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Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decisidén 486 de 2000, se
les comunica que esta Direccion ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decisién, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Objeto delainvencion

El problema planteado consiste en la necesidad de formulaciones de agentes de
contraste con una mayor eficacia, con una reduccion de la dosis administrada y menor
riesgo de la acumulacion de Gd en el organismo.

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea formulaciones
farmacéuticas que comprenden tetra-quelatos derivados de DO3A de iones de lantanido,
gue exhiben una alta relaxividad y otras propiedades Utiles para su uso como agente de
contraste en procedimiento de diagndstico médico por imagenes, por ejemplo, en
procedimiento de diagndstico por imagenes de resonancia magnética (MRI).

2. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio presentado el 10 de mayo de
2021, bajo el numero NC2021/0006031, por ajustarse a los requisitos legales.

3. Excepcion de Patentabilidad

Conforme a lo establecido en el literal d) del articulo 20 de la Decision 486 de 2000 de
la Comision de la Comunidad Andina:

“No seran patentables:

(...) d) los métodos terapéuticos o quirargicos para el tratamiento humano o animal,
asi como los métodos de diagndstico aplicados a los seres humanos o a animales.”

Debido a lo anterior, esta oficina establece que el objeto de la reivindicacion 22 no es
patentable, toda vez que se relaciona con “un método para obtener imagenes del cuerpo
entero de un individuo, para obtener imagenes (...) en que el cuerpo entero o la parte del
cuerpo del individuo comprende la formulacion de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 12 (...)".
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4. Reivindicaciones relativas a un uso

De conformidad con lo sefialado en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina solo son patentables las invenciones de producto o
de procedimiento.

En consecuencia, la reivindicacion 26 no se considera patentable, teniendo en cuenta
gue reclaman el “uso de un tetra-quelato derivado de DO3A con cantidad
subestequiométrica de iones de ganolinio (Gd3+), que se selecciona del grupo que
consiste en: quelato derivado de Gd3-DO3A de la férmula (Gd3-11-a),(...) quelato derivado
de Gd2-DO3A de la férmula (Gd2-11-a), (...) quelato derivado de Gd-DO3A de la formula
(Gd-ll-a) (...) y tetra-ligando derivado de DO3A de la férmula (ll-a) (...) o un
estereoisbmero, un tautémero o una sal del mismo, o una mezcla de estos, para la
elaboracién de agentes de contraste para imagenes de resonancia magnética”.

5. De la solicitud de patente
5.1.Titulo

De conformidad con el literal d) del articulo 27 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, el nombre de la invencion de que se trata debera reflejar el
objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser concordante con la
materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. El nombre no podra referirse a
nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

El titulo de la solicitud no refleja el objeto divulgado en la descripcibn y las
reivindicaciones, por lo cual se sugiere el siguiente titulo: “UNA FORMULACION
FARMACEUTICA LIQUIDA QUE COMPRENDE UN TETRA-QUELATO DERIVADO DE
DO3A CON UN SOLVENTE Y UN TAMPON".

5.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina:

"Las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger mediante la
patente. Deben ser claras y concisas y estar enteramente sustentadas por la
descripcion. (...)"

— Esta oficina informa que, las reivindicaciones 1, 7, 13, 14 a 20 y 23, no son claras
cuando mencionan las expresiones “opcionalmente”, “por lo menos” y
“preferentemente”, “inclusive”, la cual precediendo una caracteristica no es limitativa,
porque hace opcional la caracteristica y no limita el alcance de las reivindicaciones.
Se sugiere incluir las caracteristicas opcionales o preferentes en una reivindicacion
dependiente.

— Esta oficina informa que, el capitulo reivindicatorio presenta una excesiva
complejidad, toda vez que la definicion del tetra-quelato derivado de DO3A es
bastante general en la definicion de sus grupos sustituyentes R1, M, X, R2, R3, R4,
R5, lo cual dificulta determinar el alcance de la invencién que se busca proteger.

— Esta oficina informa que, las reivindicaciones 1 y 23 no son concisas porque las
definiciones de R1, R2, R3, R4, R5, X y M comprenden un nimero muy extenso de
alternativas, lo que impide establecer claramente el alcance de la proteccién. Se
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sugiere agrupar dichas alternativas teniendo en cuenta que exista una razonable
generalizacion y que cada una de dichas alternativas tenga soporte en la descripcion.

