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Sefiora

JEFE DE LA DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

E. S. D.

REF: Expediente No. 00 059.228 - Solicitud de patente de invencién a favor
de BRISTOL-MYERS SQUIBB COMPANY

Respuesta a oficio No. 7999 del 8 de septiembre del 2005

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO, portador de la tarjeta profesional No.
57.492 del C.S.J., obrando como apoderado sustituto de la Sociedad BRISTOL-
MYERS SQUIBB COMPANY, domiciliada en Princeton, New Jersey, Estados
Unidos, segin lo acredita el documento de sustitucién de poder a mi favor
anexo, me permito dar respuesta a las observaciones de caracter técnico y
juridico, relacionadas con la patentabilidad, para la concesién de la patente de
acuerdo con la Decisién 486 segun el concepto técnico No. 1340 notificado por
fijacién en lista de fecha 8 de septiembre del 2005. '

Teniendo en cuenta las objeciones del sefior Examinador en relacién con la
claridad de la solicitud nos permitimos presentar un nuevo capitulo
reivindicatorio de 1 a 19 reivindicaciones, el cual rempléza completamente el
capltulo reivindicatorio anteriormente presentado.

En el nuevo capltulo reivindicatorio que estamos presentando, se han realizado
todas las correcciones solicitadas por el sefior examinador. En relacién con la
objecion al término “disolucién instantAnea®, las reivindicaciones ha sido
corregidas conforme a la recomendacion del sefior examinador, caracterizando
la composicion en términos de tiempo de disolucion.
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En cuanto a los términos “agente de dispersion® y “agente de distribucion®
usados en las reivindicacionas, nuestro poderdante no esta de acuerdo con las
objeciones del sefior examinador considera pertinente observar lo siguiente:

Agentes de dispersion y agentes de distribucion pueden ser diferenciados por
los ejemplos proporcionados en la descripcién.

El conocimiento de la actividad en agua de los polvos como una funcién del
contenido de humedad y la temperatura es esencial para el control del contenido
de agua durante el procesamiento, manejo, empacado y almacenamiento para
prevenir el fenémeno detrimente conocido como apelmazamiento,
aglomeramiento, colapso y adhesividad. El apelmazamiento es un fenémeno
detrimente por el cual un polva con bajo contenido de humedad que fluye
libremente, es transformado en terrones y eventualmente en un sélido
aglomerado, lo cual resulta en la pérdida de funcionalidad y una calidad
reducida. (Tsorouflis y colaboradores, 1976; Saltmarch y Labuza, 1980).

Este problema es omnipresente en las industrias farmacéutica y alimenticia. El
apelmazamiento es dependiente de la actividad en agua, el tiempo y la
temperatura y se relaciona con el fenébmeno del colapso del polvo bajo la fuerza
de gravedad (Chuy y Labuza, 1994).

Las etapas del apelmazamiento involucran la creacién de enlaces puente,
aglomeracion, compactacién, y licuefaccion. Los factores conocidos por alterar
la cinética del apelmazamiento pueden dividirse en aquelios relacionados con el
polvo mismo (distribucién del tamafio de particula, higroscopia y carga de las
particulas, estado del material, presencia de impurezas) y los factores externos
tales como la temperatura, humedad relativa y tensién mecanica aplicada a la
sustancia (Aguilera y del Valle, 1995; Peleg y Mannheim, 1977).
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Para mantener las propiedades de flujo apropiadas de los polvos y prevenir el
apelmazamiento, hay disponibles los siguientes métodos: (a) secar hasta un
bajo contenido de humedad, (b) tratamiento de los polvos en atmédsferas con
baja humedad y empacado en empacas con alta barrera, (c) almacenamiento a
bajas temperaturas, (¢) aglomeracion, y (f) agregar agentes dispersantes o
antiapelmazantes. Los agentes dispersantes son excipientes agregados a
polvos higroscopicos para mejorar su fluidez e inhibir el apelmazamiento. Los
principales agente dispersantes de grado alimenticio son el diéxido de silicona,
silicatos y estearatos, fosfatos y polysacaridos (Peleg y Hollenbach, 1984).

Agente dispersantes adecuados de acuerdo con la presente invencidn, también
referidos en el arte como antiapelmazantes, incluyen el silicato de cailcio orto-,
meta- o alfa triclinico, orto- y meta-trisilicato de magnesio y acido silicico, siendo
particularmente preferido el silicato de caicio alfa triclinico.

Por otro lado, los agentes de distribucién tiene como finalidad la de mejorar el
flujo del polvo, haciéndolo mas facil de manejar durante el procesamiento del
mismo. Ejemplos de agente de distribucién adecuados para la combinacion de
excipientes de las presentes formulaciones incluyen sllice amorfa, silice
fumante, tierra de diatomaceas, talco, caolin, trisilicato de magnesio aluminio y
similares, con sllice amorfo que es especialmente preferido.

Por o tanto, y en conclusién, los agentes de dispersion se emplean para evitar
que el polvo empleado en la fabricacién del medicamento se apelmace durante
el almacenamiento, perdiendo asi sus propiedades de biodisponibilidad,
mientras que los agentes de distribucién buscan hacer que el polvo sea facil de
manipular durante el procesamiento, ayudandolo a conservar sus caracteristicas
de fluidez y evitando que genere obstrucciones en los aparatos.
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De acuerdo con las anteriores explicaciones queda claro el significado los
agentes objetados y no consideramos necesario modificacién adicional alguna.

En cuanto a la expresién "sustituida baja" segin la cual en opinidn del sefior
examinador no define ni limita el tipo de celulosa que se utiliza dentro de la
composicion hemos modificado esta expresion por hidroxipropilcelulosa de “baja
sustitucién™ y para mayor claridad nos permitimos anexar copia de su definicién
dada en el Handbook of Pharmaceutical Excipients, paginas 249-251.

Las modificaciones realizadas al capitulo reivindicatorio precisan el objetivo de la
invencidn, no implican ampliacién alguna de lo anteriormente reivindicado y se
encuentran debidamente sustentadas en la descripcién inicialmente presentada.

