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1. Yo, Luz lemencia DE PAEZ, en mi condiciÆn de apoderada de la sociedad TAKEDA 

PHARMAC TICAL COMPANY LIMITED, comedidamente solicito tener en cuenta los 

siguientes gumentos adicionales encaminados a complementar el recurso do reposición 

radicado el ía 03 de febrero de 2010 y que demuestran que la solicitud de patente de la 

referencia c mplo con los requisitos do patentabilidad, a saber, novedad y nivel iriventivo: 

2. Comeni 

Tal 

novedosa 

caracterist 

como so demostrO en el recurso de reposición, se considera que la solicitud es 

sobre Dl (W000/35990), por cuanto esta publicaciôn no revela todas las 

as tØcnicas esenciales do la invenciOn reivindicada. 

40 Te!iendo en cuenta que la reivindicaciôn 8 so refiere a un proceso para producir la 

composicin de Iiberación sostenida de acuerdo con la  reivindicaciÆn 1, que la reivindicaciOn 11 

se refiere! a una preparación farmacØutica quo comprende dicha composiciÆn do IiberaciOn 

sostenida/de acuerdo con a reMndicaciOn 1 y quo la reivindicación 1 es novedosa sobre Dl, se 

debe coniderar que las reivindicaciones 8 y 11 tambiØn lo son. 

r lo tanto, la novedad de las reivindicaciones 8 a 11 debe ser reconocida. 

NIT. 860.041,367-3 
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3. Arciumentos dicionales sobre el nivel inventivo 

Tat como se mencionó en el recurso, et poRmero de âcido lÆctico-Æcida glicolico de las 

reivindicaciones , 12, 17 y dependientes se caracteriza por una re)aciOn de peso molecular 

media en peso a peso molecular media en nümero de 1,40 a 1,90. 

De esta 

la descripción, 

difieren del ejen 

peso molecular 

con el ejemplo 

presente inven 

excesiva del in 

ingrediente ac 

corn parativo A 

Es ent 

superiores pu 

peso a peso 

sostenida de I 

vista de lo ant 

nanera se puede observar en el ejemplo experimental Al, pÆginas 55 y 56 de 

ue las propiedades de Iiberación de  la sustancia activa de las microcÆpsulas 

plo comparativo Al (Ver pÆgina 55 de la descripción) en el cual la  relación de 

nedio en peso a peso molecular media en nümero es 1,93. La mismo sucede 

2 en donde dicha relación es 1,57. Las microcÆpsulas del ejemplo A2 de la 

on poseen efectos notables en cuanto a la supresiOn de la liberaciOn inicial 

rediente activo y ademâs permiten extender la duraciOn de la liberación del 

(0 par un largo periodo de tiempo en comparaciOn con dicho ejemplo 

ces relevante poner de presente que Dl no sugiere a enseæa que estos efectos 

en ser logrados con una iimitaciOn en la relaciOn de peso molecular media en 

olecular media en nirnero entre 1,40 y 190. La composición de liberación 

presente solicitud no puede en absoluto, ser considerada obvia frente a Dl, en 

iormente mencionado. 

La conposición de  lib 

la 

sostenida de la reivindicaciOn principal y sus dependientes 

estÆ caracterzada porque Ia fracción de baja peso molecular, para un polimero de Æcido 

IÆctico-Æcido licOlico con peso molecular no mayor a 3000 es de no mÆs de 9%. 

Con e objeto de ilustrar mejor estos argumentos se presenta junta con este escrito et 

anexo A reltivo a estudios comparativos, en donde Se muestra que las propiedades de 

liberaciOn de la sustancia activa de las microcÆpsulas difieren entre una composiciOn con una 

fracciOn de bjo peso molecular de 6% (es decir no mÆs de 9%) y otra, donde dicha relaciOn es 

13% (rnÆs d 9%). 

Los studios mencionados permiten demostrar nuevamente que una composición con 

una fracción menor a 9% suprime la liberación inicial excesiva de la sustancia activa y extiende 

la liberació durante un largo periodo de tiempo, comparado con una composiciOn que 

comprende na fracciOn mayor a 9%. 

