HUMBERTO RUBIO & CIA. )
ABOGADOS &
Cra. 7a # 74 — 64 Oficina 506 )\
f

Tel: (571) 3132408 — 3132423 - 3132410 - 3131759
Fax:(571) 3131647 - 31327~

E-mail; rubiclaw@cable.ne SUPLRINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Apartado Aereo 21848
gogois. 0.C. -coormsia  IINIMAMAENERRRRERALUNN
No. 06-108806- -00005-0000

Fecha: 2008-06-13 15:01:24 Dep. 2020 NUECREACIONE
{ra. 1:1 PATENTEIYH Eve: 378 FASENACIONAL]
Act 467 SOLICIPRORROGA  Folios: 2

Sefiores ,
» SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO .
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES l@

E s. b @é

REF. Expediente: 06-108.806 W
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HUMBERTO RUBIO CAMACHO, mayor de edad, domiciliado en Bogota, D.C.,
identificado con la cédula de ciudadania nimero 17.192.062 de Bogotd, abogado
en ejercicio con Tarjeta Profesional No. 50.007 expedida por el Consejo Superior
de la Judicatura, actuando en caracter de APODERADO de la Sociedad
IMMUNOGEN, INC.; respetuosamente solicito a esa Dependencia:

1.-  De conformidad con lo establecido en el Articulo 43 de la Decisidn 486 de la
Comision de la Comunidad Andina se sirva PRORROGAR el plazo para
proceder con la contestacién a la oposicion presentada contra la solicitud de
patente de la referencia, por sesenta (60) dias adicionales, a partir de la
fecha de vencimiento de sesenta (60) dias otorgados inicialmente.

2.- Para que la presente peticion sea viable, estoy anexando los siguientes
documentos:

2.1. Recibo de pago No. 08-47,333 de 13 de junio de 2008; de acuerdo
con la Resolucion No. 44372 de 26 de diciembre de 2.007.

Atentamente,

HUMBERTO RUBIO CAMACHO

C.C. 17°192.062 de Bogota

T.P. 50.007 Consejo Superior
de la Judicatura

COD. 4134

06/1884/P000584
Bap.-
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Bogota, D.C.,

Abogado

HUMBERTO RUBIO CAMACHO

Apoderado

ASUNTO Radicacion 06-108806
Tramite 011
Evento 379
Actuacion 430
Oficio
Folios

Patente de Invencion [] Patente de Modelo de Utilidad [

Via Nacional []
Via PCT (fase nacional) [_]  Cap.l [] Cap. Il [ ]
No. Sol. Internacional PCT/US2005/016497

Fecha de Presentacion Internal. 2005/05/11
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:
1. Documentos estudiados
Descripcion: Folios: 10 a 33
Reivindicaciones: Folios 34 a 43 como se radicé inicialmente

Oposiciones: Folios 66 a 70 y 87 a 105
Nombre(s) del opositor(es) TECNOQUIMICAS S A,

Prioridad: Fecha: 2004/05/14, Pais: US, Numero: 60/570.834
Respuesta del solicitante: No hay argumentacidon como respuesta a las
oposiciones

2. Objeto de la invencién

o Titulo de la solicitud: Un método facil para sintetizar compuestos de bacatina
fIl. Namero de folio: 1
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El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de procedimientos
faciles para la sintesis de bacatina Ill Utiles en la sintesis de taxoides (como
paclitaxel y docetaxel) antitumorales.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un
proceso facil con mejor rendimiento, para sintetizar un compuesto de la bacatina
Il C-7 protegido.

Clasificacion Internacional de Patentes (IPC.): A61K 31/337

3. Analisis de la(s) Oposicion(es): (articulo 43 D. 486):
Después de la lectura de los argumentos presentados por parte de
TECNOQUIMICAS S.A. asi como de la respuesta por parte del solicitante se
concluye lo siguiente:

La oposicion presentada por TECNOQUIMICAS S.A. se fundamenta en que:

La solicitud colombiana se refiere a un proceso de obtencion de derivados de
bacatina |l a partir de 10-deacetilbacatina Il (formula B) y que utiliza un agente
de proteccion (organosilano: clorotrietilsilano) y un agente de asilacion en
presencia de una amina secundaria y un compuesto que contiene Nitrogeno
seleccionado de una trialquilamina o un heterociclo con Nitrégeno (piridina o
piperazina sustituidas o no), carece de novedad y nivel inventivo porque en primer
lugar, el intermediario “10-deacetilbacatina 11" (formula B) a partir del cual se
obtienen los compuestos de formula (A) y (C) es un compuesto que pertenece al
estado de la técnica:

WO 94/04519 revela conversion de productos de los procesos de extraccion de
taxanos organicos purificados parcialmente en 10-deacetilbacatina Il|

US 5256801 revela un proceso para la preparacion de taxanos en 10-
deacetilbacatina Ill que comprende una mezcla que contiene al menos un
compuesto taxano con una unién ester en la posicién 13 con al menos una sal
reductora borohidrato en un solvente de reaccidén en la presencia de un acido
Lewis.

