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EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES RESPIRATORIAS". Clase
€07C 311/29, Expediente numero 03 068 568,

1 Me reflero a mi memorial de 22 de Febrero de 2005

2 Por medio del presente atentamente ruego a usted se sirva pronunciarse en
relacién con la solicitud arriba nombrada ya que desde el 30 de Dicilembre de 2004
esto hace mas casl os (2) aflos que fue publicado el extracto de la presente solicitud
en la Gaceta de la Propledad Industrial No 547 y el examen de patentabilidad
correspondiente fue solicitado en su debido momento mediante memorial de 22 de

Febrero de 2005 sin que haya sido adelantado ningun otro trdmite

3 Cabe anotar que esta demora en el tramite acarrea grave perjuicio para mi

representado
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RADICACION EXPEDIENTE No 03- 68568

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION -
PCT FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 547
DE FECHA 30 DE DICIEMBRE DE 2004 EL TERMINO HABIL SENALADO

POR LA LEY EXPIRA EL 28 DE MARZO DE 2005

NOTA Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de
publicacién en la gaceta de Propiedad Industnal debera solicitar y cancelar el
aexamen de patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono de
acuerdo con lo establecido en el Articulo 44 de la Decisién 486/2000

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS
Si NO X
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Santa Fe de BogotiD.C. Colombia
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gus ou da Is gousts,

2?*2,



-l

: 0223671

Midicsmant L actien s anti-inflssnatoirs ) basa d

La présents invention a poor objet un wmidicament 1 action
synargitiqus snti-inflummstoire associant d ume part wm corticostérolde at
d autre part = te

Le mnédicament selon 1 invention trouve tout particulidremsat uns
spplication dans le traitemsnt st ls privention des rdactions inflssmatoires
rencontrées lors de darmatites et dermatosss diverses (atopique
sczématiforms axfoliative da contact séborthéiqua) lors de psoriasis
4 bhyperkiratos éfpidermolytique d ichthyosis lamellairs de pamphigus
goutta et sutres inflammaticas ds la peau pouvant Stre provoquias par das
agent chiniques ou mécaniques par des chees thermiquas ou par des
radiations

De plus ls widicesamt selon 1 invention peut Strs utiliséd dsna ls
domaina vétérinaire par szsmpla dans ls traitement de maladies ds la pemn
caractérisfes par uvne Inflammation st une dermite (dermits ezsudative ou
sicha darmits scaémateuse darmits de contact dermita séborzhiiqua darmits
suite i una infagtation parasitairs)

Las corticostéroldes constitusnt una classa d anti-inflassatoires
présantant uns bonna activité thirspsutiqua & 1 égard de nombreuvses mladiss
inflammatoires da la pasu Toutefois un usags prolongd provoque da nosbreus
inconvénients plus particulilrement uns atrophis da la pean Par aillsurs
lors ds 1 interruptiom du traitement par les corticostéroldes 1las symptBass
inflsmmatoires ont tendance i rdspparaitres sous formm plus aigls

En vos da pallisr aux effets secondaires dea corticostiroldes
d antres substances ont #té propostes sux dermatologuss votzmment des
ichibiten ds la syntbétase prostaglandine mais ces composés sont pem
sctifs 4 1 &gard des dermatoses A ceractire inflssmatoirs chromiqus

Par ailleurs certaing agonistea advimergiques plus
particuliiremsnt du typa ’z sélectif dont le Salbutamol (INN) omt été décrics
comms ayant une activitéd anti inflsssat irs par vois topiqus

Les qnhtu)! sélectifs étaient préalablemsnt i 1 mise em
évidance da propridtés snti inflammatoires plos conous comma dtant
susceptible de rdagir sfloctivement avec les xdceptsurs , 2 priseuts dans
l1ea musclas lisses des valssasux sanguins et des bromches diclachant aingd
una dilatation des bronches ot des valsssanxz

