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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Resolucién N° 5623
Ref. Expediente N° NC2019/0002159

Por la cual se otorga una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA 'Y COMERCIO

en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral 26 del
articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 7 de marzo de 2019, con el
N° NC2019/0002159, por ZEALAND PHARMA A/S y BOEHRINGER INGELHEIM
INTERNATIONAL GMBH, entr6 a fase nacional la solicitud de patente de invencién
titulada “ANALOGOS DE AMILINA”, que corresponde a la solicitud internacional
PCT/EP2017/072718 del 11 de septiembre de 2017.

Que la solicitud fue publicada en la Gaceta de la Propiedad Industrial N° 867 el 31 de julio
de 2019, sin que se hubieran presentado oposiciones por parte de terceros.

Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 16884, notificado el 29 de octubre
de 2021, se requirié a los solicitantes en los términos del articulo 45 de la Decisién 486 de
la Comision de la Comunidad Andina para que presentaran respuesta a las observaciones
de caracter técnico, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos
establecidos por esta Decision para la concesién de la patente.

Que los solicitantes mediante escrito radicado bajo el N° NC2022/0000572 el 24 de enero
de 2022, presentaron las reivindicaciones 1 a 25 que reemplazan las originalmente
presentadas. Adicionalmente, mediante escrito radicado bajo el N° NC2019/0002159 el
24 de enero de 2022, respondieron oportunamente el requerimiento formulado y
presentaron las reivindicaciones 1 a 25 que coinciden en su totalidad con las presentadas
en la modificacion, para que sean tenidas en cuenta al momento de realizar el examen
definitivo de la solicitud. Se acepta este Ultimo capitulo reivindicatorio presentado,
comoquiera que se ajusta a las prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decisién
486.

Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decision 486 expedida por la Comision
de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes para las invenciones,
sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la tecnologia, siempre que
sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion industrial”.

Que en el presente caso las reivindicaciones 1 a 25 incluidas en el radicado bajo el
N°NC2019/0002159 el 24 de enero de 2022, cumplen los requisitos indicados en el
considerando anterior, toda vez que se refieren a un analogo de amilina, que difiere del
estado de la técnica méas cercano, W0O9934764, en la estructura de dicho compuesto que
se caracteriza por la siguiente férmula: R1-Z-R2 en donde R1 es hidrogeno, C1-4 acilo,
benzoilo o C1-4 alquilo, o un resto M para extender la vida media, en donde M esta unida
opcionalmente a Z por medio de un resto conector L; R2 es OH o0 NHR3, en donde R3 es
hidrégeno o C1-3-alquilo; y Z es una secuencia de aminoacidos de la formula I: X1 - X2 -
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X3 -X4-X5-X6-X7—Ala-Thr-X10 — Arg — Leu — Ala - X14 — Phe — Leu - X17 - Arg
-X19 - X20 — Phe - Gly(Me) — Ala - lle(Me) - X27 — Ser — Ser — Thr — Glu - X32 — Gly - Ser-
X35 — Thr - X37 (I) en donde X1 se selecciona del grupo que consiste en Arg, Lys y Glu;
X3 se selecciona del grupo que consiste en Gly, GIn y Pro; X4 se selecciona del grupo
gue consiste en Thr y Glu; X5 se selecciona del grupo que consiste en Ala 'y Leu; X6 se
selecciona del grupo que consiste en Thr y Ser; X10 se selecciona del grupo que consiste
en Glu y GIn; X14 se selecciona del grupo que consiste en Aad, His, Asp, Asn y Arg; X17
se selecciona del grupo que consiste en GIn, His y Thr; X19-X20 se seleccionan entre
Ser-Ser, Thr-Thr, Ala-Thr, Ala-Ala, Gly-Thr, Gly-Gly y Ala-Asn o estan ausentes; X27 se
selecciona del grupo que consiste en Leu y Pro; X32 se selecciona del grupo que consiste
en Val y Thr; X35 se selecciona del grupo que consiste en Asn y Ser; X37 se selecciona
del grupo que consiste en Hyp y Pro; y X2 y X7 son residuos de aminoacidos cuyas
cadenas laterales forman juntas un puente de lactama, en donde: X2 es Asp y X7 es Lys;
X2 es Aspy X7 es Orn; X2 es Asp y X7 es Dab; X2 es Asp y X7 es hLys; X2 es Dap y X7
es Aad; X2 es Gluy X7 es Dab; 0 X2 es Dab y X7 es Glu. Adicionalmente, estas diferencias
no se encuentran sugeridas en el estado de la técnica y, como consecuencia de ello, se
evidencian los siguientes efectos técnicos: (i) los analogos de amilina (Compuestos 1 a
51) presentan actividad in vitro (expresada como valores de ECso [nM]) en células 1321N1
gue expresan el receptor de la calcitonina humana recombinante (hCT-R) o el al receptor
de amilina humana 3 recombinante (hAMYR3) (Pags. 76 a 78, Ejemplo 2, Tabla 1); (ii) los
valores de la vida media de eliminacién terminal en plasma (ty,) para todos los analogos
de amilina evaluados (Compuestos 3, 4, 18, 20, 35 y 38) se encontraban en el rango de
entre 21,3 h'y 36,1 h (Ejemplo 6, Tabla 4); y (iii) a las 48 h después de la dosificacion en
ratas (30 nmol/kg), de cada uno de los analogos de amilina evaluados, compuestos 3, 4,
15, 16, 18, 20, 35, 36, 38, 39, 40 y 41 (excepto por los compuestos 30 y 37) produjeron
una inhibicion clara, estadisticamente significativa de la ingesta de alimentos (corregida
para el vehiculo, expresada como un %). Esta reduccién de la ingesta de alimentos se
reflejaba en una disminucién del peso corporal (corregida para el vehiculo, expresada
como un %) (Ejemplo 7, Tabla 5). Sumado a lo anterior, la materia reivindicada, es
susceptible de aplicacién industrial.

