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RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO 

LUIS PATIIO LEIVA, mayor de edad, identifiGado y domiciliado como aparece al pie de rn 

firma, en atenciôn a su oficia No, 3073 notificado por fijación en lista el 5 de marzo de 2010, atentamente 

me permito dar repuesta al mismo de la siguiente manera: 

Claridad 

, Con elfin de subsanar las objeciones en cuanto a claridad, las definiciones de los sustituyentes se han 

limitado de acuerdo con la información proporcionada en las pÆginas 3 a 7 de la descripciÆn. De esta 

manera, las reivindicaciones son una generalización razonable de los ejemplos de la descripción. 

Aicionalmente, en atención a los comentarios del seæor examinador, en las nuevas reivindicaciones se 

modificaron con respecto a los sustituyentes R1 a R5, grupos nucleofilicos y cationes de conformidad con la 

divulgaciôn hecha en la pâgina 10 de la descripción. 

Con respecto a los co-solventes utilizados en el proceso de la invencEOn, respetuosamerite manifiesto que 

la persona medianamente versada en la materia reconoceria los disolventes apropiados a partir de la 

información presentada en la pÆgina 9 de la descripciôn, De igual manera, con base en Ia pâgina 13 de la 
descripción,  la persona versada en la materia estaria en capacidad de determinar la temperatura de 
reacción apropiada para ejecutar la presente invención. 



Las expresiones "aproximadamente" y "proceso a gran escala" se han eliminado de las reivindicaciones. 

LA expresión "bajo condiciones que permitan.....se ha cambiado por "para permitir". De esta forma, el 

nuevo pliego reivindicatorio no presenta expresiones subjetivas o relativas. 

En conclusion, mediante las modificaciones realizadas al capitulo reivindicatorio se han subsanaclo las 

objeciones planteadas por su Despacho. 

Unidad de Invención 

Ese Despacho objetô  la unidad de invención de la presente solicitud por cuanto encontrô cuatro grupos de 

reivindicaciones. 

El pliego reivindicatorio que presento con este memorial estÆ dirigido al primer grupo seæalado por el seæor 

examinador: Reivindicaciones 1, 49, 50, 51 y sus dependientes, las cuales se dirigen a la obtenciôn de 

compuestos de formula I. Do estÆ manera Se subsana la falta de unidad de invención de  la solicitud y se 

limitan las reivindicaciones al grupo estudiado por el examinador en cuanto a la novedad. 

El solicitante expresa que las reivindicaciones Si estÆn relacionadas por un concepto comün inventivo. La 

presente invención est6 dirigida a un proceso para realizar una reacción de homologación de ester bórico. 

Los inventores encontraron que cuando un disolvente que tiene baja miscibilidad con agua se usa como 

disolvente primarlo, no se requiere una rigurosa exclusion del agua y la reacción de homologaciôn del 

ester bórico puede realizarse rutinariamente a gran escala. El uso requerido de un disolvente con baja 

miscibilidad con agua es una caracteristica tØcnica novedosa e inventiva y es comn a todas las 

reivindicaciones, esto es, las reivindicaciones estâ relacionadas por un Unico concepto comün inventivo. 

Las reivindicaciones originales 1-33, 49-79 y 84-89 estÆn dirigidas a un proceso de comprende la etapa de 

contactar el complejo boronato" (II) con un Æcido de Lewis en una mezcla de reacciOn que comprende un 

disolvente que tiene baja miscibilidad con agua para obtener el compuesto (I). Las reivindicaciones 34-48 

estÆn dirigidas a una mezcla de reacciOn que comprende un compuesto de ester bórico (I) (el cual es el 

producto de contactar el complejo boron’ato" con un Æcido de Lewis) en un disolvente que tiene poca 

miscibilidad con agua. Las reivindicaciones originales 80-83 estÆn dirigidas a un proceso que comprende 

el paso de acoplar el compuesto (XVIII), que puede obtenerse de (XVI) (el cual es el prod ucto de contactar 

un complejo boron’ato" con un âcido de Lewis). 

En particular con respecto a las reivindicación 72, debe reconocerse que las formulas (Ila) y (lIb) son 

subconjuntos de la fOrmula (II), mientras que las formulas (Ia) y (lb) son subconjuntos de la fOrmula (I). 

Por lo tanto la reivindicación original 72 involucra un proceso de via (II) a (I). Similarmente, con respecto a 

las reivindicaciones originales 73-89, se debe notar que la formula (XV) es un subconjunto de la fOrmula 

(II), mientras que la fOrmula (XVI) es un subconjunto de la fOrmula (I). 
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A pesar de las anteriores aclaraciones en cuanto a la unidad de invención, el solicitante Iimitó el pliego 

reivindicatorio original, como se mencionØ antes y, presenta una solicitud divisional dirigida a las 

reivindicaciones anteriores 57 a 91 (nuevas I a 35). Las reivindicaciones de la solicitud divisional 

involucran un proceso via (II) a (I) y estÆn relacionadas por un mismo concepto comün inventivo (uso 

requerido de un disolvente con baja miscibilidad con aqua), 

Respecto al poder de abogado de la solicitud divisional, solicito a su Despacho tener en cuenta el poder 

otorgado por la sociedad MILLENNIUMM PHARMACEUTICALS, INC presentado junto con la solicitud 

madre el 27 de octubre de 2006. 

Con las modificaciones presentadas se debe tener por superada la objeción por unidad de invención. 

SNovedad 

Ese Despacho considera que el documento Dl (US4,525.309) afecta la novedad de las reivindicaciones 1, 

13, 17-23, 26-28, 30 y49. 

El solicitante respetuosamente manifiesta su desacuerdo con la objeciOn y pone a consideración de su 

Despacho los siguientes argumentos que demuestran la novedad del proceso reivindicado frente al 

documento Dl. 

Los procesos del arte previo, incluyendo el proceso divulgado por Dl, requerian una rigurosa exclusiOn de 

aqua, y eran notoriamente mâs difIciles de ejecutar a gran escala. La presente invención se origina del 

descubrimiento a cerca que la rigurosa exclusiOn de aqua NO se requiere cuarido la reacción se conduce 

en un sistema disolvente en el cual el disolvente primario es un disolvente de Oter que tiene baja 

miscibilidad con agua. El uso de un disolvente que tiene baja miscibilidad con aqua es una soluciOn 

completamente novedosa e inventiva al problema de efectos perjudiciales causados por la presencia de 

agua en la mezcla de reacción. 

