R
B ety I

- —_— -l
_F__ S —— e _—
. . . . FLFGrNTCHES WG D ={IA-5TRIA ¥ COMGRC 0
RAURFY y Comersio Red; 08-128521- -COM0-0000
SUPERINI ENRENCIA, Fuee Jon 2,37 1830 U Clep HEM KRR CMTINAT

T s "“SI_NICS
o1 RECOETGETC

Ada1* PRESENTACIGH  Folios: 25 —
FIRMULARIC UNICCO DE SOLICITUD DE PATENTE
1. SDLICTTUD DE:
[ ]Patene da Invencin [_]Patenia de Modsla da Utiidad
o Fﬂm'_r_‘re: _— o IDENTIFICACION
2. GERMAN ANTOMID CAMPUZAND MAYA
Direccién cr..m urrE]
Carrorz 43C 73-33 )
BOLICITANTE idie:  MEDELLIN, ANTIODLAA, £ OLOMBIA cel] om[ ]
Al
Lugar da Sersduoking (HT ]
elefono - T 4 NOmem; E.367.156
— E-mai: - #
Norbre: CARLDS ORLANDD MAYA IDE"II iFIﬂAEN
3. RODRICUEZ
Direcoitn:  Cr. 13 A No 25-38, Mz 2 cefx] «]
JREFREGENTANTE |Bufete 245. Parque Camtral Bavaria
APDDERADO c.r..D Dler
Telgfcno 3419841 Fax: 3368592 Cunl

Nomeep:; 17117818 TP 17.402|

T|.|==-rn : patentitmia o, e

4 Nombrs:
GERNMAN ANTONID CAMPLUZAND MAYA

INVENTDR(ES)
72) Direccidn:  Carrara 43C #5-32

'Nau'unal'nad o Domiclic:  Medellin, Antioqula. COLOMBIA

.

——
5. Thulo I54)
UN METOBO MEMUANTE UNA PRUEBA DE ALGNTO PARA LA BETECCION DE

HICROCROANISNGS PATOGENOS,

S S — “—

6 Clacificacksn Intemanionsl (513
o }{23) Pais d& Qrigen (32} Fecha 't:ﬂj Nimera deSollcidud
7. Prioridad I _J6/i3/2008] —1i7gi1683

ai [Xne ]

— — — I

8. Para publitar a partir da la fecha de la presenta sollcitud a loa:

_Bmesef X7 12mesas [} t8messs ] o [J o

e e

e

% Comprobante de pago No. 08.89,382 Y 06, BO3ES  Fechs DICIEMERE 22/2006

. Rro



— A — —— ——

10. Anazos

muommml- ta pags de bn lacy de presentacn de s sslickd

DCnmpmbml e pAQE 2 s tBS8 POr CONCERIo Bz moutienis g palcbras o (3 publizacin.

[ Jcamerabunie e pago por reivindisacin de pdoddad.

Dmnumu:-qun acredils b wcizienal ¥ raprasaningida leo Al oy 9] 805CTIMG Se6 PArIORR JLkidica
[ Jracens, sier o

mlcado de i3 fesha do proscndaciSn du la ol expadida por i3 aupidsd cnegabadisnis y uka copia
corlilcaza de la pareame olcked, ai sz mivindics piitnidsd.

D'n-.aumﬁr. simpie dm |2 piirven & splleied. o g2 Mabvindica piordsd.
[ Joonumeata du cusitn Sl iveator sl soleiaata o 3 sif camsani
[ ]Resumen

mnﬁundﬁn e la invenoion

[ Jurs o mae mivindicacionos

mﬂmjnﬁ yic dmana merrsinn

DD: = ol cawa. copis g eoabals de ecEess.

Dﬂs E6r @l caso, doIWTanio qus scredite Ia licencly 3 aylorzacion Jo ven de cenpeknkenlos ICconales de ias
comunidades Indigenas.

] ser ol caso, cartiicado da depdsite del mmsesial bistsoico

Jare faai 12212

Dno ser ol cago, Miormealin cabim atras sdidiadas oa palesta 2 dtulos oiEninos an sl meralon psral mismo
toular o su causaate, refmsion et parial > SIakranke B 12 invareiin de sais godeitud

11. REFRODUCCION DEL SIGNG A DEFOEITAR

CC 17117218 TP




GLPCAINTCHLOC NG, DE HOUSTRIAY COMCROD

Rad: 08128821 ~J00KD-0000

Sars 3 Wh=1203 A6 254 Dnn AT 0 KRR MCEAHES
Tra. 3 =ATENTSG

Ewr ° REGDEMOSTO

S3i: CIENTC CUTECE MILL JETEZ(EATOS CIWCHEATA PESOS

A0 411 PHEOEMIACION Foloe: 15
SUFENINTEMRIENCAN 3C IHPUSTALN ¥ CONEREDN
KT @ BROLMicET-1
RECIDD DFICEAL DEERJR : D& - 90,102
FECHA 1 JICIEMORE 22 %€ 2904
Jukil CEOREIGEECIGR AME
HEIBTIAITE TIFD PABD BARCD CIEATA Na. PRSI FEHA PR ¥r. FIS0
CRELES TAMRTE ¥ ASOCIADOSCENSDGHACION  DANGD #EPELER  £R0-CELil-6 1 e S S ) &5, 75004
iHD T B AW ETT Bt
. RENTEATEEE CIREEFTD TITAL TENZEPTH
! BA0-94-01 EDLICTTUAES i3l 235 TRAXITEY Cf SOL. 2E PATEIRE D 155,750
He F t 155,798 F