Tenindo en cuenta que Dl no enseæa ni sugiere que la reducciOn de la fracciOn de baja 

peso moIecIar de un pollmero de Æcido Iâctico-âcido glicOlico no mayor que 3000, a un valor 
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no mayor a 

extender la U 

puede ser c 

reconocido, 

permite suprimir una excesiva Iiberación inicial de una sustancia activa y 

ión de la misma por un largo periodo de tiempo, la presente invenciôn no 

erada obvia a la luz de dicho documento y su nivel inventivo debe ser 

4. Solicitamo atentamente reconsiderar la decision recurrida a este respecto, en vista de los 

argumentos fra presentados y los que se presentan en esta oportunidad, asI coma de las 

pruebas

 que

e anexan y que soportan nuevamente el nivel inventivo de la presente solicitud, 

5. ANEXOS 

Aneo A: Pruebas comparativas 

r Superintendente, 

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ 

CC. 35.456.344 de UsaquØn 

T.P.A. No. 23.555 

VtOLO-1 465-845-OO1 -o 
MS\JMS\U-17O531\WPC14656 

No. M-2010fl70531\JMS 
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ANEXO A: PRUEBAS COMPARATIVAS 

Prueba Cl 

Un copolimero de àcido lâctico-Æcido glicóco fue sintetizado par 

on policondensación del Æcido lÆctico y Æcido glicolico teniendo un 

ular medio en peso de 9700 y un nUmero promedio de peso molecular 
)nde la relaciOn de la fracciÆn de bajo peso molecular de un peso 

e un polimero de Æcido lÆctico Æcido glicolico no mayor que 3000 fue 

de 13%; l mismo fue lavado con acetona y agua de la misma manera que en el 

Ejemplo 4i de la presente solicitud para obtener un polimero teniendo un peso 

molecularjmedio en peso de 10500 y un nümero prornedio de peso molecular de 

6700 don le la relaciÆn de la fracciOn de bajo peso molecular de un peso molecular 

de un pol4-nero de Æcido lÆctico-Æcido glicólico no mayor que 3000 fue de 6,0%. 

Æcido gi 
peso ma 
fue de 1 
Ejemp lo 

Prueba Comparativa Cl 

Se obtuvieron microcÆpsulas usando el copolimero de Æcido lÆctico-

ólico en donde la relaciôn de la fracciOn de bajo peso molecular de un 

cular de un polimero de Æcido IÆctico-ªcido glicôlico no mayor que 3000 

%, tal como se describiO en la Prueba Cl y de la misma manera que el 

A2 de la solicitud. El contenido del pØptido A (leuprorelina) fue del 9,5%. 

Prueba C2 

Se abtuvieron microcÆpsulas usando el copollmero de Æcido lÆctico-

Æcido gi cólico en donde la relación de la fracción de bajo peso molecular de un 

peso m lecular de un polimero de âcido lÆctico Æcido- Æcido glicalico no mayor que 

3000 fu de 6%, tal coma se describiô en la Prueba Cl y de la misma manera que 

el Ejem lo A2 de la solicitud. El contenido del pØptido A fue de 10,18%. 

Prueba Experimental Cl 

Las microcpsulas obtenidas en la prueba comparativa Cl y la 

prueba C2 fueron dispersadas en 0,3ml de un medio dispersante (una soluciOn en 

donde e disolvieron 0,25 mg de carboximetilcelulosa, 0,5 mg de Polisorbato 80 y 

25 mg e manitol en agua destilada) para dar una cantidad del Peptido A de 2,25 

mg. Ladispersion fue administrada de manera subcutÆnea a ratas SD (machos de 

7 se
 

inas de vida) en Ia espalda, por medio de una inyección con aguja 22G. Se 

dejO trnscurrir un tiempo despuØs de la administraciOn. 
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Luego las ratas fueron sacrificadas, se recolectaron las 

microcÆpsul s y cªpsulas que permanecieron en el lugar de administración, y el 

PØptido A d dichas microcØpsulas se cuantificô. La cantidad fue dividida por cada 

contenido nicial para obtener la relaciÆn remanente. Los resultados son 
mostrados n la Fig 1. 

Coma puede observarse en dicha Fig, 1, la cantidad inicial de la 

droga liber da es significativamente suprimida y la cantidad liberada mØs tarde es 

significativ mente incrementada par reducción de la relaciôn de la fracción de baja 

peso mol cular de un peso molecular de un polimero de Æcido lÆctico-Æcido 

glicólico n mayor que 3000 a 6,0%. 

