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EXPEDIENTE. 02-091 883
ASUNTO Solicitud de patente a nombre de
Novartis AG

Estimado Doctor

. En mi calidad de apoderada de la sociedad solicitante de la patente de la referencia
manifiesto a usted lo siguiente

1 Mediante memonial radicado en ese despacho el 06 de septiembre de 2005, el
cual no ha sido resuelto aun, solicité que se realizara el examen de
patentabihidad y se resolvieran las oposiciones

2 En vista de que ha transcurndo MAAS DE 1 ANO, sin que se haya
atendido dicha solicitud, ruego a usted se sirviera ordenar a quien corresponda
que se expidiera un acto admimstrativo mediante el cual se declarara infundada
ial oposicion y se otorgara la patente citada a nombre de la sociedad que
represento

. Cordialmente,

;;ggA ESCOBAR URIBE

CC 39 779 452 de Usaquen
TP 68228
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Bogotd, DC,
Doctora Oficlo N®
Jimena Escobar vJdu. 1990
Apoderada
REFERENCIA Radicaclén 02 91883
Trémite 0602
Evento 001
Actuacién 430
Folios 008

Como resultado del examen de patentabilidad de la solicitud de patente de invencién N°
02 91883, realizado segln el articulo 45 de la decisidn 488 de la comisidn de la
Comunidad Andina, se notifica

Documentos estudiados

Descnpcidn folios 27-47

Ejemplos folios 48-60

Capltulo relvindicatono estudiado folios 174-176
Observaciones presentadas follos 83-161

Respuestia a las observaclones presentadas follos 187-172

Se remvindica prioridad presentada en Estados Unidos, el 12 04 00, bajo el nimero
60/196743

Objeto de la Invencién

Segun las relvindicaciones 1 a 8 de la presenta solicrtud, se reflere a una composicién
farmacéutica que comprende al menos dos componentas seleccionados de (I) un
antagonista del receptor AT1 0 un antagonista de! receptor AT1 combinado con un
dirético, (ll) un inhibidor de HMG Co A y un inhibidor ACE

Claslficacién internacional de patentes A 681 K 31/00

Anilisis a las oposiclones presentadas y a la respuesta a tales oposicl nes
reallzadas por el solicitante

Después de la lectura de los argumentos presantados por el sefior José Luls Reyes, asl
como de la respuesta por parte del solicitante se concluye lo siguiente
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Las oposiciones presentadas por el Dr Reyes se fundamentan en que la solictud busca
obtener exclusiva sobre el uso de composiciones farmacéuticas y métodos de fratamiento
Ademés, asegura que las relvindicaclones son amplias e inespecificas Finalmente
asegura que la revindicacién 8 (Gnica reivindicacién de producto) no tiene novedad y nivel
inventivo a la luz de los documentos EP 0930078, WO 8736874, WO 9831234, WO
9702032, US 5881470 y los articulos “Angiotensin-Converting Enzyme Inhibition and AT1
Receptor blockade modif The pressure-natriuresis relationship by additive mechanisms in
rats with human renin and angiotensinogen genes" y “Safety of the combination of
valsartan and benazepnl in patents with chronic renal disease”

El solictante argumenta en su respuesta a las oposiciones que se presentd un nuevo
caplitulo relvindicatorio y que la presente solicitud es novedosa, puesto que la novedad es
absoluta en relacion a los documentos del estado de la técnica, en cuanto a la objecién de
nivel inventivo el solictante asegura que si hay salto inventivo por la combinacion
especifica de componentes de la presente solicitud

Teniendo en cuenta lo antenor, en la oposicién se demuestra que antenor a ia fecha de
prnondad reivindicada, el estado de la técnica muestra de manera clara la existencla de
composiciones de antagonistas AT e inhibidores de la ACE, composiciones de eprosartan
con un diurético y un inhibidor ACE En cuanto a la respuesta del solicitante, sl blen ya no
se reivindican métodos de tratamiento mi usos en el nuevo capltulo relvindicatono y que se
demuestra que las composiciones que se pretenden proteger son nuevas, es claro que
éstas no son nuevas, ni se denvan del estado de la técnica citado en la oposicidon

En conclusion, las oposiciones presentadas son fundadas y se tendrén en cuenta para la
evaluacién de la novedad y del nivel inventivo de |a presente solicitud

