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1. Yo, Emilio FERRERO, obrando como apoderado del
solicitante en el asunto antes identificado, me refiero al oficio
ndmero 7733, notificado por fijacidn en lista el 1 de Septiembre
de 2005.

2. Mediante el oficio numero 7733 se puso en conocimiento
del solicitante el informe que contiene las siguientes
observaciones hechas por su Despacho sobre el examen de fondo de
la presente solicitud de patente:
2.1. Requisitos de Patentabilidad
El contenido de las reivindicaciones 14 y 15, que trata de “empleo
de una composicidén...”, no es patentable. :
2.2. Novedad

La publicacidén WO09734871 se relaciona con composiciones

que comprenden una cantidad efectiva de un beta-mimético y un
anticolinérgico, junto con auxiliares farmacéuticos.

NI T. 860.041.367-3
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El articulo “broncodilatadores en la terapia de la
enfermedad pulmonar obstructiva croénica” describe la combinacidn
de beta-agonistas con anticolinérgicos en el tratamiento del asma
y la enfermedad pulmonar obstructiva crdnica, especialmente la
combinacidén salbutamol-ipatropio.

El articulo “Enfermedad pulmonar obstructiva crdnica:
nuevas oportunidades para el desarrollo de medicamentos” se
describen combinaciones de un beta agonista, como salmeterol vy
formoterol junto con anticolinérgicos de larga duracidn.

En consecuencia, su Despacho considera que las
composiciones de las reivindicaciones 1 a 9 son iguales a las
descritas en las anterioridades citadas y pueden afectar la
novedad de la presente composicién.

2.3. Nivel Inventivo

La publicacién WO 9734871 se relaciona con composiciones
gue comprenden una composicidén efectiva de un beta mimético y un
anticolinérgico, junto con auxiliares farmacéuticos.

El articulo “Broncodilatadores en 1la terapia de la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica” describe la combinacién
de beta-agonistas con anticolinégicos en el tratamiento del asma y
la enfermedad pulmonar obstructiva crénica, especialmente la
combinacidén salbutamol-ipatropio.

El articulo “Enfermedad pulmonar obstructiva crdénica:
nuevas oportunidades para el desarrollo de medicamentos” se
describen combinaciones de un beta agonista, como salmeterol vy
formoterol junto con anticolinérgicos de larga duracidn.

Teniendo en cuenta el objeto de la solicitud, el cual es
proveer composiciones de beta wmiméticos y anticolinérgicos, su
Despacho considera que es una derivacibdn evidente del estado de la
técnica ya que los documentos citados presentan composiciones
similares que tienen el mismo efecto. Un técnico con sus
conocimientos y las enseflanzas de los documentos citados llegaria
a sintetizar los compuestos gue se pretende proteger.

Finalmente, su Despacho considera gque no se demuestran
ventajas sorprendentes o efectos inesperados de las composiciones
de la presente solicitud en relacién a las gue se encuentran
reveladas en el estado de la técnica.

3. Atiendo a las observaciones realizadas mediante el oficio
nimero 7733 de la manera siguiente:
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3.1. CLARIDAD DE LA SOLICITUD

Presento nuevo capitulo reivindicatorio de 12
reivindicaciones en el cual las nuevas reivindicaciones han sido
claramente limitadas a composiciones farmacéuticas que contienen
un anticolinérgico seleccionado de un grupo especifico de
compuestos en combinacién con un beta-mimético seleccionado
también de un grupo especifico de compuestos.

En particular, la nueva reivindicacidn principal (1) se
limicd a las composiciones que tienen como compuesto
anticolinérgico los compuestos presentados en la reivindicacidén 3
originalmente presentada y como compuesto beta mimético los
compuestos presentados en la reivindicacidén 8 original.