US 4924012 revela un proceso para preparar un derivado de bacatina lll o una
10-deacetilbacatina Iii

EP 0526311 revela un procedimiento de preparacién de la cinamoil-13alfa
bacatina Il o desacetil-10 bacatina lll

La publicacién °C NMR investigation of solid — state polymorphism in 10-deacetyl
baccatin Il revela analisis rayos X de 6 analogos de bacatina Il que apoyan los
cambios sugeridos en los sistemas ciclohexenil y benzoilo.

En todos estos documentos no solo se encuentran detalladamente descritas
varias maneras de obtener el intermediario inicial de la solicitud 10-deacetil
bacatina |l e importantes caracteristicas fisicoquimicas, sino que esta incluido en
procesos de sintesis de compuestos similares a los obtenidos por la presente
solicitud, (US 4924012 EP 0526311) cuando sus radicales R, R1, R2 y/o R3
representan un grupo acetilo o un grupo protector de un grupo hidroxilo, lo cual se
reivindica en las clausulas 1, 16, 17, 18, 19, 39, 54 y 55 de la presente solicitud.
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En EP 0526311 se hace uso de pirrolidinopiridina o de dimetilaminopiridina en la
obtencién de dichos compuestos de bacatina similares a los de la presente
solicitud, lo que evidencia especificamente el uso o la presencia de un compuesto
que contiene Nitrégeno seleccionado de un heterociclo que contiene Nitrégeno,
como piridina sustituida o no sustituida (reivindicaciones 1y 39 de la solicitud).

En segunda instancia es importante mencionar otras anterioridades que
involucran no solo el compuesto de partida y compuestos relacionados a los
obtenidos por la solicitud en tramite sino que ademas contienen informacion
acerca de los reactivos empleados.

Estos son:

“diastereoselective 142-hydroxylation of baccatin I derivatives®” este documento
usa los compuestos de organosilano como protectores del hidroxilo de la posicion
7 sobre el nlicleo de 10-deacetil baccatina, especificamente el uso de trimetilsililo
y trietilsililo (TES), que son trialquilsililos, organosilanos reivindicados en las
clausulas 16, 22, 54 y 58 de la solicitud.

“modified taxols, deacylation and reacylation of baccatin 113" publicaciéon que
incluye los compuestos de la solicitud (A y C) con el mismo agente de proteccion
tipo organosilano en presencia de un compuesto que contiene Nitrégeno el (TES)
en presencia de piridina (PY) tal como se reivindica en las clausulas 1y 39 de la
solicitud.

“Synthetic Studies with 13-deoxybaccatin l11*" donde si bien es cierto que los
compuestos no son idénticos a los contenidos en la solicitud colombiana en
tramite, se puede apreciar las mismas sustituciones con grupo acetilo en la
posicion 10 y la proteccidn del hidroxilo en la posicion 7 con un grupo trietilsililo
(obtenido de la reaccién conclorotrietilsilano) sobre un nicleo de baccatina lll; tal
como se reivindica en la presente solicitud.

EP 1022284 “taxoid derivatives and process for producing the same” donde si
bien es cierto los compuestos que aqui se mencionan no corresponden
idénticamente a los de la solicitud, se puede evidenciar que se utilizan sobre el
mismo nucleo de 10-deacetil baccatina il los compuestos protectores de grupo
hidroxilo de organosilano, especificamente el residuo de dicho agente en la
posicion 7 (TES o trietilsilano) asi como la sustitucion con un grupo acetilo que
sirve como conector con el sacarido en el caso de la anterioridad aqui expuestay
que hace las veces de grupo protector de la funcién hidroxi.

WO 93/01179 “process for the preparation of baccatin Ill and 10-deacetyl baccatin
Il derivatives” donde se evidencia el uso de los mismos agentes protectores de
grupo hidroxilo derivados de organosilano, especificamente trialquilsilanos, sobre
el nucleo de 10-deacetil baccatina lll, tal como se reivindica en la solicitud.