En el proceso enseæado por Dl, se emplea Tetrahidrofurano (THF) como disolvente primario, El THF es 

un disolvente de Øter, pero tiene alta miscibilidad con aqua. En los ejemplos 1, 2 y 3 de Dl, el dietil ester 

estÆ presente como un disolvente adicional, pero el THF estÆ siempre presente en una mayor proporción. 

En contraste, el proceso de la presente invención requiere necesariamente del uso de un disolvente que 

tenga baja miscibilidad con aqua como el disolvente principal. El disolvente de Øter puede ser un 

disolvente de coordinación o puede estar presente junto con un co-disolvente de coordiriación, pero en 

ambos casos es el disolvente primario en la mezcla de reacción. 

Con el objeto de resaltar las diferencias existentes entre el proceso reivindicado y Dl, la reivindicación 1 se 

ha modificado de tal forma que se especifica que la solubilidad del aqua en el disolvente de Øter que tiene 



baja miscibilidad con agua es menor que 5% pIp, que le co-disolvente de coordinaciôn, cuando estÆ 

presente, constituye no mAs del 20% v/v de la mezcla de reacción. Estas caracteristicas tØcnicas no estÆn 

presentes en el proceso de DI. TambiØn se han hecho las modificaciones correspondientes a las demÆs 

reivindicaciones, estado debidamente sustentadas par la divulgación inicial. 

Dado que el documento Dl no revela todos los elementos caracteristicos de la presente invenciOn, es claro 

que tanto las reivindicaciones modificadas como las que presento coma base de la solicitud divisional, son 

novedosas frente a Dl. 

Teniendo en cuenta los argumentos expresados arriba, respetuosamente solicito, se conceda el titulo de 

patente a la presente invenciOn puesto que la misma cumpte con los requisitos de los articulos 30, 16 y 18 

de la Decision 486. 

Anexos 

Formulario de modificaciones 

Nuevo capItulo reivindicatorio 

Formato de DivisiOn de una Solicitud. 

Copia de la solicitud divisional junta con el pliego reivindicatorio. 

De la Sef%ora Jefe, 

Luis Patiæo Leyva 
C.C. No. 2.930.616 de Bogota 
T.P.A. No.2698 del C. Sup. de la Judicatura 
Calle 94A No. 7A-09 
TelØfonos: 7560770 

Bogota D.C. 

G:\USER\DEPARTAMENTO DE PATENTES\PATENTES\DR. PATItO\P2OO17\MEMORIAL FONDO.doc 
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FORMULARID UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES 

(?3 SOLICITUD DE: 

0 Corrección de Errror Material Modilicacion a una solicitud 

GJ Nombre: MILLENNIUM PHARMACEUTiCALS, IDENTIFICACION 

INC. 

Direccion; 40 Landsdowrie Street, Q’C’ 0 Ni 0 
Cambridge, Massachusetts 02139 
ESTADOS UNIDOS DE AMERICA: 

Domicilio: Cambridge, Massachusetts 02139 (.[ J Otro 0 
ESTADOS UNIDOS DE AMERICA 

Lugar de Constitución: Estados Unidos do Cual 
America 

TelØfono: Fax Numerc  

E-mail:  

Nombre: LUIS PATIO LEYVA IDE WTIFICACION 
REPRESENTANTE 
0 APODERADO DirecciOn: Calle 94A # 7A-09 CC. j NIT 0 

TelØforio: 756 07 70 Fax: 755 01 58 G.E. 0 Otro 0 
E-mail: info__castellanosyco.com Gual 

IN6mero 2.930.616 TPA 2698 

Anexos: 

IZI Comprobante de pago de la tasa. 

Poderes si fuere el caso, junto con la sustituciOn de los mismos a mi favor. 

UDocumento quo acredita la existencia y representaciÆn legal de las partes, cuarido sean personas juridicas 

Nuevo capitulo reivindicatorio 

0 
NOMBRE LUIS PATINO LEtVA FIRMA 

cc  de Bogoth - WA 2698 CSJ 

Instrucciones para el diligenciamiento del presente form ulario, ver reverso de esta pâgina - LPLIP200I7 



REIVINDICACIONES 

1. Un proceso para preparar un compuesto de ester bOrico de fOrmula (I): 

R 
2R1 

R3 
* B- 

OR  

OR5 () 

5 en la que: 

R1 es un grupo alifÆtico C112, arilo C610, o un grupo (arilo C610)(alif6tico C1$ 

opcionalmente sustituidos; 

R2 es hidrógeno o cloro; 

R3 es cloro; y 

10 cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico C.112 

opcionalmente sustituido, aromâtico C614 o heteroaromÆtico de 5 a 14 miembros 

opcionalmente sustituido 0 R y R5, tornados junto con los Ætomos de oxIgeno y boro 

que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 miembros opcionalmente sustituido que 

tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anillo seleccionados entre N, 0 o S; 

15 comprendiendo dicho proceso las etapas: 

(a) proporcionar un complejo boron"ato" de fOrmula (II): 

2R3 1 R )JRoR4 

6R  
M 

(II) 

en la que 

Y es halogeno; 

20 M se selecciona del grupo que consiste de Lit, Na, y K;; y 

cada uno de R’ a R5 es como se ha definido anteriormente; y 

(b) poner en contacto el complejo boronato" de fOrmula (I!) con un aCo 

de Lewis pars producir el compuesto de ester bOrico de formula (I), realizÆndose 

dicha etapa de contacto en una mezcla de reacciOn que comprende: 

25 (i) un disolvente de Øter de coordinación que tiene una baja 

miscibilidad con agua; o 

(ii) un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua y 

un co-disolvente de coordinaciÆn, con la condiciOn de que el co-solvente de 

coordinaciOn constituye no mÆs del 20% v/v de la mezcla de reacción; 

30 En donde la solubilidad del agua en el disolvente de Øter en (I) a (ii) que tiene 

baja miscibilidad con agua es menor que 5% pIp; y 

En donde el disolvente de Øter en (i) o (ii) que tiene baja miscibilidad con agua 

constituye por Ia menos el 70% v/v de la mezcla de reacción; 
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2, El proceso de la reivindicaciôn 1, donde la mezcla de reacción comprende un 

co-disolvente de coordinación. 7,  

5 3. El proceso de la reivindicaciOn 2, donde el co-disolvente de coordinaciôn se 

selecciona entre el grupo compuesto por tetrahidrofurano, dioxano, agua, y mezclas 

de los mismos. 