Igualmente, la reivindicacién 2 se ha limitado a los

anticolinérgicos que se mencionaban en la reivindicacién 4
original. Asi mismo, las reivindicaciones 3 y 4 se basan en las
reivindicaciones 5 y 6 presentadas originalmente. Las

reivindicaciones 5 a 11 se basan en las reivindicaciones 9 y 15
presentadas originalmente. Por otro lado, la nueva reivindicacién
12 estd sustentada en la descripcidn.

Finalmente, se eliminaron 3 reivindicaciones del pliego
reivindicatorio original de tal manera gue la objecidn referente a
excepciones de patentabilidad ya no aplica.

3.2. Novedad

El articulo de Rees et al estd relacionado en general
con el tratamiento de la Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) . Dado que esta publicacidn es una revisidén general del uso
de broncodilatadores en el tratamiento de EPOC, es légico que 1los
beta-miméticos vy los anticolinérgicos sean mencionados. Sin
embargo, Rees no va mas alld de solo mencionar dichos compuestos y
no hay ninguna mencidn, sugerencia o insinuacidn en éste documento
de que exista algin beneficio derivado de la combinacién de beta-
miméticos y anticolinérgicos tal y como se reivindica en la
presente solicitud.

Por otro lado, el articulo de Barnes et al “Enfermedad
pulmonar obstructiva crénica: nuevas oportunidades para el
desarroclo de medicammentos” estd relacionado en general con el
tratamiento de la Enfermedad pulmonar obstructiva crdénica (EPOC).

Aunque Barnes discute los anticolinérgicos de larga
accidén asi como los agonistas de adrenoreceptores beta 2 de larga
accién (junto con otras clases de <compuestos activos), no
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presenta, sugiere o incluso insinGa la combinacién de Dbeta
miméticos y anticolinérgicos de la presente invencidn.

En cuanto a la pagina 416, segunda columna, primer
parrafo, se entiende que Barnes no presenta ninguna combinacién de
beta-miméticos con anticolinérgicos. En efecto, en opinién del
solicitante la expresién “podria ser una adicidén Gtil” no se puede
entender como una enseflanza de una terapia de combinacidén o
combinacién de producto. Este apartado indica que los tratamientos
de EPOC con agonistas de adrenoreceptores beta 2 de larga accidn
podrian ser un método terapéutico dtil adicional. Este
entendimiento se basa en el hecho de que en el parrafo en mencidn
el salmeterol y el formoterol se mencionan como beneficiosos en
pacientes con EPOC. La expresién “estos tratamientos” indica
claramente que a los tratamientos de EPOC solo con salmeterol o
con formoterol se les ve wuna 7UGtil aproximacién terapéutica
adicional.

En cuanto a WO09734871 tampoco es relevante dado que
estéa dirigido exclusivamente a compuestos nitrosados Yy
nitrosilados, ninguno de los cuales se encuentra comprendido por
las nuevas reivindicaciones.

De acuerdo a lo anterior, la presente solicitud cumple
con el requisito de novedad.

3.3. Nivel Inventivo

Afirma su Despacho equivocadamente gque la presente
invencidén carece de nivel inventivo porque la misma no muestra
ventajas sorprendentes o efectos inesperados frente a 1las
anterioridades. Sin embargo, la composicidén aca reivindicada si
tienen nivel inventivo precisamente porque:

*= Se observa un efecto sinérgico inesperado entre los
ingredientes activos vy,

= estd demostrado el efecto sorprendente de la misma.

En efecto, ambos aspectos aplican para las
combinaciones de acuerdo a la presente invencidén. En la figura 1
de la solicitud originalmente presentada se demuestra el efecto
supra aditivo de la combinacién de bromuro de tiotropio con
formoterol. Efectos supra aditivos similares se presentan para las
otras combinaciones relacionadas en la presente invencidn. Con el
fin de sustentar 1lo anterior, adjunto 1la descripcidén de los
resultados experimentales adicionales obtenidos a éste respecto.
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Por lo tanto, a pesar de no ser esperada la actividad
sinérgica entre los compuestos activos de la presente solicitud
estd totalmente demostrada por lo cual se cumple el primero de los
requisitos para concluir que la invencién tiene nivel inventivo.