Fig.1 

2 Ejempto Comparativo Cl 
una relación de la fracdôn de peso molecular no mayor que 3000 de 13.0% 

(I) 

EjemptaC2 
1 una relación de la fraccôn de peso molecular no mayor que 3000 de 6.0% 
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PCT 

(1) 7 (11) 
0O8G 6: 06, A61  47/34 Al 

(43) 

W000/3 5990 

20006..q 22 LI (22.06.00) 

(2 1) M PCT/JP99/0701 (8 1) rg Z N AE, AL, AM, AU, AZ, BA, BB, BG, BR, BY, CA, 
CN, CR, CU, CZ, OM, EE, GD, GE, FIR, HO, ID, IL, [N, IS, JP, 

[LLL H 199912,J 140(14.12.99) KG KR, KZ, LC, LK, LR LT, LV, MA, MD, MG, MK, MN, MX, 
NO, NZ, PL, RO, RU, SO, SI, SK, SL, TJ, TM, TR, TT, TZ, UA, 

(3 0) f�" US, UZ, VN, VU, ZA, VVlli(1-F (AT, BE, CH, CY, DE, DK, ES, 

I0/35649 I99812.1 150(15.12.98) .1P F!, FR, GB, OR, IF, IT, 1,U, MC, NI,, P1’, SE), OAP111 (BF, El, 
CF, (Xi, Cl, CM, GA, (IN, OW, MI.., MR, NE, SN, TD, TO), ATUPO 

(71) WEJ, (.<’I() (611,GM,KE,LS,MW,SD,SL,SZ,TZ,UG,ZW), ’ 

Xt i: Y74f- (AM, AZ, BY, KG, KZ, MD, RU, TJ, TM) 

(fAN EDA CHEN IICAL INDUSTRIES, L’l’i))[JP/JP] 
41-0045 : T fl I 

Osaka, (Jl’) 
(7 2) . ,Lf 
(7c) A 
t -:)(l IA IA Y’hi)[.I P/fl’) 

56’0047 -* 1201 Osaka, (JP) 
s(lGARJ ’a’asutaka)[JP/JPi 

685�.00I L ...I 42�503 

Ilyogo, (II’) 

(74) 
-, 1(TAKAHASHI, Shuichi etal.) 

’i’32-0024 f<J"i J k:(f IIrK+48T2J B 1785-’ 
IL[L$ *I rp’I Osaka,(JP) 

(54)Title; PR( CESS FOR PRODUCING POLYMER 

(54)frI,lQ)4 f ii 

(57) Abstract 
A process or producing a biodegradable polymer having free carboxy at the fl -end characterized by polymerizing a cyclic ester 

compound the nesence of a hydroxymonocarboxylic acid derivative having protected carboxy or a hydroxydicarhoxylic acid derivative 

having protected farboxy. and then deblocking the thus obtained polymer having protected carboxy at the ttend. Use of the above process 
makes it easy to Ottol the molecular weight of the target biodegradable polymer and the content of free carboxy therein, thereby enabling 
the efficient prod ction of’a polymer having a high purity and being contaminated with little catalyst remaining therein. 
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I, Miftsuo TANAKA, 

of 40 IMP Building 16th floor, 3-7, Shiromi 1-chome, Chuo-ku, 

Oaka 540-0001 Japan 

hereby eclare as follows: 

1. I arn translator and am familiar with both the English and Japanese 

1angtages. 

2. I the translator of the documents attached hereto and certify that 

the ’ollowing is a true translation to the best of my knowledge and 

helitf of Japanese Patent Application No. 35497/ 1998 filed on 

l)ecmber 15, 1998 

Dated this 27th day of October 2003 

Signature of translator: 
Mitsuo TANAKA 

K 
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E amples of LH-RH derivatives also include LH-RH 

agonis s and LH-RH antagonists A preferable example of an 

LH-RH antagonist is the physiologically active peptide or 

its salt represented by the general. formula (I) 

X D2Na1-D4C]. Phe-D3Pal-SerA-B-Leu-C--PrO--DA1aNH2 

(wherein, X represents N(4H2furoy1)ciy or NA c.,  A 

represents a residue selected from NMeTyr, Tyr, Aph(Atz) 

and NMeAph (Atz), B represents a residue. selected from 

DLys(N c), DCit, DLys(AzaglyNic), DLys(AzaglyFur), 

DhArg( t2), OAph(Atz) and DhCI, and C represents Lys(Nisp), 

Arg or hArg(Et) ) 

A preferable example of an LH-RH agonist that is used 

is t I,, e physiologically active peptide or its salt 

represented by the general formula (II) 

5 oxo-Pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-LeU-ArgPrO-Z 

(wherein, Y represents a residue selected from DLeu, DA1a, 

DTrp, DSer(tBu), D2Na1 and DHIs(IrnBzi), and Z represents 

NH-C2H or Gly-NH2) * In particular, a peptide wherein Y is 

DL,,--u end Z is NH-C2H5 (namely, the peptide represented by 

5-oxo- . ro-His-Trp-Ser-Tyr-DLeu-LeU--rg-ProNHC2H5) is 

prefer ble. 