180 L CAJN APLICREO0 & EXPED(ENTE




4 PCR KTDNDON TA GE WIUTR'A y COMLPOG

Rud. £3-128021- -00000-0000
VLR85 ot coraen
| T
4z 4y Pzttgx:ﬂmﬂg' Soliom 25
SPERINTEUDENCIE B€ 1MBUSTAIA Y CONEREIO
RIT ¢ Q00I7608-2
RECIEG BFICIAL BE €& : ¢ - 98383
FECHA t DICIEMBRE 22 3E 2665
itz COKSIGRACIDN M
DEPOSITANTE T MG BRNED CUENTA Ho. PRSD FECHA PS5O Vr. M0
CARLDS TARAYD Y ASCCIADOSCONSIGRECICHN  BARCE MOPMAR  030-08110-¢ T8 221242008 483,728,008
s C O N CECPT QO s2183
CANT. RENTISTICO CINTEPID 1016l CCMEEPTD
1 50905-01-03 CEOLICITIRES B2 ESveCATION BE DRA PRICRIDADR Ex W) 130,000.3
AL ] 130,600.%

S LioNTe IRENNTA NIL PESOS

RICIRC BE CAJA APLICAID AL €XPEDICMTE o,




(gle

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

ANEXO
SOLICITUDES DE PATENTES PRESENTADAS POR PERSONAS
NATURALES QUE CAREZCAN DE MEDIOS ECONOMICOS

Usuerio: GERMAN ANTONIO CAMPUZANQ MAYA
Direccién: _Cafrera 43 C No. 5-33, Medellin, Colombia
Teléfono:

E-mai:

Manifiesto bajo la gravedad del juramento, que carezco de los medios econémicos
para cancelar |as tasas comrespondientes a la presente solicitud y, por tanto, pido que
se aplique la reduccién de tasas a que se refiere el articulo 2 de la resolucion
nuimero 35582 de fecha 28 de diciembre de 2005.




Saflarex

SUPERINTENDENCIA DE BIDUSTRIA ¥ COMERCIO
DIVIEION OE NLEVAS CREACIDNES

E. g D.

Yo, GERRMAN ANTONED CAMPUZAMO MAYA, mayor o= edad, domicllade en MEDELLN
(AR TIDOLNA} - entificedio con a de agania Mo, 8.267.18 expedidofa) on MEDELLIN
(ANTIOQUIA}, por medic del presenia comflara poder EEPECIAL pert ampfio y suficikvite 5 los
sbogados CARLDS ORLANDO MAYA RODRIBLUEZ yio CLARA CORTES DE RODRIGUEZ wo
GLISTAVWD CALDERON ROBERO yio CARMEN GRASIELA FLOREZ wo BLANGA LUCILA TAMAYD
en su orden, [dentificados con s Cédules de Cludadania No. 17.117.81B da Bogotl, 22,429 053 de
Bamangullls, 17.110.262 dc Bogola, 83.236.304 de Busdrwnanga, 48.888.002 da Duitama ¥y
poitadores o6 las Tarjetas Profesionsles Nos., 17402, 31.984, 14.557, 57.989, 85722, dal C.B.J.
respectivamenie, domicilados en ka Camera 13 A No. 28-38, Mz 2 Bulfole 245, Paque Central
Bavada, Bopold, Colombis, pea solicitar por ante L2 oficinas ¥y aulofdaes comespondiendes: L
AT TIT r UN METODO BRI E 1
DET| NDE PA "

En consecuencia, mis apsderados quedan iacultados para der ante dickss auloridackess todas los pasos
necesarios cn cumplimients del objeto indicado, oome son: Elevar solichudes, descrpeionss, pralesias,
dectaraciohes, rappsiciones y apeladones, presentar obearvaciones, Opasicione, reglnmos, responder
ocbsoivaciontd yov oppuiciones, Solicitsr Renovacionss, modicacionas, alecianiopes, oeslones,
licencias da ugd, abnnar lodos o5 Impuesios ¥ cudlas da cualquier tme patros determinades por la
Lay; Redbit thdos lgs dooumentos preseniadps, sallchar tastimanios, desislir y anmendar sofoludes,
cobrar y punibir para gponerse ¥ protestar conira . cu uvicra solickmive, que 3 juicic oe los

apademdos melieran presisEse a
fusion o infringir o de cualquier modo EIII.IG!!I‘ICI.A {E PRESENTACION PERSONAL

pepfioar & derecho marcaro del
Mandania. Al Mandalafe = e olomga

suigrizackn smplia y basiante para | -
comesiar lodos los  poclamos HOTARIO DOCE(12} DE MEDELLIN
disnanas prasgniacias anle auloridades JORGE VAN HHVMH. SEPULVEDA

adminisirativas y jadiciales, deshillr d=
mmllmlenhs tramar conflicios,

sustitucionas, ol tambiéna
cualquier otma diigeacia rstacionada con
&3l proceso.
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:mmuu (31) No.Priodided 32) Fechs (33} Pais

| ¢ ~—SUPERINTENDENCIA DE (NDUSTRIA Y COMERCIO T
K . DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Industria y Comercio EXTRACTO PARA PUBLICACION N

_@-um‘rnu:unj m@p_gmgpw______

(2} N° da solicihu: - o (5% Ok

22 Fecka de soichud: 2211272008 (71)Sdmnta(s) ﬁwm ANTONMID CAMPUZANO

181122006 EE.WU.
fustiess (T2 invoniorjes) GERMAN  ANTONIO CAMPUZANO

MAYA

{14 Apoderaso:  CARLOS ORLANDO MAYA RODRIGUEZ

(543 Thtulo: UN METODO MEDIANTE UNA PRUEBA DE ALIENTO PARA LA DETECCION DE MICROORGANISMOS PATOGENOS

Rahvindeacion{es):