— Esta oficina informa que, las reivindicaciones 1, 5, 6, 7, 10, 13 a 17, no son concisas
puesto que mencionan “un solvente farmacéuticamente aceptable”, “un tampon”, “un
ion de metal paramagnético”, “inferior o igual a”, se sugiere restringir a una razonable
generalizacion del tipo de componentes que se encuentran en la formulacion
reivindicada y rangos de las proporciones y que se encuentren debidamente

sustentados.

— Esta oficina informa que, en las reivindicaciones 1 a 21, 23 a 25, no tienen sustento
en la descripcion los siguientes términos: “estereoisémero” y “tautdmero”. Se sugiere
eliminarlos de dichas reivindicaciones.

— Esta oficina informa que, las reivindicaciones 13 a 20 mencionan un procedimiento,
pero este no se define mediante una secuencia logica de etapas y mediante sus
condiciones técnicas esenciales. En consecuencia, se sugiere modificar dichas
reivindicaciones para definir las etapas que caracterizan el procedimiento, con las
variables especificas que intervienen en el mismo y que se constituyan en
caracteristicas diferenciales frente al estado de la técnica y que se encuentren
sustentadas en la descripciéon dichas etapas y variables.

En consecuencia, es necesario que allegue las aclaraciones o modificaciones
correspondientes para dar cumplimiento a lo establecido en el citado articulo.

6. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 23 de noviembre de 2018, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacidén con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de publicacion

“High relaxivity gadolinium chelate
D1 W02018096082 compounds for use in magnetic 31 de mayo de 2018
resonance imaging”
“New gadoliniums chelate
D2 W02016193190 compounds for use in magnetic 8 de diciembre de 2016
resonance imaging”

D1!divulga complejos de quelato de gadolinio extracelular de alta relaxividad, a métodos
para preparar dichos compuestos, y al uso de dichos compuestos como agentes de
contraste de MRI (Resumen; Pag. 21, lin. 19-32; Pag. 25, esquema 2; Pag. 84, lin. 4-5;
Péag. 85, lin. 4, ej. D; Pag. 88, lin. 24; Pag. 89, Pag. 38, 39y 58, Ej. 1, 2, 6; reivindicaciones
1y 7).

D22 divulga complejos de quelato de gadolinio extracelular de alta relaxividad, métodos
para preparar dichos compuestos, y el uso de dichos compuestos como agentes de

https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO&NR=2018096082A1&KC
=A1&FT=D&ND=3&date=20180531&DB=&locale=en_EP
2https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO&NR=2016193190A1&KC
=A1&FT=D&ND=3&date=20161208&DB=&locale=en_EP
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contraste de MRI (Resumen; Pag. 34, lin. 14-27; P&ag. 44, esquema 5; Pag. 45, lin. 10-
21; Pag. 57, esquema 11; Pag. 58, lin. 31 — Pag. 59, lin. 4; Pag. 88, ej. 3; Pag. 90, 98, €|.
3-1; Pag. 97, ej. 3-1g; pag. 99, 104, ej. 3-2; Pag. 138, lin. 27; Pag. 144, lin. 4; Pag. 145,
lin. 4; Pag. 145, €j. F).

7. Examen de Patentabilidad

De acuerdo con lo establecido en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, en el cual se establecen los requisitos de patentabilidad objeto
de la solicitud en estudio, esta Oficina presenta a continuacion el analisis de los requisitos
de patentabilidad.

