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EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en
el articulo 3, numeral 26, del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 26 de abril
de 2011, con el N° 11-050889-00000-0000, por la(s)}) sociedad(es) Alza
Corporation, entré a fase nacional la solicitud de patente de invencion titulada
“FORMA DE DOSIFICACION ORAL DE LIBERACION PROLONGADA DE
ACETAMINOFEN/TRAMADOL", que corresponde a la solicitud internacional
PCT/US2009/061803 del 23 de octubre de 2009.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 633 del 20 de octubre de 2011, habiéndose presentado
oposicion por parte de la(s) sociedad(es) Laboratorios Synthesis S.A.S., la(s)
cual(es) una vez fue(ron) estudiada(s) por el Despacho, si desvirtia la
patentabilidad del objeto en estudio como se analizara mas adelante.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N® 10313, notificado
por fifacion en lista el 18 de junio de 2013, se requirio a la solicitante en los términos
del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comision de la Comunidad Andina para que
presentara respuesta a las observaciones de caracter técnico, relacionadas con la
patentabilidad o cumplimiento de los requisitos establecidos por esta Decision para
la concesion de la patente

CUARTO: Que la solicitante mediante escrito radicado bajo el N° 11-050889-00006-
0000 del 09 de septiembre de 2013, respondié oportunamente el requerimiento
formulado y presentd nueva(s) reivindicacion{es) 1 a 24 que remplaza(n) las
originalmente presentadas, atendiendo de esta manera las observaciones
efectuadas en el examen de fondo. Se aceptd el nuevo capitulo reivindicatorio
presentado, comoquiera que se ajusta a las prescripciones contenidas en el articulo
34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisidén 486 expedida
por la Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes
para las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de
la tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles
de aplicacion industrial.”

SEXTO: Que la(s) reivindicacion{es) 1 a 24, no cumple(n) con el requisito de nivel
inventivo. Lo anterior, de acuerdo con las siguientes consideraciones:
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6.1. Oposicion presentada.

Dice la opositora que esta solicitud pretende obtener patente para una forma de
dosificacion oral de liberacién prolongada de acetaminofeno/ftramadol, de la cual
afirma que la misma carece de novedad y nivel inventivo. Para sustentar lo
anterior, allega al expediente el documento US20040131671 publicado el 08 de
julio de 2004.

La opositora afirma que este documento divulga una formulacién de liberacién
sostenida como una unidad de dosis que contiene entre 100 mg y 1000mg de
acetaminofén y entre 15 mg y 150mg de clorhidrato de tramadol, que se
caracteriza por contener 1) una porcion de liberacion inmediata entre 25% -75%
del contenido de los ingredientes activos y 2) una porcion de liberacion sostenida
que comprende a) 25 al 75% del importe total efectivo de los medicamentos en la
forma de dosificacidn; b)6% a 50% de la formulacidn total en polimeros
gelificantes y opcionalmente ¢) un recubrimiento entérico a un nivel de 5% al 40%
del total de la formulacidn.

La opositora concluye que la invencién carece de novedad porgue la combinacion
acetaminofénftramadol con liberacién sostenida ya se encuentra divulgada en el
documento US2004013167. Con relacion al nivel inventivo, argumenta que un
experto en la materia puede llegar de manera evidente a una forma de dosificacion
de liberacién prolongada de administracidon oral de acetaminofén y tramadol que
incluye una composicion de acetaminofén junto con un complejo de tramadol
formado con un polimero anionico.

Frente a tales argumentos, la solicitante afirma gque la novedad no se afecta por
las ensefianzas de dicha anterioridad, ya que se tratan de afirmaciones generales
que no especifican en ningln momento una composicion que comprende
acetaminofén y un complejo tramadol, tal como lo revela la presente invencion,
Con relacion al nivel inventivo, no existe motivacién alguna para que la persona
versada en la materia hubiera llegado de manera obvia a la presente invencidn en
vista de las ensefianzas encontradas en dicho documento.