En segundo lugar, resultd sorprendente qgque los efectos
adversos de tipo cardiaco que se observaban tras la administracidn
de beta miméticos se vieran reducidos al aplicar simultaneamente
un anticolinérgico tal y como se sugiere en la presente invencidn.
Incluso, este efecto positivo se observa cuando se administra solo
el anticolinérgico sin presentar casi influencia sobre el sistema
cardiaco. De acuerdo a lo anterior, se cumple también el requisito
de efecto sorprendente.

Por lo expuesto anteriormente, las propiedades positivas
de las composiciones de acuerdo a la presente invencidén no no solo
no habian sido ensefiadas en el estado de la técnica, sino que se
encontraban sugeridas en éste ni se podrian derivar de manera
evidente del estado de la técnica.

Por otro lado, Rees describe en la seccidn “terapia
combinatoria” un gran variedad de estudios. Muchos de ellos fueron
dirigidos hacia la combinacién de agonistas beta de corta accidn
junto con anticolinérgicos. Sin embargo, ninguno de estos estudios
sugeria alguna de las combinaciones de la presente invencidén, las
cuales se caracterizan por la presencia de un beta-mimético de
larga accidén. Por otro lado, Barnes aparentemente no hace relacidn
alguna en cuanto a terapia combinatoria aqui reivindicada.

Por otro lado, quiero resaltar que ninguno de los
resultados discutidos en Rees hace mencién a los efectos
sinérgicos o a los efectos adversos cardiacos reducidos para
alguna combinacién. A lo largo de la seccidn “terapia
combinatoria” se menciona la combinacidén de un beta-mimético de
larga accidén con un anticolinérgico. Sin embargo, en la pagina
139, segundo parrafo, Rees egpecificamente estd en contra de las
combinaciones de un beta-agonista de larga accién junto con un
anticolinérgico como se reclama en la presente solicitud:

*un estudio ha sugerido gue la adicidén de un farmaco
anticolinérgico a wun beta-agonista de larga accién NO produjo
beneficio extra”.

De acuerdo a lo anterior, las enseflanzas tanto de Rees
como de Barnes, no pueden ser considerados como documentos gque
puedan 1llevar a una persona versada en la materia a obtener los
resultados sorprendentes e inesperados mediante las combinaciones
de la presente invencién tales como el sinergismo de los mismos y
simultaneamente que los efectos adversos de tipo cardiaco se
vieran reducidos.
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En consecuencia, resulta innegable, bajo los parametros
del Manual Andino de Patentes a este respecto que precisamente
menciona su Despacho, gque las combinaciones reivindicadas de la
presente solicitud presentan nivel inventivo.

Teniendo en cuenta gque de esta manera he atendido a
cabalidad las objeciones planteadas por su Despacho a la presente
solicitud de patente respetuosamente solicito gque se otorgue el
privilegio de proteccidén de patente.

4. DOCUMENTOS ADJUNTOS: Junto con este memorial presento los
siguientes documentos:

4.1. Formulario de modificaciones

4.2. Recibo de pago por valor de $91.000
4.3. Nuevo capitulo reivindicatorio

4.4. Resultados experimentales

Bogota, 25 NOV. 2005

Sefiora Jefe, - /

EMILIO FERRERO

T.P.A. No. 31.529

. MOLO 13736-805-024-1

ot JDF/JDF/ID-000581/WPC13736
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES
2000-F03

Espacio reservado para el adhesivo de radicacién

“-, | Teléfono: 546 09 70 Fax: 947 3170

v |E-mail:  clientes@camyp.com ;
IDENTIFICACIO
, Nombre: Emilio FERRERO
| Direccién: Carrera 4° No. 72-35 C.C. NIT D
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 2118650 | cE 1 owe [
O APODERADO o . .
E-mail: cavelier@cavelier.com

Numero: 438.019 TP 31.929

@ Anexos
Comprobante de pago de la tasa por $ 91.000

D Poderes, si fuere el caso

D Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.