7.1.Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo 18 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina, la reivindicacién independiente 1 (NC2021/0006034
del 10 de mayo de 2021) refiere a: “Una formulacion farmacéutica liquida que comprende
un tetra-quelato derivado de DO3A de la férmula general (1) (...)"”. A continuacion, se
presenta la tabla comparativa entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados
en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES D1 D2
Una formulacion farmacéutica Compuesto formulado y Formulacién farmacéutica que
liguida que comprende un tetra- administrado: comprende un compuesto de
guelato derivado de DO3A de la (Pag. 84, lin. 4) férmula (I):
férmula general (1): R G CH,
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_/NL/I{\I\)L . (Pag. 34, lin. 14-27; Pag. 44,
X N ¢ esquema 5)
R
(Pag. 58, Ej. 6)
R?2, R8, R* representan un atomo
de hidrégeno o un grupo
seleccionado de:
alquilo—C1-C6, cicloalquilo—C3-
C6, (alcoxi—C1-C2)—(alquil-C2-
C3)-y fenilo, en donde dicho
grupo alquilo—C1-C6 esta
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opcionalmente sustituido, de
modo idéntico o diferente, con un
sustituyente de fenilo, donde el
sustituyente de fenilo esta
opcionalmente sustituido, una,
dos o tres veces, de modo
idéntico o diferente, con un atomo
de halégeno o un grupo
seleccionado de: alquilo—C1-C3,
haloalquilo—C1-C3 y alcoxi—C1-
C3, y en donde dicho grupo fenilo
esta opcionalmente sustituido,
una, dos o tres veces, de modo
idéntico o diferente, con un atomo
de halégeno o un grupo
seleccionado de: alquilo—-C1-C3,
haloalquilo-C1-C3 y alcoxi—C1-
C3,

RS representa un grupo
seleccionado de:

alquilo—C1-C6, cicloalquilo—C3-
C6, (alcoxi—C1-C2)—(alquil-C2-
C3)-y fenilo, en donde dicho
grupo alquilo—C1-C6 esta
opcionalmente sustituido, de
modo idéntico o diferente, con un
sustituyente de fenilo, donde el
sustituyente de fenilo esta
opcionalmente sustituido, una,
dos o tres veces, de modo
idéntico o diferente, con un atomo
de halégeno o un grupo
seleccionado de:

alquilo—C1-C3, haloalquilo—C1-C3
y alcoxi—C1-C3, y en donde dicho
grupo fenilo esta opcionalmente
sustituido, una, dos o tres veces,
de modo idéntico o diferente, con
un &tomo de halégeno o un grupo
seleccionado de: alquilo—C1-C3,
haloalquilo-C1-C3 y alcoxi—C1-
C3, X representa un grupo
C(=0O)OH o0 C(=0)O-,y

M representa un ion de un metal
paramagnético, (...) dicha
formulacién comprende:
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o
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(Pag. 97, €j. 3-19)

Un solvente farmacéuticamente
aceptable

Un solvente: solucién acuosa
estéril

(Pag. 84, lin. 4)

Un solvente: para solucién
estéril, suspensién
(Pag. 34, lin. 14-27)
Solvente: agua (P4ag. 45, lin. 10-
21)
Tampon: Tris-HCI, pH 7.4
(Pag. 144, lin. 3)

Y opcionalmente comprende un
tampoén

Tampon: 10mM Tris-HCI, pH 7,4

(Pag. 85, Ej. C)

Agentes para ajustar pH
(tampén)

(Pag. 34, lin. 14-27)

El tetra-quelato derivado de
DO3A tiene una concentracion en
la formulacion en un intervalo de
1 a 1000 mmol de i6bn metalico
paramagnético/L (inclusive): no
es Gds3*

Y en un intervalo de 60 a 750
mmol de ién metalico

Concentracion 53.8 mmol Gd/L
(Péag. 84, lin. 4, 5).

Concentracion 5 mmol Gd/L
(Pag. 85, Ej. C)

Concentracién de Gd: 0.05 — 2
mM
(Pé&g. 138, lin. 27)

Concentracion 5 mmol Gd/L
(Pag. 144, lin. 4)
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paramagnético/L (inclusive), en El i6n del metal paramagnético
donde el i6n del metal es Gd3*
paramagnético también puede ser (Pag. 85, Ej. D)

Gd3*

D1 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1, ya que divulga complejos de quelato de gadolinio extracelular de alta
relaxividad, a métodos para preparar dichos compuestos, y al uso de dichos compuestos
como agentes de contraste de MRI (Resumen; P4g. 21, lin. 19-32; P4g. 25, esquema 2;
Pag. 84, lin. 4-5; Pag. 85, lin. 4, ej. D; Pag. 88, lin. 24; Pag. 89, Pag. 38, 39y 58, Ej. 1, 2,
6; reivindicaciones 1y 7).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacion 1 y la formulacion
divulgada en D1, consiste en el rango de concentracion del tetra-quelato derivado de
DO3A.