Este Despacho luego de revisar el contenido del documento US20040131671
allegado por la parte opositora, concluye que éste desvirtla el nivel inventivo de la
presente solicitud porgue divulga composiciones farmacéuticas que contienen
acetaminofén y tramadol; éste ditimo forma un complejo tramadol-celulosa. Por lo
cual, se considerara dentro del examen de patentabilidad.

6.2. Objeto de la invencion.
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El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de proporcionar
una forma de dosificacién de liberacion prolongada de administracidn oral de
acetamifofeno y tramadol, para el manejo del dolor cronico. Para resolver este
problema técnico la solicitud en estudio proporciona una composicion de
acetaminofeno y tramadol, caracterizada por la interaccion del tramadol con un
polimero, que lo libera coordinadamente junto con una liberacién acumulativa del
acetaminofeno, aumentado asi su tiempo de accion.

6.3, Determinacion del estado de la técnica.

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 27 de octubre de 2008, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de cual se invoca prioridad.

Consultadas las fuentes de informacién con que se cuenta, se encontrd
(encontraron) el {los) siguiente{s} documento(s) que anticipa(n) el objeto de esta
solicitud

ftem Documento L Titulo ' Fecha de publicacién

-— e

“Sustained release formulations
US520040131671 containing acetaminophen and | 08/Julio/2004
tramadol
“Sustained-release tramadol
D2 EP 1576986 A2 formulations with 24-hour clinical | 21/Agosto/2005
efficacy”

D1

— e e e

El documento D1™® divulga formulaciones de liberacion sostenida de acetaminofén
y tramadol para el manejo del dolor, donde el contenido de acetaminofén es de
100mg a 1000mg y el de tramadol es de 15mg a 150mg (Pag 1, Parr. 0001).

El documento D2® divulga composiciones oral de liberacidon controlada de
tramadol, con efecto clinico de 24 horas (Pag 1, resumen}.

6.3 Nivel Inventivo.

Segun lo dispuesto en el articulo 18 de la Decision 486:; “Se considerara que una
invencion tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente
versada en la materia técnica correspondiente, esa invencion no hubiese
resultado obvia ni se hubiese derivado de manera evidente del estado de la
técnica”.

En el presente caso, la composicion farmaceéutica reclamada en fa solicitud no
tiene nivel inventivo, teniendo en cuenta que la reivindicacion 1 se refiere a: “Una

1 hitp:/Awww.google.comdpatents/US20040131671
2. http:fiwww.google.com/patents/EP1576986AZ7cl=en
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composicion farmacéutica que comprende un acetaminofén y un material de
tramadol complejo, que exhibe una liberacion acumulativa coordinada de tramadol
y una liberacién acumulativa de acetaminofén en el tiempo, en donde el material
de tramadol complejo se forma en complejo por medio del uso de carragenina, y
en donde fa interaccion ionica entre el tramadol y la carragenina suministra fa
liberacion acumulativa de tramadol en el tiempo coordinada con la liberacion
acumulativa de acetaminofén” (Pag. 5 del radicado N°11-050889-00006-0000}).

La siguiente tabla presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas
esenciales de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacién 1, y las
reveladas en los documentos D1y D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla1

Caracteristicas esenciales | =~ D1 | D2 ,
Composicion farmacéutica Fo{ma de dosificacion Composici6n oral (Pég, 1,

solida (Pag. 2, Parr. Resumen)

. 0017).

Acetaminofén Acetaminofén (Pag, 1

PArr. 0001) No menciona
Tramadol complejo con carragenina Tramadol-celulosa

Tramadol-carragenina (Pag.
L(Pég 2,tablaNo 1, Ej. 1) | 8, Pérr. 0083)

El documento D1 es considerado el estado de la técnica cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 1 porque divulga formulaciones de liberacion
sostenida de acetaminofén y tramadol para el manejo del dolor, donde el
contenido de acetaminofén es de 100mg a 1000mg y el de tramadol es de 15mg a
150mg (Pag 1, Parr. 0001).

