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CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogot4, identificado tal como aparece al pie
de mi firma, en mi car4cter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo
siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prérroga previsto en
el articulo 45 de la Decision 486, en los siguientes términos: I

1. En primer lugar, con el animo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad el
Capitulo Reivindicatorio Modificado presentado el 28 de mayo de 2010. |

!
Asi entonces, el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene los siguientes cambios:

- en las Reivindicaciones 1 y 2 se corrigié la concentraciéon de telbivudina én la solucién
oral, de modo que ahora es 20 o 50 miligramos/mililitro;

- en las Reivindicaciones 1, 2 y 5 se reemplazd el térm'fino “agente
mejorador/enmascarador” por el término “sabor soluble”. Esta modificacién encuentra
sustento en el Capitulo Descriptivo, pagina 5, lineas 6 a 12; |

- en la Reivindicacién 3 se corrigié el intervalo de pH de modo que ahora es desde

aproximadamente 4 hasta aproximadamente 5. |
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Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decisién 486, ya que éstas de ninguna mariera implican

una ampliacion de la proteccion correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud inicial.

2. a- El Examinador sefiala que las Reivindicaciones 1 y 2 son excesivame';:nte amplias

porque van mas alld de lo soportado en el Capitulo Descriptivo, el cual unicamente ilustra
)

soluciones orales con concentraciones de telbivudina de 20 mg/mL o de 50 mg/mL, mientras que

en las Reivindicaciones sefialadas se incluye un rango de 20 mg/mL a 50 mg/mL.

Ademas, el Examinador argumenta que la Reivindicacion 3 sefiala un rango de pH de:: 3 a5, pero

en el Capitulo Descriptivo se ilustra un sistema regulador con citrato que produce un fptervalo de
pHentre 4 y 5. |
';

b- Considero superadas las anteriores objeciones, en tanto que las Reivindi;caciones 1

a 3 del Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto ahora definen una solucién ; oral cuya

concentracion de telbivudina o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma es de 20 mg/mL

o de 50 mg/mL, y donde dicha solucién se regula hasta un intervalo de pH desde

aproximadamente 4 hasta aproximadamente 5, de acuerdo con lo soportado en el Capitulo

Descriptivo y siguiendo las amables sugerencias del Examinador.

3. a- El Examinador sefiala que la patente US2004087541 (D1) y el libro “Remington

»l

Farmacia”’ (D2), afectan el nivel inventivo de la presente invencion.

i

D1 divulga composiciones de jarabe que comprenden telbivudina, un agente endulzante,
!
preservativos y saborizantes. Por su parte, D2 divulga composiciones estables en jarabe que

comprenden saborizantes y preservativos, incluyendo el 4cido citrico.

El Examinador presenta un cuadro comparando las caracteristicas de las soluciones orales aqui
reclamadas con las composiciones divulgadas en D1 y D2, y concluye que la tnica diferencia que
existe entre las composiciones reivindicadas y las de D1 es la presencia de un regulador de

citrato. No obstante, indica que D2 ensefia jarabes estables, saborizados y preservados que

! Gennaro, A.R. “Remington Farmacia” Edicién 19. Editorial Médica Panamericana. Péaginas 2303 - 2306. 1995.
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i .
contienen 4cido citrico, saborizantes y preservantes, los cuales se escogen de acuerdo con el tipo

¢

de ingrediente activo a ser formulado.

i

Finalmente, el Examinador concluye que una persona medianamente versadd en la materia
siguiendo las ensefianzas del arte previo podria haber producido las soluciones de la invencion,
incluyendo el regulador citrato de D2 en las composiciones de D1 de manera obvia, con la
expectativa de lograr soluciones estables, de buen sabor y preservadas. |
|
Adicionalmente, concluye que no hay evidencia de que con las soluciones reclaimadas se logre
algtin efecto técnico sorprendente.
b- i) Con respecto a las objeciones de nivel inventivo realiizadas por el

Examinador con base en D1 y D2, me permito resaltar lo siguiente:

- DI se dirige especificamente a la obtencion de formas. cristalinas de
telbivudina, pero de manera muy general considera enseﬁainzas sobre las
composiciones farmacéuticas que comprenden telbivudina (ver DI,
parrafos 145 y 146);

- DI divulga diversas alternativas para la administracioh oral de la
telbivudina, tales como las tabletas, capsulas, tabletas, ‘suspensiones,
jarabes, gomas de mascar, entre otras; 1