La presenta invencidén provea un métodco mediante pruebas del allents
non urea para la deteccidn y diagnostico Helicobazter pylori en el
tubo gastrointessinal, y un kit paza pracilcar dicho mézode. El
métode comprende recegar una primera muestra basasl del asiento del
individuo o pacients; dar a dicho individuo una soliucidn de urea con
cacbono nweccado; en uUn paso nuevo e independiente gQue sigue
immaedlatzpente, dar una canLidad de agus adecuada al individuo gora
limpiar su cavidad orai de cuvalguier urca residusl; y despiés de un
tiempo de nc menos de 5 ninutos, recoeger una seguikda nemstza de

alienkto




UN METODO MEDIANTE UNA PRUEBA DE ALIENTO FARR LA DETECCION DE
MICROORGANISMOS PATOGENOS

AREA DB LA INVENCION

[0001] Fl método de ls presenze invenclén esta ralacionade a
la recogida y andlisis de pruebas de aliente para la derecciin
de microcrzganisnos patogonos. Especificamenta, 1la presenta
invencién provee =n método mediante la recogida de pruebas de
alierzo, y un kit para hacer dicha reacogida, para la delLeccidn
Y diagnos=ico de Yelicobacter  pylori in el tube
gastroinvestinal.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

[0002) Helicobacter pyiori ha estado principaimente aaocltaco
cor. enfermedades gastrolntastinzlesa, per ajemplo, ulcera
géstrica o dusdenal, dispepsila, linfoma gdstrico non-Hodgkin’s,
y céncer géstrico. Sin Embarge, la presencia de H. pylori en
el tubo gastrc!ntestinal también ha sido asoclado con ctras
enfermadades, por cjemplo, urticsrie <¢rénica, anemia por
deficiencia de hiersro, plrgura trombecitopenica ldiopatica,
el<¢. Za lista de enformedades asorziadas c¢on ¥, pylori sigue

creciendo,
[0003] rrvebas con Uszea del aliente son métodos confiablea
para el dlagnosticc de H. pylori. Ein embhargs, rrotocolos

@sltindar de oro actuales para pruebas con .rea 4ol alients
requieren la lingestién de acluciores cgn azide ¢itrica (ver
Patente NKe. 6,171,311 Bl de Estades Unidos por LCe Bengoa
Vallejo, A.). Ademds, dichos pro-ocolos pueden producir Zalescs
positivos cebico a la urea resicdual y la actividad de trecaas
de los wmicrocrganismos fijos da la caviZad c¢ral. La ingasazién
de solucionas con acide citrico en )lu prueba con urea del
aliente ha s3ide just.ificada en parze por la demors en el

7
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vaciamient.o géatricn que dichas soluciones causarn. Sin
@#nbarge, ha 3ldo mostrado que la demora en el vaclamianio no
egla relacionada a la ingestidn de soluclones de acido citrico
iver Shiotanil, A.S. et al., Aliment Pharmacol. Ther., 15:1763-
176%, 2301). Aun mas, pacisntes que ingieran aolvcionss de
acide citrico durante laz3 pruebas de urea del allento se
resisten a tomar dichas acluciones debide al empeoraniento da
los sintomax gastrointestinales por la suspensisn reguerids de
antldcidos antes de la pruera, y la creencia razonable de que
los sintomas van a enpearcar mas si tomsn alge acido. Poxr otra
parte, la ingestidan de vna carga de acido citrico piecde causar
nauscas y vomito, euveclalnente, en ninos. los pacientes
tumnién se quejfan de ls alta carga y el ma. sazor de las
soluciones de zcido «itrico. Aun mas, los paclentes con
alexgias al acide citrico no p:ueden hacerse la prueba con urea
del alientc esténdar de ors actual.

{oo04) La prese:te invencién provee ur mérodo mediapte
ensayos con urea del alients que ne ragquiere soluciones de
acids citrico, y que xesuelve también la presencia de ures
reaidvwal en la cavidad oral. El nétodo del la presente
invescién srovee un protocolc ane le permite & los paclcntes ir
4 casa después de pocea minutos sin efectos colatera.py, <
anpcorzmientce de los sintenmas de enfermedad géstrica. Ademdsz,
8. método de la presente invencién es, tan ccnfiable, ¢ mas
confiable, gue los protocolos para las pruebas c¢on urea del

aliento actuales gue reqiiersn la ingestién de scluciznes de
aclido ecitrizo,

[0005] La presente invencidn provee un método con una forma
ficll y confiable de recoger mueastras de a’iento corn urea. La
recoglda facil y confiatle de muestras de aliento con urea
sacilitars asstudios apicemiolsgicos amplios gpara validar 'a
asoclacion pezible del H. pyilor: con uns lista crociente de
enfe-medades.




RESUMEN DE LA INVENCION
[D006] La opres=nte Iovencién provee un nélodo medianle
prusias con urea dul al lento para la deteccidn y diagnasiice de
Hulicobacter pyict? wn el tubo gastroiatestinal, y =n kIt para

naces dicho maleode.

[0007] El nétcdo comprende recoger una primera nmussl.ra bazal
de' alienls de un individuo o pacie=te; dar a dicho individuo
ura #oluciédn cop urea con cucodn mazcade; en uUn pasc tuevo ¢
indepardiente que sig.e inmediartamente, dar a)l ingdiv.duo una
cantidad adecvada de agua parz limplar su cavidad oral de
Suslquier urali residual: y después cde un tiempo no menor de 3

minutox, rocoger une seqgunce ruestra de alianto.

