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1. Yo, Emilio FERRERO, obrando como apoderado del solicitante en el asunto antes

identificado, me refiero al Oficio No. 13835 notificado por fijacién en lista del 2 de
noviembre de 2007.

2. Mediante mi memorial de fecha 18 de enero de 2008 solicité un plazo de 30 dias
para atender el Oficio No. 13835

3. Mediante el Oficio No. 13835 se puso en conocimiento del solicitante el informe
que contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud de
patente.

Atiendo a las observaciones de la manera siguiente:

3.1 CLARIDAD DE LA SOLICITUD Y REIVINDICACIONES DE USO.

Para subsanar las objeciones que sobre claridad y por incluir reivindicaciones de uso hizo

su Despacho, presento nuevo pliego reivindicatorio con 20 reivindicaciones en el cual se

NIT 860.041.367-3
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han hecho cambios que permiten apreciar claramente el objeto reivindicado en la presente

solicitud de patente. Las modificaciones al capitulo reivindicatorio fueron las siguientes:

- Las reivindicaciones 20 a 22 que indicaban el uso de las formulaciones han sido

eliminadas de este pliego reivindicatorio.

- Las reivindicaciones 1 y 23 se han corregido con el fin de especificar la naturaleza
del gas inerte usado en el primer caso y los principios activos de naturaleza fendlica

usados en el segundo caso.

A este respecto, respetuosamente ponemos de presénte que la restriccion de las
reivindicaciones a un proceso en donde se especifican los gases inertes, los antioxidantes
y los principios activos de naturaleza fendlica limitarian indebidamente el alcance de la
presente invencion, toda vez que dichos compuestos no representan una caracteristica

esencial de la misma.

Adicionalmente, los gases inertes, antioxidantes y los principios activos de naturaleza
fendlica se especifican con claridad en la descripcidon. Por ejemplo, los gases inertes
utilizados para hacer burbujear gas para desoxigenacion se mencionan en la pag. 3 y el
gas inerte utilizado para destilacion primaria se menciona en la pag. 6. Asi mismo, los
antioxidantes Utiles se mencionan en la pag. 8 y los principios activos fendlicos se

mencionan en la pag. 2 a p. 3.

Por lo tanto, toda vez que las reivindicaciones definen con claridad las caracteristicas
técnicas esenciales, es decir, las etapas y las condiciones necesarias para que una persona
versada en la materia pueda llevar a cabo el proceso reivindicado, las cuales
adicionalmente estan debidamente sustentadas en la descripcion, se puede concluir que

dichas reivindicaciones son claras y concisas.
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De esta manera es claro que con las anteriores modificaciones del capitulo reivindicatorio
quedan subsanadas las objeciones que por claridad y por incluir reivindicaciones de uso
hizo su Despacho, ya que ahora, dicho pliego reivindica un proceso en los términos
sugeridos por su Despacho y permite determinar el alcance de la proteccion reivindicada y
compararla frente al estado del arte, de acuerdo con las disposiciones de los articulos 14 y
30 de la Decision 486.

3.2. NOVEDAD Y NIVEL INVENTIVO

o 3.2.1. Ese Despacho afirma que el documento D1 afecta la novedad y el nivel
7 inventivo de las reivindicaciones 1 a 19 y 23 de la presente invencion, con lo cual estamos

en desacuerdo por los argumentos expuestos a continuacién. Veamos:
A este respecto, ponemos de presente que la invencion se relaciona con un proceso para
obtener soluciones acuosas estables que contienen un principio activo fendlico susceptible

a oxidacion.

Este proceso se caracteriza por una combinacién de medio, a saber:

a) hacer burbujear un gas inerte en la solucién acuosa y/o colocar la solucién acuosa
bajo vacio;
b) opcionalmente hacer una destilacién primaria de la solucién acuosa con una

atmésfera de gas inerte y colocarla en un recipiente cerrado en el que la presion
que prevalece es de 65,000 Pa maximo
C) mantener un contenido de oxigeno de la solucién acuosa por debajo de 2 ppm; y
d) opcionalmente completar la desoxigenacidon mediante la adicion de un anti-

oxidante.

Como se establece en la solicitud, los métodos de la técnica anterior en donde se elimina

el oxigeno al elevar la temperatura de la solucién acuosa, se pone la solucién acuosa bajo
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vacio, o se hace burbujear un gas inerte en la solucidén sélo permite una eliminacién

parcial del oxigeno y/o son consumidores de tiempo.
3.2.1.1. Novedad y Nivel inventivo con respecto a D1.

