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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RAD: 9-149219- -16 FECHA: 2014-03-07 19:14:09

DEP: 2020 DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES EVE: 379 FASE NACIONAL INCLUIDO CAPITULO Il
TRA: 11 PCT-PATENTE DE INVENCION CAPITULOS I Y I FOLIOS: 6

ACT: 519 PRESENTACION

DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES
2020
Bogota, D.C.,

Abogado(a)/Sefior(a)
SILVANA MARIA LOPEZ DIAZ

Asunto: Radicacion: 9-149219- -16

Tramite: 11

Evento: 379

Actuacion: 519

Oficio: 3049

Folios: 6
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | Capitulo 11 X
No. Solicitud Internacional PCT/MX2008/000085
Fecha de Presentacion Internacional 04/07/2008

1. Documentos estudiados:

Descripcion: Radicado N° 09-149219-00000-0000  30/12/2009

Reivindicaciones: Radicado N° 09-149219-00000-0000 30/12/2009
Radicado N° 09-149219-00005-0000 12/09/2011
Radicado N° 09-149219-00008-0000 3/01/2013

Rta del Solicitante: Radicado N° 09-149219-00005-0000 12/09/2011
Radicado N° 09-149219-00008-0000 3/01/2013

Oposicién(es): Laboratorio Franco Colombiano Lafrancol S.A.
Radicado N° 09-149219-00003-0000 19/05/2011

Prioridad: MX/a/2007/008321 6/07/2007
2. Analisis de la prioridad:
Se acepta la reivindicacion de prioridad porque ésta solicitud fue presentada dentro del plazo

establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la prioridad
reivindicada.
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3. Objeto de la invencién:

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del capitulo Primero del Titulo X de la
Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, se tendrda en cuenta la tasa
pagada por el solicitante al momento de comenzar el examen para las reivindicaciones
adicionales; esto es que cuando la solicitud contenga méas de diez (10) reivindicaciones y no
se haya pagado la tasa complementaria, s6lo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada.

Teniendo en cuenta que el solicitante modificé el capitulo reivindicatorio presentando 2
reivindicaciones, lo anterior no aplica para las reivindicaciones en evaluacion.

Titulo de la solicitud: COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMRENDE LA
COMBINACION DE UNA TRIAZOLOBENZODIAZEPINA Y UN AGENTE INHIBIDOR
SELECTIVO DE LA RECAPTURA DE SEROTONINA.

El problema planteado en esta solicitud consiste en proveer compuestos Utiles para el
tratamiento y control de episodios depresivos mayores, sintomas del trastorno obsesivo-
compulsivo (TOC), trastornos del panico con o sin agorafobia, trastornos de ansiedad
generalizada, fobia social y desorden de estrés postraumatico.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una composicion
farmacéutica compuesta por una combinacion sinérgica de un agente inhibidor selectivo de la
recaptacion de serotonina y un agente perteneciente al grupo de las triazolobenzodiazepina.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de Patentes
(CIP): A61K31/5517.

4. De la solicitud de patente
Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

De acuerdo con lo revelado en el capitulo reivindicatorio, la composicién que se reclama esta
caracterizada contener “paroxetina hemidrato del clorhidrato de paroxetina”, no es claro el
término, tal vez por fallas en la traduccion. Se debe revisar.

5. Andlisis de la(s) oposicidn(es)
Argumentaciones de Laboratorio Franco Colombiano Lafrancol S.A.

Dice el oponente que la presente solicitud no cumple con los requisitos de patentabilidad,
novedad, nivel inventivo y aplicacion industrial. La sociedad opositora menciona los
documentos: ES8501961 y US2005089575 como relevantes para desvirtuar la patentabilidad
del objeto reclamado en la presente solicitud.

La firma opositora manifiesta que las composiciones y combinaciones farmacéuticas donde
se involucran agentes tales como paroxetina y alprazolam no pueden acceder a un beneficio
patentario, puesto que son moléculas descubiertas y plenamente identificadas en el sector
quimico farmacéutico. La sociedad opositora cita el libro “The Merck Index” y los
documentos: DE2404113, EP223403, US 3912743, US4007196, US4721723, DE2012190,
US3987052. No puede existir beneficio patentario que reivindique composiciones y
combinaciones farmacéuticas Utiles en el tratamiento y/o prevencion de la depresion o del
sindrome de abstinencia, que resultan carentes de novedad y nivel inventivo, ya que son
eventos conocidos mundialmente. La mezcla (combinaciones) de productos (moléculas)
conocidos y su variacion, bien sea en uso, dimensibn o materia, no se consideran
invenciones por cuanto no son susceptibles de aplicacion industrial, nivel inventivo y
novedad.
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Respuesta del solicitante

En cuanto a los argumentos de la firma opositora, la solicitante afirma que el opositor no
aporta ningun documento o prueba que evidencia la falta de novedad o actividad inventiva de
la invencion. Debido a que en los documentos anexos no muestran la combinacidn especifica
gue se reclama en la presente invencion, por lo cual no puede verse afectada la novedad de
la misma. Las reivindicaciones precisan novedad y altura inventiva de los productos que se
busca proteger con la patente ya que ninguna versa sobre los principios activos paroxetina o
alprazolam en forma aislada. La presente invencion consiste en la combinacién sinérgica de
un agente inhibidor de la recaptacion de serotonina como paroxetina y de un agente del
grupo de las triazolobenzodiazepinas, tal como el alprazolam.