Claridad de la solicltud

El art 30 de la decisidn 486 establece que “Las reivindicaciones definirén la materia que
8o desea proteger mediante la patente Deben ser claras y concisas y estar enteramente
sustentadas por la descripcién”

El capitulo reivindicatono se relaclona con términos como “antagonista del receptor AT1°,
“durético®, “inhibidor de HMG-Co-A" e “Inhibidor ACE", los cuales son muy amplios y
pueden abarcar compuestos que no se encuentran en la descripcion

La redaccién de las revindicaciones da a entender de que se trata de la administracién
secuencial de principlos activos, es decir un método de tratamlento, y no de una
composicién unitaria que contiene la comblinacién de principlos activos que se pretende
proteger

Los ejemplos de formulacidn que se dan en la presente solicitud no cormesponden con la
materia que se reivindica (composiciones de diferentes princlpios activos), es decir las
formulaciones de los ejlemplos 1-11 contlenen (inicamente valsartén, los ejlemplos 12-14
unicamente contiene fluvastatina y el ejemplo 15 Gnicamente contiene benazepnl

Finaimente, no hay pruebas de la existencia de ensayos que sustenten la actividad de las
composiciones de la presente solicitud

En conclusion, el capitulo relvindicatorio no se encuentra enteramente sustentado en la
descnipcion

Favor hacer las aclaraciones y correcciones del caso

Unidad de Invencién



El articulo 25 de la decislén 4868 contempla que “La solicitud de patente sblo podré
comprender una Invencién o un grupo de invenciones relacionadas entre si, de manera
que conformen un tnico concepto inventivo”

Tenlendo en cuenta lo anterior y parhendo de la redaccidén de las reivindicaciones
(" resulta de la combinacién de al menos dos de los componentes ), la presente
solicitud presenta mltples invenciones

composicidn que contlene un antagonista del receptor AT1 eventuaimente
combinado con un diurético y un inhibidor ACE

composicidbn que contiene un antagonista del receptor AT1 eventualmente
combinado con un dwrético y un inhibidor HMG-Co-A

composicidn que contiene un Inhibidor HMG-Co-A y un inhibidor ACE
composicidn que contiene un antagonista del receptor AT1 eventualmente
combinado con un diuréhco, un inhibidor HMG-Co-A y un inhibidor ACE

Detarminacién del estado de la técnica

Consultadas las fuentes de informacién con que cuenta este despacho, se encontraron los
sigulentes documentos, anteriores a la fecha de pnoridad de la presente solicitud -
12 04 00-, relacionados con la matena de la presente solicitud

Documento Titulo Fecha de

NO
publicacién
1 | WO 8736874 | "Dihidrato de eprosartan y proceso para su 09 10 97
produccion y formulacion®
2 | WO 9831234 | "Combinacién de composiciones que
contienen benazepril o benazeprilato y 101096
valsartan®
3 | WO 8702032 | "Método de tratamiento de enfermedad renal 23 01 97

usando un Inhibidor de la ACE y un
antagonista All™

US 5981470 | "Tratamiento de fibroide uterino” 091199

*Anglotensin-Converting Enzyme Inhiblition 1099
and AT1 Receptor blockade modif The
pressure-natriuresis relationship by additive
mechanisms in rats with human renin and

angiotensinogen genes”

“Safety of the combination of valsartan and
benazepnl In patients with chronic renal 01 2000
disease”

US 5622895 | "Método de prevencién de un segundo ataque 22 04 97
cardiaco empleando un inhibidor de HMGCoA
reduciasa”

Evaluacién de los requisitos de patentabilidad

El articulo 14 de la decislon 486 de la comisién de la comunidad andina establece que
“Los palses miembros otorgarédn patentes para las Invenciones, sean de producto o de
procedimiento, en todos los campos de la tecnologla, srempre que sean nuevas, tengan
nivel inventivo y sean susceptibies de aplicacién industrial
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En cumphmiento del articulo 14 de la decisidn 486 de la comisién de la comunidad andina,
se procedié a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicaclén Industrial con
ol fin de establecer la patentabliidad de la Invencién reivindicada en la solicitud en estudio

Evaluacién de la NOVEDAD

El articulo 16 de la decisién 486 contempla que “Una invencién se consideraréd nueva
cuando no estd comprendida en el estado de la técnica”