Lea agonistes }z se différencient des agonistas ’I dans la mssure
od ces derniers résgissant da facon sélactive svec las ricapteurs 31 at
déclenchant une stimmlation cardiaque

Las agonistes ,62 osflactifs ns sont pas nfansoiss ddonds 4 ume
activité cardio-vasculsire ds tslls sorts qu A cartaines concemtrations par
spplication topiqua 1 action mnti-inflemmatoive peut entraimer par wvois
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nais est toutefois géndralemant comprise entrs 0 0003 et 0 5 I an poids ot ds
préfdrence comprise eutre 0 001 et 0 2 X

Les B-agonistes ds la composition synergitiqus selon 1 invention
sont des dérivis da phinithanolamine syant une activitd mati-inflsssatoirve et
emnponll—;nt 3 1a formula génirale suivante

R

cH Cllz NE
L
dans laguelle =
R, et/ou b, identiques ou différents représsntent OX
-Glz-OI - OCD-GG‘I‘)-Cl: ou Nl -~ loz-ﬂ,
Ry et R, reprégentent indfpendssment 1 un de 1 autre wn atoms
d hydrogina ou um grovpa alkyls inférisur ayant da 1l 4 &
atomes ds carbone "3 ot X, ns pouvant simnl tanfment
reprissntsr uwn atoma d hydrogine
ls représente un radical alkyle lindsirs ou ramifié symut de
144 atomas ds carbons éventusllemsnt interrompu par un
atoms 4 cxygine un radical aryle éventusllement
mbetitod wn zadicsl sralkyls éventuallemsnt snbatitud
ou mwn radical aralkyloxy éventuallemsnt substitud
at las sals das acides minfrswx ou organiques desdits composés
notammsut las chlorhydrates st les sulfates
Parmi csa composfs on peut citar le Galbutamol st ses dirivis
1 Isoprenaline et ses dérivis 1la Terbutaline at nes dirivés aingi qua lss
composés dicrita dans la brevat britamniqua 2 150 8500 et dans la demsnda de
bravet framcais 84 03020 ( 2 541 999)
Parmi les }-qon:lotn perticulidrement préféréa sysnt domné
d excallents résultats avec les corticostéroldas msmtionnés ci-dessus om
dolt tout particulidremant mentiomner

= 1a Salbutamol ou 2-{tart-butylamino) 1 (4-hydroxy-3-hydroxyphényl)éthmmol
ot son sulfats

= la Terbutalics oo 1-{3 5-dihydroxyphinyl)-2-(tert-butylaminc)éthenol et
son sulfate et

= 1 Tsoprénaline ou 1 (3 4-dihydroxyphinyl)=-2-isoprepylaning &thanel at som
chlorhydrate

La concsntration n}-unhn pout égalemant varier dsns ds largas
lizites mais celles-ci en fonction notsmment des composés préférés est
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sodixm ou da potsssimm

Les lotions sont des solutions ou des disparsions des composés
actifs dsns un support approprid

Comme svpport approprid on peut eiter lss alcools aliphatiquas
tels qus 1 éthanol ou 1 isopropsncl las polyols tela qus la glycérine 1les
polyalkylinaglycols la monofthylither du aléthylins glycol; les solvants
organiques compatibles avec 1a peau aingi que 1 aan ot les milanges da
ceux-ci

Las gels sont das préparations semi-solides priéparés psr
épaissigsemant 4 wns solution ou d une suspension des ingrédisnts actifs A
1 aide d agents gélifimmts organiques ou mindrsox tels qus las "bentonss la
silice 1lss polyéthylines micronisés ou 1 acids polyacrylique riticulé les
dirivis da callulose ou lss gommes 4 origine nsturslls ou synthitigue

On peut également ol on ls sovhaite afin de faciliter me
asillaure dispersion et disponibilitdé des principes actifs incorporst wn
alcool alipbatiqua inférisur tel qus 1 éthanol st éventusllemsnt una huils da
silicona des glycols tels que des polypropylina om polyéthyline glycols