4. El proceso de la reivindicación 1, donde el co-disolvente de coordinación no 

10 constituye mÆs del 15% v/v de la mezcla de reacciOn. 

5. El proceso de la reivindicaciOn 1, donde la solubilidad del agua en el 

disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua es menor que 2% p/p. 

15 6. El proceso de Ia reivindicación 5, donde el disolvente de Øter que tiene una 

baja miscibilidad con agua se selecciona entre el grupo compuesto por terc-butil metil 

Øter, terc-butil etil Øter, terc-amil metil Øter, Øter isopropilico, y mezclas de los mismos. 

7. El proceso de la reivindicaciOn I donde al menos 5 moles del complejo 

20 boron"ato" de formula (ll se proporcionan en la etapa (a). 

8. El proceso de la reivindicación 1, donde al menos 20 moles del complejo 

boron"ato" de formula (II) se proporcionan en la etapa (a). 

25 9. El proceso de la reivindicaciOn 1, donde al menos 50 moles del complejo 

boron"ato" de fOrmula (II se proporcionan en la etapa (a). 

30 

10. El proceso de la reivindicaciôn 1, donde al menos 100 moles del complejo 

boron"ato" de fOrmula (II) se proporcionan en la etapa (a). 

11. El proceso de la reivindicaciOn 1, donde el Æcido de Lewis se selecciona entre 

el grupo compuesto por cloruro de zinc, bromuro de zinc, cloruro fØrrico, y bromuro 

fØrrico. 

35 12. El proceso de la reivindicaciOn 11, donde el Æcido de Lewis es hUmedo. 
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13. El proceso de la reivindicación 11, donde en la etapa (a) el complejo 

boron"ato’ de formula (JO se proporciona en una soluciOn que comprende un 

disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua, y la etapa de contacto 

(b) comprende las etapas: 

5 (I) proporcionar una soluciOn que comprende un Æcido de Lewis y 

tetrahidrofurano; y 

(ii) anadir la soluciOn de Æcido de Lewis a la soluciOn del complejo 

boron"ato" de fOrmula (10 de la etapa (a). 

10 14. El proceso de la reivindicaciOn 11, donde en la etapa (a) el complejo 

boron"ato" de formula (I!) se proporciona en una solución que comprende un 

disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua, y la etapa de contacto 

(b) comprende las etapas: 

(i) proporcionar una solución que comprende un Æcido de Lewis y agua; 

15 y 

(ii) aæadir la soluciOn de âcido de Lewis a  la solución del complejo 

boron"ato" de fOrmula (II) de la etapa (a). 

20 

15. El proceso de la reivindicación 1, donde Y es cloro. 

16. El proceso de la reivindicación 1, donde R1 es alifÆtico Ci8, arilo C61o, 0 (aril 

C610)(alifÆtico C16). 

10 17. El proceso de la reivindicaciOn 1, donde R4 y R5, tomados junto con los Ætomos 

25 de oxigeno y boro que intervienen, forman un anillo de 5 miembros opcionalmente 

sustituido. 

18. El proceso de la reivindicaciÆn 17, donde R4 y R5 juntos son un resto quiral. 

30 19. El proceso de la reivindicaciôn 18, donde el complejo boron"ato" de formula (JO 

es: 

R3 R10 -/ R3 R1, 

I:DR---BJ9 0 R2-13,0 
y - O,? 

M o M 

20. El proceso de la reivindicaciOn 18, donde la etapa (b) proporciona el 

35 compuesto de ester bórico de fOrmula (I) donde el Ætomo de carbono que Ileva R1, 
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R2, y R3 es un centro quiral que tiene una proporciôn diastereomØrica de al menos 

96:4 con respecto a un centro quiral en el resto quiral R4-R5. 

21. El proceso de la reivindicación 18, donde la etapa (b) proporciona el 

5 compuesto de ester bOrico de fOrmula (I) donde el Ætomo de carbono que Ileva R1, 

R2, y R3 es un centro quiral que tiene una proporciOn diastereomØrica de al menos 

97:3 con respecto a un centro quiral en el resto quiral R4-R5. 

22. El proceso de la reivindicaciOn 18, caracterizado al menos por una de las 

10 siguientes caracteristicas: 

(a) la etapa de contacto (b) se realiza en una mezcla de reacción 

que comprende terc-butil metil Øter; 

(b) el âcido de Lewis es cloruro de zinc; 

(c) al menos 5 moles del ester bórico de formula (II) se proporcionan 

iS en la etapa (a); 

(d) la etapa de contacto (b) se realiza a una temperatura de reacciÆn 

en el intervalo de -60°C a -30°C; 

(e) el ªcido de Lewis es hümedo; 

(f) Yes cloro; 

20 (g) R3 es cloro; 

(h) R2 es hidrOgeno; y 

(i) R1 es alifÆtico C14. 

23. El proceso de la reivindicaciOn 22, caracterizado por al menos dos de las 

25 caracterIsticas (a)-(i). 

24. El proceso de la reivindicaciôn 22, caracterizado por al menos tres de las 

caracterIsticas (a)-(i). 

30 25. El proceso de la reivindicaciôn 22, caracterizado por las nueve caracterIsticas 

(a)-(i) en su totalidad. 

26. El proceso de la reivindicaciOn 20, que comprende adicionalmente: 

(c) lavar la mezcla de reacción con una soluciôn acuosa; y 

35 (d) concentrar la mezcla de reacción lavada retirando los disolventes para 

dar un residuo que comprende el compuesto de ester bOrico de formula (I). 
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27. El proceso de la reivindicaciOn 26, donde el residuo comprende al menos 

cinco moles del compuesto de ester bOrico de formula (I). 

28. El proceso de la reivindicaciÆn 27, donde el compuesto de ester bOrico de 

5 formula (I) presente en el residuo tiene una proporciOri diastereomØrica de al menos 

96:4 en el Ætomo de carbono que Ileva R’, R2, y R3, con respecto a un centro quiral 

en el resto quiral R4-R5. 