Nuevas Reivindicaciones

1) Una composicion farmacéutica que contiene un anticolinérgico el cual se selecciona
de bromuro de glicopirronio o de los ésteres de aminoalcoholes biciclicos y triciclicos

de formula (l)

en donde

A denota un grupo de la formula general (ll)

__-CH——oH
— CH +NRR' Q
\ | / (I
CH, CH

en la cual

Q denota uno de los grupos de doble enlace -CH=CH-, -CH,-CH>- 6
CH CH
\O /

R denota un grupo metilo, etilo o propilo, opcionaimente sustituido con fllor o hidroxi,

R’denota metilo, etilo o propilo, preferiblemente metilo,

y

un equivalente de un anién X, seleccionado del grupo que incluye cloruro, bromuro y
sulfonato de metano, preferiblemente bromuro, contrarresta la carga positiva del
atomo N,

Z denota uno de los grupos

(1 O (V)

en donde

Y denota un enlace sencillo o un atomo de O;



2)

R’ denota hidrogeno, OH, metoxi, etoxi, propoxi, metilo, etilo, propilo, hidroximetilo,

hidroxietilo o hidroxipropilo;

R? denota un grupo tienilo, fenilo o ciclohexilo, en donde estos grupos también se
pueden sustituir por metilo y el tienilo o fenilo también se puede sustituir con filor o

cloro.

R® denota hidrégeno o un grupo tienilo o fenilo el cual puede ser opcionalmente
grup

sustituido con flaor, cloro o metilo,

opcionalmente en forma de sus racematos, sus enantibmeros, sus diasteroisbmeros

0 sus mezclas.

y un B-mimético seleccionado del grupo compuesto de formoterol, salmeterol,
4-hidroxi-7-[2-{[2-{[3-(2-feniletoxi)propil]sulfonil}etil]-amino}etil]-2(3H)-benzotiazolona,
1-(2-fluoro-4-hidroxifenil)-2-[4-(1-bencimidazolil)-2-metil-2-butilamino]etanol,
1-[3-(4-metoxibencil-amino)-4-hidroxifenil]-2-[4-(1-bencimidazolil)-2-metil-2-
butilamino]etanol,
1-[2H-5-hidroxi-3-ox0-4H-1,4-benzoxazin-8-il]-2-[3-(4-N,N-dimetilaminofenil)-2-metil-2-
propilaminoletanol,
1-[2H-5-hidroxi-3-ox0-4H-1,4-benzoxazin-8-il]-2-[3-(4-metoxifenil)-2-metil-2-
propilamino]etanol,
1-[2H-5-hidroxi-3-oxo0-4H-1,4-benzoxazin-8-il}-2-[3-(4-n-butiloxifenil)-2-metil-2-
propilaminoletanol y
1-[2H-5-hidroxi-3-oxo-4H-1,4-benzoxazin-8-il]-2-{4-[3-(4-metoxifenil)-1,2,4-triazol-3-
ill2metil-2-butilamino}etanol,

opcionalmente en forma de sus racematos, sus enantidmeros, sus diasteroisdbmeros
y sus mezclas y opcionalmente sus sales por adicién de acidos farmacolégicamente

compatibles.

Una composicién farmacéutica segun la reivindicacién 1, caracterizada porque el
anticolinérgico se selecciona de ésteres de aminoalcoholes biciclicos vy triciclicos de

la féormula (1), en donde

A denota un grupo de la formula general (ll)




(m,

en el cual

Q denota uno de los grupos de enlace doble -CH=CH-, CH,-CH,- 6

——CH—— CH——

o

R denota metilo o etilo

R’ denota metilo

y

un equivalente del anidén X = bromuro contrarresta la carga positiva del atomo N,

Z denota uno de los grupos

()

en donde

Y denota un dtomo de O;

R' denota hidrogeno, OH, o hidroximetilo;

R? denota un grupo tienilo, fenilo o ciclohexilo;

R® denota hidrogeno o un grupo tienilo o fenilo,

”27
%&

opcionalmente en la forma de sus racematos, sus enantiomeros, sus diasteroisbmeros y

sus mezclas.