Con el fin de proporcionar pruebas adicionales que demuestren efecto sinérgico la solicitante
anexo los resultados del estudio preclinico titulado: “Interaccion sinérgica de la combinacion
de paroxetina y alprazolam por via oral en la rata en el modelo experimental de depresion
(nado forzado) y en el modelo experimental de ansiedad (laberinto elevado en cruz)”.

De acuerdo con los resultados obtenidos, en la prueba de nado forzado administrando la
combinacion paroxetina-alprazolam presentd un efecto sinérgico en la potenciacion del
efecto antidepresivo disminuyendo el porcentaje de tiempo de inmovilidad en la prueba de
nado forzado. En la prueba de laberinto elevado en cruz, la combinacion de paroxetina-
alprazolam presento sinergia, potenciando el efecto ansiolitico. El analisis isobolografico de
la combinacion paroxetina-alprazolam demostré un efecto sinérgico de potenciacion en cada
uno de los modelos evaluados.

La solicitante concluyd que la combinacion paroxetina y alprazolam es sinérgica y evidencia
gue la combinacion mejora lo conocido en el estado de la técnica dando lugar a un producto
nuevo y que la sinergia existente entre estos dos activos se alcanzé luego de analizar e
investigar, por lo cual tiene nivel inventivo.

Respuesta del examinador técnico

De acuerdo con los argumentos expuestos por la sociedad opositora y por la solicitante se
observd que los documentos citados por la opositora no son relevantes para desvirtuar los
requisitos de patentabilidad de la composicion reivindicada de paroxetina y alprazolam.
Ademas, la solicitante manifesté que su invencion es nueva e inventiva por demostrar un
efecto sinérgico. No obstante, hay que tener en cuenta que ya era conocida la combinacion
de estos principios activos con el fin de lograr un efecto antidepresivo y ansiolitico mejorado,
como se vera mas adelante.

Los documentos presentados en la(s) oposicion(es) no desvirtian la novedad ni el nivel
inventivo del objeto de esta solicitud; por lo tanto, no se considerara dentro del examen de
patentabilidad.

6 . Determinacién del estado de la técnica:
El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de presentacion de la solicitud de

prioridad: 6 de julio de 2007 y se encontraron los siguientes documentos que anticipan el
objeto de esta solicitud:

‘ . Fech
Item Documento Titulo echa 0!?
Publicacion
Pharmacopsychiatry “Generalised Urticaria in a Young Woman treated
D1 39(4): 154-156 with Clomipramine and after Ingestion of Codfish” 2006
“Compositions and methods for the treatment of
D2 W02007056618 addiction and other neuropsychiatric disorders ” 18/mayo/2007
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El documento D1 divulga la administraciéon de paroxetina con alprazolam para el
tratamiento de desorden obsesivo compulsivo (Resumen).

El documento D22 divulga terapias de combinacién la para la ansiedad, esquizofrenia,
depresion y adiccidbn (Resumen). La composicion es de metirapona o ketoconazol, una
benzodiazepina tal como oxacepam (Pags. 16, 17). Puede incluir un tercer componente, tal
como un ansiolitico como la paroxetina (Pag. 18). Otras benzodiacepinas que se pueden
emplear son: mirtazepina, atomoxetina, gapentina, lorazepam, alprazolam (Xanax) (Pag. 17).

7. Examen de patentabilidad (Art 14 D486)

Nivel inventivo (Art 18 D436)

La reivindicaciénl consiste en: “Una composicion farmacéutica caracterizada porgue consiste
en la combinacion de paroxetina hemidrato del clorhidrato de paroxetina en una cantidad de
20,0 mg y alprazolam en una cantidad de 0,25 mg... en una sola unidad de dosificacion...”
(Ver pagina 9 del radicado N° 09-149219-00008-0000)

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:

Caracteristicas esenciales D1 D2
Una composicion farmaceéutica . Una composicion
. No menciona 2 u
caracterizada porque farmacéutica
Consiste en la combinacion de Combinacion de Combinacion de

Paroxetina hemidrato del clorhidrato de
paroxetina 20 mg

Antidepresivo
(Paroxetina)
Benzodiacepina
(oxacepam, alprazolam)

Excipientes No menciona Excipientes

Paroxetina 30 mg/dia

Alprazolam 0,25 mg Alprazolam 0,5 mg/dia

Los documentos D1 y D2 se consideran el estado de la técnica cercano a la invencién
definida en la reivindicaciéon 1 porque divulgan la combinacién del antidepresivo paroxetina
con la benzodiacepina alprazolam (D1= Resumen; D2= Resumen, Pags. 16 a 18).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacion 1, y la composicion del
documento D1 consiste en que dicha anterioridad no se encuentra una composicién como tal
de paroxetina y alprazolam en dicha anterioridad.