La publicacibn WO 8736874 ensefia comblnaciones de eprosartan e inhibidores ACE

La publicacidon WO 9631234 publica combinaciones que contienen un inhibidor ACE
(benazepnl) y un antagonista AT1 (valsartan)

La publicacibn WO 9702032 se relaciona con combinaciones de inhibidor ACE y un
Inhibidor All seleccionado de wbesartan, losartan

La patente US 5881470 ensefia combinaciones de inhibidores ACE y losartan

El artlculo "Angiotensin-Converting Enzyme Inhibiion and AT1 Receptor blockade modif
The pressure-natriuresis relationship by additive mechanisms in rats with human renin and
angiotensinogen genes’ revela la combinacién de cilazapril (inhibidor ACE) y losartan
(antagonista AT1)

El articulo “Safety of the combination of valsartan and benazepnl in patents with chronic
renal disease® ensefia la combinacién de estos dos compuestos

Tenlendo en cuenta la redaccién de las revindicaciones ( resulta de la combinacién de
al_menos dos de los componentes ), la presente solictud se relaciona con
combinaciones de un inhibidor AT1 en combinacién con un inhibidor ACE, por lo tanto
estas combinaciones, presentes en las relvindicaciones 1, 7-8, no son nuevas a la luz de
los documentos cltados, ya que éstos revelan de manera amplia dichas combinaciones

La patente US 5622985 enseiia combinaciones de un inhibidor de@ HMG-Co-A con un
inhibidor de ACE

Teniendo en cuenta la redaccidn de las relvindicaclones (" resulta de la combinacién de
al_menos dos de los componentes ), la presente sohcitud se rmelaclona con
combinaciones de un inhibidor HMG-Co-A en combinacién con un inhibidor ACE, por lo
tanto las comblinaclones de las relvindicaciones 1, 4, 6-8 no son nuevas a luzde la patents
US 5622085 que ensefia combinaciones iguales

Evaluacién del NIVEL INVENTIVO

El art. 18 de la Decisién 486 contempla "Se considerard que una Invencién tiene nivel
inventivo, s/ para una persona del oficio normaimente versada en la materia técnica
correspondiente, esa invencién no hublese resultado obvia i se hublese derivado de
manera evidente del estado de /a técnica”

La publicacién WO 9736874 enseiia combinaciones de eprosartén e Inhibidores ACE o
diuréticos

La patente US 5622985 enseiia combinaciones de un inhibidor de HMG-Co-A con un
Inhubidor de ACE

Tenlendo en cuenta el objeto de la solicitud, el cual es proporcionar una composicidn que
comprende un antagonista del receptor AT1 y opcionalmente un diurético junto con un
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inhibidor de HMG-Co-A y un inhibidor ACE , es una derivacion evidente del estado de la
técnica ya que una persona versada en la matena combinaria los compuestos que se
reivindican cuya funcién es conocida, tal como lo ensefian los documentos citados y
llegaria a las composiciones que se pretende proteger, ya que es usual combinar
compuestos conocldos con accidn farmacéutica conocida para tratar una enfermedad en
comun, tal como ocurre con ias composiciones de la presente solicitud

Finalmente no se demuestra con cifras, tablas o gréficas que las composiciones de la
presente solicitud presentan el efacto mejorado o sinérgico en relacién al uso de cada
compuesto por separado, tal como se dice dentro de la descripcién

En conclusién los requisitos de patentabiidad de la presente solicitud se encuentran
afectados asi

N° Documento Relvindicaclones Requisito que
Afectadas afecta

1 WO 97368.74 1,79 Novedad
1-10 Nivel Inventivo

2 WO 9631234 1,79 Novedad

3 WO 9702032 1,79 Novedad

4 US 5881470 1,79 Novedad

5 “Angiotensin-Converting Enzyme 1, 7-9 Novedad

Inhibition and AT 1, Receptor
blockade modif The pressure-
natriuresis relationship by additve
mechanisms in rats with human
renin and angiotensinogen genes”

6 *Safety of the combination of 1,78 Novedad

valsartan and benazepril In
pabents with chronic renal
disease”

7 US 5622985 1.4, 69 Novedad

1-10 Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dlas contados
a partir de la fecha de la notificacién de la presente comunicacién En caso de no dar
respuesta al presente requerimiento, o s1 a pesar de la respuesta subsisteran los
impedimentos para la concesién, se denegaré la patente

Notifiquege el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5 2, literal e), del
capftulo 5 del titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001

Alix Ca spedes de Vergel
Jofe de Ja Divisi6n de Nuevas Creaciones

03 FIB, o

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

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNIC
Niimero 0149 Codigo 202024
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571 ABSTRACT

A method 1s provided for preventing or reducing the risk of
a second hesrt sttack in a patiestt huving & sohstentially
ool stxum choléterol loval by administering sn HMC
CoA rednctase inhihitor soch ss pravaststin, alone or in
combination with gn ACE mhihiter.

