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TRA: 11 PCT-PATENTE DE INVENCION CAPITULOS I Y I FOLIOS: 6
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Bogota, D.C.,

Abogado(a)/Sefior(a)
HUMBERTO RUBIO CAMACHO
MAIL@RUBIOLAWYERS.COM

Asunto: Radicacion: 10-2709- -10

Tramite: 11

Evento: 378

Actuacion: 519

Oficio: 22125

Folios: 6
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | X | Capitulo Il
No. Solicitud Internacional PCT/JP2008/064076
Fecha de Presentacion Internacional 30/07/2008

Como resultado del Examen de Fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados:

Descripcion: Fls. 16 a 61 13/01/2010
Reivindicaciones: Fls. 62 a 65 13/01/2010
Fls. 149 a 153 20/03/2012
Rta del solicitante: Fls. 154 a 164 30/03/2012
Oposiciones: Fls. 90 a 128 Laboratorios Synthesis S.A.S. 16/09/2011

Fls. 132 a 144 Laboratorio Lafrancol S.A. 16/09/2011
Prioridad: JP 20070200088 31/07/2007
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 mas de diez (10) reivindicaciones y no
se haya pagado la tasa complementaria, sélo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada.

Teniendo en cuenta que el solicitante pag6 la tasa correspondiente a las reivindicaciones
adicionales, se procedera a estudiar el capitulo reivindicatorio modificado.

Titulo de la solicitud: "Método para producir suspension de aripiprazole y una formulacion
liofilizada".

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de un método alternativo de
preparacion de una suspension de aripiprazol y una formulacién liofilizada.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un método para
producir una suspension de aripiprazole que comprende los siguientes pasos:
(@) combinar aripiprazol y un vehiculo para formar una suspensién primaria;
(b) someter la suspensién primaria a una primera pulverizacién para formar una suspension
secundaria; y
(c) someter la suspensién secundaria a una segunda pulverizacion para formar una
suspension final.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de Patentes
(CIP): A61K 9/10, 9/19, 47/32.

4. Andlisis de la(s) oposicion(es)
Argumentaciones de Laboratorios Synthesis S.A.S.

Dice el oponente que el documento W02005041937 (D1) revela una formulacion de
aripiprazol estéril liofilizada de liberacion controlada. Particularmente, el documento D1 revela
(Pag. 2, linea 11 a Pag. 4, linea 18; Pag. 5, linea 25 a Pag. 6, linea 25; Pag. 9, lineas 11-22;
Pag. 10, linea 1 a Pag. 11, linea 2; Pag. 15, lineas 9-19; Pag. 16, lineas 1-6; Ejs. 1y 2; v,
reivindicaciones 25-29) un meétodo para producir una suspension de aripiprazol que
comprende las etapas de a) la combinacién de aripiprazol a granel y un vehiculo para formar
la suspension primaria. b) someter la suspension primaria a la pulverizacion con el tamafio
de particula deseado, preferiblemente de 2,5 micrémetros (ver Pag. 5, linea 22 a PAag. 6,
linea 3). La pulverizacion es llevada a cabo por molienda humeda aséptica (Pag. 10, lineas
5-9; Ej. 1), otras técnicas de reduccién de tamafio de las particulas, que pueden ser
empleados incluyen la cristalizacion aséptica controlada, la homogenizacion de alta
cizalladura, la homogenizacion de alta presién, y microfluidizacion (Pag. 5, lineas 22-25; Ej.
2). Las suspensiones comprenden un agente de suspension, que es preferentemente
carboximetilcelulosa de sodio (Pag. 6, lineas 20-25; Ej. 2). D1 también da a conocer la
liofilizacion de la suspension aripiprazol, ya sea por enfriamiento a -40 °C, y el secado a
temperatura por debajo de 0°C, si el monohidrato se desea, o bien mediante un proceso de
tres fases que comprende la etapa de refrigeracion a -40°C, secado primario a una
temperatura por debajo de 0°C, seguido de secado secundario a una temperatura superior a
0°C, si se desea una forma anhidra de aripiprazol . El oponente concluye que, como lo
evidencia dicho documento D1, la presente solicitud no es novedosa pues lo revelado ya se
encontraba en el estado de la técnica.