These peptides can be produced using the processs 

described in the previously mentioned references or patent 

publications, or processs complying with those prccesss. 

[(0009] 
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TTULO ’omposición de liberación sostenida y proceso para producirla" 

En atenciôr al Recurso de Reposiciôn interpuesto, se hacen las siguientes aclaraciones; 

Documenths estudiados 

Para el pre ente estudio se tuvieron en cuenta el capitulo descriptivo comprendido en los 
folios 85-148, el nuevo capitulo reivindicatorlo de los folios 244 - 247 y los argumentos 
del solicitarite. 

Objeto de I Invención 

El probleme planteado en esta solicitud es la necesidad de una preparaciôn de liberaciôn 
sostenida qie puede suprimir toda liberaci6n inicial excesiva de la sustancia activa para 
Jograr una vlocidad de liberación estable 

Para resolver este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona una preparación  
de liberab61 sostenida de una sustancia fisioiógicamente activa que puede lograr una 
liberación etable durante un mes y un proceso para producirla; Util para enfermedades 
dependients de hormonas. 

Respuestaja los Argumentos del Solicitante 

1. El solicinte radica ci 07 de mayo de 2010, oficio con comentarios adicionales 
referent al anÆlisis de novedad y nivel inventivo y anexa ademâs resultados de 
pruebas Pomparativas realizadas, 

ConsiJerando que la solicitud de patente se trarnita de acuerdo con los Art. 38 a 48 
de Ia lDecisiOn 486, modificaciones, conversiones, divisiories, fusiones o anexo de 
result dos sOlo se pueden presentar hasta antes de la decision final prevista en ci 
Art. 4$. 

En ese momento, no se pueden adicionar resultados de ensayos, pues el trÆmite 
termirjO con la negaciôn de la solicitud y por lo tanto, no sern tenidos en cuenta 
para 11 actual estudio. 

E<pediente: 03411 1/30-Recurso 



2. Dice I solicitante en el Folio 267: la solicitud Si cumple con el requisito de riovedad" y 
dond enuncia que "el Examinador citô coma anterioridad el documento Dl: 
WOO /35990 titulado "PROCESS FOR PRODUCING POLYMER" publicado con fecha 
22 d Junia de 2000. Sin embargo es relevante poner de presente que los 
argurientos del Examinador estÆn basados en la patente estadounidense US 
6,75E,472 Bi publicada con fecha 29 de junio de 2004, coma puede ser establecido a 
partir de las citas indicadas en los oficios expedido durante el trÆmite. Si bien la 
pate rite estadounidense corresponde a la familia de patentes del documento Dl, 
pose una fecha de publicacion posterior a la presentación de  la presente solicitud y 
par ande, podria contener nueva materia patentable con respecto a OlPor lo tanto 
cons deramos que el anÆlisis de patentabilidad debió realizarse a la luz de las 
enseanzas del documento Dl (el cual corresponde realmente a la anterioridad) y no 
del documento de la patente US 6,756,472 Bi. Es importante seæalar que en los dos 
oficic s se citan pÆrrafos de columnas qge  documentoWOOO/3599Onos, Con 
elfin de complementar estos argumentos, se anexa al presente recurso la carÆtula de 
Ia p ente estadounidense mencionada" 

E solicitante no menciona los pârrafos y columnas a los cuales se refiere en su 
agurnento, sin embargo se aclara que al revisar el documento US 6,756,472 Bi 
crrespondierite a la patente en Estados Unidos del documento W000135990, no 
4 encuentran elementos nuevos adicionados en la descripciOn y el capItulo 
rivindicatorio que pudiera ser materia adicional en el estudio de patentabilidad. 
Pja ra sustentar el anterior argumento se verificô, el correspondiente documento de 
pioridad traducido al inglØs. (Se anexa documento de traducciôn oficial). 