Teniendo en cuenta asi mismo las objeciones del sefior examinador en relacién
con la novedad y el nivel inventivo de la solicitud, con base en las referencias
WO 9932092 (D1), WO 9846215 (D2), EP 0890359 (D3), WO 9503785 (D4) y
US 5,994,348 (D5), nuestro poderdante no considera que el seifior examinador
tenga razén en la interpretacion del arte previo, por lo tanto, con el fin de
delimitar claramente la invencién estd presentando el nuevo capltulo
reivindicatorio anexo, debidamente modificado el cual precisa las caracteristicas
técnicas novedosas e inventivas de la solicitud. En este nuevo capitulo
reivindicatorio que estamos presentando se han realizado algunas
modificaciones dirigidas junto con [os argumentos que presentamos a -
continuacién, a sobrepasar las objeciones del sefior examinador.

En relacién con la novedad, el sefior examinador argumenta que la patente WO
9932092 (D1) divulga tabletas de dispersion rapida que comprenden un
desintegrante y un agiutinante; también contiene un agente de distribucion y un
agente dispersante. Una lectura cuidadosa de lo reivindicado por dicha
anterioridad permite observar que la reivindicacion independiente 1 menciona
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solamente la presencia de un agente ceroso y gpcionalmente un desintegrante;
la reivindicacion independiente 23 recita el uso de un desintegrante como parte
de ia formulacion; y la reivindicacion independiente 30 también menciona el uso
de un desintegrante en la capa exterior a los granulos que contienen el
ingrediente activo. Por lo tanto no es posible deducir de D1, como lo hace el
sefior examinador, la presencia de un agente de distribucién y un agente
dispersante. De lo que se concluye que la prasente solicitud es novedosa por
sobre lo divulgado en dicha anterioridad WO 9932092 D1.

Por otra parte, el sefior examinador afira que las anterioridades D2, D3 y D4
(WO 9846215, EP 0830359 y WO 9503785) divulgan tabletas de dispersién
rapida que contienen un desintegrante, un aglutinante, un agente de dispersion
y un agente de distribucion. La anterioridad D2 no menciona en ninguna de las
reivindicaciones la presencia de ninguno de los componentes como se
reivindican en la presente solicitud. No hay mencién alguna de aglutinantes,
desintegrantes, agentes de dispersién o agentes de distribucién; por lo tanto
dicha anterioridad D2 no es relevante a ia presente solicitud ya que no ensefta o
sugiere el uso de ninguno de los excipientes divulgados en el capltulo
reivindicatorio modificado que estamos presentando. Por su parte, la
anterioridad D3 menciona, en la reivindicacién independiente 1, que la
composicion comprende un aglutinante y un agente desintegrante, no hay en
dicha anterioridad mencion alguna al uso de un agente de dispersion o un
agente de distribucion; por lo que la presente solicitud es novedosa por sobre lo
divulgado en D3. A su vez la anterioridad D4 no divulga el uso de aglutinantes,
agentes de dispersion o agentes de distribucibn como se ensefian en la
presente invencion, por lo tanto la presente solicitud es novedosa por encima de
lo divulgado en D4. Por ditimo, la anterioridad D5 (US 5,994,348) ensefia en la
reivindicacién 2 el uso de aglutinante y desintegrante, pero no ensefa el uso de
agentes de dispersidn o agentes de distribucién. Aunque dicha anterioridad
ensefia el uso de algunos de los compuestos reivindicados en la presente
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solicitud, el uso de los mismos difiere del que se le da en la presente solicitud;

por ejemplo, la celulosa microcristalina se emplea en D5 como diluyente
mientras que en la presente solicitud se emplea como aglutinante; el talco se
emplea en D5 como antiadherente mientras que en la presente solicitud es
utilizado como agente de distribucién. Por lo anterior, aunque DS divulga el uso
de algunos de los compuestos de la presente solicitud, el que dichos
compuestos tengan una finalidad diferente en la presente solictud hace que Ia
misma sea novedosa por sobre lo divulgado en la anterioridad D5.

En relacién con el nivel inventivo de la solicitud, el sefior examinador emplea los
mismos argumentos para objetar la novedad y la altura inventiva de la presente
solicitud. Con esto, el sefior examinador esta generalizando que, porque una
composicién farmacéutica posee un aglutinante (cualquier aglutinante), un
desintegrante (cualquier desintegrante), un agente de distribucion (cualquier
agente de distribuciéon) y una agente de dispersién (cualquier agente de
dispersion), el comportamiento de dicha formulacion es el mismo al de todas las
formulaciones del arte previo que comprenden los mismos excipientes. Si se
analiza el arte previo se ve que D2 no es relevante para la presente invencién, y
la simple mencibn de que se trata de una forma de dosis que se disuelve
rapidamente no es argumento suficiente para dictaminar que puede afectar la
altura inventiva de la presente solicitud, ya que dicha anterioridad no ensefia ni
sugiere el uso de ninguno de los componentes empleados en la presente
solicitud.

Ademas, ningun técnico con habilidad en la materia podria derivar de manera
obvia lo reivindicado en la presente solicitud a partir de ios documentos D1, D3 o
D4, ya sean solos o tomados en conjunto. Por lo tanto dichas anterioridades no
pueden afectar la aitura inventiva de la presente solicitud. Esto es aun mas
claro cuando se pasa a considerar que el uso de determinados componentes en
funciones especificas tiene un efecto importante sobre el comportamiento de la
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formulacién terminada. No se obtiene el mismo resuitado, en este caso la
velocidad de desintegracion, si se mezcla un aglutinante A con un desintegrante
B a si se mezcla un aglutinante A con un desintegrante C. Es bien sabido por
aquellos con habilidad en el arte que todos los compuestos guimicos presentan
sinergias que mejoran o deterioran el desempefio del producto terminado. Por
lo tanto la abtencién de una mezcla de aglutinantes, desintegrantes, agentes de
distribucién y agentes de dispersién es un ejercicio de prueba y error y de
analisis cuidadoso de las caracteristicas quimicas de cada uno de los
componentes, tal que al mezclarios se obtenga el resultado deseado que en
este caso es una velocidad de desintegracion mas alta. En vista que lo anterior
no lo ensefia 0 sugiere ninguna de las anterioridades D1, D3, o D4, la altura
inventiva de la presente solicitud es evidente por sobre dichas anterioridades.