US 6706896 “process for selective derivation of taxones” (folio 139 y siguientes).
Este documento nos permite observar toda la informacion necesaria para
obtener tanto el compuesto A como el compuesto C, a partir del mismo
intermediario (10-deacetil baccatina lll), especificamente en lo que se refiere al
uso de compuestos organosilano como agentes protectores de los grupos
hidroxilo, el uso de anhidrido acetico como agente de acilacion, la presencia de
pirazina o piridina para conseguir la proteccién en la posicion 7, y en general,
todas las condiciones necesarias para hacer selectiva la sustitucion en los
hidroxilos en la posicién 7 y/o 10 de la-10-deacetil-baccatina Ill, tal como se
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pretende reivindicar.

Por lo tanto la solicitud en trdmite no es nueva ni tiene nivel inventivo, ya que
pretende reivindicar un proceso de obtencién de derivados de 10-deacetil
baccatina lll; a través de procedimientos, reactivos y condiciones que se
encuentran ampliamente descritos en el estado de la técnica, tal como es la
proteccidn selectiva de los grupos hidroxilo de las posiciones 7 y 10 con
compuestos organosilanos.

El solicitante no argumenta como respuesta a ninguna de las oposiciones.
Teniendo en cuenta lo anterior, en las oposiciones se demuestra que anteriorala
fecha de prioridad reivindicada, el estado de la técnica muestra de manera clara
la existencia previa de los procedimientos reivindicados.
En conclusién, los documentos presentados en la oposicién son relevantes y se
tendran en cuenta para la evaluacién de la patentabilidad de la presente solicitud.
4. Determinacién del Estado de la Técnica
La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es:
Fecha de presentacion de la solicitud prioritaria 2004/05/14
Teniendo en cuenta la fecha indicada se realizé la busqueda en el estado de la

técnica de documentos relacionados con la solicitud encontrandose los
siguientes documentos mas relevantes:

T I
0! ! . Fecha de
N | Documento | Titulo publicacién®
H process for selective derivation of
D, [ US 6706896 taxones 2004/03/16

5. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)

Novedad (articulo 16 D486)

Reivindicaciones 1 - 38: Procedimiento para sintetizar un compuesto
representado por la férmula (A) que comprende hacer reaccionar un compuesto
de 10-deacetilbacatina 1l representado por la férmula (B) con un agente de
proteccion y un agente de acilacion en la presentcia de una amina secundaria y
un compuesto que contiene Nitrégeno seleccionado de una trialquilamina o un
heterociclo que contiene Nitrégeno seleccionado del grupo que consiste de
piridina no sustituida o sustituida y pirazina no sustituida o sustituida
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Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto d¢l titulgpsimero de la Circular Unica N° 10 de 2001,

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL
Directora d¢ Nuevas Creaciones (C)

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

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
No. 1123 Cédigo No. 202087
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Reivindicaciones 39 - 69. Procedimiento para sintetizar un compuesto
representado por la férmula (C) que comprende hacer reaccionar un compuesto
de 10-deacetilbacatina iii representado por la formula (B) con un agente de
protecciéon en la presencia de una amina secundaria y un compuesto que
contiene Nitrogeno seleccionado de una trialquilamina o un heterociclo que
contiene Nitrégeno seleccionado del grupo que consiste de piridina no sustituida
o sustituida y pirazina no sustituida o sustituida

-
~

»-;. D1 ensefia la obtencién tanto el compuesto A como el compuesto C, a partir
del mismo intermediario (10-deacetil baccatina Ill), utilizan compuestos
organosilano como agentes protectores de los grupos hidroxilo, anhidrido acetico
como agente de acilacién, pirazina o piridina para conseguir la proteccion en la
posicion 7, y todas las condiciones necesarias para hacer selectiva la sustitucion
en los hidroxilos en la posicién 7 y/o 10 de la 10-deacetil-baccatina Il (ver folios
139 y siguientes).

¢ Los elementos caracteristicos de la composicidén de la reivindicacion 1, es
decir: reaccion de 10-deacetilbaccatina lll, agente de proteccién y agente
de acilacion en la presencia de una amina secundaria, trialquilamina o
heterociclo habian sido divulgados previamente en el Estado de la Técnica

De manera que el objeto de esta solicitud, tal como aparece en las
reivindicaciones 1y sus dependientes y 39 y sus dependientes, no es nuevo.

m' 6. Conclusion:

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados asi:

i T
o | 0 | Reivindicaciones
N Documento N \ afectadas

D, US 6706896 1-69 NOVEDAD

Requisito que afecta

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisidén 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de 60 dias contados
a partir de la fecha de notificacién 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.
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