En consecuencia, las reivindicaciones 1 a 25 cumplen los requisitos de novedad, nivel
inventivo y aplicacion industrial establecidos en la normatividad citada en precedencia y
este Despacho encuentra procedente conceder para las mismas la patente solicitada.

Con fundamento en las anteriores consideraciones, el Superintendente de Industria y
Comercio,

RESUELVE

ARTICULO 1: Otorgar patente de invencion a la solicitud que entr6 en fase nacional en virtud
del Tratado de Cooperacion en Materia de Patentes (PCT), para la creacion titulada:

“ANALOGOS DE AMILINA”
Clasificacion IPC: CO7K 14/575, A61K 38/22, A61P 5/48.

Reivindicaciones: 1 a 25 incluidas en el radicado bajo el N° NC2019/0002159 el 24 de
enero de 2022, de acuerdo con el anexo 1.

Titulares: ZEALAND PHARMA A/S y BOEHRINGER INGELHEIM INTERNATIONAL
GMBH.
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Domicilios: SMEDELAND 36 2600 GLOSTRUP DK-2600 DINAMARCA y BINGER
STRASSE 173 INGELHEIM 55216 RHEINLAND-PFALZ, ALEMANIA.

Inventores: Dieter Wolfgang HAMPRECHT, Giacomo FOSSATI, Jesper Mosolff
MATHIESEN, Lise GIEHM, Henrik Kofoed MUNCH, Jesper Skodborg VILLADSEN vy
Alexander HEIM-RIETHER.

Prioridad N°: 9/09/2016, EP , 16188024.0.
Solicitud internacional N°: PCT/EP2017/072718 Fecha: 11 de septiembre de 2017.
Vigente desde: 11 de septiembre de 2017 Hasta: 11 de septiembre de 2037.

ARTICULO 2: Los titulares tendran los derechos y las obligaciones establecidos en la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina y en las demas disposiciones legales
vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la patente se
debera cancelar la tasa anual de mantenimiento, conforme lo dispone el articulo 80 de la
referida norma comunitaria.

ARTICULO 3: Notificar el contenido de la presente resolucién a ZEALAND PHARMA A/S
y BOEHRINGER INGELHEIM INTERNATIONAL GMBH, advirtiendo que contra ella
procede el recurso de reposicion, ante el Superintendente de Industria y Comercio, el cual
podréa ser interpuesto en el momento de la notificacion o dentro de los diez (10) dias habiles
siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Dada en Bogota D.C., el 14 de febrero de 2022

Firmado digitalmente
por: ANDRES
‘ BERNARDO BARRETO
Ay W 9 GONZALEZ
, ) Fecha: 2022.02.14
SIJPIERIH?'I!‘DIIJEI!E:TI;AI;IIERIEITI]UUEEI;‘I?:’-EEI]MEREII] 170030 COT
Razon: Validez juridica.
Ubicacién: Bogota,
Colombia.
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ANEXO 1
REIVINDICACIONES CONCEDIDAS