La anterioridad D5, que resultaria ser el arte previo mas cercano a la presente
solicitud, divulga el uso de algunos de los compuestos reivindicados en la
presente solicitud. Sin embargo el uso que hace de ellos es diferents, de
acuerdo como se argumenta en el encabezado de novedad. Como se dijo
arriba, las sinergias de los compuestos quimicos deben ser tenidas en cuanta al
formular una composicién. Dicha anterioridad ne ensefa o sugiere que el usar
el talco como agente de distribucién en lugar de cémo antiadherente mejora la
velocidad de desintegraciéon de la formulacién; lo mismo se puede argumentar
respecto al uso de la celulosa microcristalina. Por lo tanto, para ningin técnico
con habilidad en la materia resuitaria obvio, a partir de lo ensefiado en D5, que
el empiear un componente de la formulacién con otra finalidad puede mejorar el
desempefio del producto terminado.

Por ultimo, ningdn técnico con habilidad en la materia derivaria de manera obvia
y evidente lo divulgado en la presente solicitud a partir de la combinacién de los
documentos citado por el sefior examinador como anterioridades.
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En conclusién, la formulacién reivindicada en la presente solicitud posee altura

inventiva por sobre lo divulgado en el arte previo.

Consecuentemente, a la luz de los anteriores comentarios es posible reconocer
que las reivindicaciones corregidas que estamos presentando se definen
patentablemente sobre los documentos del arte previo citado, y que por lo tanto
existe novedad y nivel inventivo en la presente solicitud. De conformidad con lo
anterior, el solicitante respetuosamente pide que se retiren las objeciones de
novedad y nivel inventivo y que se permita a esta solicitud de patente llegar
hasta su concesion.

De la Sefiora Jefe,

Atentaments,

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO

T.P. No. 57.492 del C.S.J.
C.C. 80.410.337 de Usaquén
Carrera 7 No. 16-56 piso 9

Bogota, Diciembre 20 de 2005

MEViyg
Anexos
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REIVINDICACIONES

Un forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos que comprende un medicamento y una combinacién de cuatro
excipientes que comprenden un siperdesintegrante, un agente
dispersante, un agente de distribucién, y un aglutinante, caracterizada
porque dicho agente dispersante es silicato de calcio y en donde dicho
medicamento se selecciona del grupo que consiste de aripiprazola,
entecavir, cefprozil, pravastatin, captopril, omapatriiat y irbesartan.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o

menos de acuerdo con la reivindicacion 1 caracterizada porque dicho .

agente dispersante es silicato de calcio y dicho medicamento es
aripiprazola.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada porque, en
base a un peso total de dicha forma de dosis, comprende no mas del
30 por ciento en peso de medicamento, de 4 a 8 por cientdo en peso de
superdesintegrante, de 20 a 70 por ciento en peso de agente
dispersante, de 1 a 10 por ciento en peso de agente de distribucion y
de 10 a 50 por ciento en peso de aglutinante, en donde dicho agente
dispersante es silicato de calcio.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada porque, en

‘base a un peso total de dicha forma de dosis, comprende no mas de 30

por ciento en peso de medicamento, de 5 a 7 por ciento en peso de
superdesintegrante, de 35 a 45 por ciento en peso de agente
dispersante, de 1,5 a 3 por ciento en peso de agente de distribucion y
de 12 a 20 por ciento en peso de aglutinante, en donde dicho agente
dispersante es silicato de calcio.

Una forma de dosis que se disuelve en 10 sequndos o menos de
acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada porque dicho
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superdesintegrante es crospovidona, croscarmelosa de sodio, glucolato
almidén de sodio, hidroxipropil celulosa de baja sustitucién o almidén
pregelatinizado, dicho silicato de calcio es silicato de calcio orto-, meta-
o alfa triclinico, dicho agente de distribucién es silice amorfo, silice
ahumado, tierra diatomacea, talco, caolina o ftrisilicato de aluminio
magnesio y dicho aglutinante es celulosa microcristalina, hidroxipropil
celulosa, etil celulosa, lactosa, manitol o fosfato de calcio.

Una forma de dosis que se disuelve en 10 segundos o menos de
acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada porque dicho
superdesintegrante es crospovidona, dicho silicato de caicio es silicato
de calcio alfa triclinico, dicho agente de distribucién es silice amorfo y
dicho aglutinante es celulosa microcristalina.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio orto-, meta- o alfa
triclinico.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio alfa triclinico.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio comprende una combinacidn de silicato
de calcio alfa triclinico y al menos uno de otro silicato de calcio de
grado farmacéutico en donde dicho silicato de calcio alfa triclinico
comprende del 10% al 80% en peso de dicha combinacién.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio tiene un area superficial de 1,0 m%gm a
210 m*gm, densidad en volumen de 0,075 g/lcm® a 0,9 g/em®, densidad
verdadera de 1,70 g/cm® a 2,90 g/cm® y contenido volatil de menos de
1% a 14% p/p.

/17/’

%Ze



11.

12.

13.

14.

15.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio alfa triclinico que
tiene un area superficial de 1,3 m%gm, densidad en volumen de 0,63
g/cm®, densidad verdadera de 2,90 g/cm® y contenido volatil de menos
de 1% p/p.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio orto cristalino que
tiene un area superficial de 0,98 m’lgm, densidad en volu-men de 0,492
g/cm’®, densidad verdadera de 3,252 g/cm® y contenido volatil de menos
de 1% p/p.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio meta cristalino que
tiene un area superficial de 2,5 m%gm, densidad en volumen de 0,867
glcm®, densidad verdadera de 2,940 g/cm® y contenido volatil de menos
de 1% plp.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es un silicato de calcio cristalino que
tiene un 4rea superficial de 90,4 m?/gm, densidad en volumen de 0,094
g/cm®, densidad verdadera de 2,596 g/cm® y contenido volatil de menos
de 1% p/p.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio amorfo que tiene un
area superficial de 191,3 m¥gm, densidad en volumen de 0,120 g/cm®,
densidad verdadera de 2,314 g/cm® y contenido voléti! de menos de
14% p/p.
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Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio amorfo que tiene un
area superficial de 103,0 m%gm, densidad en volumen de 0,130 g/cm®,
densidad verdadera de 1,702 g/cm® y contenido volatil de menos de
14% plp.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho silicato de calcio es silicato de calcio amorfo que tiene un
area superficial de 209 m%gm, densidad en volumen de 0,075 g/cm®,
densidad verdadera de 2,035 g/cm® y contenido volatil de menos de
14% p/p.

