REIVINDICACIONES

1. Un copolimero de polidialilamina que comprende dos a dos millones de
cadenas de polimero, en donde cada cadena de polimero es segun la formula (1):
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en donde:

u, y v son cada uno independientemente un numero entero de 0 a 200.000; y
w es un numero entero de 1 a 200.000;
A, B, C y D son cada uno independientemente unidades de repeticion
seleccionadas entre la férmula (1) o la férmula (111);

en donde la férmula (ll) es segun la formula estructural:
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o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:
mes0o01;
n es un numero entero de 1 a 200.000;
R' y R? son cada uno independientemente un grupo terminal
farmacéuticamente aceptable o un punto de union a otra unidad
de repeticién del copolimero;

y la formula (l1l) es segun la formula estructural:
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o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:
oes0o01;
p es un numero entero de 1 a 200.000;
R3 y R* son cada uno independientemente un grupo terminal
farmacéuticamente aceptable o un punto de uniéon a otra unidad
de repeticiéon del copolimero;

Y en donde:
(a) cada cadena polimérica tiene que reticularse con al menos otra cadena
polimérica, y
(b) cada cadena polimérica puede reticularse internamente; y
en donde la proporcion de monémero Formula (l1):monémero Formula (111) en
el copolimero de polidialilamina es de 99:1 a 1:99.

2. El copolimero de la reivindicacion 1, en donde R' y R2 y R3 y R* se
seleccionan cada uno independientemente de un grupo que consiste en H,
alquilo(C4-C4p), heteroalquilo(C,-Cy), cicloalquilo(C3-C4g), heterocicloalquilo(C,-Cy),
arilo(Cg-C14), heteroarilo(C,-Cg),  alquilamina(C4-C4g), -O(O)Calquilo(C4-Cq),



alquil(C4-C4()-COOH, cicloalquil(C3-C14)-COOH, -(O)CHj3;, -OH, amida,
un grupo guanidinio representado por la férmula (A)
NH
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en donde a es un numero entero de 0 a 25,

un grupo de cloruro de guanidinio representado por la formula (B),
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en donde b es un numero entero de 0 a 25,
un grupo guanidinobenceno representado por la férmula (C),

en donde c es un numero entero de 0 a 25,
un grupo dihidroxi, representado por la formula (D),
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en donde d es un numero entero de 0 a 25.
un grupo polietilenglicol, representado por la férmula (E)

£ e N

en donde e es un numero entero de 1 a 400,
un grupo representado por la férmula (F)
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en donde R? y RY se seleccionan cada uno independientemente entre un
grupo que consiste en H , alquilo(C-C4g), heteroalquilo(C,-Co),
cicloalquilo(C3-C1p), heterocicloalquilo(C,-Cy), arilo(Cg-C14),
heteroarilo(C,-Cy), alquilamina(C4-C1g), -O(0)Calquilo(C4-C1p),
alquil(C4-C4()-COOH, cicloalquil(C3-C40)-COOH, -(O)CHj3;, -OH, amida, o
un grupo representado por la férmula (G)
RX

HO



en donde R* y RY se seleccionan cada uno independientemente entre
un grupo que consiste en H, alquilo(C4-C4g), heteroalquilo(C,-Cy),
cicloalquilo(C3-C1p), heterocicloalquilo(C,-Cy), arilo(Cg-C14),
heteroarilo(C,-Cy), alquilamina(C4-Cy), -O(0O)Calquilo(C4--Co),
alquil(C4--C4¢)-COOH, cicloalquil(C3-C40)-COOH, -(O)CHjs;, ciano, ciano
alquilo(C4-C+p), -OH, amida;

o un punto de unién a otra unidad de repeticion en el copolimero.

3. El copolimero de la reivindicacidon 1 o la reivindicacién 2, en donde el
agente de entrecruzamiento es un reactivo especifico de amina multivalente
multifuncional, en donde opcinalmente el reactivo especifico de amina multivalente
multifuncional se selecciona de un grupo que consiste en haluro, aldehido, cetona,
haluro de acido, éster activo de acido, epdxido, acrilato, metacrilato, arilsulfonato,
alquilsulfonato, y vinilsulfona.