[0008) .~ »aso independiente de dar a% ‘inédividus una
canzidad sdacuada de agua tiene el propSuito doble de _inpiar
la cavidsd oral de cvalguler urea residual con carbé- parsado Y
preveers un sme'ante de sclucidn acucsa ontimo ern la cavidad
géxtzics para uvna diCusién vy replura rapida e Za u-sa con
cartdn marcudo por la ureaxa del i, pylari, pecr 1o lLanto

@-ininande lox reuntlados Zalss posit”vo pcsibles,

[0009) Jdpjetives y  ventsjas adiciorales ce Ca crcaente
inverelds serdn mész evidentss in la deacripcidn ce las figuras,
1a dexcripeisn detailada ce 1= invencidn v 193
reivindicacicnes,

BREVE DESCIPCION DR LA FIGURA

(000101 FIGURA 1 mueszza el kit y sus COMCOnNCNLeS para
practicsr sl método de la presente invencion.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

[00011] El coohlets de esta invencién @3 proveer un método

redlanze pructas de allanto para lz gdeteccidn sd¢ ricroorganismo

que Conpronde:



A. Recoger vna primera muestra basal «del aliento de un
individuo:

R. Cus oralman-e 37 individic, inmediataments ceapuda de
recogcr LB primera mUeAlzE basal el aliente, una
so_usién con urea con carbdn marcade;

o. Dur oralmsnie al individuo, inmediatamente despaés de
dur la solugiés con urea con carbén margade, ura
cantidud adcecuada Ze agua

B. Recoges uza sagupda muestra de aliento, en donde la
smrgu~iia wuestra ds aiients =8 reccgida despuds ce un
determninzde tiempo e dar la cantidad adecuada de agua;

F. Medir y analizar la cantidsacd de carkén nsccado presente
2n la gprimera nuestra de zlientec ¥y en 13 segunds

munst.ra de alte~so; y,

[00012) Fn do-de 8l rlcroorganisme patdgaeno n ger datactade o

diagnossticagto ez Hedlczobacter pyleri.

[00013] En .in aspcctoe preferids 42l miodo de la presence

- e

irvencion, -a cantidad adecisda de agua es entcoe 100 y 250
mallllteis., Sin sanbarga, la vacsissn xnas sreferida, de diche
aspacts del métode Ze la presente invencidén, la cantidad

adecudda de agua ea 200 mililitros.

[00014) =) n.wve pasc independiente g2 dar al individuz uaa
cantidad adecuada 4= =scle agua, en un mromenio praciscs {(juste
daspu@y da dar 4l Individuo la soliclén con urea con carbeno
rarcadol, limpia la cavidad cxal de cualqguier ures rasidual con
sarbdn marcado, ast, wliminando ila pesibilidad de positivos
falscs por ureasas de xicrcoorganisnos £ijos en la cavidad oral.
Ademdx., la «zantidsd sdecuada de agua, una vez en la cavidad
gastrica, provee une sc¢lucidén acucsa optima intra-géstrica y

usza distribucién nomoggfsed intra-gdstecica de la trea con cirsdrn

nercacds, y TOr S tanto, una hidrdlisis ripida de la urea zon
carods parcado por la ureasa del H. pyiori.

77



[00015] ZIn <¢troas napectes preferides del método de 1la
prascrnte invercisn, la solucidn de urea cot carsdHn maccado es
erzwe -5 ¥ 33 mililitcos; la ures con carpdn marnado cz entre
13 y 532 m.ligramss, ¥ & carbédn marcacdo de la ures 8 cargon-
T 3. Las cahtidades especificas, en los rangos xsncionadss,
para arbes, 1a solucidn con urea y la urea con gartén ns-cade,
se detoernminan de acuerdo con el pesc del individuo del quc ga
raccQen ras muestcas de aliente. Kifca necesikerian cantidades
en  la parte fufcrior de loy rangos, mientrzas adiltes

necesitncian cantidades an 15 sarte superior de log rangos.

[00016] o urea marcada con carb$r-l3 es preferxiblamernze in

- forma de poive, 8. que es ampiiamente disponible en cl

ZOMMLCi0,

[00017] Para el proplaitec de la presente Invencidn,
individuos catdn definidos rowo locz pacientes ¢ peraonas g

qu.cnes s2 lea pruebas sara la presencia dc K. byleri e~ aus
tubox gastroistestirales,

{00018) Codavia, on otro aspecto del métods de La presunte
irvencion, le segurds mucstra de alicncte es recoqgida més dc 4
minutos y %9 sey.ndos despuby de dar al isdividua la conridsc
adscuads de aqua. En la versisr nas praferida de astc asp oto
dal méroda de la presente Invencidn, la sggunda muestra de

xiianto es rocogida L) minutos después de dar al individuo la
cantidad adecuada de agua.

[o0019] Un  segundz cbjerivo de la present: invencién es
provecer un kit (PIGURA 1) rtara la deteccisn de miz-oorgani smos
pacogznos mediu-ta pruckzs de alients, erx donde el kit
comerende:

a. Un recipiente con agua (1) (FIGURA 1);

b. On reciplenta con urce con carbédn marcace (2):

€. Ln peimer receptdculo (3) paca reccger la primera
nuestra de aliente al principic de 1la preeba del



aliento y antes du la ingestidn de la urea con carbén

maccado;
.Un segurdo receptdculo (4) para recogec ia segunda

m:esrra ae allento al final de la prueba del aliento ¥

[+ 8

desputs du la ingestién de una cantldad adecvada de

agua; vy,

[00020] en donde el primer creceptaculs y <l segundo
receptficulo tienen una tapa <con ua mezanismn (A y 4R} que
pertite la intcoduccién de un gsensor en forma de agula, y en
ounde el microorganisme vatégeno a detectarse o dliagncsticarse

es M. pylori.

[00021) La primera y scgunda ruestras recogidas, en les
propiamente diferenciados primer receptdculo y  segundo
receptdculo respectivamrente, 3¢n analizadas para detezminar ias
cantidades d2 zarbén-l3 por crecmatografia de gas ¥
espaciromelria de gages.

{00022} En un egpecto del kit de la presente invencibén, el
recipienl.e c¢on urea ccn carbéa marcado contiene satre 15 y S0
mililitros de urea con carbén marcado, y ex donde la urea con
carphn marcads esta disuelta en agua, y e donde la cantlidad de
agua para Jdisolver la urea con cartdn marcads ey entre 15 y 50
xililivros, y en donde el carkdn marcado de la vrea es carcbdn-
13. En la verai6tn mas preferida, ia cantidac de urea con
carbér narcado o8 5C miligrames.

[60023] En 0irg aspecto praferido ds) kit de la presente
icvencién, 8) recipiente ccn ag:ta contiene contre 250 y 250
mililitros de agua. Sin enbargo, en ia versida mas preferida,
de dicho aspecto del kit de la pressnte invencli$a, la cantidad
a¢nacuada ce agua es 200 mililitros.