- D1 también divulga ensefianzas generales sobre los posiblesl componentes
adicionales de los jarabes, entre los que menciona la sacarosa'; como agente
endulzante, preservativos, colorantes, saborizantes, diluyentes estériles,
agentes antibacteriales, antioxidantes, agentes quelantes, entre otros. Sin
embargo, nada en D1 ensefia especificamente cémo proveer una solucion
farmacéutica deseable para administracion oral que comprenda telbivudina

con propiedades equilibradas de enmascaramiento de sabor, é;stabilidad del

. . ! . .
firmaco, conservacion contra diferentes organismos vy larga vida util en
i

anaquel;

- DI no contiene ensefianza, sugerencia alguna, o siquiera un solo ejemplo,
sobre la preparacion especifica de soluciones orales que incorporen el
sistema telbivudina — sacarina de sodio — sabor soluble — 4cido benzoico —

regulador citrato, y mucho menos ensefia la concentracion particular de los
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componentes requerida para lograr el conjunto equilibrado de efectos ya
mencionados; ‘
- D2 es simplemente una referencia general y tedrica, que hace una revision
sobre los jarabes y los métodos para prepararlos; |
- D2 no se refiere, divulga o sugiere especificamente la concentracion y
naturaleza de los componentes de las soluciones reclamadas. De acuerdo
con lo anterior, debo insistir en que la utilizaciéon de D2 como arte previo
para intentar desvirtuar el nivel inventivo de materia tan espézciﬁca objeto
de solicitudes de patentes resulta totalmente improcedénte, porque
conduciria necesariamente a que todo el conocimiento general disponible
aplicado por un investigador para el desarrollo de una inven¢idn, siempre
haria obvia toda invencién. ,
|
Dado lo anterior, la persona medianamente versada en la materia, siguiendo las ensefianzas
contenidas en D1 y D2, no encontraria de manera objetiva sugerencia o ensefianza alguna como

. . ’ . {
para lograr las combinaciones especificas de componentes de las soluciones orales reclamadas.

A lo sumo, la persona medianamente versada en la materia podria intentar aplicar algunas de las
numerosas sugerencias que se mencionan en D1 y D2, pero no tendria la certeza de que
efectivamente va a obtener una solucién oral con propiedades equilibradas de enm?scaramiento
de sabor, estabilidad del farmaco, conservacién contra diferentes organismos y larga vida util en
anaquel. |

!

En este punto es importante resaltar que incluso el mismo inventor afirma que durante el

desarrollo de las formulaciones de telbivudina, se encontré que no se puede lograr ficilmente un

sistema conservado, por ejemplo, el pH de la solucién debe permitir la actividad del.conservador

seleccionado. En realidad, no todos los conservadores proporcionan suficiente conse|rvaci(')n aun
pH aceptable para administracion oral, en especial contra los mohos y levaduras (ver Capitulo

Descriptivo, pagina 4, lineas 10 a 17).

De otra parte, el inventor también sefiala que existen problemas de incorporar un:sabor en la

solucidn oral mientras que se mantenga la estabilidad del producto de farmaco, y por lo tanto es

importante identificar un sabor soluble que no interfiera con el ingrediente activo (ver Capitulo

Descriptivo, pagina S, lineas 6 a 12).
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Lo anterior es una prueba mas de que no es siquiera posible asegurar que la mera combinacion de
las ensefianzas de D1 y D2 conduzca de manera obvia a las composiciones reclamadas.

Asi las cosas, me permito afirmar que el Examinador simplemente encueTntra elementos
especificos en el arte previo, y los combina de manera arbitraria para encajar en la presente

invencidn, sin considerar el arte previo y la presente invencién como un todo.

No es aceptable a quien examina una patente simplemente desglosar | sus elementos
separadamente y luego empezar a buscar referencias en el estado del arte que los incluyan, como
si de armar un rompecabezas con piezas aisladas, o una cocha de retazos, se tratara. La (nica
forma en que una persona medianamente versada en la materia podria lleéar a todos los
elementos que menciona el Examinador en su examen de fondo seria al realizar un anélisis en
retrospectiva una vez conoce la invencién aqui reclamada. !

ii) Ahora bien, con respecto a los efectos técnicos inesperados de la invencién
reclamada, me permito llamar la atencién del Examinador sobre los resultados obtenidos e

ilustrados en el Capitulo Descriptivo:

- el acido benzoico en las soluciones orales de telbivudina es un preservante
mas eficiente a pH de aproximadamente 4, especialmentei con respecto al
crecimiento de hongos; |

- usando 4cido benzoico como preservante se obtiene sorﬂresivamente una
vida util de por lo menos 24 meses;

- s6lo una muy ligera disminucidn de 4cido benzoico y la liéera degradacién
del farmaco es observada con el tiempo;