1. Un analogo de amilina, que es un compuesto de la siguiente formula:

R1-Z-R?

en donde

R® es hidrégeno, Ci.4 acilo, benzoilo o Cyi4 alquilo, o un resto M para extender la vida
media, en donde M esta unida opcionalmente a Z por medio de un resto conector L;

R2 es OH o NHR3, en donde R2 es hidrogeno o C;_z-alquilo; y

Z es una secuencia de aminoacidos de la formula I:
X1-X2-X3-X4-X5-X6-X7-Ala-Thr-X10-Arg-Leu-Ala-X14-Phe-Leu-X17-Arg-X19-X20-Phe-
Gly(Me)-Ala-lle(Me)-X27-Ser-Ser-Thr-Glu-X32-Gly-Ser-X35-Thr-X37

Q)

en donde

X1 se selecciona del grupo que consiste en Arg, Lys y Glu;

X3 se selecciona del grupo que consiste en Gly, Giny Pro;

X4 se selecciona del grupo que consiste en Thry Glu;

X5 se selecciona del grupo que consiste en Alay Leu;

X6 se selecciona del grupo que consiste en Thr y Ser;

X10 se selecciona del grupo que consiste en Glu y GIn;

X14 se selecciona del grupo que consiste en Aad, His, Asp, Asn y Arg;

X17 se selecciona del grupo que consiste en GIn, His 'y Thr;

X19-X20 se seleccionan entre Ser-Ser, Thr-Thr, Ala-Thr, Ala-Ala, Gly-Thr, Gly-Gly y Ala-
Asn o0 estan ausentes;

X27 se selecciona del grupo que consiste en Leu y Pro;

X32 se selecciona del grupo que consiste en Val y Thr;

X35 se selecciona del grupo que consiste en Asn y Ser;

X37 se selecciona del grupo que consiste en Hyp y Pro; y

X2 y X7 son residuos de aminoacidos cuyas cadenas laterales forman juntas un puente
de lactama,

en donde:

X2 es Aspy X7 es Lys;

X2 es Asp y X7 es Orn;

X2 es Asp y X7 es Dab;

X2 es Asp y X7 es hLys;

X2 es Dap y X7 es Aad,

X2 es Gluy X7 es Dab; o

X2 es Dab y X7 es Glu;

0 una sal o un solvato farmacéuticamente aceptables del mismo.

2. Un andlogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde X1 se
selecciona entre Arg y Lys.

3. Un analogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 1 o la reivindicacion 2, en
donde X3 es Gly, X4 es Thr, X5 es Ala y/o X6 es Thr.

4. Un anélogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 3, en donde X3 es Gly, X4
es Thr, X5 es Alay X6 es Thr.

5. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde X14 se selecciona entre His, Asp y Aad.
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6. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde X17 es GlIn.

7. Un anédlogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde X19-X20 se seleccionan entre Ser-Ser y Thr-Thr, o estan ausentes.

8. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde X32 es Val, X35 es Asn y/o X37 es Hyp.

9. Un anélogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde Z es una
secuencia de aminoacidos de la férmula Il
X1-X2-Gly-Thr-Ala-Thr-X7-Ala-Thr-X10-Arg-Leu-Ala-X14-Phe-Leu-GIn-Arg-X19-X20-
Phe-Gly(Me)-Ala-lle(Me)-X27-Ser-Ser-Thr-Glu-Val-Gly-Ser-Asn-Thr-Hyp (I1)

en donde

X1 se selecciona entre Arg y Lys;

X10 se selecciona del grupo que consiste en Glu y GIn;

X14 se selecciona del grupo que consiste en Aad, Asp y His;

X19-X20 se seleccionan entre Ser-Ser y Thr-Thr o estan ausentes;

X27 se selecciona del grupo que consiste en Leu y Pro; y

X2y X7 son residuos de aminodacidos cuyas cadenas laterales forman juntas un puente
de lactama,

en donde:

X2 es Asp y X7 es Lys;

X2 es Asp y X7 es Orn;

X2 es Asp y X7 es Dab;

X2 es Asp y X7 es hLys;

X2 es Dap y X7 es Aad;

X2 es Gluy X7 es Dab; o

X2 es Dab y X7 es Glu.

10. Un analogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 9, en donde X14 es Aad,
X19-X20 son Ser-Ser y X27 es Leu.

11. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde:

X2es Aspy X7 esLys; o0

X2 es Asp y X7 es Orn.