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 1, y las ensefianzas del
documento D2 consiste en que no menciona las mismas cantidades de los principios activos
tal como se encuentran en la composicion de la presente solicitud.

El efecto que confiere la diferencia es que las composiciones de paroxetina con alprazolam
presentan un efecto sinérgico respecto al efecto presentado por los principios activos
administrados en forma independiente evaluados en la prueba de nado forzado para
paroxetina y en la prueba de tiempo en las areas abiertas del laberinto en cruz para el
alprazolam y en la prueba de nado forzado administrando la combinacion paroxetina-
alprazolam presentd un efecto sinérgico en la potenciacion del efecto antidepresivo
disminuyendo el porcentaje de tiempo de inmovilidad en la prueba de nado forzado; en la
prueba de laberinto elevado en cruz, la combinacién de paroxetina-alprazolam presento
sinergia, potenciando el efecto ansiolitico. El andlisis isobolografico de la combinacién
paroxetina-alprazolam permite también demostrar un efecto sinérgico de potenciacion en
cada uno de los modelos evaluados. No obstante, es un efecto técnico esperado para este

[1] URL: https://www.thieme-connect.com/ejournals/abstract/10.1055/s-2006-946707
[2] URL: http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=WO&NR=2007056618A1&KC=A1&FT=D&ND=3&date=20070518&DB=EPODOC&Iocale=en_EP
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tipo de combinaciones.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: “como modificar la combinacion de paroxetina y alprazolam conocida en el
documento D1 para lograr una composicion sinérgica en cuanto a efecto antidepresivo y
ansiolitico”.

Sin embargo, la utilizacion de composiciones que contengan un antidepresivo tipo paroxetina
y un ansiolitico tipo alprazolam con el fin de lograr un efecto sinérgico en donde se potencie
el efecto antidepresivo y ansiolitico para el tratamiento de enfermedades tales como la
ansiedad, esquizofrenia, depresion y adicciones ya era conocida en el documento D2, que
menciona composiciones que contienen estos principios activos.

La persona del oficio normalmente versada en la materia enfrentada con la tarea de proveer
una composicion de paroxetina y alprazolam para lograr un efecto sinérgico, puede darse
cuenta que a partir de los documentos D1 y D2 se puede obtener una composicién que
contenga dichos farmacos con el fin de mejorar sus efectos, potenciandolos y logrando un
efecto sinérgico. De igual manera, es conocido en el estado de la técnica que la dosis
empleada para paroxetina es de 20 mg® y para alprazolam (conocido en el mercado como
Tafil o como Xanax) es de 0,25 mg”.

En consecuencia, era obvio para la persona del oficio normalmente versada en la materia
referirse a las ensefianzas divulgadas en el documento D2 con el fin de lograr un efecto
sinérgico en combinaciones descritas en el documento D1 para llegar asi al objeto de la
reivindicacion 1 de la solicitud.

En ausencia de un efecto inesperado mostrado por las composiciones reivindicadas en
relacion con las composiciones del arte anterior, la solucion al problema técnico es obvia a la
luz de los documentos D1y D2.

Conclusion:

La reivindicacion 1 no cumple con el requisito de nivel inventivo (Art. 18). En cuanto a la
reivindicacion dependiente 2, se puede decir que tampoco cumple con el requisito de nivel
inventivo puesto que no ensefia alguna caracteristica que le confiera un efecto técnico
inesperado al objeto de la reivindicacion 1.

8. Conclusion:

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados asi:

Reivindicaciones

item Documento Requisito que afecta
afectadas
Pharmacopsychiatry
D1 39(4): 154-156 ly?2 Nivel inventivo
D2 W02007056618 ly?2 Nivel inventivo

3 URL: http://iwww.lens.org/lens/patent/WO_2004_002463_A2/fulltext
4 URL: http://www.minsa.gob.pe/portalbiblioteca2/biblio/pIm/PLM/productos/40589.htm
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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 (60) dias
contados a partir del dia siguiente de la fecha de notificacion de la presente comunicacion.
En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante de
sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentarla por escrito.

Finalmente, se le recuerda al solicitante que si como respuesta a este requerimiento llegara
a modificar el capitulo reivindicatorio y éste contenga mas de diez (10) reivindicaciones, no
pagard la tasa de modificacidbn voluntaria pero si la correspondiente al pago por
reivindicacion adicional.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

_—

—

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2014-03-11

Elaboro: Lina Patricia Forero Tobaria
Revisoé: Gloria Jacqueline Alfonso Rozo
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