Dans ls trsitemsnt des dsrmatites at darmatoses ls midicamsnt
synergitique snti-inflamsatoirs selon 1 iuvention est appliqué su moins voe
fois par jour sur les lisicus d traiter d raison de 0 3 & 10 ng/cn’ 1a durée
do traitemsnt pouvant tra da 1 ordre da 2 A 6 ssmaines suivant les xomas da
peau d traiter et 1 intensitd ds 1 inflammation

EVALUATION DE 1 EFFTET DE SYMERQIE

1 - TEST DE 1. OEDEME DE I ORETLLE PROVOQUE PAR L HUILE DE CROTON CHEZ LE RAT

On appliqua de facon normalisée sur les faces interna et axtarna da
1 oreills droits de rats una solution d huila de croton ayant la compositiom
suivanta:
pyridine : iml
- oxyds de difthyle 13ml
= huile da roton®*: 2al
esu qop 20ml
® SIGMA rdf CA755
Les mimsux traités Tecoivent uns henre svant 1 spplication de
1 lmils de croton une spplication sur 1 oreills droits par vois topigus du
produit &tudié dans le véhicule suivant (placabo)igal hydrodthanoligqus & 23
d hydroxypropyl cellnlose (KLUCEL HF) (proportion esu—éthanol  80/20)
Les animaux témoins ns regoivent que 1 application d bmils da
croton
8ix heuzes apris 1 spplication 4 buile de croton on évalwme
1 importance ds 1 cedima par comparaigon de 1 oraille droite et de 1 oreills
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gaucha On calcula snsuite 1 inohibiticn de 1 ocsdims en pourcentaga par
rapport sux saimaux témoins

TABLEAU A
DOSE POURCENTAGE STATISTIQUE
(2 p/v) | D INBIBITION TEST DE "T"
DE STUDENT
(=)
1/ PLACERO 0 10 ng
VERICULE (b)
2/ PLACEBRQ pl s
HYDROCORTISONE 01 14 | [ ]
3/ FLACEDO plus
SALBUTAMOL SULFATE 0S5 14 | 1]
&/ PLACEBO plus
PROPRAROLOL 05 -] [}
5/ FLACEBO plus
HYDROCORTISONE g1
SALBUTAMOL SULFATE 0s 24 Ll
6/ PLACEBO plus
HYDROCORTISONE 01
SALBUTAMOL SULFATE 05
PROPBANOLOL 05 14 N3
7/ PLACEBRO plua
TERBUTALINE SULFATE 0s 12 NS
8/ PLACERO plua
RYDROCORTISONE 01
TERBUTALINE SULFATE 05 48 L
9/ FLACEBO plus
HYDROCORTISOME 17 BUTYRATE 0O 1 30 *
10/ PLACEBO plus
HYDROCORTISONE 17 BUTYRAIE 0 1
SALRUTAMDL 05 59 vk

(a) NS = NON SIGNIFICATIF PO 05
« pL0O05 PYOOL
w* p£0O01 P)O OOL
sme  PL0 001
(b) PLACEBO VERICULE GEL HYDRO-ETHANOLIQUE 80/20 EN VOLUME AD KLUCEL 2%
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REVENDICATIONS

1 - Médicamsut & action synargitique muti-inflsmsatoirs pour wms
spplication sur la pasu caractérisé per le fait q 11 contient en
associaticn dsas un wéhicnls pharmsceutiqua acceptabls pour une
mnnmhm su moing wn corticostérolde en uns proportion
comprise sntre O 0005 ot 0 5% sm poids ot au moine wn ste

2 - Midicement salon la revendication 1 caractérisd par le fait
qus la corticostérolds ast 1 hydrocortisons 1 kydrocortisems—-17 butyrate la
Betamfthasone-17 valérate ou la Clobétasol-17 propionate