Argumentaciones de Lafrancol S.A.

Afirma el oponente que la solicitud de la referencia incumple los requisitos materiales de
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patentabilidad establecidos la Decision 486 de 2000 Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacion
Industrial.

El oponente sefiala que los métodos para producir suspensiones de aripiprazol, en donde
dicho compuesto tiene un tamafio promedio de particulas, son practicas y eventos totalmente
conocidos en la industria farmacéutica. No existe ninguna novedad sobre estos preceptos y
mucho menos nivel inventivo. De esta forma, es necesario manifestar que las composiciones
farmacéuticas y los métodos que involucran moléculas como las propuestas en la presente
solicitud, no presentan ninguna clase de novedad ni de nivel inventivo, luego seria
inadecuado conceder un beneficio patentario. Cabe decir que dicha solicitud representa
practicas comunes dentro del sector farmacéutico tanto en Colombia como en muchos otros
paises.

El oponente cita el libro "The Merck Index" y unos documento patente en donde se evidencia
la existencia de aripiprazol en el estado de la técnica.

Respuesta del solicitante

Con respecto a los argumentos de Laboratorios Synthesis S.A.S., el solicitante afirma que
con la modificaciéon del capitulo reivindicatorio, especialmente las reivindicaciones 1y 5, las
condiciones del primer paso de pulverizacion y las condiciones del segundo paso de
pulverizacion se diferencian claramente del documento D1 citado por el oponente. Por lo
tanto, la invencion reivindicada como se define en las reivindicaciones modificadas 1-22 son
novedosas frente al documento D1.

Con respecto a los argumentos del oponente Lafrancol S.A., el solicitante sefala que las
anterioridades citadas por el oponente son silenciosas con respecto al método para producir
la suspension de aripiprazol de la invencion de la presente solicitud, y no muestra el estado
del arte relacionado con la patente de invencion solicitada.

Respuesta del examinador técnico

Se reviso el nuevo capitulo reivindicatorio presentado por el solicitante y se observa que el
documento D1 citado por Synthesis S.A.S. continla afectando la pantentabilidad de la
suspension que se reclama. En cuanto a los argumentos de Lafrancol S.A., se puede
observar que no mencionan un procedimiento como el que se reivindica en la presente
solicitud, asi que no se tendran en cuenta en el presente estudio.

Por lo tanto, el documento D1 presentado en la oposicion de Laboratorios Synthesis S.A.S. si
desvirtia la novedad del objeto de esta solicitud; por lo tanto, se considerara dentro del
examen de patentabilidad.

5. Determinacion del estado de la técnica:

El estado de la técnica se determin6 con base en la fecha de presentacion de la solicitud de
la cual se invoca prioridad, es decir, el 31 de julio de 2007.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontré el siguiente
documento que anticipa el objeto de esta solicitud:

Fecha de

item Documento Titulo A
Publicacion

“Controlled release sterile
D1 | W02005041937 | injectable aripiprazole formulation 12/05/2005
and method”
“Nanoparticulate aripiprazole
formulations”

D2 | US2007/0148100 28/06/2007
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El documento D1 divulga una formulaciéon de aripiprazol estéril liofilizada de liberacion
controlada y un método para producir una suspensién de aripiprazol (reivindicaciones 25-29).

El documento D22 divulga un método para producir una suspension de aripiprazol que
involucra una segunda pulverizacion para formar un nuevo cristal para obtener la suspension
final (Pag. 1, lineas 5-10; Pag. 2, lineas 20-28; Pag. 4, linea 8 a Pag. 6, linea 8; Pag. 7,
lineas 3-7; Ej. 1-3; reivindicaciones 1-5 y 15-25).

6 . Examen de patentabilidad (Art 14 D486)

Novedad (Art 16 D486)

La reivindicacion 1 consiste en:

"Un método para producir una suspension de aripiprazole que comprende los siguientes
pasos:

(a) combinar aripiprazole en cantidad y un vehiculo para formar una suspensién primaria;
(b) someter la suspensidon primaria a una primera pulverizacion para formar una suspension

secundaria; y
(c) someter la suspension secundaria a una segunda pulverizacion para formar una
suspensioén final.