3. Afir a el solicitante en el Folio 268: "El proceso reivindicado en la presente solicitud es 
difer nte al proceso revelado par Dl o par la patente US 6, 756,472 Bi. De hecho, la 
corn osiciôn obtenida en cada uno de ellos es diferente par cuanto el polimero 
emp eado tambiØn lo es. El polimero de la reivindicación 8 corresponde a un polimero 

acid lÆctico-Æcido glicôlico a una sal del mismo que tiene un peso molecular media en 
peso de 8000 a 15000 y una relación de peso molecular media en peso a peso de 
1.40 a 1.90 y en donde la relaciôn de la fracción de baja peso molecular, para un 
poll ero de ªcido IÆctico-Æcido glicôlico con peso molecular no mayor a 3000 es de no 
mÆsde9% 

I proceso reivindicado que consiste en la eliminaciôn del solvente de una solución 
iixta de un pØptido y el polimero, se daba a conocer de la misma forma en Dl, que 
nseæa el proceso de secado por aspersion (spray drying), donde las finas 
articulas son formadas mediante la preparación de una solución en un solvente 
rgªnico o dispersion que comprenden la sustancia activa y el polimero, 
vaporando el solvente orgânico y el agua. (Ver columna 13, Ilneas 09-33), 
reciendo por lo tanto de novedad, puesto que Dl ya lo divulgaba. 

4. El slicitante reitera en el Folio 269: "For lo tanto, el proceso de la presente solicitud 
debt considerarse novedoso ya que los resultados obtenidos par el mismo determinan 
la o4tenci6n de una composiciOn diferente a la obtenida por el proceso revelado en Dl 
o en la patente US 6,756,472 BI" 

1 proceso de preparacian de la solicitud presentada, el cual comprende la 
liminaciOn del solvente de la soluciOn mixta de un pØptido y el polimero, carece de 
ovedad, puesto que se habia divulgado previamente en Dl, las mismas etapas 
ara la preparaciOn de las composiciones tales coma eliminar el solvente de la 
oluciOn mixta de un pØptido y el polimero (Ver columna 13, lIneas 09-33) para una 
omposiciôn de IiberaciOn sostenida que contiene un polimero de Æcido IÆctico-

Expedierite: 03-1 11 730-Recurso 



Æcjdo glicÆlico (Ver columna 02, linea 6) con un peso molecular entre 8000-15000 
(Vr columna 5, 38-42) y un pØptido (Ver columna 3, linea 54-57) 

5. El sal itante argumenta en el Folio 269: "El examinador ha afirmado que el proceso de 
Dl s caracteriza por la eliminación de un solvente en soluciôn con un pØptido. No 
obsta ite, dicha caracteristica corresponde a un paso incluido dentro de un mØtodo de 
obten K,i6n de un proceso de la composicion de la liberaciOn sostenida de la presente 
solicit d y teniendo en cuenta que dicha composiciôn es diferente (novedosa) 
respe to del arte previo y que en el proceso reivindicado se utiliza un polimero 
difere ite, Dl no podria afectar la novedad ya que al emplearse polimeros diferentes 
para a obtenciôn de una composición diferente se estÆ hablando tambiØn de un 
proce odiferente. 

Dl daba a conocer el mismo producto, el cual es una composición de liberación 
so ten ida que emplea un polimero de Æcido lÆctico-Æcido glicolico (Ver columna 02, 
linE a 6) con un peso molecular entre 8-1 5*1 03 (Ver columna 5, 38-42) y un pØptido 
(VE r columna 3, linea 54-57) 

Las reivindicaciones referidas al proceso de preparación de las composicianes, 
corio Se ha expuesto anteriormente no son nuevas, porque el proceso contiene el 
ele ento esencial, que es la eliminaciÆn de un solvente en solución can un pØptido, 
de acuerdo con las enseæanzas de Dl 

6. El sal citante enuncia en el Folio 269: "coma ya se ha puesto de presente, las 
micro sferas de la presente solicitud estÆn compuestas par un polimero diferente que 
no ha sido revelado por Dl a par la patente US 6,756,472 B1.Por Ia tanto deben ser 
cansid radas novedosas a a luz de los lineamientos del ArtIculo 16 de la Decision 
486, p r cuanto proveen al menos una diferencia tØcnica con respecto al arte previo" 

Um vez revisado el documento Dl, se encuentra que Øste revela las microesferas 
(V* columna 09, lineas 38-39) de Ia reivindicación independiente 18, en las 
proorciones y caracterIsticas del polimero (Ver columna 13, lineas 41-45) 
encjontrÆndose que no son nuevas a la luz del documento Dl. 