D1 describe el uso de un medio acuoso que contiene un agente de amortiguacién y un
secuestrante radical libre, para obtener formulaciones de acetaminofén estables, en donde
el medio acuoso se ha desoxigenado al hacer burbujear un gas inerte insoluble en agua.
La presencia de un secuestrante radical libre en la solucién es necesaria con el fin de

superar los riesgos de oxidacidn relacionados con hacer burbujear un gas inerte.

D1, por lo tanto, no ensefia ni sugiere el proceso reivindicado, en el cual se combinan las
caracteristicas mencionadas anteriormente a), b), y d) ni describe el contenido de oxigeno

critico que permanece en la solucién, es decir 2 ppm.

3.2.2. Adicionalmente, ese Despacho afirma que el documento D2 afecta el nivel
inventivo de las reivindicaciones 1 a 19 y 23 de la presente invencion, con lo cual estamos

en desacuerdo por los argumentos expuestos a continuacion. Veamos:

A este respecto, es importante poner de presente que el examen de nivel inventivo esta
dirigido a determinar si la invencidn reivindicada habia sido sugerida o ensefiada en el
estado del arte, de acuerdo con el conocimiento de un técnico medio en la materia. Para
fos anteriores efectos, el método problema-solucién le indica al Examinador que al realizar
el examen de nivel inventivo debe verificar las ensefianzas del arte previo sin adoptar la
posicion de un inventor que se preguntaria cédmo solucionar el problema técnico en

cuestion.

Lo anterior, por cuanto si se adopta la posicién del inventor y se tiene conocimiento tanto
del arte previo como de la forma como efectivamente se solucioné el problema técnico, la

invencion en todos los casos le resultara obvia y evidente.
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Adicionalmente, se debe tener en cuenta que el mencionado método problema-solucién
también sefiala que los documentos del estado del arte frente a los cuales se debe
efectuar el examen de nivel inventivo son aquellos que dentro del mismo campo técnico
estén dirigidos a solucionar el mismo problema. Lo anterior, por cuanto estos son los
documentos que se presume debieron ser de conocimiento del inventor para a partir de
ellos formular su invencion. Asi los documentos relacionados con otro campo técnico o
dirigidos a solucionar cualquier otro problema no serian relevantes para estos efectos en la
medida que no harian parte del grupo de documentos de los cuales el inventor hubiera

‘ podido derivar de manera obvia y evidente su invencién.

D2 se relaciona con la preparacion de sales de dobutamina con acidos hidroxialcandicos o

hidroxialcanedidicos. En los ejemplos, menciona el uso de agua desaireada obtenida al

hacer burbujear nitrogeno, con el fin de obtener una base dobutamina intermedia que se

oxida facilmente con el aire.

D2, por lo tanto, no ensefia ni sugiere el proceso reivindicado, en el cual se combinan las
caracteristicas mencionadas anteriormente a), b), y d) ni describe el contenido de oxigeno

critico que permanece en la solucidn, es decir 2 ppm.

Por lo tanto, ninguno de los documentos de la técnica anterior (es decir, D1 y D2) solos 0
en combinacidn sugieren la materia objeto del nuevo conjunto de reivindicaciones, y por lo
tanto, dichos documentos no afectan ni la novedad ni el nivel inventivo de la presente

solicitud.

4, Puesto que se han atendido a cabalidad las observaciones hechas por su
Despacho sobre la presente solicitud de patente, atentamente solicito que se contintie su

tramitacion.
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5. Anexos:

5.1 Nuev‘o pliego reivindicatorio con 20 reivindicaciones;
5.2.  Formulario para modificaciones;
5.3.  Recibo por valor de $103.000 por concepto de modificaciones en solicitud

pendiente.