29. El proceso de la reivindicación 27 donde el compuesto de ester bórico de 

10 formula (I) presente en el residuo tiene una proporción diastereomØrica de al menos 

97:3 en el Ætomo de carbono que Ileva R1, R2, y R3, con respecto a un centro quiral 

en el resto quiral R4-R5. 

30. Una composiciOn que comprende un disolvente de Øter que tiene una baja 

15 miscibilidad con agua y al menos diez moles de un compuesto de ester bórico de 

formula (I): 

2R1 

R3’)L BOR 
6 R (I) 

en la que: 

es R1 is es un grupo alifÆtico C112 opcionalmente sustituido, arilo C6.10, o un grupo 

20 (arilo C6.10)(alif6tico C14; 

R2 es hidrogeno o cloro; 

R3 cloro; y 

cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico C112 

opcionalmente sustituido, aromÆtico C614 opcionalmente sustituido a R 4 y R5, tornados 

25 junto con los Ætomos de oxIgeno y boro que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 

miembros opcionalmente sustituido que tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anillo 

seleccionados entre N, 0 a S. 

en donde la solubilidad del agua en el solvente de Øter que tiene baja miscibilidad 

30 con agua es menor que 5% p/p. 

31 Una composiciOn que comprende un disolvente de Oter que tiene una baja 

miscibilidad con agua y al menos diez moles de un compuesto de ester bOrico de 

fOrmula (I): 
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R1 

)L BOR 
OR5 (I) 

en la que: 

es un grupo alifâtico C1.12, arilo C610, o un grupo (arilo C610)(alifâtico C16) 

opcionalmente sustituidos. 

5 R 2 es hidrogeno 0 cloro; 

R3 es cloro; y 

cada uno de R4 y R5, independientemente, es Ufl grupo alifÆtico C112 

opcionalmente sustituido o aromÆtico C614 opcionalmente sustituido o R4 y R5, tornados 

junto con los Ætomos de oxigeno y boro que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 

10 miembros opcionalmente sustituido que tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anillo 

. seleccionados entre N, 0 o S. 

donde el Ætomo de carbono al que estÆn unidos R1, R2, y R es un centro 

quiral, que tiene una proporción diastereomØrica de al menos 96:4, con respecto a un 

centro quiral en el resto quiral R4-R5. 

15 

en donde la solubilidad del agua en el solvente de Oter que tiene baja miscibilidad 

con agua es menor que 5% p/p. 

20 

32, Una composiciOn que comprende un disolvente de Øter que tiene una baja 

. miscibilidad con agua y al menos diez moles de un compuesto de ester bôrico de 

fOrmula (I): 

R2 
R1 

R3* B...OR 

OR5 (/) 

25 en la que: 

R1 es un grupo R1 is es un grupo alifÆtico C112, arilo C10, o un grupo (arilo 

C510)(alif6tico C1.6) opcionalmente sustituidos. 

R2 es hidrogeno o cloro; 

R3 es cloro; y 

30 cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico C112 

opcionalmente sustituido o aromÆtico C614 opcionalmente sustituido o R4 y R5, tornados 

junto con los Ætomos de oxigeno y boro que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 

miembros opcionalmente sustituido que tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anillo 

seleccionados entre N, 0 o S. 
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donde el Ætomo de carbono al que estªn unidos R1, R2, y R3 es un centro 

quiral, que tiene una proporción epimØrica de al menos 96:4, 

en donde la solubilidad del agua en el solvente de Øter que tiene baja miscibilidad 

5 con agua es menor que 5% p/p. 

33. La composición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, donde la 

solubilidad del agua en el disolvente de Øter es menor del 2% p/p. 

10 34. La composición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, donde el 

disolvente de Øter se selecciona entre el grupo compuesto por terc-butil metil Øter, 

terc-buth etil Øter, terc-amit metil Øter, Łter isopropilico, y mezclas de los mismos. 

35. La cornposición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, donde R1 es 

15 alifªtico C18, arilo C610, o (ant C610)(alifÆtico C16). 

36. La composición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, caracterizada 

at menos por una de las siguientes caracterIsticas: 

(a) R3 es cloro; 

20 (b) R2 es hidrogeno; y 

(C) R1 es alifÆtico C14 

37. La composición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, donde R4 y 

R5, tomados junto con los Ætomos de oxigeno y boro que intervienen, forman un anillo 

25 de 5 miembros opcionalmente sustituido. 

30 

38. La composición de una cualquiera de las reivindicaciones 30-32, donde el 

compuesto de fOrmula (I) es 

R2 R1 R2 
R?LBO 

001
 

3< 

39. Una composición que comprenide at menos diez moles de un compuesto de 

ester bórico de formula (I): 

2R 

R3’)L 6.OR 

OR (I) 
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en la que: 

R1 es un grupo alifÆtico C112, arilo C610, a un grupo (auto C610)(alifÆtico Cl-,,); 

opcionalmente sustituidos; 

R2 es hidrógeno o cloro; 

5 R3 es clara; y 

cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico, aromâtico o 

heteroaromÆtico opcionalmente sustituido o y R5, tornados junta con los Ætomos 

de oxIgeno y boro que intervienen, forman un anhllo de 5 a 10 miembros 

opcionalmente sustituido que tiene 0-2 heteroÆtomos mªs en el anillo seleccionados 

10 entreNOoS. 

donde el ªtomo de carbono at que estÆn unidos R1, R2, y R3 es un centro 

quiral, que tiene una proporciOn diastereomØrica de at menos 96:4, con respecto a un 

46 
centro quiral en el resto quiral R4-R5; y 

donde el compuesto de ester bOrico de formula (I) constituye at menos el 70% 

15 p/p de la composiciOn. 

40. La composiciOn de la reivindicación 32 que comprende al menos 20 moles del 

compuesto de ester bOrico de fOrmula (I). 

20 41. La composiciOn de la reivindicaciOn 32, donde el Ætomo de carbono at que 

estÆn unidos R1, R2, y R3 tiene una proporción diastereomØrica de al menos 97:3, 

con respecto a un centro quiral en el resto quiral R4-R5. 

42. La composiciôn de  la reivindicación 32, donde todo et compuesto de ester 

25 bOrico de fOrmula (I) presente en la composiciôn se produce en un solo tote. 

30 

43. La composiciOn de la reivindicación 32, donde todo el compuesto de ester 

bórico de fOrmula (I) presente en la composiciOn se produce en un solo tote del 

proceso de acuerdo con la reivindicaciOn 1. 

