. 
two aislado per pi Dalvex ci all, 1769 pore] qul’nieo sueco Carl Wilhelm Scheele. Posce an [[pKaj] de 

3.036, so coinidera en ac[dc, dehil. 
En 0] aiglo XVII so obtuvo por doss i] ac ion del Mnbar - Q elm lea organ ica basics y api icada: do ] a niolØc cia a 

a mndustria, Volumes I - Escrito par Eduardo Prime YUtbrs (pagiria 6). 
Una preparacion clsica del acido ma]onieo a partir del acido acetico fee descrita in Organic Syntheses, 

(;oIl. Vol. 2. p.376 (1943): Vol 18, p.30(1938). 

A 
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Per todo lo anterior, ruego Se analicen los argunientos expuestos con el rigor 

detenimiento habituales, y qua an consecuencia el Despacho decrete, edemas do 

la negacion do la solicitud an comento, el archivo del expediente qua Ic contiene. 

II. ANEXOS. 

+ Copies do los documentos citados an el acapite de remisian de informacian. 

Seæor 

SupID  

itende7 

JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR 

CC. 79.152.473 de UsaquØn 
1?. 44655 del C. S de la J. 
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Reaccion acido-base 

De Wikipedia, Ia enciclopedia fibre 

Una rcaceión ªcido-base a reacejOti de neutralizacian es urla reacción quimica que ocurre entre on acido y 
can base. Existen varies conceptos quo proporciotian definiciones alternations para los mocanismos is 
reacejOn involucrados eti estas reaciones, y so aplicacion en problemas en disoluci5n relacionados con 
ellas. A poser de las diferencias an las definiciories, an importancia se pone de manifesto come los 
diferentes mounds do analisis cuando se aplica a reacciones acido-batse do especics gaseosas 0 liquidas, 0 
cuando ci caracter acido 0 basics puede 5cr algo menos ovidento. El primero de estos concoptos cienlilicos 

do ªcidos y bases Foe proporcionadu par el qairrico frances Antoine Lavoisier, alrededor do 1776.1 

Contenido 

Teorlas Acido-hase comunes 
ii Definiojon do Lavoisier 
1.2 Detinicion de Liebig 
1.3 Definicien de Arrhenius 

I 1.4 Definicion de BrOnsted-Lovay 
1.5 Dofinicion do Lewis 

� 1.6 Definicion de sistema disolvetite 
� 1.7 Defi’iieion do lisanovich 
I 1.8 DeflnieiOn do Lux -Flood 
� ’.9 Dofinicion de Pearson 

2 Vºase tambien 
3 Referencias 

� 4 Enlaces axterrios 

Teormas Acido-base corn unes 

Definición de Lavoisier 

Dado que ci conocimiento de Lavoisier de los asides fuertes estaba resiringido principalmente a los 
oxoÆcidos, one tionden a contener ittords centinies en on alto estado de oxidaeiOn rodeSos de ªtornos de 
oxigeno, tales come C! HNO3 y el H2SO4, y puesto quo no era consciente do in verdader-a composición be  
los asides hidrcidos (Elf, BC!. HBr. y HI), detinin los ªcidos en terminos de an contenido oxigeno", (que 
Cl lame de osta fomia a partir de (as palabras grippe que significan forniador do dcido (dol griego oi; 
(oxys) quo significa acido o sostenido y 7ctvoaai (geinomai) que signilica engendnr). U deirnicion 
do Lavoisier, so celebrØ come una vordad absoluta durante ms de 30 dos, hasta quo ci articulo do 1810 
posteriors conferencias a cargo do Sir Humpliry Davy en las quo dernostro Ia carencia do oxigcno on el 
142S, 1I2Te y los hidracidos. 

I do 1 20/04/201004; 55 p.m. 
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Acido tartÆrico 

De Wikipedia, fa enciclopedia fibre 

BI Æeido lartarieo a ucido tÆrtrico es on compuesto organico polifuncionul, cuyo gmpo funcional 
principal es ci carhoxilo(acido carboxilico). Su formula Cs: .IIOOC-CF]ON-CFiOH-COOH, con fOrmula 
molecular C4H606 Su peso molecular es 150 g’mol. Cantkne, pot tanto, dos grupos carboxiiicos y dos 
grupos alcohol en can eadena de hidrocarburo lineal de longitud cuatro. 