7. En el Folio 270, el solicitante afirma: "El examinador ha considerado que la 
compo iciOn contiene un polimero de Æcido lÆctico-Æcido glicólico con PM 11600-
14000. Sin embargo esta caracterIstica no puede ser examinada de manera aislada, 
ya que la composición reivindicada, el proceso para prepararla y la microcÆpsula se 
refiere i a un polimero de Æcido IÆctico-àcido g!icOlico con PM 18000-15000 y que 
posee ina relación de peso molecular media en peso a peso molecular media de 1.40 
a 1.90 y en donde la relaciOn de la fracción de baja peso molecular, para un polimero 
de 6cic a lÆctico-Æcido glicOlico con peso molecular no mayor a 3000 es de no mØs de 
9%’ y Ponde al respecto adelante en el pØrrafo "otorga un efecto tØcnico diferente al 
del artq previo, lo cual avala el mØrita inventivo de la presente solicitud" 

Se cIara que el peso molecular no se analizO de manera aislada, sino coma una 
carcteristica que hace parte de las composiciones reivindicadas. 

Dl sugiere que el poilmero de Æcido lÆctico-Æcido glicOlico a ser empleado en 
corrposiciones de liberaci6n sostenida (Ver columna 2, linea 42), posee un peso 
molecular entre 3000-500000 (Ver columna 5, Ilnea 21-28, 38-41) y una relaciOn 
de ç4eso  molecular medio de 1.2 a 4.0 (Ver columna 5, lineas 43-46) 

La jiferencia de la solicitud presentada es que el polimero de Æcido IÆctico-Æcido 

Expediente V3-1 1 1730-Recurso 
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Slico de las composiciones, tiene un peso molecular en el rango entre 8000 y 
00 y una relaciôn de peso molecular media en peso a peso molecular medio de 

a 1.90; valores que se encuentran contenidos en los rangos de Dl. El 
itante ademÆs, incluye la relaciôn de  la fracciôn de bajo peso molecular, para 

)olImero de Æcido làctico-Æcido glicólico con peso molecular no mayor a 3000 es 
o mÆs de 9%, 

El I hecho de incluir estas diferencias en los porcentajes, otorgarla a las 
cor1posiciones de liberación sostenida de un agente activo para un mes. 

Es   efecto tØcnico logrado no es inesperado, puesto que el documento Dl ya 
reolvia el problema tØcnico de obtener composiciones de liberaci6n sostenida do 
lara duraciôn de al menos 6 meses (Ver columna 2, lIneas 35-39), de tal manera 
que el experto medio en la materia, restringiria las proporciones y el peso molecular 
de poUmero para que su liberaciôn sea hasta un mes, sin evidenciar actividad 
invritiva 

8. El soli itante afirma en el Folio 270, en el numeral 5.1.8 "En el anÆlisis realizado par el 
Exam nador se indica que la composición contiene un pØptido 5-oxo-Pro-His-Trp-Set-
Tyr-Y Leu-Arg-Pro-Z". Ver adelante: "En concordancia con 10 anterior, consideramos 
que s j empleo no puede invalidar la novedad de la composición, del proceso para 
prepa aria y de la microcpsula que la contiene, toda vez que las caracteristicas 
tØcnic s que diferencian la presente invención del arte previo son: el empleo de un 
polIm ro de Æcido lÆctico-Æcido glicoiico a una sal del mismo que posee una relaciôn 
de pe a molecular media en peso a peso molecular media determinada y en donde la 
relaci n de la fracciOn de bajo peso molecular no mayor que 3000 es de no mÆs de 
9%’ en el numeral 5.1.9 continua: "En adición a Jo anterior, es relevante poner 
nuev mente de presente que el hecho de que la composición no comprende gelatina, 
no constituye una caracterIstica tØcnica que diferencia la presente composiciOn del 
arte r revio, sino tal coma se mencionO anteriormente: el polimero empleado es la 
difere cia tØcnica que otorga novedad a la presente solicitud’ 

Las reivindicaciones 1-7 que mencionan do una composición, no fueron afectadas 
por novedad, sino par nivel inventivo, pues el hecho que contenga el pØptido 5-oxo-
Pr-His-Trp-Set-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-Z no invalida su novedad; sin embargo sus 
el4mentos tØcnicos esenciales estaban sugeridos en Dl (Ver columna 2, Ilneas 61-

columna ;coumna 3, lineas 54), siendo asi que sus composiciones no son inventivas, 