[00024] Todavia, en otro asnacio del kit de la presenta
" invencién, el kit comprende un par de medics para recoger 1la
primeca musaira de aliento y la seguida muestra de aliento




adentro del primer recepticule y del segundo racepzaculc. En
urna versiHr praferida de este aspecto del kit de la presente
‘nvennidn, los medios para recoger la primera mucstrza de
alients y la seginda npuestra da alients adentrs cdel primer
receptculo y del s=gundc raceptdcilo son u=n par de pit.)los
(6).

[00025) Para 8l propésite de la presente invencion,
recepticulo esta defirnidoe como cualquier recipiernte que pueda
sar acllado para cue ro le entre aire. En una versidn
preferida de Za invencidn los receprdculos con reciplentes
tubularas.

[00026) En un aspecto mds del kit de la preseite invencibdn,
un cartucho (7) contlene al recipiente corn ag:e, =1 recipiente
con urea con carbdn marcads, al primer caceptaculc, sl sequado

receptdcilo, y &l par de pitillos.

[00027] ¥lentras -a descripgcién presenta 1las  versiones
prefasidas de la presente invencidén, canblas adlicicnales puedan
ser hechos en la forma y dispoaicién de Las partea sin
distanclarsc de las ideas y principios sasicos comprondidas en
las reivinaicacionas.

EJEMPLOS

MATERIALES Y METODOS

[00028] Pacientes: la poblacisn del estudio consistid da 70
vo.untarios saludables giienss estaban sin 3inzomas
gas-rointestinales. D¢ acuerdsc con ia declaraciérn de HelsinkI
y la Resolucién 5430 deld93 del MNinisterio de Salug de
Zolombia, l& investigacién es clasificada como investigacién
sin riesqgos tiolégicos, fisiolédgicos, sicoldgicos o socliales.

[00029) Prueba de Aliento con Carbén con Urea Marcada:
[00030]) PROTOCOLO 1: Deapués de ayuno de por lo mernos B
horaa, une primera nuastra sasal de aliento fue recoglda (te).
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inmediat.acanta después, se le dic cralmente al paciente 50 mg
de urea marcada con “¥C disuelta en -5 mi de agua e un szolo
Lrago; innedistamante daspués, sa le dlo orfalmente al peclante
200 ml de agua; lucgo, deospués de 1C (t:g), 20 (tzo! ¥y 30 {ta:

ni-utcy, 28 rscsgieron muestras de sliento.

{00031} PROTOCOLO 2: Después de =n ayuxs de al mcnos 8 ~cras,
una primera micstra de aziente fue recogida {tnl;
inmedialanant.s despuds, se le dio oralmenta al paciaxte S0 my
de vrea narcada con '’C disuelta er 1% ml de agua en urn solo
trage, inmediatamcente desguéa aa@ le dio oralmentc al pacliente
220 ml de agve con 1.2 g de acido citrico deshidrubsdo; Tuago,
doapuds de 10 (Lyppd, 20 ibze) y IG {tw) ninutoy, sa recoglzaran

mestcss de a_isnts.

[00032] PROTOCOLO ESTANDAR DE REFERENCIA: 21 vprozofolo
Ruropanr estandarizsdo para el ambiente colombiano fuw usads
conmo el protosolo de referencia el cual ha sido amnlianente
velidado con senaibilidad y especificidad cerca a un 100%. No
ae congicara #Lica el hacer prvebaa invasivas, pors ejamplo,
biopzia, cultivo y cndoscopla. El protscelo de referencia fue
necho como sigue: despuds de un ayuns de a_ menos B loras, se
_e dic zl paciencte 4.2 g de aclido clicrico disuelrtos en 102 ml
da sgua; 10 ninuteoe cespués, una muestra bssal en cduplicado de
aliazrto f.a recoeida (ty)7 inmediatamente dezpudy, s6 le dio al
paciente -0C mg de urea marcada con -°C disuelta an 32 mi d=
agza; luege, dasp.gs de 50 minutog, uag muesica an duclicado

post-urea tue recogida.

[00033] Definicion de Infececién por H. pylori: ¢l cstade de
infeccisds: por ¥, Pylarl tue defirnidc nediante una priebz ce
eliento con uraea marcada con *°C da acuacde cor wl protocclo de
referencia usando kits comerciales TAC-XIT&, Iscmed S.L.,
Madrid, Zspafia). FR1 asndlisis de laz mestzas fue hechs en el
laborazoric <Clinice Hematoldgics S.A., Medellin, Colormbia,
usando un especlcdéHmetro (ARCA, Furopa Scientific, Chesh!re,

Redino D:ida), ge sacuerdo con critarics validados

}S
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internaciorainente para esta prueba: un resultsdo positiva fue
un valor oara la prueba de urca marcada cen 17 lgual o zuperiox
2 2.5 C deltas (5'°COi). Los reaultadoy fueron expresados
come duitas sobre la linea de rtasc (DOB). Los puntos de corte
paza cada =no de loa protocolos variaron desde 0.5 hasta 5.5 a
inLervalos de tiempos diferentms (1), 20 y 30 minuros). Lz
efuctividad de cada protocolc fus evalvada con las curvas RCC.