19 Cislms, No Drawings
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EXAMPLE 4

Lovastatin tableaty are prepared employing comventional
pharmacentics] tecimiques containing 20 mg lovastain,
celluloss, color, lactoss, magnesinm stearste and stacch and
butylated hydraxyemisale as & proervative as described in
fhe 1950 PDR.

The lovasatin tablets may bo employed fo provent or
reduce risk of socond heart sitack in & patiest baving a
subsiantizlly nonmsal scrum cholesterol level i sccardens
with the prosent inveotion.

Ammhﬂ-hnduﬂmhm-
pered = dencyibed in Bearpis 1

A captopell formulation seitable for ol administration
together with pravestetin is propured s doscribed below.

lmmaﬁMﬂudl{W
cuptn-2-mathylproplonyl)-L-poline were prodoced from
the following ingradionts.

1-{28)-3-Mierrapan-2- rttryXropiogt]- Hg

L-pmiten {captogeil)

Com starch Ng

Golstin 135
Avioel (micwerysaling exlinloss) Mg

Mopuminn wearxs i3g

‘The captopril snd com sinrch are admixed with an sgoe-
ous solution of the geistin, The mixte is dried snd gromnd
© a fine powder The Avicel md then the magneainm
soarate are admized with the This ia then

in u tehiet to fiorm 1000 whiats each containing
23 mg of sctive ingredient.

ings of the prosent fovention to prevent or reduce the tiak of
& socomxd hewrt stinck in & patieni baving a substantially

normal secum cholosterol 1ovel. In addition, the prevastatin 40

md caplopril tsbiets may be groumd uwp into powders md
tsed together in & sngle capsals.

EXAMPLE 6
Pravaststin tahiets are prepared s descrihed in Example

‘Tho prevestatin tablcts may be employed In comhinstion

[

cholegtero] leval
EXAMPLE 8
Lovastatin tablets are prepared convantinnel
techoigoes conteining 20 mg lovesistin,

12

botylated hydrecyaniscle a3 a preservative a3 described in
the 1990 FDR.

cholesterol level in accordance with the present iovention.
‘What f»s elaimed is
1. A method for preventing or reducing the dsk of a
secand hesrt aitack in & mmmalim species having & mb-
staxtially normal serom cholesterol level, which comprises
mmlmﬂnmm:m
normal serom chalssterol lovel in need of such trestment &
11 thampeutically affective amount of sn inbihine of the
amyme 3-hydmoxy-3-motirylglotzryl comzyme A (HMO
CoA) reductase.

2. The method as defined in claim 1 wherein smd Inhibitor
of the enxyms HMG CoA redocte fs mevastatin, lovasts-
tin, pravastatin or veloatatin

3 The method a3 defined in claim 1 whemin aald inhibior
of the exzyme HMG CoA reductase s 2 pyraxole amlog of
a mevalonalacions, £n indens snalog of mevalonclactome, &

l:ldlhivliw.l
1

6-{2-(mistituied-pyrrol- 1-yI)-alkyllpyran-2-cms,

wh—hldmﬂuimn-ﬂﬂylnhgd'm
Jooolacions, sn octshydro-naphtbalene, finindoststin, a keto
analog of kovastatin or o 2,3-d-subatitoted pyrols, fimes or

thigphene.

4. The method s dofined in clsim 1 whersin sxid HMG
CoA rednctnas nhibltor {s pxevestatm.

S, The mathod as defined in claim 1 wheredn ssid HMO
CaA reductass Inhihitor iy admizisterad in single or divided
doses of from shout (.S t shout 100 my/ane to foor thnes

€. The methnd as defingd in clsim 1 wherein said HMG
CoA reductase. inhibitor {s administerd in smgls or divided
doses of from shot 5 to ahout 80 mgfons to four times daily.

