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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 le comunica:

1. Documentos estudiados

1.1. Descripcién: Folios: 66 a 85 (como se radicé inicialmente)
1.2. Reivindicaciones:  Folios: 86 a 89 (como se radicé inicialmente)
1.3. Prioridad: FR 00/16071 DE 11-12-2000.

2. Objeto de la invencion

e Titulo de Ila solicitud: “COMPOS’ICI()N FARMACEUTICA DE
DRONEDARONA PARA ADMINISTRACION PARENTERAL”, folio 1, campo
54.

e Elobjeto de la presente solicitud de patente de invencién consiste en:

Reivindicaciones 1- 19: Composiciones farmacéuticas seguin descritas en
el objeto de la invencioén.

El problema planteado en esta solicitud es la solubilidad limitada del
clorhidrato de dronedarona en medio acuoso. Existe la necesidad de una
formulacién inyectable de dronedarona, de preferencia como clorhidrato,
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suficientemente concentrada para ser usada terapéuticamente, y desprovista
de problemas de tolerancia.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una
formulaciéon de dronedarona para uso parenteral, solubilizada con el uso de
ciclodextrina en una solucién tamponada.

¢ La invencion se catalogd en la categoria A61K9/08, segun la Clasificacion
Internacional de Patentes (IPC).

. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es
la fecha de presentacién de la solicitud prioritaria 11-12-2000.

Teniendo en cuenta la fecha indicada se realizé la busqueda en el estado de la
tecnica de documentos relacionados con la solicitud encontrandose los
siguientes documentos mas relevantes:

N° Documento Titulo Fec.ha de
publicacién
Use of antiarrhythmic compounds in the .
D1 US5985915 prevention of post-infarction mortality NOV'eT&;S 16 de
STABLE PROSTAGLANDIN E1-
D3 | US6025396 CONTAINING INJECTABLE 15 Feb 2000
COMPOSITION

4. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)

4.1. Nivel inventivo (articulo18 D486)

e Enlaprimera reivindicacion se presenta una composicion farmacéutica para
administracién parenteral, caracterizada porque comprende: la dronedarona o
una de sus sales farmacéuticamente aceptables como principio activo, una
solucién tampén fisioldgicamente aceptable capaz de mantener el pH de la
composicién entre 3 y 5, un derivado hidrosoluble de R-ciclodextrina
fisiolégicamente aceptable.

e El documento del Estado de la Técnica mas proximo es D1 que ensefia
compuestos derivados de benzofuranos, incluidas la amiodarona y la
dronedarona, utilizados para tratamiento anti-arritmico. En el folio 121,
columna 5, linea 12, se anticipa el uso de complejos de inclusién con ciclo
dextrinas.

e La Unica diferencia con D1 es que la solicitud presenta dronedarona y una
solucién tampdén. En D1 se hace referencia directa a la inclusién de
amiodarona con ciclodextrinas, y se sugiere para la dronedarona y una serie
de farmacos.

e Adicionalmente en D3 se presenta una composicidon farmacéutica para
administracion parenteral, caracterizada porque comprende la prostaglandina
E1, ciclodextrina y una solucién tampén de citrato de sodio /acido citrico (con
pH aproximado de 4.0 — folios 132 y 133).

e El problema técnico planteado en esta solicitud, es decir la solubilidad
limitada del clorhidrato de dronedarona en medio acuoso, ya habia sido
resuelto en D1para el mismo tipo de compuestos ya conocidos (amiodarona)
y sugerido para dronedarona; adicionalmente la aplicacién conjunta de
ciclodextrina y una solucién tampén habia sido revelada en D3.




=4

~. 4

4 136
o De acuerdo a lo anterior, para una persona medianamente versada en la
materia seria obvio combinar estos dos documentos y obtener la formulacién

de la solicitud, por lo que no puede reconocerse Nivel Inventivo.

5. Conclusion:

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

o o Reivindicaciones . .
N Documento N afectadas Requisito que afecta
D1 US5985915 1y dependientes (2 a 19) Nivel inventivo
D3 US6025396 1y dependientes (2 a 19) Nivel inventivo

6. Respuesta a los argumentos del solicitante:

o Elsolicitante argumenta que D1 hace referencia directa a la amiodarona y no
a la dronedarona y que D2 n6 muestra claramente el efecto de usar en
conjunto derivados de clicodextrina y una solucién reguladora del pH en la
formulacion.

o D1 sugiere el uso de complejos de inclusién con ciclodextrina para una serie de
farmacos, incluyendo la dronedarona. De otra parte D3, presenta una
formulacién de prostaglandina que comprende el uso de ciclodextrina y
solucién tampdn en conjunto. Como se explicod en el analisis en 4, seria obvio
para una persona versada en la materia combinar dichas ensefianzas para
lograra la composicion reivindicada.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
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.

Notifiqguese el presente oficio conforme a lo dispyesto en el numeral .2, literal €), del
capitulo quinto del titylo primerg)de la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL
Jefe de Divisidryde Nuevas:_/@reaciones

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha

11 JuL. 2008
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