Una forma de dosis farmacéutica que se disueive en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 o 4 caracterizada
porque dicho medicamento se selecciona del grupo que consiste de
aripiprazola, entecavir, cefprozil, pravastatin, captopril, omapatrilat e
irbesartan.

Una forma de dosis farmacéutica que se disuelve en 10 segundos o
menos de acuerdo con las reivindicaciones 1, 2, 3 0 4 caracterizada
porque dicho medicamento es aripiprazola.
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2 0 1ow gubzdtnted Fydrexyprop,l ether of celln ose Wben
dred ar 105 C for | hour it vonttins not les than 3 D% aad
am mere than 16 0% of bvdroxvpropaxy groupe Low subsdadted
hydroxypropyl ¢ellulogp 15 commerzisily avtilable i 3 nvm
b.r of &ifferent g-ades which have different parucle szes aod
substtution levels
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6. Funchtional Category
Tatle srd capsule disuntesrane, tablet binder

7 Appleations in harmaccutical Pormulation ov
Technology

Low robsu utad rydrexypropyl cellulose 1s widely used m
oral salid dosage form It s pricanly need {r tablebng 25 a
disintegrant and also 23 a biader v wer grang auon These
e o nambar of grdes which bave diersat parugle & zes
and substiexron levels LA '2 which has the medim subsn
tuticr Jesel and the largest partcle sice 14 wypacally ysed a3
in ant cpping ag2qr anc dunmezraar for direct comprassiot
LH 21 15 used as 3 binder and di nmgrant for taslets trough
e wet graunlsyon process Small pa tlle grade LY 31 3
vsed especially for exirusion o produce rannles 45 3 hag 2
small parucle size which 13 better 1o pas> & sereen Lawer
wheimnon prades LH 22 and Lh 32 cAn be used when high
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binding swength is not necesssry If hughes binding trength
15 neadad, hugker substirnnon grades LH 20 and LH 36 are
2lsy a/aleble

Typical contart of Jow sJisstitnted bydroxypropyl cellulose n
3 formulanen 15 epproumately § 5%

8. Description

Law-substiry ad hycroxypropvl cellu ose accurs as 3 whue o
yellowi=h white powder or grocules It 18 adarless or hsr a
shght chareeterst c odo It 2sieless



250 Hyvdroxypropyl Celtulose, Lowsubstunred

SEM: 2
Exefpiens: Low-subniruicd hydeoryprapy) sellulore, type LH-31
Munyfaeraree: Skin-Elsy
Yingnifivotion: 350%

9. Pharmacopelal Specifications

Test L
Wdentificzrion +
Chloride £ 0.36%
Heavy metaly £ 0.001&
Arsenic -

Lass oo drying 5 5.0%
Residue on ignidon £ 05%
Assay (of hydroxypropoty gronps) 5.0-16.0%

10. Typical Properties
Acldiryattalintry: pH = 5.0-0.5 for % wiv aquecus suspemsion.

Angle of responses s2e Tobla 1.

Ask: 0.3-04%
Derairy (bulk): see Table |,

Densiry (tapped): see Tabie I
Melting poine. decomposition al 275°G,

Table X: Typlead propertics for selacred grodes.

Grads Hydeoxy- Density Denpsity  Averpge  Angle of
propany  (belk)  (tapged! partkle  reperc ()
content {pem®  Rom’)  an®
(%) ()

LHJl 1N 0.32 0.56 50 49

Ly 1 036 0.62 40 45

LH-Y 1 0.29 5P 25 49

LH.22 g 0.36 0.62 40 a8

LH-32 3} c.26 0.39 25 43

LH-20 |3 0.36 0.62 ap 8

LE-30 1) 0.28 0.30 25 a1

Q
y

Moisture contenr:
B% st 33% relative humidity;
38% 3 95% relative humidity.

Specific praviry: 1.46

Solubility: praetically insoluble in ethanel and jn ether. Dis.
solves in & solution of rodium hydroxide {1 in 10) and -
produses a viecous solution, Infoluble, tint swells in water,

11. Stability and Storage Conditions

Low-mubttitutad hydroxypropyl cellulose is & stable, though
hyEgroscopic, materisl, The powder should he stared i & well-
closed container.,

m AR e s e e o e e —— = ——————

12. 1otompetibilities

Alknline rubytences may interact. 1f o ablet formulation eon-
1alns such & material, its disintegration may be extended afier

SI0TREE,

Low-substinned hydroxypropyl celluloss is manufacmred by
reacting alkali callyjose with propylene oxide at elevared tem-
perature, Following the reaction, the reaciant is recrystalizad
by neutralizadon, washed, and milled. :

I,
13. Mothod of Mamufacture , '

I

|

14, Salets !

Low substltuted hydroaypropyl ecllulose is generally regarded
g8 & nontoxic and monirriiant matetiaj,

Ammal toxizity studies showed no adverse offects in ruts fed r
orally 6 gfkg/day over 6 morthe. No teratogenic cifects wera {
poted in rabbits anc mts f20 5 g/kg/day. !

LDy (18, aoal): > 15 pleg(t

15. Handling Precavilons #

Observe normal precoutions approprizie to the circumstancas
and quantity of maierial handled. Excestive dust generation
should be avolded o minimize ths risks of explosions.

16, Regnlaloty Status

Approved for use in pharmaocentizais i Japan, US, Evrope.
and other countries, .