4, El copolimero de la reivindicacidon 1 o la reivindicacién 2, en donde el
agente de reticulacion se selecciona entre epiclorohidrina, epibromohidrina,
(yodometil)oxirano, tosilato de glicidilo, 3-nitrobencenosulfonato de glicidilo, 4-toxiloxi-
1,2-epoxibutano, bromo-1,2-epoxibutano, 1,2-dibromoetano, 1-bromo-2-cloroetano,
1,3-dibromopropano, bis(2-cloroetil)amina,  tris(2-cloroetil)amina, 'y  bis(2-
cloroetil)metilamina, diepoxido de 1,3-butadieno, diepoxido de 1,5-hexadieno, éter de
diglicidilo, 1,2,7,8-diepoxioctano, 1,2,9,10-diepoxidecano, diglicidil éter de etilenglicol,
diglicidil éter de propilenglicol, diglicidil éter de 1,4-butanodiol, diglicidil éter de
glicerol, gliceril éter de 1,3-diglicidilo, N,N-diglicidilanilina, diglicidil éter de
neopentilglicol, diglicidil éter de dietilenglicol, 1,4-bis(glicidiloxi)benceno, diglicidil éter
de resorcinol, diglicidil éter de 1,6-hexanodiol, diglicidil éter de trimetilpropano,
diglicidil éter de 1,4-ciclohexanodimetanol, 1,3-bis-(2,3-epoxipropiloxi)-2-(2,3-
dihidroxipropiloxi)propano, diglicidil éster del acido 1,2-ciclohexanodicarboxilico, 2,2'-
bis(glicidiloxi)difenilmetano,  diglicidil éter de bisfenol F, 1,4-bis(2',3'-
epoxipropil)perfluoro-n-butano, 2,6-di(oxiran-2-ilmetil)-1,2,3,5,6,7-hexahidropirrol[3,4-
flisoindol-1,3,5,7-tetraona, diglicidil éter de bisfenol A, 5-hidroxi-6,8-di(oxiran-2-
ilmetil)-4-oxo-4h-cromene-2-carboxilato de etilo, bis[4-(2,3-epoxi-propiltio)fenil]-
sulfuro, 1,3-bis(3-glicidoxipropil)tetrametildisiloxano, 9,9-bis[4-(glicidil-
oxi)fenillfluoreno, triepoxiisocianurato, triglicidil éter de glicerol, N,N-diglicidil-4-
glicidiloxianilina, (S,S,S)-triglicidil éster del acido isocianurico, (R,R,R)-triglicidil éster
del acido isocianurico, isocianurato de triglicidilo, triglicidil éter de trimetilolpropano,
triglicidil éter de propoxilato de glicerol, triglicidil éter de trifenilolmetano, 3,7,14-tris[[3-
(epoxipropoxi)propil]dimetilsililoxi]-1,3,5,7,9,11,14-heptaciclopentiltriciclo[7.3.3.15,11]-
heptasiloxano, 4.4’-metilenbis(N,N-diglicidilanilina), bis(halometil)benceno,
bis(halometil)bifenilo y bis(halometil)naftaleno.

5. El copolimero de la reivindicacion 4, en donde el agente de
entrecruzamiento es epiclorhidrina o un residuo del mismo.

6. El copolimero de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en donde
cada mes 0.

7. El copolimero de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde
cadaoes 1.

8. El copolimero de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en donde



cadamesOycadaoesO;0
cadames1ycadaoesO;o0
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9. El copolimero de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, en donde la
proporcion de monomero Formula (l1):mondémero Férmula (111) es de 90:10 a 5:95.

10.  Una composicion farmacéutica que comprende el copolimero de
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9.

11. El copolimero de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, o la
composicion farmacéutica de la reivindicacion 10, para el uso en el método de
tratamiento de la diabetes tipo 2 en un sujeto.