7 A method for preventing or redocing the risk of a
sooond heert stteck in @ mammalisn xpecias having' & tub-
stantially nonnal servm cholosterol level, which comprises
admmmstering 10 8 marmmaliyn spoces having o substentinlly
normal serom cholestercl lovel in noed of soch watment &
therwpentically affsetive amoumt of s HMG CoA medoctase

45 inhihitor in combination with a thecpentically affuiive

amount of an englotensin converting enxyme (ACH) inhibi-
toc

8. The mathod ae defined in claim 7 wherain the angio-
tensin converting enxyme inhibitor ia captopsi] or fosinopdl.

9. The methnd ay defined in claim 7 whesedn said mgio-
tengin converting enxyme Inkibiior incindes a mercapto
maolely and is a substited proline dedvative,

10. The mathod aa defined in cabm 7 wherein ssid
mgiotensin  comventing exxyme inhihitor is capiopeil,
sofenopril, enslsgefl, cersnopsf], fosinoped], Hainoped] or fion-

11 The method a8 definod in claim 7 whertln the angio-

M‘Iﬂudlwmlmm

& phosphinylalkanoyl

ll.'l'hndlnduddmdhddn'lﬂ-inﬂnm
CoA reductaso inhfhitor is present in o weight mtio to the
ACE inhihitor of within the mnge of from shout 0.001 1 to
about 1000:1

13. The method as defined in clstm 7 whemin the HMG
CoA roductase inhibitor is pravastatin.
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14. The method ss defined in claim 7 wherein sxld
mgiowensin converting enzyme inhihitor [s adminigtered in
single or divided doses of from sbout 0.} to shout 500
mg/ons to four times daily

13. The method as defined in clxbm 7 whessin the HMG ¥

CoA reductase inhiblior is pravastatin and the ACR inhibater

s captopedl, fosinopedl or cormopril
16. The method as defined in cisim 7 whersin said

mglotmsin converting enzyme
ingle or divided doses of from sbout 2 to sbout 30 mgfone
o four tmes dally

14

17 The method as defined m clsim 7 wherein the mam-
malisn specles toated I normotensive.

18. The method as defined in clom 17 wherein the ACH
inhibitor is adminisiered i m amoumt below that mquined t©
cmse hemodynamic effects,

19, The method as defined m clsim 7 wherein the HMG
CoA redoctase inhihiter is amployed m an amount of within
the range of from shout 5 o ahout 80 mg and the ACE
inhiblior 1 employed in so smount within the range of from
shout 2 to sbout 5 mg.
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Que esta Superintendencla profiid Resolucién No 14807 de 25-MAY-2007 Que el contenido de la parte resolutiva es como eigua El
Superintandents de Industria y Comerdio

Para notificar a los inlerasados se fila el
COMERCIO por ai témino da {10) diex di

Secretaria General Ad-Hoc 14-JUN-200
Secretaria General Ad-Hoe

EDICTO No 10189

RESUELVE
ARTICULO PRIMERO Negar o privilego do patents de invencidn para la solicitud

comespondiente 8 “"COMBINACION DE AL MENOS DOS COMPUESTOS
SELECCIONADOS DE LOS GRUPOS DE UN ANTAGONISTA DEL RECEFTORAT 10
UN INHBIDOR ACE O UN INHBIDOR DE LA HMG-CO-A REDUCTASA que entrd enfase
nacional en virtud del Tratado de Coopanacidn en Materia de Paisntes (PCT)

ARTICULO SEGUNDO- Notificar parsonaiments el contsnido de la presents resclucidn
@ la doctora Jrmena Escobar Uribe an su calkiad de spoderada de Novertis AG  y al doctor
José Luis Rayss Vilamizar en su caliided de spoderado de la sociadad opositora
Tecnoquimicas 5 A. entregéndoles copla de la mama advitidndoles que contra ella
procede el recurso de reposicidn interpuesto ante ol Supefintencents de industria v
Comercio del cusi padrin hacer uso al momanio de la notificacidn o dentro da los 5 dlas
hdbiles sigulantes a ella

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota DC. alos  J5TRT 20N

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO

CTO en lugar visible al pablico en la SUPERINTEN
ntados a partir de las 800 am de hoy

Este edicio se desfija hoy 28-JUN-2007 alas 4 30 pm
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