17, Phurmacopeias )
US. 1

18. Relnted Substances
Hydroxypropyl celulose.

39, Commenits

20. Specific References

1. Kimsaws B, Yano R, Salto M, Fokuka ¥. Acuw, subscote 10d
chrotis Iexicities & Bydyexypropyieeliuloss of low-subsdni-
Uon in mate. Pharmacomairics 1876: 12: 41-56,

2. Kitagawa H, Saito H, Yokoshima T, Nabo T, Ushioda K, Ueda
T, Oyalu S. Atsoprion, distibodon, exomtion md motabolism af
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CH¥+hydroxypropylesllulose of Jow-substitzion. Phernocomasi-
ries 1976; 12: 33-39,

. Kitagawa H, Sstch T, Saits H, Knoh M, Makita T, Hishimoto Y,

Teratological smdy of hydraxypropylzelluloss of Jow subtiinnion
(-HPC) in rabbits. Pharmacometrics 1978, 16: 259-269.

. Kitagawa H. Saito H. Geraral pharmacology of hydroxypro-

pyicellulose of low wubstiwtion (L-HPC). Phgrmacemairics
1976; €. 299-302.
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21, General References

Shin-Etsu Chamicsl Co Ltd. Technlcal literature: L-SPC, low.

gubstintted hydroxypropyl cellulose, 1991,

22. Authors

RJ Harwaod. !



Drigard & Castro partado 3692 ’@7{
Abogados
Cra. 7 16-56 '
i \ Bogota - Colombia S.A.
As.. 82.681

Tel. Conm. 3802200
Tel./Fax: (57.1) 2827976
{57.1) 3802700

SENORES C .
SUPERINTENDENCIA DE-INDUSTRIA Y COMERCIO B Mail:bricas @ brigardycastro.com.co
DIVISION DE NUEVAS-CREACIONES

E. S.D. ' '

Ref.: Expediente No. 00 059.228

HECTOR GOMEZ MEJIA, mayor de edad y vecino de esta ciudad, identificado
como aparece al pie de mi firma, en mi calidad de .Apoderado General
de_ BRISTOL -~ MYERS SQUIBB COMPANY ,

manifiesto por el presente que SUSTITUYO el Poder conferido en el abogad

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO, también mayor de edad y vecino de esta
ciudad, identificado)como aparece al pie de su firma, para que actie ante esa
Division en las diligencias que se adelantan dentro del expediente de la referencia.

El apoderado sustituto queda ampliamente facultado para intervenir ante esa
Divisibn; presentar solicitudes, modificaciones, y afectaciones; presentar
oposiciones, presentar objeciones; presentar demandas de cancelacion;
interponer y presentar recursos; pagar, notificarse; desistir; conciliar y transigir;
renunciar; sustituir y reasumir este Poder; y-en general adelantar todas las
actuaciones requeridas para la defensa y efectividad de los intereses de mi
representada. T

Ruego se le reconozca personeria en los términos de esta sustitucion.

Respetuosamente,

" L]
HECTOR GOME; MZI’I:\_?

C.C. No. 22.720 de Bogotéa
T.P. No. 19.436 del C. S. J.

Acepto,

wg/// ﬁ/&
AN PABLO CADENA SARMIENTO

C.C. No. 80.410.337 de Usaquén
T.P. No.57.492 del C. S. J.
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OF NEW JERSEY
1l::qmmty of Merur

) :'-_._

I,.CATHERINE DiCOSTANZO, Clerk of the Coumy of Mercer,

Do Hereby Certify that % Q :
Esq whose name [s subscribed to the acknowled ent proof or affidavit of .
. the annexed Inatrument, and thereon wnlten. and was at the time of

taklng the same, a Notary Public - in and for said State,
dwelllng in said County, commissioned and sworn and dulf authorized by

"the laws thereof to take the ;lgroofs and acknowledgments ol deeds or other
mstrumentsofwrltmg, and affidavits to be recorded in said State, and that I
am well acquainted with the handwriting of said official, and ver:ly believe
that the gignature is genuine,

Further Certify that impression of Seal of Notaries Public not required by
law be filed in my office.

In Testimony Whereof, I have hereunto set my hand and affixed the seal of
said County and Courts at Trenton this ay of

.D. nineteen hund/ gnnd?i—qd /n‘:&d

J”"‘-’J

) ""t ""‘“c(,

1.‘{4“:

Mercer County Clerk.
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EL SUSCRITO CONSUL DE COLOMBIA
VISTOS LOS DOCUMENTOS PRESENTADOS POR LOS INTERESADOS

CERTIFICA

Que el Seiior (a), CATHERINE Dicostanzo Clerck del condado de Mercer
estado de New Jersey, autentico la firma de la notario(a) publico(a) sr (a).
DIANE C. BARTRAN del estado de New Jersey, Estados Unidos de América y
quien ejercia las funciones antes expresadas, y que la fiirma vy sello que en el
documento aparecen como Suyos, son Ios que usa y acostumbra en sus actos
oficiales;

Que la notario{a) antes citada autenticé la firma del sefior STEPHEN B. DAVIS-
quien actua en calidad de Asesor de Patentes de la Compailia BRISTOL-
MEYERS SQUIBB COMPANY sociedad que existe y esta legalmente
organizada bajo las leyes del estado de Dejaware U.S.A

Que ha tenido a la vista los documentos probatorios de los hechos citados y
constatados por el notario publico y el County Clerck del estado de New
Jersey, los cuales forman parte integral del presente documento.

Se expide la presente certificacién en cumplimiento de los artfculos 259 del

Cédigo de Procedimiento Civil y 480 del Cadigo de Comercio y a solicitud del -

interesado el 20 de Abrit de 1999.