Senora Jefe,

> Lo

EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.929

COLO-13611-841-001-0
NNJ\NNJ\ID-121029\WPC13611
No. M-2008-121029\NNJ
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Comprobante de pago de la tasa por $103.000.00 por concepto de maodificaciones.
I:l Poderes, si fuere el caso

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.
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REIVINDICACIONES

1. Un proceso para la preparacion de una soluciéon acuosa de un principio activo
de naturaleza fenolica, sensible a la oxidacién, conservandola por un periodo
prolongado, caracterizado porque se hace uso de una desoxigenacion de la
soluciéon mediante el burbujeo de al menos un gas inerte y/o poniéndola bajo un
vacio, justo hasta contener una concentracion de oxigeno de menos de 2 ppm, en
que la solucidbn acuosa precitada del principio activo esta cubierta de una
atmésfera de gas inerte mas pesada que el aire, se la pone en un envase
encerrado en que la presion actual es un maximo de 65.000 Pa, de modo que la
concentracién de oxigeno es menos de o igual a 2 ppm, y en que se completa el

efecto de desoxigenacién afiadiendo un agente antioxidante a la solucion.

2. Un proceso para la preparacion de una formulacion segun la reivindicacion 1, en
el que se completa el efecto de la desoxigenacion de la solucion por adicion de un

acido hidroxipolicarboxilico.

3. Un proceso para la preparacion de una formulacidn segun una de las
reivindicaciones! o 2, caracterizado porque el principio activo fendlico es el

paracetamol.

4. Un proceso para la preparacion de una formulacion segun la reivindicacion 1, en

que la concentracion residual de! oxigeno en la solucion acuosa es inferior a 1

ppm.

5. Un proceso para la preparacion de una formulacién segun la reivindicacion L en
que la concentracion residual del oxigeno en la solucion acuosa es igual a 0,5 ppm

o es inferior a este valor.

6. Un proceso para la preparacion de una formulacién segun la reivindicacién 1 o
la reivindicacion 2, en que el acido hidroxipolicarboxilico ha sido elegido de: el
acido citrico, el acido tartarico) el acido glucénico, el acido sacarico, el acido

citramalico y el acido malico.

A0



7. Un proceso para la preparacion de una formulacidbn segun una de las
reivindicaciones anteriores en que el acido bidroxipolicarboxilico es un acido o una

sal de este acido.

8. Un proceso para la preparacion de una formulacibn segun una de las
reivindicaciones 1 a 9 caracterizado porque la concentracidon del &cido
hidroxipolicarboxilico y/o una de sus sales esta en el rango de 5 a 200mg/I00ml de

solucién acuosa.

9. Un proceso para la preparacion de una formulacion segun una de las
reivindicaciones anteriores caracterizado porque el agente antioxidante ha sido

elegido de: los tioles, los derivados del acido ascorbico y los azucares reductores.

10. Un proceso para la preparacion de una formulacibn segun una de las
reivindicaciones O anteriores caracterizado porque el agente antioxidante ha sido

elegido de: el acido ascérbico y el acido isoascorbico.

11. Un proceso para la preparacion de una formulacion segun una de las
reivindicaciones anteriores caracterizado porque el agente antioxidante esta

constituido de una mezcla de citrato de sodio-cisteina.

12. Un proceso para la preparacion de una formulacion segun una de las
reivindicaciones 1 a 11, caracterizado porque

1 - se somete una solucidon acuosa que contiene por minimo un principio activo
fendlico al que posiblemente se le ha afadido un agente antioxidante vy
posiblemente un acido hidroxipolicarboxilico, a una desoxigenacion intensa;

2 - se introduce, bajo una atmédsfera de gas inerte como el argdén, parte o toda la
solucidén acuosa desoxigenada, a un envase del cual previamente se ha eliminado
todo el aire que contenia;

3 - taponar el envase bajo una atmésfera de gas inerte, al mismo tiempo creando
en el envase cerrado, una presién maxima de 65.000 Pa ;

4 - obtener una solucién acuosa de un principio activo fendlico, puesta en un

envase cerrado, en que la concentracién de oxigeno es menos o igual a 2ppm.

13. Un proceso segdn la reivindicacion 12, caracterizado porque se realiza la

desoxigenacion burbujeando un gas inerte.



14. Un proceso segun la reivindicacion 12, caracterizado porque la desoxigenacion

se realiza por la aplicaciéon de un vacio.

15. Un proceso segun una de las reivindicaciones 11 a 14, caracterizado porque la
solucibn es 5 sometida a una esterilizacion después del taponamiento,

particularmente en un autoclave o por irradiacién.

16. Un proceso segln una de las reivindicaciones 11 a 15, caracterizado porque la
solucion acuosa del principio activo oxidable es sometida a una filtracién

esterilizante bajo un gas 10 inerte.

17. Un proceso segun una de las reivindicaciones 11 a 16, caracterizado porque el

gas inerte de burbujeo es el nitrogeno.