Contenido 

� 1 Clrigen y sintesis 
t 2 Aplicaciones 
� 3 ’lease tambien 
� 4 Enlaces oxternos 

Origen y sintesis 

El Acido tartCrico tiene ma gran importancia historical ya quo me Ia 
prirnera molcuIa quiral cuyo racernato so separO en log dos enax’tiOmeros 
corresponclicntes.  

Este acMe, que Se encuentia en muchas piantas, era ya conocido per los 
rkgos y lils -omanoS 3/ so encoentra en Is natur4lem en formal de tartrato 

Æcido do poi en el zumo de ]a twa. 

Fad aisludo per primera vez ci she 1769 par ci quimico sueco Cart Molecula del âcido tarico 
Wilhelm Scheole. Posse on [[pKa)] de 3.036, Se considera on acido dØbW. 

Aplicaciones 

El Æcido artÆrico es an acidifrcaifle y coaservante nzflum) (E-334). En Ia industria enaJOgica se usa como 
corrector de In acidez del vino. Sc utilize a escala industrial en In preparaciOn do bebidas efenesoentcs 
come gaseosas. 

famhiCn to utj]iza en fotoatü y harnices y mm variante conocida coma sal de Rochelle (tartrato do sodio 
potasio) constituye on suave laxante. 

En algunas de sus formula, el âcido tartarico Sc usa coma condimento par Is coniida, deride so conoce 
come eremar tÆrlaro, So utilize en diversas recetas, espocialmente CII reposteria y contitcrIa para aumcntar 
el volumen the rnasas y preparaciones haciendolo reaccionaw con bicarbonate para obtener no suceddneo de 
fermentaciôn; Se use tambiCn pare estabilizar claras de huevo. 

I del! 20/04(20(0 05: 10 p.m. 
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Mi mismo, ci Æcido tailirico Se puede utilizar como basura orgànica y fertilizante dentin de los 
Jaboratorios. 

VØase tamblØn 

� Jartratos 

Enlaces externos 

Wikimedia Commons alberga contenido multimedia sobre Arido tartÆrico. 

Obtenido de http:11os.wipedia.org/wV%C3%8 I cido_tart%C3%Alrico 
Categonas: Acidos dicarboxilicos I Antioxidantes I Nutrientes no esenciales I Condimentos 

� Esta pagina the modificada per ultima vez ci 00:42, iS ene 2010. 
� RI texto estÆ disponible bajo la Licencia Creative Commons Reconocimiento Compartir Igual 30; 

podrian 5cr aplicables clausulas adicionales. Lee los tØmlinos de use prat mÆs informaciOn 

El 
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disolvonteouflcauicbo,Iienelt on limits deIrwin pomuedtben comp ctir 
con oltos materiales aaÆiogos. 

Exnlcn muchas indastnas do La Quimiea OrgÆuka cm, fabæcajido solo 
un,n citnios de 4/am. oblienon gransics benelicios, MI. ci I-iiitho*ia,4c-
cthcik,ol alcanra, boy. el sorpeendentc ptudo do I 5(XI 000 PIsslg: ci 25-hidro-

IcolcaIcifero), IMM PIas’g; Is pneuilezgouteirina 4;:: Masig r In vitamins 
B, 820 PIasIg. 

Lai induwMs qaa hbæcan prod,xto& org4airos may sofisncados, 
cuyas complejas sfniais n.4uiercn niuchos pasos no pafleu de as mate-- 
ijas pomas citadas, ,no do compaction parcialmeote elaborados que SOD 
prodncidos pot Ins indusirias llanndas do productos intermediaries. 

IA UN POCO DI IIISTORIA 

In antiguos egipcios ya conoclin los l&nicas de In fermeistación aIcohóli-
m tin bido relieve dcl siglo xxiv ac. describe moy bien Is fabficadAn de 
to ctncn. Sin embargo, hasta el sigio X, no so invettlA Is oblenoion de 
alcohol couccuirado pot datilación. 

TambiØ.i los esjpvios. loi fenicios y los mnlaaos usaban colorantes 

� 

vegelales (CI dit de Ia planla (nilgofem Anflotia, 
y 

in alizathia do Aubm 
tnrlon4flI) y 

aninialcs, coma Ia pOrpurn do Ico manto, dole. cmperadorc 
obtenida do Murex b,anda,,. pcqunio cancel mediIe.Tneo. 