NO SE ASUME RESPONSABILIDAD POR EL "CONTENIDO DEL

DOCUMENTO ADJUNTO. ~

\‘_ - L
\J" I

co MYjla’N ¢jla
Cdnsul de\Colorgbia
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PODER N
"Vp (nosotros) '

'l e
“Nombrojemosl a: RAMIRO CASTRO DUGUE yio
mcron GOMEZ - MEJIA, de Santafé de Bogotd,
ifplombis, spoderados verdaderos vy lsgeles con poder
;popecisl, amplio vy suficients. pera recaber de les
iwnn vy suneridades colombianas administrativas,
lcigles ¥ de policia, sn cualiquler instancis o recurso,
. obtencién da petentes de Invencién, registros de
e, dlasfios industrigles, modelas de utilided,
ygpdshus de nombres comeralales y ensefias, registros
Q derechos de sutor y contratos sobre los mismos,
)jencién de certificados de obtentor de variedades
,,mmm. asi como sus prdrrogas, renovaciones,
clones de traspadso, camblos de nombre y/o
mlelllo. vlaborar, tramitar y registrar contratos de
quneln y licanclas de cusiesquiers cleses; intarvenir
_Jgipo demandsnte © como demandedo en cusiquier
k ystancie y recurso ante cuslquier juez, corporacién,
ndonuno publico o autorided on accicnes judiciales,
.p_dl_'l_\lnlltntlvn y de policia tales como: oposicionss al
«riglistro de marcas; acciones de oadueidad, cancelacién
pulided; acciones relvindicatorias, aociones derivades
i_ g Ja obtenclén o sxplotecidn de licenciss; accionss da
ympetencie desieal; demandas penaies; acclones de
pnnizacién de perjuicios, raclamos y cbservaciones
glicitudes de patentes, disefios industrisles, modaios
dc lll“ldld. en sl ejercicio de medidas cautslares vy en
s i acciones o medides similares.
3 _:},._nn ofecto, lof{a} facultolamnos} para. elever
-Aglicltudes, formular  deseripciones,  enmiendas,
iprotastas, decisracionas, oposiciones, cancelaciones,
pl.ﬂll!udu. apelaciones y raclamoa; pages lmpdeﬂac.u
Quo‘m y gravidmenes preacritos por (a ley; renuncier o
ilﬁr aderechos concedidos o aréurso de concesién; =
ir toda ciase de documentos y valores, dando el
~ "wmo respectivo, y, en general, para der ante dichas
“avioridades todos ioe pasos noecesarics al. efecto
Iuyhnlo y tomer todss ias medides que ¢reyersn
. qppducantu sl resguardo de mis {nusstros interesss),
. q_n_todn las demds facultaden legales necenarins.

v#8t8. poder comprende Ia faculted de ratificar o
firmer en m! (nuestro) nombra lo actuado el come
,}:“'ﬂlﬂ'ld de deslstir, trensigir, compromster, y la de
mulrlo on todo © en parte y revocar sustitucionss.
smo nombro(amaos) a: RAMIRO CASTRO DUQUE
v?a ‘HECTOR QOMEXZ MEJIA, damiclllado(s) en !a
Lmu 7 No. 18-58 Plso 9, mie (nuestros) spoderadoa
un ‘Colombis, oon tacultades pera recibir notificaciones
_4 v\dulonsr apoderados judiciates o extrajudiolales,

ﬁt]‘""\{' o Iwﬁ%“)ﬁﬁﬂ:&ﬂ*? \‘II‘
[ ‘ |! - .l‘-1
.. ' ’ ‘.' -' 5 "

Brig d&Castl'o,

SANTA FE DE BOGOTA - COLOMBIA

g
I {we)

En b3 Notaths Cunrenta ¢x cad)
cotejo. 1 presente fat focapin Lusll

POWER OF A'ITOHNEY

T

’%RISTDL MYERS SQUIBB COMPANY

domiciled in
u,' Princeton, New Jersey, USA

Heroby appoint RAMIRO CABTAO DUQUE and/or
HECTOR GOMEZ MEJIA, of Sematé de Bogors,
Colombia. my (our) trus end lawfyll attornéys with

. special, ample and aufficlent power to obtain from tha
Colomblan adminiatrative, judicial and police affices and
authotities, in any Instance, privileges of pstenta of
invention, ragistration of radamarks, industrial desigme
and utility models; registration of eoinmercial names
and emblems, registration of copyright and contrects
related therato, certificates of obtainers of vegetablas
varletien, au wali as extenalons, renewals and reocordal
of assighments and changes of names and domiclle
related to the abova; 10 prepare, prosscute and reglater
liconses of any kind; to act as plaintiff or defendant In
any inatance or recourss, snd befors any judge,
corporation, public official or duthorty in " judiclal,
edministrative and palics setlons, such as: oppositions
to the registration of trademarke; ceducity, cancslistion
and nullity actione; clalm agtions derived” from tha
obteining or explotation of Heenses, sction'of unfalr
compstition; penal demands, actions of Indommities for”
damages: claims or observations on patent
applications, models, Industrial designs snd utlity
modeis; in the sxercise of prevantive mouum' cnd ln
othar actione or similar pmeudinnl. :

a -

To thet effsct they heraby empowered to filo
applications, formulate descriptions, emendments.

protests, declarations, oppositions, cancellstions,’
nullivies, sppesis and claima; to pay taxes, quotas and

i q} mgssmenta prescribad by law, renounce or walve the

hts grented or In tha process of graming; to recelva
all kinds of documenta and valusbles, giving the

_ tegpective release of receipt, and, in genarsl, to take

before sald authorities the necessary stepy to euch..
sffact, and eny meaeasures thot they may deem partinent.
to the safeguard of my (our) interestis) with all tho. .
other necessery legal powers. -

This power Includes the faculty to retity or confirm
desist, settls and compromise on my (our} behaelf, and
to substitute this power In whols or In part ind o
tevoke substitutions, At the same time 1 (We)' hereby
appoint RAMIRO CASTRO DUQUE wnd/or HECTOR
GOMBZ MEJIA, domiciied in Carrera 7 No. 10-80, Fiao!
9, my {our) sttornsyis} in fact, with powars to racsive .