18. Un proceso segun una de las reivindicaciones 11 a 17, caracterizado porque el

gas inerte de recubrimiento es mas pesado que el aire, por ejemplo, el argon.

19. Un proceso segun una de las reivindicaciones 11 a 18, caracterizado porque el

recipiente se elimina el aire que contiene por insuflacién con un gas inerte.

20. Las soluciones inyectables contienen como un principio activo, un principio de
naturaleza fenodlica sensible a la oxidacion que se selecciona del grupo que
consiste de fenoles, polifenoles, aminofenoles, alcoholes fendlicos, cetonas
fendlicas, aminas aromaticas, compuestos que tienen una estructura ciclica
parcialmente hidrogenada, compuestos con una estructura enol, compuestos con
una funcién aldehido, compuestos con una funcién cetona, compuestos con una
funcion alcohol y aminoglucésidos, que se conservan por un periodo prolongado, y

que se obtienen segun el proceso de la reivindicacion 1.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Radicaciéon No. 03 00261
Clasificacién Internacional (IPC): A61K 9/08 y A61K 31/167
Concepto Técnico No. 2350

Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad

Via Nacional

Via PCT (Fase Nacional) | x Cap. | Cap. Il X
No. Sol. Internacional PCT/FR01/01749

Fecha de Presentacion Internacional. 06/06/2001

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 de
la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados
1.1. Descripcién: Folios: 20 a 37 como se radico inicialmente.

1.2. Reivindicaciones: Folios 90 a 92 modificado.

1.3.  Prioridad: FR 00/07231 del 06/06/2000

1.4. Respuesta del solicitante: Folios 81 a 92.

Titulo de la solicitud: UN PROCESO NUEVO PARA OBTENER FORMULACIONES
ACUOSAS DE PRINCIPIOS ACTIVOS SENSIBLES A LA OXIDACION Y LAS
SOLUCIONES ASI OBTENIDAS.

Objeto de la invencion:

El objeto de la presente solicitud de patente de invencién consiste en un proceso
para la preparacion de formulaciones de soluciones acuosas de principios activos
fendlicos sensibles a la oxidaciéon que le de una mayor estabilidad a dichas
formulaciones.

Reivindicaciones 1 _a 19: Proceso para la preparacion de soluciones acuosas de
principios activos fendlicos sensibles a la oxidacion.

Reivindicacion 20: Soluciones inyectables caracterizadas por ser obtenidas segun el
proceso de la reivindicacion 1.
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El problema planteado en esta solicitud de patente es la necesidad de proveer un
proceso para la preparacion de formulaciones de soluciones acuosas de principios
activos fendlicos sensibles a la oxidacién, con el cual se logra una mayor estabilidad
de dichas formulaciones.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona un proceso
que consiste en someter la solucién acuosa del principio activo sensible a la
oxidacién a una desoxigenacién intensa mediante un burbujeo de gas inerte y
completar el efecto mediante la adicién de un agente antioxidante.

Se catalogd el objeto de la invencion segun la IPC en las categorias A61K 9/08 y
AB1K 31/167.

2. Determinacién del Estado de la Técnica
Considerando que la fecha de presentacion de la primera solicitud de patente de la

cual se reivindica prioridad es 06/06/2000, se encontraron los siguientes documentos
que anticipan el objeto de esta solicitud:

N° | Documento Titulo Fecha de
publicacién
Stable liquid paracetamol compositions,
D1 US 6028222 and method for preparing same 10/07/1997
Un procedimiento para la preparacion
D2 ES 8705841 de una sal de dobutamina. 01/08/1987

3. Respuesta a los argumentos del solicitante:

El solicitante argumenta en su respuesta al concepto técnico nlimero 1897 que los
documentos D1 y D2 no ensefian ni sugieren el proceso reivindicado y que no
describe el contenido de oxigeno.

Al respecto cabe resaltar que este despacho difiere de dichas apreciaciones ya que
como se indico anteriormente, D1 describe un proceso para preparar composiciones
farmacéuticas de paracetamol en donde se siguen las mismas etapas que las del
proceso de la reivindicacion 1 de la presente solicitud, las cuales corresponden a la
desoxigenacion de la solucion mediante el burbujeo de un gas inerte como el
nitrégeno y la posterior adicion de compuestos antioxidantes.