En el siglo XVII .e obnMcron varios compues*os orgÆthpos pubs poT 
destilacion do divenos materiales (nietanol. acetona 7 Æcido acttico par 
dcstilacion seca do Is niadaa, ci acido beazoico de Is resina aromjtjca del 
benjul, 

y 

at Æcido succnico par destilacio, del ambar) TalTIbi&n SC ObIUVO 
el jabon do gzasa’ 

y 

lejia do sosa. 
En el sigio xviii, Sdiecic ai,ló alpinos produclos orgdnicas naturalcs 

varios Æcidos do origen vegetal (oülico. tarttico, malice, gIlico.  NO y do 
origen animal (acido Arico 

y 

Acido Itctiw). En am dpoca aisto tambida Is 
urea (1713) 

En los pnmeros annt del siIo xix, so aislaron productos natwtes 
mucho nit compiejos (is morfina del oplo an 1805. In coleslerina do Its  
cÆiculos biliares an 1816, Is quinine do Is coneza do quinatu 1820. etc.): 
os win ºpoca de grin interS por Is plantas mcdicinaiot 

En 1784 Lavoisier italizó Is combustion do oslo, produclo, naturales. 
viendo qILC lormaban CO2 y 1{0 

y 

deducieldo que todos contenlauu C   
H. Midierido ci CO. y up forn,ados, pusdo delenninar Is proportion do 
ºSIOL iniciando asi ci anAZisis modica cuanüis*ivo que foe dcsa,roIlado 
or Gay-Lussac, Uebig y Duimas. Ptonto se via tluc algunas sit was 
sub,ta,ucias contenian tambi&, oxigeno 0 nitrdeno. En 1807, at qufniico 
succo Borzclius propose el nombic do compuestos orgknicos para Was 
producros y so counidcraba Quo solo podlan car prodiucidos par los Sores 
vivos (Icoria vitalism), 

Cii 1828. Whitler obuwo In urea an ci Iaboratorjo, a panir del cianalo 
amdrnco, 

y 

luego Kolbe snuleujO ci dcido actiko (1845) 
y 

Derthelot at 
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Organic Syntheses, Coll. Vol. 2, p.376 (1943); Vol. 18, p.SO (1938). 

MALONIC ACID 

C N Iq. CO2Na .q. COz 
________ _______________ 

� 

- COzH 
pwrN / NsCO3 / NuOR CCh / tic’ 

Corn C01Na COzNI CO,Na COi 

Submitted by Nathan Weiner 
Checked by C. It holler and M. E. Synerhoim. 

i. procedure 

In a 5-I. round bottomed flask, 500 g. (5.3 moles) of chL.oroacti,cid (Ntei) is dissolved 
in 700 cc. of water. The solution is warmed to 50, neutralized with 2909. (2.7 moles) Of 
anhydrous sodium carbonate, and again cooled to room temperature. Meanwhile, 294g. (6 
moles) of sdiym cyanide (97 per cent) Is dissolved in 750 cc, of water warmed to 55'; the 
solution is cooled to room temperature and then added to the SgsbrimShiflrOetata solution, 
with rapid mixing of the two solutions and cooling under the water tap. When the solutions are 
completely mixed, cooling Is stopped and the temperature allowed to rise, When it reaches 950, 
the solution is cooled by adding 200 CC. of ice water, and this is repeated, if necessary, until the 
temperature no longer rises LNce 2). The solution is then heated on the steam bath for one 

� hour to ensure completion of the reaction. 

At the end of this time, the solution is cooled to room temperature and 24D g. (6 moles) of 
solid u.s.p. sodium hvdrocjtie is slowly dissolved in it. When solution is complete, the reaction 
mixture is again heated on the steam bath under a hood. When the temperature reaches 
60-701 evolution of ammonia begins and becomes more vigorous with rise in temperature. 
Most of the ammonia is evolved in forty-five minutes, but the solution is heated for at least 
three hours and the last traces of ammonia are removed by bubbling steam through the hot 
Sol for forty-five to sixty minutes more. 

A solution of 600g. of anhydrous calcium cUscroper in 1.8 i. of water warmed to 401 is added 

slowly with rapid mixing to the hot sodium maionae solution. A cheese -like precipitate of 
calcium malonate is formed immediately and becomes coarsely crystalline on standing for 
twenty-four hours. After the supernatant soiution is decanted, the calcium malonate is washed 
by decantation four or five times with 500 -cc, portions of cold water. It is then transferred to a 
filter, sucked as dry as possible, and dried in the air, or at 45-501, to constant weight. The 
yield is 800-900g. 