44. La composiciOn de la reivindicaciOn 32, donde hay presente al menos alguna 

de las siguientes caracterIsticas: 

(a) R3 es cloro; 

(b) el compuesto de ester bOrico de fOrmula (I) es: 

R1 R1 

of 

35 0 
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(c) R2 es hidrôgeno; y 

(d) R1 es alifÆtico C14. 

45. Un proceso para preparar un compuesto de ester bOrico de fOrmula (I): 

2R1 

3)L8oR 

5 
6R  () 

en la que: 

R1 es un grupo alifÆtico C112, arilo C10, 0 Ufl grupo (arilo C610)(alifâtico C16) 

opcionalmente sustituidos; 

R2 es hidrógeno a cloro; 

10 R3escloro;y 

cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico C112 

opcionalmente sustituido, aromâtico C614 o heteroaromÆtico de 5 a 14 miembros 

opcionalmente sustituido o R y R5, tornados junto con los âtomos de oxIgeno y boro 

que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 miembros opcionalmente sustituido que 

15 tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anhllo seleccionados entre N, 0 o S; 

comprendiendo dicho proceso: 

(a) proporcionar una solución que comprende: 

(i) un ester bórico de formula (III): 

R BOR 

OR5 (III) 

20 en la que R1, R4, y R5 son como se han definido anteriormente; y 

(ii) un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua; 

(b) tratar la solución con un reactivo de fOrmula (IV): 

R3 
Rj 
y-

 M+ 
(IV) 

para formar un complejo boron"ato" de formula (II): 

R2R1OR4 

’ M 
25 OR5 (II 

en la que: 

Y es halOgeno; 

M se selecciona del grupo que consiste de Li, Na, y K; y 

cada uno de R1 a R5 es como se ban definido anteriormente; y 

30 (c) poner en contacto el complejo boron"ato de fOrmula (II) con un âcido 

de Lewis pra prQuCir el cornpveso de ester bÔrQQ  00 fcrmula (I), 
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realizÆndose dicha etapa de puesta en contacto en una mezcla de reacción que 

comprende: 

(I) un disolvente de coordinación de Oter que tiene una baja 

miscibilidad con agua; 0 

5 (ii) un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con 

agua y un co-disolvente de coordinaciOn, con la condición de que el co-solvente de 

coordinación constituye no mÆs del 20% v/v de la mezcla de reacción; 

En donde la solubUidad del agua en el disolvente de Øter en (i) o (ii) que tiene baja 

10 miscibilidad con agua es menor que 5% p/p; y 

En donde el disolvente de Øter en (I) o (ii) que tiene baja miscibilidad con agua 

constituye por 10 menos el 70% v/v de la mezcla de reacción; 

15 46. Un proceso para preparar un compuesto de ester bôrico de formula (I): 

R2 
R1 

R3*B0R 

OR5 (I) 

en la que: 

R1 es un grupo alifÆtico C112, arilo C610, o un grupo (arilo C510)(alif6tico C) 

opcionalmente sustituidos 

20 R2 es hidrógeno o cloro; 

R3 es cloro; y 

cada uno de R4 y R5, independientemente, es un grupo alifÆtico C112 

opcionalmente sustituido, aromªtico C614 o heteroaromâtico de 5 a 14 miembros 

opcionalmente sustituido o R4 y R5, tornados junto con los Ætomos de oxIgeno y boro 

25 que intervienen, forman un anillo de 5 a 10 miembros opcionalmente sustituido que 

tiene 0-2 heteroÆtomos mÆs en el anillo seleccionados entre N, 0 o S; 

comprendiendo dicho proceso: 

(a) proporcionar una solución que comprende: 

(I) un ester bórico de formula (III): 

Ri.. BOR 

30 6R5 (II!) 

donde R1, R4, y R5 son como se han definido anteriormente; 

(ii) un compuesto de formula (V): 

R? R3 

() 

donde Y es halOgeno, y R2 y R3 son como se han definido anteriormente; y 
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(iii) un disolvente que comprende: 

(aa) un disolvente de coordiriación de Øter que tiene una baja 

miscibilidad con agua; o 

(bb) un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con 

5 agua y un co-disolvente de coordinaciôn, con la condición de que el co-

solvente de coordinación constituye no màs del 20% v/v de la mezcla 

de reacciôn; 

En donde la solubilidad del agua en el disolvente de Øter en (aa) a (bb) que tiene baja 

miscibilidad con agua es menor que 5% pIp; y 

10 En donde el disolvente de Øter en (aa) a (bb) que tiene baja miscibilidad con agua 

constituye por Ia menos el 70% v/v de la mezcla de reacción; 

40 (b) tratar la solucion de la etapa (a) con una base fuerte, con impedimentos 

estØricos, para formar un complejo boron"ato’ de formula (II): 

2R3 
R)LR0R4 

is 

6R  
M 

(II) 

donde M se selecciona del grupo que consiste de Li, Nat, y K; y cada uno de Y y R1 a 

R6 son como se han definido anteriormente; y 

(C) poner en contacto el complejo boron"ato" de formula (II) con un Æcido 

de Lewis en una soluciOn que comprende un disolvente de Oter que tiene una baja 

20 miscibilidad con agua para formar el compuesto de ester bórico de fOrmula (I). 

. 47. Un proceso para preparar un compuesto de ester bôrico de fÆrmula (I): 

R1 

R3* BOR 

OR5 (J) 

en la que: 

25 R1 es un grupo alifÆtico C112, arilo C610, o un grupo (arilo C6.10)(alif6tico C1.6) 

opcionalmente sustituido; 

R2 es hidrOgeno o cloro; 

R3 cloro; y 

R4 y R5, tomados conjuntamente, forman una cadena de union opcionalmente 

30 sustituida que comprende 2-5 Ætomos de carbono y 0-2 heteroÆtomos seleccionados 

entre el grupo compuesto por 0, N, y S; 

comprendiendo dicho proceso: 

(a) proporcionar una soluciOn que comprende: 

(i) un compuesto de Æcido bOrico de fOrmula (VI): 
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R.BF0H 

OH (VI) 

donde R1 es como se ha definido anteriormente; 