[00034] Andlisis Estadistieco: Fn 8l andlizls descriptivo,
distridbuciones absclutas y relaltivas fuercn usadas paza
viriacles cualitativas. Indicadores de resumen ZLisron <usados
vara loa variables cuantitativas. Los criterics de normalidad
rara los datox fucren establecidoa con ia prusba de Shagirs-
Wilk, y tasado en esla, se anlicaron la prueba t-stucents, y .o
prucza de rango con signo da Wilcoxon, para estazlecer la
diferencia de medias indepandientes. Se usc la prueba de X’ de
independencia para analizar asoclaclones entre vaciables
cualitativaa. o valor de p < 0,35 Zue congiderado
cotadisticaneste signiticativo. Ademds se calcularcn la
sana.bllidad, ezpecificidad, va.ior predictive positivo, wvalor
predictivo nagative, el indlce de validez, el indice de Ycuder,
la razdrn de verigimilitud para resu_zados positives (Rv+), y
l2 razén de verisinmilitud para resultsdos negatives (Rv-). FEL
procesamiento y el anidlisis cde los datos se realizaron mediante
los programas SPS5S ({Staliatical Product for Service Solutions)
VarsiGn 12.0, y EPIDATE Veruibs 3.C.

(000351 Resultados: 2n cl estidic, 70 individuss sir sintomas
fveron incluidoa (24 rombres y 4€ nulecea), on dorde dichos
individuos temian una adad promedic de 39.63 (SD +12.58) afios
pas2 hothres y 34.33 (SC +1C.17) ahos para mu‘ezes! con un 95%
de confianza. No hubo diferencias significativas entre las
aedades promedic cara homcres vy mjeres (t-Student = 1.%0%: p .-
0.081).

[00036] Al usar Wi prososzole do refarencia, 46 (65.7%)

individuos [lueron positives cara H. pylori, y 24 {34.3%)
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irdividucs Fusron negativcs para K. pylerd. Pcz sexo, 1
{70.E%} nombres y 2% (G3%) mujeres fueron pcEitives pazs A
pyiard. Wo auba difazencias <stadiaticanste silgnlficativas
entra heintres mujeres (X2 = DA%, p = 0.%i%). Para ioa

nrotocolag I y LI, los resultadcs s& cbaervan an la Tablas 1.,

TAHLA L. Protw e uta modaom "' ndice de walidez, Indioe de ¥oudas, 19 aml IEV-, ca b dSlhrars: purmy e oarpn | 14,
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[0003T] Loa xejormy puntzs de corte, pars wal Prctecolo I

o= Qr

s
Euaren enconkeados a los 20 minutes, 2.0 v 2.5 de_tas (120%
vara awbosir a los 20 minukps, 1.5, 2.0, v 2.5 delbzs {100%
para loa tr=s); a los 30 winuvtos, 1.5 deltaz ti00%); y para el
FrotoZola II, a las 13 minutos, 2.0 daitas (94.%573%): a los Z0O
minutcs, 2.0 dalbsa (8,573, a los 30 ninutes, 2.5 delias
(94.57%). La cvaluacidn de la eficiencia da las prustas de

vrea XDarcada ki UC, do acverdo ali indles de Yeouden, muecstra
guw . Protocele I [ue una prueba diagnestica perleccma = los
pun=es de mejor desempafla. La eficacia puede verse al obzasvar
el Rv+, =. zwsl Indice cue Zoa Protogolos I v II tienen un

probailildad alts de clasificar individuar infectacdos con XN.



Pylsri como poesitives, nmnientras el R®V-  indica gque los
Prozocolos L y IT tienen una probabiiidad cercana a cero (0} de
c.asiflcar individuos no Iinfectados con H. Pyiori como

positives,

{00038} La tabia 2 xues%ra que en los puntos de nejor
desegpefic, 10, 23 y 30 minutoa, la prueba diagnostica de urea
mascada cos 1°C, para el Prcteccolo I, rlene una seasinilidad del
1203%. En contraste, en loa puntos de malor desempafio, 10, 20 y
30 minutos, Ja prueba diagnostica de ures marcada con -*C, parca
e. Praotocolo IZ, lLiche una sensicilidad 97.83%. Ls eapecilicac
par: amcos, el 2rctecalo 1 y el Prolococlo 1I, fue de 100%.

[00039%] Ccn una gzonfianze del 95%, a0 +ubo difercncias
gxladisticaments sligniticacivas entre cl Protocolo I y el
Protocolis T, & los 10 minutes (X* = 0.9857: p = G.3208), a Jos
z0 mimmtos (X' = 0.9693; p - 0.324%3, y a los 3D ninutos (X! -
0.9857; p =~ 0.32C68). Loa resultados paxa anbkos preotecolos a
los 10 y 3G minutcs fueron similares.

TABLA 2, Pruchs Je uren muscads oan C. Senwbilided, Cspecificided, Vahw Predicsiva 4, Vodor Pred:ctho - pars bet
nmsl ¥ IL on los difermies pencos de corle, 10. 20 ¥ 30 misutor. Luboratario Clinka Hemmroldgien S.A. Medetiin,
C 208,

Mt vewapC Sensfbiisian ifickiad Valor Pratiettv + Vpiar Prdicive =
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[00D40] De acuwerdn a 1as dress BOC (Grallza 1), la prusba de

ure= marcads con 0 B al Protoscolo T =23 uns prushms perfacha,

a
con ambas, sensibilifed y espenlficidad igual a

GRAFILIA L. Chiepamcios de ourvad ROE 2 log 17, 20 3 30 minom aae oy Prodocolos 1 > 1. Lohosbhads Clink
Hemasa lbagion R.A: Model e, SR
" CCRRANEL L MIET0 caillyls BOE 30 MECTCE AR REC 0 MERITOR
a ] “ - r IF

e e
[ ]
f2epgac kxR

L =
FIF' K1 E3 2> E=~ OF BE O4F ib #3
B — ]

| T o R e £
1 0 92 WX o4 9% N2 UF g oE5 '!u: 1] EI U2 74 3y M5 A7 a4 AN A5
~wEvynarlows TR ces

[— ¥RorocoLol = mRoTOCOLOT |

[00041] L& Tskla 3 y le fGxsfiea 2, ruestraxn la
caracterizasifn de lca walsrea de los puntos de oorke [BYC0z] a
les 19, 20, 3¢ mlnvtos perca dndividuos positivas ¥ negativos

oara M, pylori en 1ss Protocolos I v II.