The dry calcium malonate is placed in a 3-i. round -bottomed flask with sufficient (750-1000 
cc.) alcohol -free ether Wctt31 to make a paste which can be stirred. The flask is surrounded 
by an ice bath, and the wall stirredsalt is treated with 1 cc. of 12 N hydroch ioric acid for each 
gram of sait. After the acid has been added slowly through a dropping funnel, the solution is 
transferred to a continuous extractor (ipe4) and extracted with ether until no more itialonic 

cJd is obtained. The product, as obtained from the married ether solution by concentration, 
filtration, and drying in the or, melts at 130’ or higher and is sufficiently pure for most 
purposes. The yield is 415-440 g. (75-80 per cent of the theoretical amount). 

2. Notes 

l.A freshly distilled product boiling over a Is range was used. 
2. If the reaction between the cyanide and the diloroacetate becomes too vigorous, 

lirac.r’syffin!P is liberated and partly changed to a brown material, and a corresponding 
quantity of glycolate is formed. If the temperature of the reaction mixture Is allowed to go 

ide 2)/04/10i0 03:17 p.m. 
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above 951 spontaneously, the liquid may boil so vigorously and suddenly as to escape from 
the flask despite the large extra volume provided. 

3. Eth  Is used to avoid unnecessarily increasing the volume of aqueous solution to be 
extracted. This the  may be used for further extraction. It’s necessary to use alcohol -free 
ether to avoid esterifying the mosaic add during the protracted extraction period. 

4. A convenient type OF extractor used in this preparation was made as follows by 
modirylng that descrIbed by J, Friedi A 20 Can. calcium chloride tower, or other 
narrow-necked cylinder with a volume of about 1.3 I., was used as an extraction chamber. 
The mantle -tube, conducting the ether vapors to an Allihn condenser, was made of 25 man. 
tubing and was about 50 con. long. The goose-neck to the extraction flask, of 14 man  
tubing, was sealed to the mantle-tube about 8 cm from the bottom end, The Inner tube was 
of 14-mm tubing, about 65 on. long, flanged at the top to a diameter of about 20 drum. A 
Witt filter plate of the proper diameter may be sealed into the bottom of the tube to make 
the ether pass up through the water In a stream of fine bubbles, or this can also be 
accomplished by sealing off the bottom of the tube and piercing It with 3-6 pinholes. The 
mantle tube was fitted to the chamber by a properly bored rubber stopper, the condenser to 
the top of the mantle tube, and the 500 -cc, extraction flask to the goose-neck by Charred 
cork stoppers. With this apparatus 395-4009. of malonic acid was extracted in seventy-two 
hours, the cthr being changed every twenty-four hours, and the final traces were 
extracted after an additional twenty-four hours. The extractor as described by Friedrichs Is 
shown In F. 12. 

Fig. 12 

3. Discussion 

falfmksajxl has been prepared by the hydrolysis of male nonitriL with concentrated 
hydrochlohc acId;2 by the hydration of carbon suddoxidi and from an alkali cyanide and guyl 
bmmoaetata,9 ethyhthroroacetate,5 or chloroacetic acide followed by hydrolysis, The 
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preparation using sodhjvnide and cpioroeticacid is the most convenient and economical. 

This preparation is referenced from: 

� pro Syn. Coil. Vol. 3,436 
� Ora. .$yn CoM. Vol. 522 
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Appendix 
Chemical Abstracts Nomenclature (Collective Index Number); 

(Registry Number) 

carbon suboxide 

cl1m chloride (10043-52-4) 

hrociijcrig.add (7647-01-0) 

mmQoi.a (7664-41-7) 

ether (60-29-7) 

sodium  (1310-73-2) 

sodium cyanide (143-33-9) 

hygfQn_manias (74-90-8) 

sodium &nM (497-19-8) 

ChioroacetKacid (79-11-8) 

eOumtt (3926-62-3) 

Ethyl chioroacetate (105-39-5) 

.Maionin_ci (141-82-2) 

o.dJi.n,_rnalonat (141-95-7) 

cciUnimaionat 

.Miononitriie 

(109-77-3) Ok fthythrpmoacetat.e (105-36-2) 
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