3 ~ Midicsmant selon la revendication 1 ou 2 cacactérisé par la
fait qua l1s concentration sn corticostirvilds est ds préférence comprise satre
0001 ot 02X an poids

& Midicamsut sslon la ravendication 1 caractiériséd par le fait
qus hﬁ-cm:uu ast un dérivé de phinéthanolmmine correspondant d la

formals géudrale suivante J_
' Rq
. |
CK — CH, NH c Rg
lz oH B4
dans laqualls

1, ot/ou R, identiquas ou différents veprissutent OB -CH-0R
= 0C0~4CcB~Cily ou - WU - $0,-CH,
Ry et R, représentent isadépepdsmmant 1 vo de 1 antre un atoms
d bydrogine ou wmn groups slkyls inférienr aysnt de 1 4 4
atomas da carbone R, et R, ne powvant sizultandment
représentar un atoms 4 hydrogius
Ry représsnta un radical alkyle linfaire ou ramifif aymnt ds 1 d
4 stomas da carbone éventusllement interrompu par un atoms
d oxygine un radical aryls éventusllemsnt substitud un
Tadical sralkyls éventusllement substitud oo un radical
aralkyloxy &ventusllemant subatitud
ot lss » lgpdes scides mindraux ou organiquas dendits composés notamment les
chlorhydrates ¢t las sulfates
5 Midicament selon 1 wma gqualconqus des ravendicatioma
pricédsutes caractérisée par 1ls fait que le )—qnht sst la Salbutamol ow
BSB/DCP CDE 33497

N

v
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Trémite 002
Evento 001
Actuacién 430
Oficio No - o
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Solicitante Glaxo Group Limited

Titulo de la solicitud Derlvados de Fenetanolamina para el Tratamlento de
enfermedades Respiratorias

Como resultado del examen de fondo realizado conforme a lo establecido por
el articulo 45 de la Decision 486 de la Comisiéon de la Comunidad Andina se
notifica el siguiente concepto técnico

Documentos estudiados

Para el presente estudio se tuvieron en cuenta el capltulo descriptivo
comprendido en los folios 5 — 47 y el nuevo capltulo reivindicatorio de los follos
154 160 de la solicitud en estudio

Objeto de ia Invencién

El objeto de la presente solicitud de patente de invencidn consiste en
Compuestos de férmula (1)

Hi
Qj}—rwnm —o—m{ff
(reivindicaclones 1 — 8 8)

método para profilaxas 6 tratamiento (relvindicacién 7)

una combinacién famacéutica que contiene un compuesto de las
reivindicaclones 1 5 y otros ingredientes terapéuticos (remvindicaciones 9 — 12)
uso de un compuesto (remvindicacién 13)

proceso para la preparacién de un compuesto de las reivindicaciones 1-5
(revindicacién 14)

intermediano de formulas (i) (lll) y (IV) {revindicacién 15)

(Ia)y (ib)

El problema planteado en esta solicitud es la necesldad de un broncodilatador
(agonista del adrenoreceptor Beta-2) que tenga duracidn de accdn mayorde 12
horas
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rara resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona
compuestos de formula (1) (la) y (Ib)

El objeto de la invencién definido anteriormente se claslificé de acuerdo con la
IPC CO7 C 311/29 /I 21127 /I 311/58 C 07 D 295/26 // 205/12 AB1 K
31718 A61P 11/06

También se revindica pnoridad de las Solicitudes de Patente de Gran Bretafia
GB 0103630 0 y GB 0126998 4 de febrero 14 de 2001 y noviembre 9 de 2001
con respecto a las cuales la fecha de presentacidn de la actual sohcitud cumple
el plazo méximo permibido

Con respecto a los Art. 28 y 30 de la D 486

El articulo 28 de |a Decisiin 488 establece La descripcién deberd divuigar la invencidn de
manera suficlentemente clare y completa para su comprensién y pare que una persona
capacitada en la materia thcnica comespondiente puede ejecutaria