12.  Un anélogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9
u 11, en donde X14 se selecciona entre Asp y Aad.

13. Un anélogo de amilina de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde Z es una
secuencia de aminoacidos seleccionada del grupo que consiste en:

RD()GTAT-Dab()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-

LSSTEVGSNT-Hyp

RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-

LSSTEVGSNT-Hyp

RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-

PSSTEVGSNT-Hyp

RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRF-Gly(Me)-A-lle(Me)-

LSSTEVGSNT-Hyp
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RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLHRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNTP
RD()GTAT-Orn()-ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Orn()-ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Orn()-ATERLARFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
ED()GTATK(ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GEATK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GTLTK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GTASK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp

RD()GTATK()ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK()ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GTATK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-PSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GTATK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp

RD()GTAT-hLys()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLTRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSST-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRATF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRAAF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRGTF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()QTAT-Om()-ATERLA-Aad-FLQRGTF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()PTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
ED()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRAAF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRGGF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
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RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRANF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
PSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTETGSNT-Hyp
ED()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSFGIly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
KD()GTATK()ATQRLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-Alle(Me)-
LSSTEVGSNTHyp
RD()GTATK()ATQRLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RD()GTATK()ATQRLADFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
RD()GTATK()ATQRLADFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTETGSNT-
Hyp
KD()GTATK()ATQRLANFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp
KD()GTATK()ATQRLANFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTETGSNT-
Hyp
R-Dap()-GTAT-Aad()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
R-Dab()-GTATE()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp
RE()GTAT-Dab()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-
LSSTEVGSNT-Hyp

0 una sal o un solvato farmacéuticamente aceptables del mismo,

donde se forma un enlace de lactama intramolecular entre las cadenas laterales de

los residuos indicados entre paréntesis “()".

14. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde R es M 0 M-L-.

15. Un analogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 14, en donde M es un
sustituyente lipofilico que comprende una cadena hidrocarbonada que tiene entre 10y 24
atomos de C, por ejemplo, entre 14 y 22 atomos de C, por ejemplo, entre 16 y 20 atomos
de C.

16. Unanalogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 15, en donde el sustituyente
lipofilico comprende un grupo de acido carboxilico al final de la cadena hidrocarbonada.

17.  Unanalogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 16, en donde el sustituyente
lipofilico es un resto 15-carboxi-pentadecanoilo, 17-carboxi-heptadecanoilo o 19-carboxi-
nonadecanoilo.

18. Un anélogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 14 a
17, en donde el conector L comprende un residuo de Gly, Pro, Ala, Val, Leu, lle, Met, Cys,
Phe, Tyr, Trp, His, Lys, Arg, GIn, Asn, a-Glu, y-Glu, €-Lys, Asp, B-Asp, Ser, Thr, Gaba,
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Aib, B-Ala (es decir, 3-aminopropanoilo), 4-aminobutanoilo, 5-aminopentanoilo, 6-
aminohexanoilo, 7-aminoheptanoilo, 8-aminooctanoilo, 9-aminononanoilo, 10-
aminodecanoilo o 8Ado (es decir, 8-amino-3,6-dioxaoctanoilo).

19. Un anédlogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 18, en donde L es un
residuo de Glu, y-Glu, € -Lys, p-Ala, 4-aminobutanoilo, 8-aminooctanoilo o 8Ado.

20. Un analogo de amilina de acuerdo con la reivindicacion 19, en donde R1 es un
grupo 19-carboxi-nonadecanoilo unido de manera covalente al grupo alfa amino de un
conector de acido isoglutamico ([19CD]-isoGlu).

21. Un analogo de amilina de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en donde R2 es NH..

22.  Un analogo de amilina de acuerdo con la reivindicacién 1, que es:
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Dab()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 2)
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto 3)
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH,
[19CD]J-isoGlu-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)- (Compuesto 4)
A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH,;
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH,
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLQRF-Gly(Me)-A-lle(Me)- (Compuesto 6)
LSSTEVGSNT-Hyp-NH,
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLAHFLHRSSF-Gly(Me)-A-
lle(Me)-LSSTEVGSNTP-NH,
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH,
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH,

(Compuesto 5)

(Compuesto 7)
(Compuesto 8)

(Compuesto 9)