Ahora bien, con respecto a las ensefianzas de D2, vemos claramente que también
sugiere el proceso de desoxigenar soluciones acuosas burbujeando gases inertes
utilizando vacio con el fin de reducir al maximo el oxigeno presente y por ende
aumentar la estabilidad de las mismas. En cuanto al contenido de oxigeno, este se
. presume que esta por debajo del limite indicado en la invencién (2 ppm) por cuanto
D2 sugiere realizar el proceso en atmoésfera exenta de oxigeno.

Dados los anteriores argumentos, queda mas que evidenciado que las objeciones
hechas por el solicitante en cuanto al andlisis de patentabilidad realizado en el
concepto técnico numero 1897, carecen de fundamento y de argumentos técnicos
validos para ser tenidos en cuenta.
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4. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D 486)

Se procedié a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacién
industrial con el fin de establecer la patentabilidad de la invencién reivindicada en la
solicitud en estudio.

4.1. Novedad: (articulo 16 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 19 de la presente solicitud de patente se refieren a un
proceso para la preparacion de formulaciones de soluciones acuosas de principios
activos fendlicos sensibles a la oxidacién que consiste en:

o Desoxigenar la soluciéon acuosa mediante el burbujeo de uno o mas gases inertes
y aplicando vacio.

o Adicionar un agente antioxidante a la solucion.

El documento D1 (folios 73 y 74) describe un proceso para preparar composiciones
farmacéuticas de paracetamol en donde se siguen etapas iguales a las del proceso
de la reivindicacién 1 de la presente solicitud, las cuales corresponden a la
desoxigenacion de la solucién mediante el burbujeo de un gas inerte como el
Nitrégeno y adicién de compuestos antioxidantes como el acido ascérbico.

Como se puede apreciar, el proceso reivindicado en la presente solicitud de patente
no es nuevo ya que comprende las mismas etapas sefialadas en D1 para la
preparacion de formulaciones de soluciones acuosas de principios activos sensibles
a la oxidacién con el fin de lograr una mayor estabilidad de dichas formulaciones.

4.2.  Nivel Inventivo: (articulo 18 D 486)

Las soluciones inyectables descritas en la reivindicacion 20 estan caracterizadas por
tener un principio activo de naturaleza fendlica sensible a la oxidacion y por ser
preparadas de acuerdo al procedimiento de la reivindicacién 1.

El documento D1 describe soluciones inyectables de un principio activo sensible a la
oxidacién como el paracetamol preparadas mediante un proceso igual al reivindicado
en la presente solicitud. La Unica diferencia de las soluciones de la reivindicacion 20
con las de D1 es que la éstas se limitan a un principio activo determinado, en este
caso, el paracetamol.

El documento D2 (folios 75 y 76) describe soluciones de una sal de un principio
activo sensible a la oxidacion como la dobutamina preparadas mediante un proceso
en el cual, en una atmésfera exenta de oxigeno, se desairea el agua de la solucién
aplicando vacio seguido de un burbujeo con nitrégeno y adicion de sulfito de sodio
como antioxidante. La Unica diferencia entre las soluciones de la reivindicacion 20 y
las descritas en D2 es el principio activo y que en el proceso de preparacion se
desoxigena el agua y no la solucién acusa del principio activo.

et Fleralf o ceR N et
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Estas diferencias no le conceden a las soluciones un efecto técnico inesperado, ya
que se obtienen mediante procesos conocidos para lograr una mayor estabilidad de
las mismas. De otro lado, no se presentan datos en donde se evidencie que las
soluciones reivindicadas presenten una ventaja en cuanto a la estabilidad con
respecto a las presentes en el estado de la técnica, por lo tanto se les puede
considerar como alternativas a las ya conocidas.

Teniendo en cuenta el problema técnico objetivo de la presente solicitud, el cual es
proveer soluciones acuosas de principios activos fenélicos sensibles a la oxidacion
con una mayor estabilidad, vemos que la informacion de las anterioridades citadas, le
sugieren al experto en la materia, utilizando sus conocimientos generales, solucionar
este problema técnico llevando a cabo estos procedimientos conocidos para obtener

soluciones de mayor estabilidad, lo cual resulta obvio y por lo tanto carece de nivel
inventivo.

5. Conclusién

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda Negar las
reivindicaciones 1 a 20 (folios 90 a 92).

Bogota, D.C.,

EXAMINADOR TECNICO
CONCEPTO TECNICO No. 2350 Codigo No. 202077
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