3) Una composicion farmacéutica segin las reivindicaciones 1 o 2, caracterizada porque

el anticolinérgico se selecciona de las sales de tiotropio.

4) Una composiciéon farmacéutica segun las re|VInd|caC|ones 1, 2 0.3, caracterlzada

porque el anticolinérgico, que tiene efecto prolongad%es bromuro de tlotroplo

5) Una composicién farmacéutica segin una de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizada

porque el B-mimético, que tiene efecto prolongado, es seleccionado del formoterol y



6)

7)

8)

9)

10)

11)

12)

P =
o,

déhsalmetergl, opcionalmente en la forma de sus racematos, sus enantibmeros, sus
diasteroisbmeros o sus mezclas y opcionalmente sus sales por adicién de &cido

farmacolégicamente compatibles.

Una composicion farmacéutica segin una de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizada
porque el anticolinérgico es bromuro de tiotropio y el B-mimético es fumarato de

formoterol.

Una composicién farmacéutica segin una de las reivindicaciones 1 a b5,
caracterizada porque el anticolinérgico es bromuro de tiotropio y el B-mimético es

salmeterol.

Una composicion farmacéutica segln una de las reivindicaciones 1 a 7,
caracterizada porque es una composicion farmacéutica de aplicacion inhalativa.

Un proceso para la produccién de una composicion farmacéutica segun cualquiera
de las reivindicaciones 1 a 8 caracterizada porque uno mezcla y produce un
anticolinérgico y un B-mimético y opcionalmente otros materiales coadyuvantes y/o

portadores de segun métodos en si conocidos.

Composicidén segun una de las reivindicaciones 1 a 9 util para la produccion de un
medicamento para el fratamiento de enfermedades respiratorias.

Composicién segun la reivindicacion 10 util para la produccién de un medicamento

para el tratamiento del asma o de enfermedades pulmonares obstructivas crénicas.

Composicion segun la reivindicacion 11 (til para la produccién de un medicamento
para el tratamiento del asma o de enfermedades pulmonares obstructivas crénicas

con efectos secundarios cardiacos minimos.

COLO 13736 805 024 1
JDF/ID593/WPC13736
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ANEXO: otros resultados experimentales

Investigaciones con bromuro de tiotropio y hemisulfato de salmetercl en perros anestesiados

En experimentos en perros anestesiados (pentobarbitona) con ventilacion artificial (suxametonio) e
instrumentacion para la medicion de las pruebas de funcién pulmonar y cardiovascular, se precipito el
broncoespasmo por medio de la inyeccion intravenosa de acetilcolina, 30, 15, y 0 min. antes y 1, 5, 10, 20, 30,
60, 120 y 180 min. después de administracion de compuestos broncoespasmoliticos de prueba inhafados. A
grupos de 6 perros cada uno se les administraron 3 y 6 g de bromuro de tiotropio resp., 6 y 12 ug de
hemisulfato de salmeterol resp., o una combinacion de 3 g de bromuro de tiotropio y 6 pg de hemisulfato de
salmeterol durante la inspiracion dentro del tubo orotraqueal por medio de un dispositivo (Respimat).

El efecto broncoespasmolitico del hemisulfato de salmeterol ya era maximo después de 1 a 5 min. y
se disip6 casi por completo en 180 min. En contraposicion, el efecto del bromuro de tiotropio se desarroflo
lentamente, se alcanzé un méximo después de 60 min. solamente, pero se mantuvo casi por completo
durante todo el periodo de observacion.