[19CD]-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLARFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 10)
[19CD]-isoGlu-ED()GTATK() ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 11)
[19CD]-isoGlu-RD()GEATK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 12)
[19CD]-isoGlu-RD()GTLTK()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 13)
[19CD]-isoGlu-RD()GTASK() ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 14)
[19CD]-isoGlu-RD()GTATK()ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 15)
[19CD]-isoGlu-RD()GTATK()ATQRLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 16)
[19CD]-isoGlu-RD()GTATK() ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 17)
[19CD]-isoGlu-RD()GTATK() ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 18)
[19CD]-isoGlu-RD()GTAT-hLys()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 19)
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[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 20)
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 21)
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLTRSSF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSST-Hyp-NH, 22)
[19CD]J-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 23)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 24)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRATF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 25)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRAAF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 26)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRGTF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH2 27)
[19CDJ-isoGlu-RD()QTAT-Orn()-ATERLA-Aad-FLQRGTF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 28)
[19CDJ-isoGlu-RD()PTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 29)
[19CD]-isoGIlu-ED()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 30)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRAAF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 31)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRGGF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 32)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRANF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 33)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-PSSTEVGSNT-Hyp-NH, 34)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 35)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK() ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTETGSNT-Hyp-NH, 36)
[19CDJ-isoGlu-ED()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSFGIly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 37)
[19CDJ-isoGIlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRTTF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 38)
[19CDJ-isoGlu-KD()GTATK()ATQRLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)- (Compuesto
Alle(Me)-LSSTEVGSNTHyp-NH, 39)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATQRLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 40)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATQRLADFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)- (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 41)
[19CDJ-isoGlu-RD()GTATK()ATQRLADFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)- (Compuesto
LSSTETGSNT-Hyp-NH, 42)
[19CD]J-isoGlu-KD()GTATK()ATQRLANFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 43)
[19CD]J-isoGlu-KD()GTATK()ATQRLANFLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-  (Compuesto
LSSTETGSNT-Hyp-NH, 44)
[19CD]J-isoGlu-R-Dap()-GTATD()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 45)

Péagina 9 de 10

Senor chadsdard, para haoer ma:;urnurﬁ:h 3 3u solichiud, I3 anikdad ke ofreca ks sigulenies canakes:
whwsic govca ~ Tekifora en Bogotd: 801502 04 00 -~ Linesgratuia 3 nkal naconat O 2330 10 €S
Diraccidn: Ora B #27- 00 peos1, L 4, 5,6, 7y 10, Bogotd DC- Colombia
Takéionas: ~ €01 587 D0 D0 ~a-mislt conkacten osfsic govea 3T El futuro Gobiarno
Aogd es de todos du Colombia
Huesiro aporiees fundamental
. & usar menos papel coniribuimoes con al mad i ambients



~

T

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Resolucion N° 5623

Ref. Expediente N° NC2019/0002159

[19CD]J-isoGlu-R-Dab()-GTATD()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 46)
[19CD]J-isoGlu-R-Orn()-GTATD()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 47)
[19CD]J-isoGlu-R-Dap()-GTAT-Aad()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A-  (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 48)
[19CD]J-isoGlu-R-Dab()-GTATE()ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 49)
[19CDJ-isoGlu-R-Aad()-GTAT-Dap()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 50)
[19CDJ-isoGlu-RE()GTAT-Dab()-ATERLAHFLQRSSF-Gly(Me)-A- (Compuesto
lle(Me)-LSSTEVGSNT-Hyp-NH, 51)

0 una sal o un solvato farmacéuticamente aceptables del mismo,
donde se forma un enlace de lactama intramolecular entre las cadenas laterales de los
residuos indicados entre paréntesis “()".

23. Un analogo de amilina que comprende la formula:
[19CD]-isoGlu-RD()GTATK()ATERLA-Aad-FLQRSSF-Gly(Me)-A-lle(Me)-LSSTEVGSNT-
Hyp-NH, (Compuesto 35)

0 una sal o un solvato farmacéuticamente aceptables del mismo,

donde se forma un enlace de lactama intramolecular entre las cadenas laterales de los
residuos indicados entre paréntesis “()".

24.  Una composicion farmacéutica que comprende un analogo de amilina de acuerdo
con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en combinacion con un soporte,
excipiente o vehiculo farmacéuticamente aceptables.

25.  Un procedimiento para la sintesis de un analogo de amilina de acuerdo con una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 23, que comprende sintetizar el analogo mediante
una metodologia de sintesis de péptidos en fase sélida o en fase liquida, opcionalmente
aislar y/o purificar el producto final y que opcionalmente también comprende el paso de
formar un enlace amida entre las cadenas laterales en las posiciones 2y 7.
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