No hay evidencia de que el incluir especificamente el rango de concentracion del tetra-
guelato derivado de DO3A proporcione una formulacién farmacéutica con algun efecto
técnico diferente al que ya proporcionaba el objeto de D1, puesto que ya habia sido
previsto en dicho documento (Pag. 84, lin. 4-5; Pag. 85, lin. 4, ej. D).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Como modificar la formulacién conocida en D1 con el fin de proporcionar
otra formulacion alternativa?

Sin embargo, el incluir el rango de concentracion del tetra-quelato derivado de DO3A en
la formulacioén, ya esta divulgado en D2 que se refiere a complejos de quelato de gadolinio
extracelular de alta relaxividad, métodos para preparar dichos compuestos, y el uso de
dichos compuestos como agentes de contraste de MRI (Resumen; Pag. 34, lin. 14-27;
Pag. 44, esquema 5; Pag. 45, lin. 10-21; Pag. 57, esquema 11; Pag. 58, lin. 31 — Pag.
59, lin. 4; Pag. 88, €j. 3; Pag. 90, 98, ej. 3-1; Pag. 97, ej. 3-1g; pag. 99, 104, ej. 3-2; Pag.
138, lin. 27; Pag. 144, lin. 4; Pag. 145, lin. 4; Pag. 145, ej. F) en donde esta inherente
gue las formulaciones divulgadas tengan una concentracién del i6bn paramagnético tan
baja como se encuentra en la reivindicacion 5 de la presente solicitud.

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir el rango de concentracién del tetra-quelato derivado de DO3A del D2 en la
formulacién de D1, para asi llegar al objeto de la reivindicacion 1. Por lo cual se considera
obvia.

Adicionalmente, D2 menciona procesos para preparar dichas formulaciones en donde
hay una preparacion de una solucion con el compuesto tetra-quelato derivado de DO3A,
ajustar el pH, la concentracion y eventualmente una etapa de esterilizacion (Pag. 58, lin.
31— Pag. 59, lin. 4; Pag. 88, ej. 3; Pag. 144, Ej. D; Pag. 145, Ej. F).

Las reivindicaciones dependientes 2 a 12, asi como las reivindicaciones 13 a 21y 23 a
25 no mencionan alguna caracteristica que, junto con las caracteristicas de la
reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo al producto de la reivindicacion 1, por
lo cual se considera que carece de nivel inventivo.

8. Conclusion

Los requisitos de Patentabilidad de la presente solicitud estan afectados asi:
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item Documento REMINEEET BrEs Requisito que afecta
afectadas
D1 W02018096082 la2ly23a25 Nivel inventivo
D2 W02016193190 la2ly23a25 Nivel inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, se les indica que deben dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
notificacion de la presente comunicacién. En caso de no dar respuesta al presente
requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la
concesion, se denegara la patente.

Si como respuesta a este requerimiento, los solicitantes modifican el capitulo
reivindicatorio, deberan observar las instrucciones contenidas en el numeral 1.2.2.1.1.,
del Capitulo Primero del Titulo X de la Circular Unica de esta Superintendencia. De igual
forma, deberan tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral 1.2.2.5.1.
de la norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto de
modificacion a solicitudes en trdmites, de conformidad con el valor establecido en la
resolucion de tasas vigentes.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede

recurso alguno en actuacién administrativa.
%w%

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2021/0006034 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/EP2019/082117 21 de noviembre de 2019
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
23/11/2018 X

Solicitante

BAYER PHARMA AKTIENGESELLSCHAFT Y BAYER AKTIENGESELLSCHAFT

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 14 26 Art. 15

- Art. 20

22

Art. 25 (Falta de unidad de
invencion)