12. El copolimero o composicion farmacéutica para uso de acuerdo con la
reivindicacion 11, en donde dicho método comprende administrar al sujeto uno o mas
agentes adicionales seleccionados del grupo que consiste en una biguanida, una
sulfonilurea, un inhibidor de dipeptidil peptidasa, un agonista de los receptores
activados por proliferador de peroxisomas, un agonista dual de receptores activados
por proliferador de peroxisomas, un inhibidor de cotransportador de glucosa
dependiente de sodio, un inhibidor de transportador de acidos biliares ileicos,
insulina, un analogo de insulina, un agonista de péptido 1 similar a glucagoén, un
agonista dual, un inhibidor de alfa glucosidasa, y un andlogo de amilina, y /o
administrar al sujeto uno o mas células beta y terapias productoras de células beta.

13.  El copolimero de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9,
o la composicion farmacéutica de la reivindicacion 10, para el uso en un método para
mitigar las complicaciones de la diabetes de tipo 2 en un sujeto.

14.  El copolimero o composicion para uso de acuerdo con la reivindicacion
13, dicho método comprendiendo adicionalmente administrar al sujeto uno o mas
agentes adicionales seleccionados del grupo que consiste en un inhibidor de 3-
hidroxi-3-metilglutarilo coenzima A reductasa, fibrato, niacina, inhibidor de la
absorcion de colesterol, inhibidor de lipasa pancreatica, un agonista de receptor 5-
HT,c, un inhibidor del transporte de fosfato, un inhibidor de fosfatasa alcalina, un
secuestrante de acidos biliares, un analogo de vitamina D, o un activador del
receptor sensor de calcio (calcimimético).
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Re.. Expediente No. NC2017/0007119
Solicitud de Patente PCT entrada en Fase Nacional, para: “COPOLIMEROS DE
POLIDIALILAMINA RETICULADOS”
Solicitantes: GENZYME CORPORATION

RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO

Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y
domiciliada como aparece al pie de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada de la
sociedad solicitante del asunto citado en la referencia, en atencion a su oficio No. 9138
notificado en julio 26 de 2018 y para el cual se solicitd prorroga, me permito dar
respuesta al mismo de la siguiente manera:

1. Modificacion a las Reivindicaciones

De acuerdo con lo establecido en el Articulo 34 de la Decision 486 y en vista de las
observaciones realizadas por el examinador, se presenta en esta oportunidad un nuevo
pliego reivindicatorio conformado por 14 reivindicaciones, en donde se ha limitado el
alcance del mismo a materia de invencién que se encuentra debidamente soportada en
la descripcién tal como fue originalmente presentada.

Adicionalmente, la materia de invencion reivindicada en el nuevo pliego reivindicatorio,
hace referencia a copolimeros y composiciones, considerados materia patentable en

Colombia.

2. Excepciones de patentabilidad

De acuerdo con el Examinador, el objeto de las reivindicaciones 26-29 no es patentable
toda vez que se refiere a un metodo de tratamiento para tratar la diabetes. Las
reivindicaciones que se referian a metodos de tratamiento fueron eliminadas del nuevo
pliego reivindicatorio y por lo tanto, la objecion formulada a este respecto se debe tener
por superada.

CALLE 94A No.7 A-09/P.0. BOX 6349
TELEFONO (571) 756 0770 FAX (571) 755 0158
BOGOTA D.C. COLOMBIA
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3. Titulo
El Examinador sefala que el titulo no corresponde con el objeto de la solicitud porque
menciona “para el tratamiento de la diabetes tipo 2”, lo cual evoca un método de

tratamiento que es materia no patentable.

En consecuencia, se modifica el titulo de la siguiente manera: “COPOLIMEROS DE
POLIDIALILAMINA RETICULADOS”.

4. Reivindicaciones

El Examinador sugiere cambiar el término “reivindicacion” por el término “férmula”, en la
reivindicacién 1, para dar claridad a la reivindicacion.