La combinacion de los compuestos mostré un rapido comienzo de accion y en esencia se mantuvo
durante 180 min. La inhibicion media del broncoespasmo calculada en los 180 min. posteriores a la
administracion del compuesto de prueba se relacion6 con la dosis después del hemisulfato de salmeterol (6
ug; 21,0 £ 3,24%, 12 ug: 31,5 + 3,82%) asi como después del bromuro de tiotropio (3 pg: 34,2 + 1,80%, 6
Mg: 57,0 £1,1%).

La combinacion de 3 g de bromuro de tiotropio con 12 g de hemisulfato de salmeterol indujo una
inhibicién pfomedio de 62,3 + 3,61% y fue significativamente mas potente que las de 6 y 12 ug de hemisulfato
de salmeterol resp., y 3 pg de bromuro de tiotropio. El efecto de fa combinacion también fue més pronunciado

(que la sumatoria calculada de los componentes solos (48,0 £ 2,57%).
‘ El hemisulfato de salmeterol ocasioné un aumento de la frecuencia cardiaca de 11,0 latidos por

minuto con 6 pg y 11,3 latidos por minuto con 12 g (calculado en 60 min.) en tanto que el bromuro de

tiotropio no tuvo efecto sobre esta variable. El efecto taquicardico promedio de la combinacion de 6 ug de



hemisulfato de salmeterol con 3 pg de bromuro de tiotropio fue de menor magnitud (3,6 latidos por minuto)

que el de 6 g de hemisulfato de salmeterol solo, una diferencia que alcanzé significancia estadistica.

Investigaciones con Bromuro de tiotropio y 1-[2H-5-Hidroxi-3-0x0-4H-1,4-benzoxazin-8-il]-2-[3-(4-n-
butiloxifenil)-2-metil-2-propilamino]etanol en perros anestesiados

En experimentos en perros anestesiados (pentobarbitona) con ventilacion artificial (suxametonio) e
injstrumentacién para las pruebas de medicion de funcién pulmonar y cardiovascular se precipito el
Qroncoespasmo mediante la inyeccion intravenosa de acetilcolina, 30, 15, y 0 min. antes y 1,5, 10, 20, 30,60,
120y 180 min. después de la administracién de compuestos broncoespasmoliticos de prueba inhalados. A
grupos de 6 perros cada uno se les administraron 3 g de bromuro de tiotropio, 40 y 120 pg I-[2H-5-Hidroxi-3-
ox;J-4H-1 .4-benzoxazin-8-il]-2-[3-(4-n-butiloxifenil)-2-metil-2-propilamino]etanol-metanosulfonato resp., o se
les administré una combinacion de 3 pg de bromuro de tiotropio y 40 g de |-[2H-5-Hidroxi-3-oxo-4H-1,4-
benzoxazin-8-i|]-2-[3-(4-n-butionifeniij—Z-metil-Z—propilamino]etanol-metanosuIfonato durante la inspiracién
dentro del tubo orotraqueal por ﬁwedio de un dispositivo (Respimat).

El efecto broncoespasmolitico de 40 g de,1-[2H-5-Hidroxi-?i;9,xg-\4H-1 4-benzoxazin-8-il]-2-[3-(4-n-

{ -
butiloxifenil)-2-metil-2-propilamino]etanol-metanosulfonato, inhibicion de 57%, ya era maximo después de 5

I~

min. y se disipd hasta(t\ald17m‘578‘xpn el curso de 180 min. Con 120 pg, el efecto maximo de una inhibicién de 73%
se alcanz6 después de 10 min. y pasados 180 min. la inhibicion llegaba a 28%. En contraposicion, el efecto

del bromuro de tiotropio se desarrollo lentamente, se alcanzd un maximo de 40% de inhibicion después de 60

L . , A .
min. Unicamente, pero se mantuvo casi completo durante todo el periodo de observacion/en 34% después de
{

N
.