(ii) un compuesto de fÆrmula HO-R4-R5-OH, donde R4 y R5 son 

como se han definido anteriormente; y 

5 (iii) un disolvente orgÆnico que forma un azeOtropo con agua, 

(b) calentar Pa soluciôn de Pa etapa (a) a reflujo, con retirada azeotrôpica del 

agua, para formar un ester bôrico de formula (III): 

R. 6,OR 

OR5 (III) 

donde R1, R4, y R5 son como se han definido anteriormente; 

JO (c) proporcionar una solución que comprende: 

41 
(i) el ester bórico de fOrmula (III); 

(ii) un compuesto de fOrmula (V): 

R2 R3 

(16 
donde Y es halOgeno, y R2 y R3 son como se han definido anteriormente; y 

15 (iii) un disolvente que comprende: 

(aa) un disolvente de coordinaciÆn de Øter que tiene una baja 

miscibilidad con agua; o 

(bb) un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua y 

un co-disolvente de coordinaciôn, con la  condiciôn de que el co-

20 solvente de coordinaciÆri constItuye no ms del 20% v/v de la 

mezcla de reacciOn; 

� En donde la solubilidad del agua en el disolvente de Øter en (aa) o (bb) que tiene baja 

miscibilidad con agua es menor que 5% pIp; y 

En donde el disolvente de Øter en (aa) o (bb) que tiene baja miscibilidad con agua 

25 constituye por lo menos el 70% v/v de la mezcla de reacciOn; 

(d) tratar la soluciôn de la etapa (c) con una base fuerte, con impedimentos 

estØricos, para formar un complejo boron"ato" de fOrmula (II): 

R2R1QR4 

M 6R  (II) 

30 donde M se selecciona del grupo que consiste de Li, Nat, y K, y cada uno de Y y R1 a 

R5 son como se han definido anteriormente; y 
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(e) poner en contacto el complejo boron"ato" de formula (II) con un 

Æcido de Lewis en una solución que comprende un disolvente de Łter que 

tiene una baja miscibilidad con agua para formar el compuesto de ester bÆrico 

de fOrmula (I). 

48. El proceso de la reivindicación 46 o 47, donde la base con impedimentos 

estØricos es una base de dialquilamida de metal alcalino de fOrmula M2N(R#)2, donde 

M2 se selecciona entre el grupo compuesto por Li, Na, y K, y cada R#, 

independientemente, es un alifØtico C36 ramificado o ciclico. 

49. El proceso de la reivindicaciOn 47, donde el disolvente orgÆnico en la etapa (a) 

se selecciona entre el grupo compuesto por acetonitrilo, tolueno, hexano, heptano, y 

mezclas de los mismos. 

15 50. El proceso de la reivindicaciOn 47, donde el disolvente orgÆnico en Ia etapa (a) 

es un disolvente de Øter que tiene una baja miscibilidad con agua. 

20 

51. El proceso de Ia reivindicación 50, donde las soluciones en cada una de las 

etapas (a) y (c) comprenden el mismo disolvente de Øter. 

52. El proceso de Ia reivindicaciôn 51, donde la etapa (b) proporciona una solución 

de producto que comprende el ester bOrico de fOrmula (II!), y la soluciôn de producto 

de la etapa (b) se usa en la etapa (c) sin aislar el ester bOrico de fOrmula (II!). 
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Reivindicaciones (Art 30 D 486 Art 22 CT 

Claridad, concision y soporte en la descripción 

Las nuevas reivindicaciones 1, 16 y 46 presentan definiciones para RI coma sigue: 
es un grupo alifÆtico C1-12, arilo 0640, a ün grupo (arilo C6-10)(alifÆtico C1-6) 

opcionalmente sustituidos ..." (f.460); de, acuerdo a lo reclamado en la 
reivindicaciôn I inicial se tiene que RI: es un grupo alifâtico, aromÆtico o 
heteroaromÆtico opcionalmente sustituido; (f.406); al realizar una comparación 
entre las definiciones se observa que el grupo "(arilo C6-10)(aliftico C1-6)" 1) noes 
clara; 2) no se puede asociar a ninguna de las funciones reclamadas originatmente 
y 3) permite la subjetividad del experto para su interpretación. 

Se requiere al salicitante la definiciOn clara e inequvoca de los radicales y que 
dicha definiciOn no exceda el alcance inicial dela solicitud originalmente reclamada. 

Igualmente se observa que el nümero de carbbnos reclamados para los diferentes 
radicales son muy altos, p.ej, 1-12 (f:460, In.6). Se sugiere una restricciOn de las 
definiciones dadas para los radicales dado que contienen un amplto numero y par 
consiguiente el soporte en la descripciOn para todas las realizaciones reclamadas 
noes suficiente. 

Se observa que en los pasos (i) y (ii) de la reivindicacion 1 y 16 se mencionan 
disolvente de eter que tiene una baja miscibilidad con agua" (f.460, In 25-30) y en 

la descripciOn se dice que se emplea en su mayoriaterc-butil metil Øter (ej.1; f. 
104). Se requiere que el solicitante definael disolvente empleado para evitar una 
interpretaciOn subjetiva por parte, del tØcnico ylacarencia de Soporte en (a 
Descripcion 

La anterior se repite a lo largo del capitulo reivindicatorio y que a pesar de (a 
restriccion realizada al capitulo inicial, (as reivindicaciones aun tienen numerosos 
tØrminos genØricos coma es el caso de "al meno", "ªcido de Lewis", "Æcido de 
Lewis hümedo", "disolvente de Øter", "cc - disolvente". Se deberlan definir cuales 
fueron los reactivos y condiciones involucrados - como caracterIsticas tØcnicas 
esenciales de la invención - para darle claridad al texto y que este permfta 
establecer inequlvocamente cual es la caracteristica de (a presente invenciOn. 

Ademas, se define Y coma halogeno, mientras que el clara fue el halogeno de 
preferencia evaluado, par lo cual se consrderaria que es necesaria una restriccion 
sabre el alcance de Jo reclamado. 

Adicionalmente, se observa carencia deconcisión en la forma de reclamar el 
proceso ya que (as reivindicaciones 1 - 29 4552 estan dirigidas a (a definicion de 
un proceso Al respecto, se observan problemas de 

1) Soporte en (a Descripcion par el extenso alcance del proceso reclamado, 
2) redundancia y repeticion de caracteristicas tecnicas reclamadas y, 
3) incorrecta caracterizacion de (a materia, (0 que no permite entender el alcance de 
a presente solicitud de patente. 