Por su parte, el documento D2 divulga composiciones orales de liberacién
controlada de tramadol, con efecto clinico de 24 horas (PAg. 1. resumen).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacién 1 y la compaosicion
descrita en el documento D1 consiste en que la composicion reclamada define un
complejo tramadol/carragenina, mientras que la composiciéon definida en el
documento D1 ensefia un complejo tramadol/ celulosa.

El efecto que logra el incluir {a carragenina para formar un complejo con el
tramadol consiste en que se favorece la liberacion sostenida, con un tiempo de
liberacion del 80% de 15 horas (Pag 91, Fig. 2).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se
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puede formular asi: Cémo modificar una composicion de tramadol/ acetaminofen
para mejorar el manejo del dolor crénico.

Sin embargo, el documento divulga composiciones orales de liberacion controlada
de tramadol, con efecto clinico de 24 horas, donde el tramadol forma un complejo
con la carragenina (Pag. 1. Resumen y Pag. 8, Parr. 0083).

La invencion define que los tiempos de liberacion de la mezcla acetaminofén,
tramadol/ complejo alcanzan un T, cercano a las 15 horas (Pag 91, Fig. 1)

mientras que el documento D2 muestra que sus preparaciones alcanzan T,

cercano a las 16 horas (Pag. 36, Fig. 2) y mantienen concentraciones plasmaticas
hasta 24 horas (Pag. 39, Fig. 5). Por lo anterior, no se observa un efecto
sorprendente por parte de ia solicitud.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia,
incluiria la carragenina de acuerdo a lo divulgado en el documento D2 en la
composicion divulgada en el documento D1 para formar un complejo tramadol-
carragenina y de esta forma llegar asi al objeto de la reivindicacion 1 de la
solicitud. Por lo cual fa materia reclamada se considera obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2-18 no mencionan caracteristicas
inventivas adicionales, tampoco se pueden considerar inventivas.

En el presente caso, el método de preparacion reclamado en la solicitud no tiene
nivel inventivo, teniendo en cuenta que la reivindicacidn 19 se refiere a "Un
método de preparar una forma de dosificacién de dosis de una composicion
farmacéutica, el método comprende formar un material de tramadol complejo y
acetaminofén (...}" (P4ag. 7 del radicado N°11-050889-00006-0000).

La siguiente tabla presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas
esenciales de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicaciéon 19, y las
reveladas en los documentos D1y D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla 2
Caracteristicas esenciales | D1 b2
io m . L .y
:j/leétodo dggi(?ggg%‘?c'on d%e fo uﬁ; Método de preparacion Método de preparacion
e o Pag.2, Parr. 0012 Pag. 1, flujo
composicion farmacéutica J (Pag.2, Parr ) (Pag jo) B}
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Caracteristicas esenciales

D1

Formar un material  tramadol
complejo aceteminofén mediante
mezclar una sal de tramadol y
carragenina y hacer la pasta;
secar la pasta y formar los
granulos de ésta; compactar la
mezcla para formar una forma
compacta

|. Tabla 2).

D2

Formar un material Sal
Tramadel-almidén.

La mezcla es granulada y
secada.

Comprimir mezcla de
ingredientes.

(Pag 2, Parrs, 0014 a
0015y 0019 a 0021,

Fermar un material sales de
tramadol-carragenina, la
mezcla es granulada y
secada y se realiza la
compresién de tabletas
(Resumen, Pag 11, P4rr. |
108 y Pag. 1, flujo) '

La porcion de liberacion
{ sostenida esta

i conformada por un
polimero, acetaminofén y
tramadol

La porcién de cubierta
contiene un polimero y
tramadol

Formar una capa adicional sobre
dicha forma  compacta, dicha
capa incluye un agente retardador
polimérico, acetaminofén y

{P4g. 2, Parr. 0020, 0021,
tramadol

Tabla 2) (pég. 7, 0074) i

Como se dijo anteriormente, los documentos D1 y D2 son considerados el estado
de la técnica cercano a la invencién definida en la reivindicacién 19.