El artfculo 30 de la Declslén 486 establece Las reivindicaciones definirén la materia que se
desea proleger mediante la patente Deben ser claras y concises y estar enferamente
sustentadas por la descripcion

Los compuestos rewvindicados no estdn clara e Inequivocamente definidos

Para tal fin se solicita definir cada compuesto por su nombre y su estructura
quimica

Los compuestos (ll) (iil) (IV) no estin definidos en el capltulo revindicatono
mediante su nombre nl su estructura quimica Ademds son matena que no
aparece en la descripcidn Es necesario hacer las aclaraciones pertinentes

Las revindicaciones 9 — 12 no son claras porque mencionan otros ingredientes
terapéuticos pero no define de forma clara e inequivoca cuéles son Se solicita
hacer las aclaraciones del caso

Excepclones a la Patentabllidad

El articulo 20 de la Decisién 488 establece No serdn paterdables. d) ios métodos lerapéuticos o
quirdrgicos para el tratammnio humano o animal as/ como los mélodos de diagndstico aplicados
& los seres humanos 0 & animales

La reivindicacién 7 se refiere a un método para profilaxis 6 tratamiento

Tal método no es patentable de acuerdo con el Art 20 Iiteral d) de la decisidn
486

El articulo 21 de la Deci3i6n 488 de la Comisién de la Comunidad Andina establece que “Los
producios o procedimienios ya patentados comprendsios en el estedo de le thenice de
conformidad con el articulo 16 de /a presente Declsion no seran objelo de nueva pafenie porel
simpie hecho de atribuirse un uso distinto el origmalmente comprendido por la patente mnicsal”

El articulo 14 de |a Decisidn 488 de la Comisién de la Comunidad Andina establece que Los
Paises Miembros oforgardn patentes para las invencionses, sean de producio o de procedimiento,
en todos los campos de la tecnologla slempre que sean nuevas, fengan nivel inventivo y sean
susceplibles de aplicacién industrial”

El Articulo 19 de la Declsidn 488 de la Comisién de la Comunidad Andina eatablece que Se
conskieraré que una mvencion es susceptible de aplicacién indusirial cuando su objsto pueda
ser producxio o uthzado en cuaiquier tipo de industria entendiéndose por industria ia referida a
cualquler actividad productiva incluidos los servicios.
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La remindicacion 13 se refiere al uso de un compuesto De acuerdo con el Art
14 no se puede otorgar patente a usos porque @stos no son un producto niun
procedimiento tecnolégico

De otro lado de acuerdo con el Art 19 se considera que los usos no tenen
aplicacién industnal porque no se refieren a un tipo de produccién ¢ utliizacién
en ningun tipo de industna

Unidad de Invencién

El articulo 25 de la Decisidn 480 establace La solicifud de patenie sdio podré comprender una
invencion o un grupo de invenciones relacionadas entre s/ de manera que conforrnen un Gnkco
conceplo inventivo

En una solicitud de patente se puede reilvindicar

a) una sola invencién o

b) un grupo de Invenciones relaclonadas enfre sl por un (nico concepto inventivo
Cuando se frate del caso b) se debe considerar que el concepto inventivo Gnico que
relaciona las invenciones debe ser técnico cumplir por sl mismo con los requisitos de
novedad y nivel inventivo y ser comiin a todas las reivindicaciones

Las relvindicaclones 9 — 12 que se refleren a una combinacién farmacéuhca que
contiene un compuesto de las reivindicaciones 1 5§ y otros ingredientes
terapéuticos (reivindicaciones) no mantienen el pnncipio de la unidad de
invencidn Porque los diversos compuestos achvos tenen estructuras quimicas
diferentes a la del compuesto objeto de la solicitud y no hay un concepto
Inventivo unico que los relacione