En donde en la primera pulverizacion del paso (b), la suspensién secundaria se forma al
pulverizar la suspension primaria usando una maquina pulverizadora de alta cizalladura o
una maquina de dispersion que aplica una fuerza de corte al material que se va a procesar, y
en la segunda pulverizacion del paso (c), la suspension final se forma al pulverizar la
suspension secundaria usando un homogeneizador de alta presiéon®”.

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

Caracteristicas esenciales D1
Método para producir una Método para producir una
suspension de aripiprazol suspension de aripiprazol
Combinar aripiprazol con Combinar aripiprazol con
vehiculo inerte y formar vehiculo inerte y formar
suspensioén primaria suspension primaria
Suspension primaria: primera Suspension primaria: primera
pulverizacién para formar pulverizacién para formar
suspension secundaria: suspension secundaria:
maquina pulverizadora maquina pulverizadora
Suspension secundaria: ., .
o Suspension secundaria:
segunda pulverizaciéon para o
e segunda pulverizacion para
formar suspension final: L T
; formar suspension final:
homogeneizador de alta . o
oresion homogeneizador de alta presion

De acuerdo con la tabla anterior donde se comparan las caracteristicas técnicas de la
reivindicacion 1 con la anterioridad D1, se concluye que el método para producir una
suspension de aripiprazole descrito en la reivindicacidon 1, ya era conocido en el estado de la
técnica como se evidencia con la anterioridad encontrada. Por lo tanto la reivindicacion 1 no
es nueva.

[ 1] URL: http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=WO&NR=2005041937A2&KC=A2&FT=D&ND=&date=20050512&DB=&locale=en_EP
[2] URL: http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=US&NR=2007148100A1&KC=A1&FT=D&ND=&date=20070628&DB=&locale=en_EP
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En consecuencia, la reivindicacion 1 carece de novedad, segun lo divulgado en el documento
D1.

La(s) reivindicacién(ones) dependiente(s) 2 a 20 y 21 y 22 no menciona(n) alguna
caracteristica que haga nuevo el método de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que
no es(son) nueva(s).

La reivindicacién 21 de la presente solicitud se refiere a:

"Un método para producir una formulacién liofilizada de hidrato de aripiprazole A, el método
que comprende los siguientes pasos: enfriar la suspension producida por el método de
acuerdo con la reivindicacion 1 o 5 y que contenga hidrato de aripiprazole A, a una
temperatura de -20 a -55°C para congelar la suspension; y subsecuentemente realizar el
secado a menos de cerca de 0°C".

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

Caracteristicas esenciales D2
Método para producir Método para producir
formulacion liofilizada de formulacién liofilizada de
hidrato de aripiprazol A hidrato de aripiprazol A
Enfriar suspension producida Enfriar suspension producida
en reiv. 1-5 en reiv. 1-5
Secado a -0°C Secado a -0°C

De acuerdo con la tabla anterior donde se comparan las caracteristicas técnicas de la
reivindicacion 21 con la anterioridad D2, se concluye que el método para producir una
formulacion de hidrato de aripiprazole descrito en la reivindicacion 21, ya era conocido en el
estado de la técnica como se evidencia con la anterioridad encontrada. Por lo tanto la
reivindicacion 21 no es nueva.

En consecuencia, la reivindicacion 21 carece de novedad, segun lo divulgado en el
documento D2.

La(s) reivindicacion(ones) dependiente(s) 22 no menciona(n) alguna caracteristica que haga
nuevo el método de la reivindicacion 22, por lo cual se considera que no es(son) nueva(s).

7. Conclusion:

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

item Documento Reivindicaciones Requisito que afecta
afectadas
D1 W02005041937 1la22 Novedad
D2 | US2007/0148100 21,22 Novedad
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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) contados a
partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacion. 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.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante de
sesenta (60) 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 2012-12-11

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