Se requiere una restricciôn del alcance de la materia a lo ejempllficado (ejemplos 1, 
2 y 3) en ía DescripciOn. 

Por otro lade, (a Descripción no soporta corno realizaciOn de (a invención ninguna 
composición que contenga ester bôricos,  sin embargo, (as nuevas reivindicaciones 
30 - 44 se refieren a una composiciOn que çontienen  un ester bórico. 

Se concluye que las composicjones reclamadas carecen de Soporte en (a 
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Descripcion Se sugiere restringir el alcance de el capltulo reivindicatorio a Jo que 
esta realmente soportado par la Descripciôn. 

Analisis de Unidad de Invencion (Art 25 ID 86) 

El solicitante presenta una nuevä solicituddMsional, en donde la diferencia esencial 
entre estas solicitudes es el tipo de mçlecu!as que se van a preparar par el proceso 
que se desea proteger par Jo expuesto anteriormente se considera que el alcance 
do la solicitud de patente original y Ia divisional no es el mismo, puesto que Se 
dirigen a molØculas que no son las mismas. Se observa que la solicitud original se 
dirige hacia un proceso para preparar un compuesto de ester bôrico de formula I y 
la divisional Se basa en un proceso para preparar un compuesto de ester 
aminobórico de formula VII. 

De esta manera, se observa que no se reclama la misma materia en la solicitud y la 
divisional, par esta razón se acepta la solicitud de divisional. 

� Determinación del Estado de la TØcnica 

El Estado de la Tecnica se deterrnino con base en la fecha de prioridad 2004-03-30 
y se encontraron los siguientes docurnentos que anticipan el objeto de esta 
solicitud: 

Item Documento Tituo Fechade 
PubIicaciJ 

Lewis acid catalysis of the hornoogation 
Dl US4525309 boron/c, esters withhaloalkylmet& reagents Jun 25 1985 

AnÆlisis de Patontabilidad (Art 14 p486) 

Nivel Inventivo (Art18 D486) 

La nueva reivindicaciôn I dice: "Un proceso a gran escala para preparar un 
, compuesto do ester bôrico do formula (I) ( ... ); comprendiendo dicho proceso 

las etapas: a) proporcionar un complejo borön"ato" de formula II ( ... ) b) poner 
en contacto el complejo boron "ato’ de formula II con Æcido do Lewis para 
producir el compuesto do ester bórico de formula l(...)" (f460). 

Dl presenta complejos boronatos que son rearreglados en la presencia do un acido 
de Lewis. Dl anticipaba tambiØnla rnateria.reclamÆda por las reivindicación I (In. 
55-60 col. 2 col 1 In 59-60, cot 18 En 1-40 cot 5 cal 10, ej I 

Caracteristicas esenciales de Ia Solicitud .. 
DI 

US 4525309 

LU} proceso para omp preparar un ouesto de ester bon 

_ 

co de 
muta (I) SI cot 1 lineas 5 a 40 

(a) Proporcionar un complejo do fOrmula (II) .. .. Sl(col. 3, lineas 5 a 55) 

(b) Contactar el complejo de formula (U) con üæ Acido de 
Lewis para obtener el ester bOrico de fOrmula in una 
rnezc(a de reacciOn que comprende: 
(i) un disolvente de Øter de coordinaciOn que tiene una baja 
miscibidad con agua: o 
(ii) un disolvente de eter que tiene una baja miscibilidad 
con aaua v un co-disolvente de coordinaciOn. 

Sl(portada, cot. 2, lineas 1 a 45) 
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La solicitud se diferencia de Dl en e porcentaje de solventes en la mezcla de 
reacciOn 

El Efecto TØcnico que logra Ia diferencia revelado por la solicitud es un rendimiento 
especifico de 86.3 % representado por 1 1 kg de producto recristalizado (f 119) 

El Problema TØcnico Objetivo de esta solicitud esla necesidad de una ruta sintØtica 
para esteres borato para gran escala y con alto rendimiento. 

Dl muestra disolventes de Øter y las mezclas entre estos como THE y dietil Øter. 
Se observa que estos son el mismo tipo.de solventes reclamados por la presente 
reivindicaciôn 1: "(I) un disoIvent de Øter de coordinaciOn que tiene baja 
miscibilidad con agua, o (ii) un disolverite de ester que tiene una baja miscibilidad 
con agua" (f.460, ln.25-29). 

Dado que Dl en el ejemplo 1 presenta de manera especIfica como disolvente la 

S mezcla entre dietil Øter con THF - los cuales son disolventes de Øteren mezcla de la 
misma forma que se reclama en la presente invención- se concluye que las 
reivindicaciones 1-29 carecen de nivel inventive. TambiØn se observa que Dl 
reporta un rendimiento de 96 % para el ejemplo 10, de manera que el experto en la 
materia ya habria sido motivado a emplear una ruta de sintesis para esteres borato, 
con los solventes y las etapas acÆ reclamados y el rendimiento esperado hubiera 
side el mismo, en tanto la reacción a escal,a producia un muy buen rendimiento. 

Las reivindicaciones independierites 45, 46’y,47 reclaman un proceso para 
preparar un compuesto de ester bórico de formula I. (fA68-471) 

Dl revelaba que la conversion de compuestos de complejos boronato de formula I a 
esteres boronicos II, puede ser Ilevada a teniperatura ambiente en un solvente 
adecuado como el dietil eter, (col 2, Ip 45-50, Co 9, In 68) y en presencia de un 
acido de Lewis como catalizador para la conversion de los complejos boronato 
(col.2, in, 50-60) y con un rendimiento de 96 %(ejiO col. 15, f.449) 

Teniendo en cuenta que las etapas reclamadas per las reivindicaciones 45-52 ya 
habian sido reveladas per Dl y que lograban un rendimiento alto, Se observa que el 
experto en la materia tratarla de trabajar sobre la mismà ruta sintØtica  all[ revelada 
en gran escala y se esperarla obtener un alto rendirniento. Se concluye que carecen 
de nivei inventive. 