TaBLA ). Diskcibucion 2 wnlapes §7C0; pam individuns prsidvns ¥ wapnlvies pam Mefosburier ppisr, on lok Promcolos |

v 1] gl I 30w 30 by, Lahagakria £3inks Fuermeinkighe SA. Mo Te. =0

. pﬂaﬂ
Pretcenle| Protocoinl  Prolocolo! Probocolol  Proloensio i Probooolo I
1oMinutca M Mimesa JI0Minutos 10Miuios 20Minuies 30 Minuess

Media 17.38 18,25 15,44 17,60 22,53 2208
Madiana 13,64 125 10,98 12,02 17.07 17,80
Bosviaciim EsGndar 14,47 2280 17,75 12,88 15,01 13,0C
Minimo 2 54 263 1,50 011 0.2% 0,48

Miximo (85,08 149,80 107 50 25 56,02 54,75
Cuarill Inforior 8,59 8,30 513 854 1.1 1528
Cuarill Superlar 21,87 2 3% 23,30 20,22 33 30,88

NEGATIGS H, pyion
“Prodegaial . Protooole || Bromcoin| | Protoacio Il Protocole )l Pratgcoia T
10 Ninutos 20 Minidos 30Minutos 1 Minusoa 20 Hinutos 30 Minutns

Madis .32 0,11 0,21 ol DA 0,82
Medinna 0,51 028 0,08 0,52 0,34 058
Desviacion Estandar 081 L 084 1150 13:1:] o0

Minine 217 =R 223 157 -1,84 -1,89
Mixima 1.76 1,18 \OF 1,08 1,88 2,13
Cuawtil Enferiar 029 0,18 L1 41,15 0,07 0,20
Cumntll Superior 0,65 073 0.72 0,88 1,18 126

CRAFICA 2 TIONX che imedlvhfnay prediivos v sceativie pae Fabaelwues peiaek o boe 10, 20 x 30 miohos, e s Paalzodas
Iy 1. Lohesshiria Clinka | lamaio¥aeion 5.4, Medellin 2006
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[00042] 1= Tshla 3 y la Grafios 2 también mUssTian Jun pares

iz medizng

25 prueoas de uzsa marcagas coa X - Protoceole 1.
GO0k, para individuos infectadoe con A, Prleri, a Loa 1D
minutos, fua 13.64, mizniras la medlzna 3'C6; oara el Protczoelo
L2 ftne 12.C2. Ma  hube: uiferencias eacadisklsaEents
slgnificablves pare cabns valorszs {Milecoxen, p o= 2,1211. Er
conkraste, & ¢ 20 v 3D minutos, eI hubo diferenciag
zEladisticanente significakbivas {Hilcoxon, p= C.O0DE, v 7 =

N1 reagecbivanzntal .

[ODD4A:]) Adanids, la Tabla 2 y n Gzafica Z Tuestraua qu2 para
la yruehka deo wr2a marcade con ') -~ Preteonic I, la mrediana
8700y pers Individuos ne Infectades, a loz 10 minucoes, fue
(.51, mizncesy 22 madiana 5'%C: para el Poctecelo II fue G, 3%,
Ko hube diferazcias estadizticamenkte sicnificativas psra estos

valore= = las 10, 20 ¥ 3C minutos iWilcoxea, m— 0, 710, p =

0. 440 v = = D,346 respactivamental

[0GD44] Digousidn: Log rasuliados sucieren Jue &. uss ds
acide ciurles, oonz parke e la prusba da aliento cen urma
Md [Case con ;%:, Tuizds no xes nocevaric. La sensibilidad v 1a
capacilicidzd del Frolocols I tambidn sugiaera que =i PAIS NUATS
isjependlente e dar upa cantizfad pdescads de agea al individuo
& anlsn 2 1z asta haclendo la wrueba es una elts:rna—iva
aprchiada, en vez da capxulas y inacllaciédn ipcra- gaszzica,
Rara mwitars el cortacte de la urea s2sidual marcada con 10 son

oasinles acteziam fijas en la cevidad oral, ¥ que aon

S
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praductoras de ureasas. Loz resultacdos para al protocolo I a
ivs 10 nminutos, tanbiérn suglere que el pasc nieve independiesats
de dar unu cantidad adecusda de agua al individuc a gulen se La
exnta =aciende la prucbs, puede provesr las condicionss optimzs
pari una *uptura réoida por el I, pylorl de la ures narsada con
Be eon la cavidad gastrica. Los resultadcs de este estuaio
tanblén sugieren gue una doais de 50 mg de nrea marcada con C
a5 adecuada para una prueba con ccadiciones dprimas cn relaciédn
a sensibilidad, especificidad, valor predictivo pzsitivo, y

valoz predictivo negativo, come se muestra on la Tabla 2.

[00045] La eliminacién del acido cltrico de la pructca de

aliento con urea marcada con ') resuita en una pruebz mas .

rolerads, ya qua 1la solucisrn ssucsa con urea marcada con ’C es

sin ¢coior, inodora, sin sabsr e inocua.

[00046) &n conclusifn, Ei Protocolo X provee una oprieba de
alienLo con urea marcads con -3¢ guc ez bien tolerada, féril de
hecer, de mencr duracién, y on donde 1la cantidad de ures
rarcada con ''C es reducida. La reccgida de las puestras para
la prumba del ProlLaccle 1 se puede hacer renctements y .as
muestras reccgidas se pueden enviar por correo, ya que las
russtras recoqgidas pieden s3er a.macenadas a TeRpera’.ura
anble-l.e por meses 8in que se afecte nagativamerte al contenldo
de C en 81 alientc de) individic. E1 2?rctocolo I provea una
progba  gue puede ser usada masivamentce pars estudios
epidemioldnicos y para erradicacisdn amplia del K. Pylori.