A O

hed lnd slumd in Pr1nceton. New Jersey, USA

K otlllclttom and to daslgnﬂo judicial and extflludlelui o

ol original ha tenidd o i | o tta ot
) 3 e . bl b gyt Vidgh T gy of April 188 9
15 Koy: I e - BRISTOL-MYERS SQUIBB ; COMPANY
wNOTARIO CUARERT® (e 5 5. ‘ -
Fernando Mor, Jlane: | b (2t
Bogotd, D.C., S iStephtn B. Davis

‘Asscciate Counsel Patents

[N R —




-+ 'CERTIFICADO NOTARIAL IBOClED_ADI - NOTARIAL CERTIFICATE (C RPORATION) .
:=" |,,,l_.-J . -
. de do Onthis 14th dayof April of 1998
mennlm-nte comp-reclé ante ml - personally appearad before me
* Stephen.B. Davis -
l dulon conozco, vy de quien me consta que {irmé ol : te me known, and known to me to be !ho peuon who
-anierior documento, debidamente juramentado declard elgned the foregoing Instrument who baing by mba duly
. wfdijo que él es sworn did depoae and ssy thet he (she) is the
_ ) Associate Counsel Patents
S TR we """ of BRISTOL-MYERS SQUIBE COMPANY
' “§i§bedad legaimente conetituida pars un periodo de Which {s legally constituted for s 1ermi not mtﬁﬁ‘d.
:  dureclén que aun no ha terminado: que el declarante that deponent Is authorized by sald Company to caftifer
. ..*”m-auturindo por dicha compafi{a para canferir sste this Power of Attorney: thut the ssal affixed hefeunto
' ;m; que 2l selic astampedo por # al pie de tal poder, by the deponsnt in the nama snd on' behait of said
Q] iombre y representacisn de ls expreseda compafila, Corporation Is the corporate sssl theieof; ahd’ mit lho_
i=4iei‘sello oficial de ella; y que ei objeto pars elicual se _purpose for which this Instrumenit s granted is Inelﬁdod
-.panﬂore oste Instrumanto estd comprendido dentra del within the corporate purpuo of oompany
gdun.loeladud. _
. S ™y
Bluurlto Notario hace conster que tuve a la vlnta oo The undarsigned Notary Publi¢ attests that he hss sesn - |’
pmohla de {a existenclo de le lol:ledad the documents that prove the onlctanee of tho '
company. w5 e
“q do de ) State of Delaware
(focha under date of  Noyember 13, 1989
‘v}.’.;ibo quisn confiere ! prosento poder- es su and that he (she) who grants e pm.n: po'wir ot
uprountnnte . attorney s Its Representative.

Notario POblico {salio) ngl;n;ﬂc. lfaamm Public Nots
e . ublic of New Jerg
,' .. My Commiasion Expires Mnreh.Dym (e

CERTIFICADO NOTARIAL . NOTARIAL [
' PERSONA NATURAL NATURAL PERSON .
:,u . n R !h‘rﬂt -. . L ':-4--'! .;:" o
.._..e..._‘"f.: ' . ) .t
hw do de . comparacié{eran) On th‘Is 14th dayof April of 1999
sngitd ' mi \ _'porsonnllv appearad before me ,
. I f Stephen B. Davis : " -.._;-"-’-":;-‘ : .
*igqulon {os) conozco y -y eonnn que omon) fole) who Imul known to me and who | sttast noamﬁtho :
; ‘:monam firmenta(s) del documente que proeede Y foregolng document and he (they) declaréd he {thay) '

. squlen(es) declarain) que otargen ol m
- Jmn.y propdaitos que en 6) ss oy

por- 1.,,]

g rnnt(aI the document for the uses and purpolu thmln .

. . Notary Public. {Ssal)

.\'\'J

ubﬂaoi New .Iuiq
plon Explres March 0, 2000 ]
-LEGALIZATION BEFORE mumeum i

" ISQALZACION ANTE CONSUL COLOM
. REQUERIDA.

- Ve ed -
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TRATUCCION OFICfAL No. 260/99 de las Legalizacioneé que Se encuen-
tran a continuacién de un Poder otorgado por BRISTOL-MYERS SQUIBB
COMPANY, una Bociedéd?ﬂomiciliada en P?ippenton, New Jereey, Esta-
dos Unidos de América al doctor RAMIRO CASTRO DUQUE y/o HECTOR GO-
MEZ MEJIA, de Santafé de Bogotd, D.C,, Colombia, del inglés al es-
pafiol, las cuales para su identificacién se sellan con el Sello '
del Traductor al mismo tiempo gque la presente.-

B e B e e e e o i b b i ot T ST S SR S o SF T B WS AT A B RS RS

AREXOS: E1 Poder arriba mencionado, Certificaciones Notariales,Cer-
tificacién de las Firmas Noterialea, Certificacién del Consulado
General de Colombia en New York, Estado de New York, Estados Unidos
de América, Autenticacién por el Minieterio de Relaciones Exterio-
rea de Colombia,-

R o Bk o o 2 S S S S A S SR A S O S AT AU I W O S PR ATy

Diane C. Bartram {(firmado)
Notaric Pdblico
HAY UN SELLO QUE DICE:

Diane C. Bartram

Notario Piblico de New Jersey

Mi Comisidén Expira el 9 de Marzo del
afic 2000

Rt i L L a2 R S N A 2 F 2 O R SN U O RESPUR TR A S Ry

Diane C. Bartram (firmado)
Notario Pdblico

HAY UN SELLO QUE DICE:

Diane C, Bartram

Notario Piblico de New Jersey .

Mi Comisién Expira el 9 de Marzo del
aflo 2000

R A R o I  ah L S T BT S A S A AT GPRPA SR AP W O I U R SRR I

Digne C., Bartram (firmado)
Notario Riblico

HAY UN SELLO QUE DICE:

Diane C. Bartram
Notario Piblicv de New Jersey

Mi Comisidén Expira el 9 de Marzo del
afio 2000
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Diane C. Bartram (firmado}
Notario Fiblico
HAY UN SELLO QUE DICE:
' Diene C. Bartram
' Notario Piblico de New Jersey
Mi Comisién Expira el 9 de Marzo del
afio 2000
+++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++¥4+
Disne C. Bartram (firmado)
Notario Pdblico
HAY UN SELLO QUE DICE:
N Diane C. Bartram
b : Notario Riblico de New Jersey
. Mi Comisién Expira el 9 de Marzo del
aflo 2000
S U S O U O T TR
Diagne C, Bartram (firmado)
Notario Publico
HAY UN SELLC QUE DICE:
Digne C, Bartram
Notarioc Pdblico de New Jersey
Mi Comisién Expira el 9 de Marzo. del
aflo 2000
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ESTADO DE NEW JERSEY
Condado de Mercer

Yo, CATHERINE DiCOSTANZO, Escribano del Condado de Mercer,

Por Medio del Presente Certifico que Diane C, Bartram, cuyo nom-
bre estd suscrito al reconocimiento, prueba o declaracién jurada

del instrumento anexo, y en éste escrito, es y era en el momento
de tomar el mismo, un Notario Piblico en y para dicho Estado, re-
sidente en dicho Condado, comisionado y juramentado y debidamente
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cimientos de escrituras u otroe instrumentos escritos, y decla-
raciones juredae para eer registrados en dicho Estade, y que es—
toy familiarigado con la ocaligraffa de dicho funcionario, y de

veras creo que la firma es genuina.
Ademds Certifico que la impresién del Sello de Notarios Piblicos

ne estd requerida por la ley para ser presentada en mi oficina.