En el nuevo pliego reivindicatorio, se ha realizado la modificacion sugerida por el
Examinador y en consecuencia, la objecién formulada a este respecto se debe tener

por superada.

5. Descripcion

El Examinador solicita aclaraciones sobre el ejemplo 1-1-1 toda vez que en el mismo se
menciona un copolimero de polidialilamina y polivinialamina. Sin embargo, si se trata
de un polimero reticulado, este no seria copolimero sino un homopolimero, lo cual
difiere del objeto reclamado y seria un ejemplo no valido.

La materia recitada corresponde a un copolimero de polidialilamina y en consecuencia,
el ejemplo 1-1-1 Sl corresponde al objeto reclamado.

6. Novedad

El Examinador concluye que la presente solicitud de patente carece de novedad frente
a las ensefanzas de los documentos US20130156720 (D1) y US20130022570 (D2).
En particular, el Examinador sefiala lo siguiente:

e Las caracteristicas esenciales del copolimero de la reivindicacion 1 ya habian
sido divulgadas previamente en los documentos D1 y D2, los cuales revelan:
-D1 nuevas composiciones y meétodos tratamiento para prevenir sindromes
metabdlicos (Abstract), y
-D2 aminas reticuladas y polimeros de amina que secuestran y remueven acidos
biliares del tracto gastrointestinal y que son Uutiles en el tratamiento de la
diabetes (Abstract).

e Por lo tanto, la materia reivindicada no es nueva. En consecuencia, la
reivindicacién 1 no es nueva, segun lo divulgado en los documentos D1y D2.
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e Las reivindicaciones dependientes 2-25 no mencionan alguna caracteristica que
haga nueva a la composicién de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que
no son nuevas.

Con respecto a la novedad, mi representada desea poner de presente lo siguiente:

La reivindicacion 1 del nuevo pliego reivindicatorio recita un copolimero de
polidialilamina con las siguientes caracteristicas técnicas estructurales:

1. Un copolimero de polidialilamina que comprende dos a dos millones de
cadenas de polimero, en donde cada cadena de polimero es segun la formula (1):

A B>—<C D
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en donde:
u, y v son cada uno independientemente un nimero entero de 0 a 200.000; y
w es un numero entero de 1 a 200.000;
A, B, C y D son cada uno independientemente unidades de repeticion

seleccionadas entre la formula (1) o la férmula (l11);
en donde la formula (1) es segun la férmula estructural:
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0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:
mes0o01;

n es un namero entero de 1 a 200.000;
Rl y R2 son cada uno independientemente un grupo terminal
farmacéuticamente aceptable o un punto de unién a otra unidad de
repeticion del copolimero;

y la férmula (lI) es segun la formula estructural:

R4
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0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

oes0o01,

p es un namero entero de 1 a 200.000;

R3 y R* son cada uno independientemente un grupo terminal
farmacéuticamente aceptable o un punto de union a otra unidad de
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repeticion del copolimero;

Y en donde:
(a) cada cadena polimérica tiene que reticularse con al menos otra cadena
polimérica, y
(b) cada cadena polimérica puede reticularse internamente; y
en donde la proporcion de monomero Formula (I1):monémero Formula (111) en el
copolimero de polidialilamina es de 99:1 a 1:99.

Los documentos citados D1 y D2 no ensefian como un todo, las caracteristicas
técnicas recitadas en la nueva reivindicacion 1 y por lo tanto, la objecién formulada a

este respecto se debe tener por superada.

7. Conclusion

Teniendo en cuenta las modificaciones introducidas en esta oportunidad y los
argumentos arriba sefialados, es posible establecer que las reivindicaciones cumplen
con los requerimientos de la Decision 486.

8. Anexos

¢ Nuevo pliego reivindicatorio conformado por catorce (14) reivindicaciones

Wnﬁ@ﬂm

Margarita Castellanos Abondano
C.C. No. 39.779.654 de Bogotéa
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J.
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