REIVINDICACIONES

1. Ui kit para la detaccidn de microorgenismos patégenos
nediante pruebas de aliento, en donde el kit compraenge:

a. Un reciniente con agua;

b. Ur recipliente con urea con carbirn marcado;

¢. U primer ceceptdculo para reZoger una primera muestrs
de asientc al pringipio de la prueba de alicnto y antes
de la ingestisn de urea con carbsd: marcado;

d. Un segundc receplLiculo para reccger una sagunda nueslra
de alicnte a. final de la srueba de aliento y después

da la ingeatién de tna can-idad adeccads de agua; y,

en. donde al primer recepticulo y el scgunda receptdcile tierex
Tagas con un mecanismo que parnite la introdvcecién de un sensor

corn forma de aguia.

2. Bl kit dea 1a relvindicacién 1, en donde el recipiante con
urea con carbén maccado contiene cntre 1S y 3D miligramos do
urea ccn caroén marcado, y en dondes la urea con carbén aarcado
a3 dizuelte en agua, y ern dende la cantidad de agua para
disolver la wurea con carbdi marcado es cntre 15 y 5C

i~ i_ltros.

3. El kit de la relvindicgecidn 1, en donde ia =rea c¢on carbdn

marcads esta marcads con carbdn-13.

4., Bl xl* de 13 reivindicacién 1, en dond= e recipienLe con
agusa con-iene entra 2C0H y 250 mililitros de agua.



%. E. xit de la relvindicacién 1, #n donde diche kit conprsnde
“n par o2 nedios para regnger la primer mueatra de alienko y le
sacunyda mueskea da alisntc z2dentro Ga 2l prinar raceptaculo v

el ssgiandc reaoplbicu.s respectivamentc.

6. Tl X1t de la ralvindicacién 5, en donde dichos wmedios para

[ ]

OOCer 13 srilmezs nuestra $ao sllenio ¥ la szegunds muestra da

7. B4 K de la roivindicacidn 6, en doncde ol recipiente con
acua, =l ociplents oo urea con carbdn marcado, el primex
reseptdanla, el segunds receptdcule, y =2 pzr da pitillos,

=ptan eontonizos fZentreo de gn carkpecho.

B. Bl kit de la zsivindicacitn 5, an dendes @l microarganismo

ratdgene G5 Heliochbaorar mwlori,



UN METODO MEDYANTE UNA PRUEBA DE ALIENTO PARA LA DETECCION DE
MICROORGANISMOS PATOGENOS

1a presente invencién provee un método medlante pruebas del
aliento <on urea para la deteccién y diagnostico #Helicobacter
pyiori en el tubs gastrolntsstinal, y un kit para practicar
dichg método. El método compre;de recoger una peimera nuesr:a
busal del alients dal individuvo o paciente; dars a dicho
individuo una soluclén de urea con carbono marcado; sn un DPass
nueve ¢ Indepondiente gque sigue Inmadiatanente, dar una
vantidad de agua adecusda al individuo para limpiar su c¢avidad
oral de cuslguier urea residual; y después de un tiemps de no

mensy de 5 mintrtos, reccges una segunda muestra de aliento.

>
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SUPERINTENDEMNCIA

REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE

PCT
FATENTE DE INVENCION [J_]/ MQDELO DE UTILIDAD [ ]
4 Indicacitn de rjue se salikita |a concesion de una patenta []
4 Datos de Wentificacién del solicitante o de la persona que presanta ia anllmtud [1]
4 Descripcidn de la invencitn i1
4 Dibujos de ser estoa perlinentss [1]
4 Comprobarte de pago de las tasas establackias [']/
COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ ]

DISENC INDUSTRIAL [ ]

4 Indicecitn 0o ue s¢ soficita ef registro de Dieafio Industrial I ]

4 Daies de fdentificacion del solicliente o de ia parsona que presenta ja solicitug [ ]

¢ PReposentacidn grifica y fotogréfica det Disafia Industisl o muestra del [}
maierial que incorpora el disefic _

% Compraobante de pago de 184 tasas estaiecidas ]

COMPLETA | ] INCOMPLETA | 1

ESQUEMA DETRAZADQ [ ]

¢ indicacion da que se solicita e regist de un Esquema de Trazado [ ]
# Detoa de identiflenacidn del solicitante o de la persone que presenta |a soliciud | ]
¢ Representacitn grifice del ssqusma trazado [
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [ ]

F ]

COMPLETA [ INCOMPLETA
ot Mg

Firma Responzable

o2 | 2-06
Fecha Csrrena 13 Mo, 27-00 Plso 5, 7 y 10
Conmutada® 3 &2 08 40
Fosr 850 5220
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Doctor (a)

MAYA RODRIGUEZ CARLOS QORLANDO

Apodorado(a) y/o Ropresentante de

CAMPUZAND MAYA (HRMAN ANTONIO .

REPRRENRCIA Radicocidn No, 6§ 120821
Trimite 2
Evento
Actuaoidn

Oficia¥q, . w “iig"i

Como repultado del examon de forma, raalizado con fundamente en el articulo 28 de
la Dociaidn 486 de la Comisifén dc )a Camumidad Andina, se le comunica qua:

1. Para que opare ol descuento para inventores nacicnales se debo presentar el
formato eotablecido en esta entidad debidamonte diligenciado ogsusecrito per el
solioitante. Do no mer asf, se debe ajustar el valor de la tasa del trimite
correspondiienta.

En cumplimiento del articulo 39 de la Declsidn 486, oe le requiere para que dentro
del témmino de dos (2) moses siguientes ala focha de notificacién del presente
oficio, complete los requisiros anteriormonte enunciados. En caso do no dar
camplimiente al presonte regquerimiento, la eolicitud se considerari abandonada y
perderd nu pralacifn.

Notifiquese el presente oficio conformo & lo dispussto en ¢l mmeral 5.2, literal
@), del capitulo quinte del _ti{tulo primexo de la Cixrcular Unica MNo.10 de 2001.

El anteriex requearimianto

fue notificado por fijacién en ligea de
fooha 0.1 FEB. 2T