En Testimonio de lo Cuaml, he firmado el presente de mi pullo y le-
tra y fijado el eello de dichos Condado y Tribunalee, en Tranton
eate dfa 1% de Abril del A.D. de mil noveclentos noventa y nusve,

Catharine DiConetanzo (fdo.) Escribano del Condedo de
Mercer.
SELLO EN RELIEVE,
L R L e e St S kL L T U A A AT S S S Ty
EN ESPAROL: La Certificacién del Consulaedo General te Colombiam en
New York, Estado de New York, Estados Unidos de América bajo el
nimero 200283 de fecham 20 de Abril de 1999; Autenticacién hasta

por el Ministeric de Relaciones Exteriores de Colombiam bajo el
numero 044498 de fecha 29 de Abril de 1999, '

(Pagado Impuesto de Timbre y Derechos Consularee por
valor de $57.00 Délares).
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ES TRAIUCCION FIEL Y COMPLETA DE 10S DOCUMENTOS ADJUNTOS.

e IR
Lot ATl AT A
SEIT 1 T O T DFICLE:

Reeolucién mimerc 1876 del Minimsterio de Justicia.
Fecha: Mayo 3 de 1999.
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ORIGINAL PARA LA OFICINA DE REGISTRO
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Documento de identificacian (Clase ¥ nimaro) . Sexo {en Letru)
CeCuNoy' 170322 DE BOGOTA oo men e e cn MASCUL INO

Duton de fo defuncién
gur do b Dafunciéer Pals - Departamento - Municlplo - Corragimisnta a/o bipaceldn de Polluh

COLOMBIA CUNDINAMARCA BOGOTA D.C.

Fecha du b defuncién . Hora Nimerg de cartMeado de defuncidn
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Eresuncién de muerte

Juzgado que profiers b sentencis Fechade n nela
--.-—-_-----—--——--— Ao Mas i l 4 | = Oln
. __Docymento pregentado : Nombres y cargo del f
Autorlxacion |udich! E Certificada Mid) x rgD'MzEs,; D lAz CAMPOS--
uterizacidn [{ - or Ada (4] " » a 7998 66
. - . _Apellidos y nombres complecas :
__EDGAR DAYJR REGINQ H. -

_Apgllidos v nombres completos
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= am e e R M o e e e M o M e m e e Em e w e o o owowm om o “f

[ Segundo festige

~Apaliidoy y nombreg completoy

Decumentos de Identificacion (Cisgs ¥ nimere) S— Firma :
W W W ew W o ew ks o em My PR N e M B B e e e -._.ﬂ-‘.’é’c'b"fé&"__ - e o s o 1
—: ——prpmm— e .
Fecho ds Inseripelén Ny Now} rmia o ve 1 K A i
Ado 2 0 0 4 Mes IJL"' Dh o 2 \m o ‘ \ { EST RE
_'—_N 4 : y % - _:
4 . : v 193 1 -.'b.'=-"" .-- ;
—PADRESTALFON-S0—CASTRO— o PhrANOTAS R aciibntt 2/
% MERCEDES_ DlQUE. T
§ i e e " . e Qfemaga w1 HoaLInS ‘ o




i am - ms

—— s

Iy
. )
e — e =

e sl - ——

b

ko

NOTARIA 32 ' o,

,r . .’l
o Germén Eledzar Moreno L.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020/
Bogota, D.C.,
Doctor
Juan Pablo Cadena - OficleN°>” =~ 2 nk3
Apoderado
REFERENCIA Radicacion 00 59228
Tramite 002
Evento 001
Actuacion " 430
Folios 002

Como resultado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de
invencién N° 00 59228, realizado segun el articulo 45 de la decisién 486 de la
comisién de la Comunidad Andina, se notifica:

Documentos estudiados: .

. Descripcion: folios 6-30

. Ejempilos: folios 30-49

. Capitulo reivindicatorio estudiado: folios 224-227

. Se reivindica prioridad, presentada en Estados Unidos el 12.04.00, bajo el
namero 09/547948

Objeto de la invenciéon

Segln las reivindicaciones 1 a 19 de la presente solicitud, se refiere a una
forma de dosificacion farmacéutica de rapida disolucion que comprende un
medicamento y una combinacion de cuatro excipientes: un desintegrante, un

agente de dispersion, un agente de distribucién y un aglutinante.

Clasificaciéon intemacional de patentes A 61 K 9/20
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Claridad de la solicitud

El art. 30 de la decision 486 establece que “Las reivindicaciones definiran la
maleria que se desea proteger mediante la patente. Deben ser claras y
concisas y estar enteramente sustentadas por la descripcion”

Las reivindicaciones 1 y 2 no son claras, debido a que no incluyen el porcentaje
especifico de cada uno de los componentes de la composicion que se pretende
proteger y puede llegar a incluir proporciones que no se encuentran reveladas
en la descripcion. Tampoco se incluyen los compuestos que son
desintegrantes, dispersantes y agentes de distribucion para diferenciarlos
especificamente del resto de agentes dentro de la composicién.

Se sugiere dejar la reivindicacion 3 de reivindicacion principal e incorporarie la
materia de la reivindicacion 5 para que las composiciones que se reivindican se
diferencien de manera especifica de las del estado de la técnica.

Favor hacer las aclaraciones y correcciones del caso

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 notificacién 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 concesién, se
denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo 5 del tijulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001

Alix Carmenza CAspedes de Verge!
Jefe de la Divisigh de Nuevas Creaciones

El anterior re uerimientq" fue notificado por fijacibn en lista, de
fecha :
‘;B-Q-FEB. - 2006

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
Numero 0205 Codigo 202024