La reivindicaciôn 30 y sus dependientes 31 a 44, se refieren a una 
corn posicion que contiene un disolvente de eter y al menos diez moles de un 
compuesto de ester borico de formula .l., 

Dl revela que los esteres boronatos tienen un ntres especial para la preparacion 
de compuestos como atrayentes sexuales do insectos, inhibidores de enzimas, 
antibiôticos, y principios activos que tiene actividad biologica importante, por la 
configuracion quiral de estos compuestos (col .2, in 20-50) 

La solicitud se diferencia de Dl en que la solicitud no presenta la composicion 

El Efecto Tecnico que logra la diferencia no es mostrado por la Descripcion 

El Probiema TØcnico Objetivo de esta solicitud ,es la necesidad de procesos 
sinteticos de esteres boricos a gran escala 

Se observa que un experto hubiera Ilegado a una composiciOn que contuviera los 
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Østeres bóricos para Ia producciôn deotras molØculas de interØs, y emplearla para 
su elaboracion solventes como THE ydietileter como ef presentado por Ia presente 
solicitud por las sugerencia de Dl 

Ademas, no se observa que ’la composicion reclamada presente un efecto tecnico 
sorprendente o inesperado, y que para la fecha de presentación de la presente 
solicitud ya se conocian los esteres boronatos, de manera que el experto en la 
materia, habrIa liegado a composiciones similàres o idØnticas a las acÆ reclamadas 
y el efecto obtenido habia sido el mismo a partir de las enseæanzas de DI 

Se concluye que las reivindicàciones 30- 44 no tienen nivel inventivo. 

Conclusion 

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud se encuentran afectados 
asI: 

No Documento Reivindicaciones afectadas Requisuto quo afecta 

D1 US4525309 152 Nivel inventivo 

Respuesta a los argumentos del solicitante 

Dice el solicitante que las definiciones de las sustituyentes se han limitado de 
acuerdo con la informacion proporcionada en Ia descripcion Dice que tambien se 
modificaron los sustituyentes RI a R5, grupos nucleofilicos y cationes de 
coriformidad con la descripcion 

Se aclara que aün hay radicales qUe no encuentran soporte en la 
descripción. Se sugiere una mod ificación de la definición de lo radicales de 
acuerdo a lo presentada anteriormente en este mismo documento. 

Argumerita el solicitante que los co-solventes y temperaturas utilizados en el 
proceso de la invención habrIan sido fÆcilmente entendidos por la persona versada 
en el arte a partir de la informaciôn de la descripciOn. 

Se recuerda al solicitante que las reivirdicaciones deben definir la materia 
que se desea proteger, deben aer laras y concisas y estar enteramente 
susteritadas par la descripcion (Articulo 30 D 486), por Ia tanto se considera 
que el capitulo reiviridicatorto debe mostrar de forma concisa y clara la 
invencion Se concluye que el nuvo cpituIo reivindicatorio aun presenta 
problemas de claridad concision y soporte en la descripcion 

Dice el solicitante "El uso requendo de un disolverite con baja miscibilidad con agua 
es una caracteristica tecnica novedosa e inventiva y es comun a todas las 
reivindicaciones, esto es, las reivindicaciones esta relacionadas por un unico 
concepto comUn inventivo." 

Se reitera que el capitulo modificadQnô Øs conciso y portal razón no  perm ite 
ver claramente la caracteristica tØcnica esencial que es - segUn el 
memorialista - el uso de un disolvente con baja miscibilidad con agua. 
Frente a Ia anterior, se observa que solo Se ejemplifica el terc-butil - metil 
Øter, par lo cual se debe restringir el alcance de la expresiôn "un disolvente 
con baja miscibilidad con agua" par que abarca un grupo muy amplio de 
disolventes que no pueden ser acÆ rŁclamados porcarencia de soporte y par 
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que probablemente no.produzcan el nhismo efecto acÆ reclamado. 

Frente a los problemas de unidad de invención el solicitante dice: (...) elsolicitante 
I/rn/to el pile go reivindicatorio original, Como Se mºncionó antes y, presenta una 
solicitud divisional dirigida a las reivindicaciones anteriores 57 a 91 (nuevas 1 a 35). 
Las reivindicaciones de la solicitud divisional involucran on proceso via (II) a (I) y 
estªn relacionadas por un mismo concepto cOmUn inventivo (uso requerido de un 
disolvente con baja miscibilidad con agua), 

Dado que la solicitud de divisional reclama procesos diferentes a los 
reclamados por la presente solicitud en su capitulo modificado. Se acepta la 
solicitud de divisional para su estudio. 

Frente a la Novedad el solicitante argumenta: "... Dl, se emplea Tetrahidrofurano 
(THF) como disolvente primario. El THF es on disolvente de Øter, pero tiene a/ta 
miscibilidad con agua. En los ejemplos 1, 2y.3 de Dl, e/ dieti/ ester esta presente 
como un disolvente adicional, pero a! TI-IF esta.siempre presente en una mayor 
pro porciOn (..) Ia presente invención requiere necesariamente del uso de un 
disolvente que tenga baja miscibilidad con agua como el disolvente principal. El 
disolvente de Øterpuede ser on disolventede coordinaciOn o puede estarpresente 
junto con un co-disolvente de coordinaciOn, pero en ambOs casos es el disolvente 
primano en ía mezcia de reacciOn." 

Se aclara que THE es - como 10 dice el solicitante - miscible con agua, sin 
embargo, la presente solicitud.dice: "un .disolvente de 6-ter de coordinaciªn 
que tier,e baja miscibilidad con agua’, se sugiere definir los solventes 
empleados en la mazda y los porçentajes de los solventes involucrados en 
(a mezcla de iriterØs para caracterizar (a presente invención de forma 
objetiva e inequivoca. 

En cumplimiento del articulo 45 de Ia Decision 486 de la ComisiOn de la Comunidad 
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del tØrmino de 60 dias contados 
a partir de La fecha de notificaciOn de la presente cornunicaciOn. En caso de no dar 
respuesta al presente requerimiento, 0 s a psar.d.e Ia respuesta subsistieran los 
impedimentos para la concesion, se denearÆ la patente. 

Notifiquese el presente oficio confbrrne a Lo.dispuestoenel numeral 5.2, literal e), 
del capItulo quinto del tItulo primero de Ia Circutar Un4ca N° 10 de 2001. 

JOSE LUIS ALAZAR LZZ 
Director de Nuevas Creaciones (E) 

EL anterior requerimiento fue notificado por fijaciOn en lista, de fecha 
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