El documento D1 divulga formulaciones de liberacion sostenida de acetaminofén y
tramadol para el manejo del dolor, donde el contenido de acetaminofén es de
100mg a 1000mg y el de tramadol es de 15mg a 150mg y procesos de obtencién
de mezclas entre tramadol y excipientes farmacéuticamente aceptables (Pag 1,
Parr. 0001 y Pag 2, Parrs. 0019 a 0021).

Por su parte, el documento D2 divulga composiciones orales de liberacion
controlada de tramadol y ensefia procesos de obtencidn de mezclas entre
tramadol y excipientes farmacéuticamente aceptables (Pag 1, Resumen y Pag 11,
parrafo 108).

La diferencia entre la invencidn, definida en la reivindicacién 19 y el proceso de
preparacion descrito en el documento D1, consiste en que el método de
preparacion reclamado forma el complejo tramadol/matriz  con carragenina,
mientras que el metodo de preparacion descritc en el documento D1 forma el
complejo con almidén.

El efecto que logra el incluir dentro del método de preparacién a la carragenina
para formar un complejo con el tramadol consiste en que se obtiene una
composicion de liberacion sostenida.
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Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencidn se
puede formular asi: Como modificar un método de preparacion de una
composicion de tramadol/ acetaminofén divulgado en D1 para obtener una
composicidn de liberacion sostenida.

Sin embargo, la utilizacion de carragenina en un método de preparacion de una
composicion oral de liberacion controlada de tramadol y que éste ingrediente
forma un complejo con la carragenina se encuentra divulgado en el documento
D2.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia,
incluiria la carragenina mencionada en el documento D2 en el proceso de
obtencién de la mezcla complejo tramadol-excipiente divulgado en el documento
D1 cambiando el almidon por la carragenina, para llegar asi al objeto de la
reivindicacion 19 de la solicitud. Por lo cual la materia reclamada se considera
obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 20-24 no mencionan caracteristicas
inventivas adicionales, tampoco se pueden considerar inventivas.

La solicitante argumenta que los documentos D1 y D2 no sugieren como la
interaccion idnica entre el tramadol y la carragenina genera la liberacion
acumulativa del tramadol. Al respecto es importante decir que la interaccion idénica
necesita para su ocurrencia de la presencia de un ion positivo llamado catién y un
ion negativo llamado anion con animo de neutralizar las cargas eléctricas, es decir,
gue la interaccién iénica depende de las caracteristicas naturales o propias de las
sustancias que interactuan, Si se mezcla tramadol en forma de sal cloruro por
ejemplo, con carragenina, serfa natural que el catién tramadol se uniera al anion
sulfito de la carragenina, estableciendo una interaccion ionica.

En conclusion, teniendo en cuenta que los argumentos de la solicitante no
desvirtian de manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentada, el
Superintendente de Industria y Comercio,

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Declarar fundada la oposicion presentada por la(s)
sociedad(es) Laboratorios Synthesis S.A.S., de acuerdo con las razones expuestas
en la parte considerativa de la presente Resolucion.

ARTICULO SEGUNDO: Denegar la patente de invencidn a la creacion titulada
“FORMA DE DOSIFICACION ORAL DE LIBERACION PROLONGADA DE
ACETAMINOFEN/TRAMADOL".
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ARTICULO TERCERO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la(s)
sociedad(es) Alza Corporation, y a la(s) sociedad(es) opositora(s) Laboratorios
Synthesis S.A.S., entregandoles copia de la misma y advirtiéndoles que contra ella
procede el recurso de reposicion, ante el Superintendente de Industria y Comercio, el
cual podra ser interpuesto en el momento de la notificacion o dentro de los cinco (5)
dias h&biles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., el 17 Oct 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLEDO DE TILLO

Doctor(a) .
SILVANA MARIA LOPEZ DIiAZ
netificaciones@clarkemodet

Doctor(a)
ELIANA ISAURA MORENO BOHORQUEZ

negocios@aoptimun-co.com

Elabord: German Antonia Clavijo Cohen ™
Revist: Jeny Paola Villate Becerra ™
Revisd: Jose Luis Salazar Lopez ¥
Aprabé: Jase Luis LondoNo Fernandez ¥
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