- la solucion oral de la Tabla 3 provee resultados mejoraﬂos sobre el arte
previo equilibrando propiedades de enmascaramiento del sabor, estabilidad
del farmaco, la preservacién contra varios microorganismos, provocando
un largo tiempo de vida util;

- la formulacién cuyo sistema incorpora 4cido benzoico tiene ademés una
densidad préxima a la del agua, por lo que la solucién se mezcla facilmente
con una bebida para su administracion, especialmentel: en el caso de

pacientes pediatricos.
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A la luz de lo anterior, y seglin los lineamientos del Manual Andino de Patentes (MAP), debe

reconocerse que las invenciones en el campo de la quimica tienen nivel inventivo cuando
(

presentan una estructura inesperada (no derivable por la persona medianamente versada en la

materia), o presenten un efecto técnico inesperado o mejorado impredecible del arte p‘revio.2 En

el presente caso, no sbélo las composiciones son inesperadas, sino también lés efectos

proporcionados por las mismas, lo que es una clara evidencia de nivel inventivo. '

iii)  Vale la pena resaltar que la evaluacion del nivel inventivo no pue'lde basarse
en si la invencidn era o no posible alcanzar, ya que claramente era posible, pues la composicién
reivindicada de hecho existe. Aplicar un estandar de "posibilidad" en la evaluacién dé¢ patentes,
haria que ninguna invencion fuera susceptible de patentarse, haciendo inviable el éistenla de
patentes. Asimismo, el anélisis de patentabilidad no puede implicar la cuestién de si las técnicas
de investigacion aplicadas son comunes u obvias (como las ensefianzas generales de pl y D2),

sino mas bien si la composicién especifica reclamada podria haber sido evidentemente derivada

del arte previo (sin necesidad de investigacion adicional alguna).

En otras palabras, en la fecha de prioridad, una persona medianamente versada en la materia lo
que encontrarfa seria una invitacion para intentar y usar herramientas conocidas para investigar la

existencia de la composicion farmacéutica con las caracteristicas reivindicadas.

4. Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Examinador en su
examen de fondo, han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que el Despacho

tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesién de la patente.

Atentamente,

.

A COCA
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos:

e Capitulo Reivindicatorio Modificado.
‘;
Manual Andino de Patentes. (2004). Seccidn 10.8.1 (disponible en
http://www.comunidadandina.org/public/patentes.pdf) '

2
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Expediente No. 10-002.343
Primer Examen de Fondo

i P2009/000225
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Primer Examen de Fondo)
1. Una solucién oral que comprende 20 6 50 miligrambs/lnililitro de

telbivudina o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma, sacarina de sodio,

cuando menos un sabor soluble, acido benzoico, y regulador de citrato.

2. Una solucién oral que comprende 20 6 50 miligramos/ mililitro de
telbivudina o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma, sacarina de sodio,
cuando menos un sabor soluble, metil-parabeno sddico, propil-parabeno sédico, y

regulador de citrato.

3. La solucién oral de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones
anteriores, en donde esta solucién oral se regula hasta un intervalo ﬂe pH desde

aproximadamente 4 hasta aproximadamente 5.

. . . “ . -
4, La solucién oral de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones
anteriores, en donde la sacarina de sodio mencionada estd presénte en 0,2

miligramos/mililitro.

5. La solucién oral de acuerdo con cualquiera de las Reivihdicaciones
anteriores, en donde el sabor soluble es saborizante de fruta de la pasién;

)
6. La solucién oral de acuerdo con la Reivindicacion 5, en donde el
saborizante de fruta de la pasién mencionado estd presentét en 1,0

miligramos/mililitro.

]
7. La solucién oral de acuerdo con la Reivindicacidén 1, en donde el 4cido

benzoico mencionado estd presente en 1,5 miligramos/mililitro.

8. La solucién oral de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones

anteriores, en donde el regulador de citrato mencionado comprende 9,6

i
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miligramos/mililitro de 4cido de citrato anhidro.

9. La solucion oral de acuerdo con la Reivindicacion 2, en donde el metil-
parabeno sddico mencionado estd presente en 1,0 miligramos/mililitro, y el propil-
parabeno soédico mencionado esta presente en 0,2 miligramos/mililitro.

\
10.  Una solucién oral que comprende 20 miligramos/mililitro de telbivudina o

una sal farmacéuticamente aceptable de la misma, 1,5 miligramos/mililitro de
dcido benzoico, 0,2 miligramos/mililitro de sacarina de sodio, l,b
miligramos/mililitro de saborizante de fruta de la pasién, y regulador de citrato a
un pH de 4,0 +/- 0,5.

o e o ofe ok ke sk ok ok ok ok ok e ofe sk
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