Determinacion del Estado de la Técnica

El articulo 16 de la decision 488 de la comisién de la Comunidad Andina que establece que E/
esiado de la técrica comprenderd todo fo que haya sido acceslible af publico por una descriperin
escrita u oral utiiacdn comerciglizacién o cusiquier ofro medio antes de la fecha de
presentaciin de fa soliciiud de patente o, en su caso de la prordad reconocrda

Salo para el efecio de /a deterrminacion de la novedad tembrén se considerars dentro del estado
de Ia técnica el contenido de une solfcitud de pefente en trdmile ante fa oficina neclonal
competente cuya fecha de presentaciin o de prioridad fuese anterior a la fecha de presentacién
o de prioridad de Ia solicitud de pafente que se esiuviese examinando, siempre que dicho
contenido esté inciuido en la solicitud de fecha antenor cuando elle se publique o hubmse
iranscurndo el plazo previsto en el erbeuio 40

Considerando que la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente
de la cual se revindica pnondad es febrero 14 de 2001 se consultaron las
bases de datos y los archivos con que cuenta la entdad con fecha de
publicaciébn antenor y se encontraron los siguientes documentos que anticipan
el objeto de esta solicitud

No | Documento Titulo Fecha de
Publicacidn

D1 | EP 0233 671 | Medicament with a synergistic antHnflammatory | Mayo 27 de 1687
effect on the basls of a corticosterold and a beta-

agonist

Evaluacién de los requisitos de Patentabllidad

El articulo 14 de la Declsién 488 de la Comisién de la Comunidad Andina establece que Los

Palses Miembros olorgardn palentes para las invenciones, sean de producio o de procedimiento,
on lodos Jos campos de ie tecnologia slempre que sean nuevas tengan nivel inventivo y sean
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susceptibles de aplicacion industrial”

En cumphmiento del articulo 14 de la Decislén 488 se procedi6 a evaluar el
cumplimiento de los requisitos de novedad nivel inventivo y aplicacion
industrial con el fin de establecer la patentabiidad de la invencién revindicada
en la solicitud en estudio

Evaluacién del Nivel Inventivo

El articulo 18 de la Declsién 488 de la Comieién de la Comunidad Andina establece que Se
conalderard que una invencién hene nivel inventivo sl para una persona del oficio normalmente
versads en la materia tcnica carrespondente esa invencién no hubwse resultado cbvia ni se
hubese derivado de manera evidente del estado de la tGcrca

La revindicacién 12 se refiere a una combinacién farmacéutica que contiene un
compuesto de las revindicaclones 1-5 y un corticosteroide

La sinergia entre un compuesto de las remvindicaciones 1-5 (fenetanolamina) y
un corticosteroide no hace inventiva a la combinacién Porque es conocida la
sinergia de la asocliaclén de estas dos categorias de agentes activos un
agonista Beta como una Fenetanolamina y un corhicosteroide (ver D1) La
combinacién no es inventiva por simplemente substrtuir la fenetanolamina por
otra mas nueva

Conclusién

En conclusion los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud estan
afectados asl

item Documento Relvindicaciones Requisito que afecta
afectadas _
D1 EP 0 223871 12 Nivel inventivo

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 dlas contados a partir de la fecha de la notificacién de la presente
comunicaclén En caso de no dar respuesta al presente requerimiento o sl a
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesidn se
denegara la patente

Notifiquese el presente oficio copforme a lo dispuesto en el numeral 5 2 literal
e) del capltulo quinto nmero de la Circular Unica No 10 de 2001

ALIX CARME PEDES DE VERGEL
Jefe de la Divisjdn de Nuevas Creaciones

El antenor requerimiento fue notificado por fijacién en lista de fecha

30 MR 2007

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
No 510 Codigo 202007

&
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} EXAMEN TECNICO DE FONDO
N* Radicacite 03 068568 Focha do 11-08-2003

GB 0103630 0 ‘ 14-02 2001
N Pricrkiad GB 0126998 4 Fostn as Priovidad {08-11 2001
Paizbras clave | Fenetanolamina

Enfermedades respiratonas
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