180 min. o N
P

I

La combinacion de los compuestos mostrd un rapido comienzo de accion, con un méximo‘,de 87% }
después de 5 min., y alcanzé todavia un 71% de inhibicion después de 180 min. La media de la inhibicion del
broncoespasmo calculada en el curso de 180 min. después de la administracion de la combinacion de 40 ug

-[2H-5-Hidroxi-3-ox0-4H-1,4-benzoxazin-8-il}-2-[3-(4-n-butiloxifenil)-2-metil-2-propilamino]etanol-



metanosulfonato y 3 g de bromuro de tiotropio fue mas pronunciada que la de los componentes separados
as6 como la de 120 ug de 1-[2H-5-Hidroxi-3-oxo-4H-1,4-benzoxazin-8-il}-2-[3-(4-n-butiloxifenil)-2-metil-2- -

propilamino]etanol-metanosulfonato.

El 1-[2H-5-Hidroxi-3-ox0-4H-1,4-benzoxazin-8-yl}-2-[3-(4-n-butiloxifenil)-2-metil-2-propilaminoetanol-

metanosulfonato aumentd la frecuencia cardiaca (40 ug: 35% después de 30 min. y 17% después de 180
min.; 120 pg: 57% después de 5 min. y 13% después de 180 min.) en tanto que el bromuro de tiotropio no
tuvo este efecto. La combinacion de los compuestos indujo después de 30 min. un incremento méximo de la
frecuencia cardiaca de s6lo 7%, que cedio hasta 2% después de 180 min.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020/
Bogota, D.C.,
Doctor Oficio N° 2329
Emilio Ferrero - ferdie
Apoderado
REFERENCIA Radicacion 00 34118

Tramite 002

Evento 001

Actuacién 430

Folios 002

Como resultado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de invencion N°
00 34118, realizado segun el articulo 45 de la decision 486 de la comision de la
Comunidad Andina, se natifica:

Documentos estudiados:

. Descripcion: folios 2-14

. Ejemplos: folios 15-24

. Capitulo reivindicatorio estudiado: folios 206-209

. Se reivindica prioridad presentada en Alemania el 12.05.99 bajo el nimero 19921693.2

Objeto de la invencion
Segun las reivindicaciones 1 a 12 de la presente solicitud, se refiere a una composicion
farmacéutica caracterizada porque contiene un anticolinérgico de larga accién y un beta

mimético de larga accion.

Clasificacion internacional de patentes A 61 K 31/165

Evaluacion de los requisitos de patentabilidad:

El articulo 14 de la decisién 486 de la comision de la comunidad andina establece que:
"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”



N\

En cumplimiento del articulo 14 de la decision 486 de la comisién de la comunidad andina,
se procedi6 a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacién industrial con
el fin de establecer la patentabilidad de la invencién reivindicada en la solicitud en estudio.

Evaluaciéon del NIVEL INVENTIVO

El articulo 18 de la decision 486 establece que “Se considerara que una invencion tiene
nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada en la materia técnica
correspondiente, esa invencion no hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de
manera evidente del estado de la técnica”

Si bien las aclaraciones hechas por el solicitante, soportadas en los datos adjuntados, en
donde se dice que las combinaciones de tiatropio y salmeterol, asi como las de tiatropio y
1-[2H-5-hidroxi-3-0x0-4H-1,4-benzoxazin-8-il]-2[3-(4-n-butoxifenil}-2-metil-2-propilamino]
etanol son sinérgicas, no se puede generalizar este efecto sinérgico a todas las
combinaciones de las reivindicaciones 1 y 2, debido a que el efecto sinérgico es
inesperado y particular para cada combinacion y, por lo tanto, debe demostrarse para
cada caso. En conclusion se puede decir que las combinaciones con efecto sinérgico
comprobado en los folios 210-212, son las unicas que se pueden considerar inventivas.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias contados
a partir de la fecha de la notificacion de la presente comunicaciéon. 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.

Notifiquese el presente oficio £ohforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
primero de laCircular Unica N° 10 de 2001

Alix Carmen %éspedes de Vergel
Jefe de la Diyision de Nuevas Creaciones

02 MR gpp

El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
Numero 0250 Cédigo 202024