CRITERIOS DE BUSQUEDA
Reivindicaciones objeto de blsqueda 1-21, 23-25
High relaxivity extracellular gadolinium chelate complexes;
. formulations Gd complexes; tetra-quelato derivado de DO3A,;
Palabras clave utilizadas . . -
preparation formulation Gd complexes; compounds as MRI
contrast agents; gadolinium chelate compounds
CcIP: |A61K 49/12, A61K 49/08, A61K 49/10
Clasificaciones utilizadas para la busqueda
CPC:
DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)
Informes de | N° de solicitud de Fecha de Py Frmymy .
p N Reivindicaciones Categoria del
AEAIELE) PELETIE ) PUBLEEEL /Secuencias | Citas relevantes del estado de la técnica| documento
Bases de datos | N°de patente / | /Presentacion afectadas citado(?)
consultadas Autor LNP(Y) (DD/MM/AAAA)
Resumen; Pag. 21, lin. 19-32; Pag.
25, esquema 2; Pag. 84, lin. 4-5;
W02018096082| 31/05/2018 |1-21y23-25| Pag. 85, lin. 4, ej. D; Pag. 88, lin. Y
24; Péag. 89, Pag. 38,39y 58, Ej. 1,
2, 6; reivindicaciones 1y 7
Resumen; Pag. 34, lin. 14-27; Pag.
ISA/Patbase 44, esquema 5; P4ag. 45, lin. 10-21;
Péag. 57, esquema 11; Pag. 58, lin.
i i 31 - Pag. 59, lin. 4; Pag. 88, €j. 3;
WO02016193190| 8/12/2016 |1-21y23-25 Pag. 90, 98, ej. 3-1: Pag. 97, ej. 3- Y
1g; pag. 99, 104, ej. 3-2; Pag. 138,
lin. 27; Pag. 144, lin. 4; Pag. 145,
lin. 4; Pag. 145, ej. F
W02012143355| 26/10/2012 - - A
ISA
WQ02009103744| 27/08/2009 - - A
ISA/Googlepat| US5876695 2/03/1999 - - A
US20160051706| 25/02/2016 - - A
WIPO EP0436579 4/08/1993 - - A
JP5763772 12/08/2015 - - A
(*) cita completa literatura no patente
(LNP)
Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del
articulo. Nombre de la
revista. Volumen(NUmero), pp-pp.
o}
Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.
Nombre de la revista. Recuperado de
http://XXXXXXXX.
Pagina8de 9

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales:
www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogota: 601 59204 00 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 01 8000 910 165
Direccidn: Cra. 13 #27 - 00 pisos 1, 3,4, 5,6, 7y 10 ~ Radicaciones: Av. carrera 7 #31A-36, Bogotd D.C.- Colombia
Teléfonos: 601 587 00 00 ~ e-mail: contactenos@sic.gov.co

Nuestro aporte es fundamental,
al usar menos papel contribuimos con
el medio ambiente

R

Sl



COLOMBIA
POTENCIA DE LA ./~ Industria y Comercio

V|DA | ')SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 10669 de 26 de junio de 2023

@

Ref. Expediente N° NC2021/0006034

(°) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha
de presentacion internacional o en fecha posterior.

“L"” Documento citado para llamar la atencién sobre por ejemplo,
dudas acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la
fecha de publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una
explicacion, por la cual se citan.

“O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos
siempre estar4 acompariado por otra letra que indique la pertinencia

“T" Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la
de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con dicha
solicitud, pero puede ser Util para la mejor comprension del principio o
teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que el
razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“X" Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva por
referencia al documento aisladamente considerado.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no

del documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A. puede considerarse que impliqgue una actividad inventiva cuando el

documento se asocia a otro u otros documentos de la misma naturaleza,

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion N ; :
cuya combinacion resulta evidente para un experto en la materia.

internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

Fecha del reporte de blsqueda: (6/06/2023)

Pagina9de 9

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales:

www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogotd: 601 59204 00 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 01 8000 910 165

Direccién: Cra. 13 #27 - 00 pisos 1, 3, 4,5,6, 7 v 10 ~ Radicaciones: Av. carrera 7 #31A-36, Bogota D.C.- Colombia

Teléfonos: 601 587 00 00 ~ e-mail: contactenos@sic.gov.co e

MNuestro aporte es fundamental,
al usar menos papel contribuimos con
el medio ambiente