E ta oficina encuentra que la solicitud se diferencia de Dl, en quo posee una 
re aci6n de la fracciôn de bajo peso molecular no mayor que 3000 y la cual es de 
nd mÆs de 9%, sin embargo esta caracteristica de la solicitud seria derivada de 
forma obvia del estado de la tØcnica par el experto en la materIa a partir de Dl, con 
el fin de obtener composiciones cuya liberaciOn sea estable para un mes, sin 
e denciar par Jo tanto actividad inventiva. 

Er) cuanto al proceso de preparación do  las reivindicaciones 8 a 11, Øste no so 
cdnsideró  novedoso do acuerdo a lo mencionado anteriormente en el numeral 5. 

9. El solicitante argumenta en el Folio 271: Dada todo Ia anterior, consideramos que la 
compsición, el proceso de preparaciOn y la rnicrocâpsula  de la presenta solicitud 
debei ser consideradas novedosas, por cuanto todos poseen caracterIsticas tØcnicas 
difernciabIes respecto a Dl. Tal coma so mencionó anteriormente, el Examinador no 
ha qitado explIcitamente los partes del documento Dl (sino de la patente 
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estdounidense seæalada), de los cuales se puede derivar claramente que dicho 
docmento afecta (a novedad de la presente solicitud". 

Los tas mencianadas en el estudio de patentabilidad, que fueron empleadas par su 
faciUiad y sencillez de la patente US 6,756,472 (ingles), en vez del documento 
WO 5990 (japonØs), son las mismas de acuerdo con (a traducción del documento do 
prior dad que se realizô del japones al inglØs. 

Camp so ha aclarado, el proceso no es nuevo; y las composiciones y la microcÆpsula 
aunqje son nuevas, no tienen nivel inventivo. 

10. El $ licitante argumenta en el Folio 271: "La presente solicitud si cumple con el 
requi Ito de nivel inventivo" y en el Folio 272, Ultimo parrafo: "Ia presente solicitud 
difier de Dl en (a reivindicaciOn 1, par tanto enseæa unas relaciones peso a peso con 
valor s diferentes a los ejemplificados en (a anterioridad. Asi mismo la reivindicaciôn 
12 d la presente solicitud enseæa una relaciôn especifica para el pollmero do 6cido 
lactic -Acido glicolico, mientras la reivindicaciôn 17 selecciona una retación de pesos 
del p limero en relaciôn de peso molecular media en peso a peso especifica". 
Adelate, en el mismo Folio seæala el solicitante, ademÆs "las reivindicaciones 1 a 7 se 
refier n a un polimero de Æcido �lªctico glicólico con PM 8000-15000 y con relaciôn do 
pesoolecular media en peso a peso de 1.40-1.90, mientras que Dl se refiere a una 
relacj n mol a mol, indicando diferentes opciones (sin restricciones).La anterioridad 
citada introduce un PM normal de 3000-10000 y una re(aciôn de peso molecular 
media en peso de 120-4.0 o 1.5-3.5. Ahora bien, a pesar que se declara que no hay 
restric iones, no se encuentran explicitamente reveladas composiciones con el 
polirn ro do Æcido g(icOlico-âcido làctico con PM 8000-15000 y con relación peso 
molec (ar media en peso a peso de 1.40-1.90 yen donde la relaciOn de (a fracciôn do 
baja so molecular, para un polimero de Æcido Iªctico-Æcido glicôlico con peso 
molec lar no mayor a 3000 es de 9% 

El jolicitante frente a (a anterioridad: restringe el rango do peso molecular hasta 
1 500, Ia re(ación de peso molecular media a 1.40-1.90  y establece una proporciôn 
del olimero de Æcido lÆctico-Æcido g(icolico con peso molecular no mayor a 3000 

. de %. Estos va(ores son derivados de forma obvia del estado de la tØcnica, puesto 
queel experto en Ia materia conociendo los porcentajes de Dl para peso molecular 
y sureIaciôn en (as caracteristicas tØcnicas previamente divulgadas y su empleo en 
forrr4as farmacØuticas de IiberaciÆn sostenida, modificaria las proporcIones, sin 
empear par lo tanto habilidad inventiva. 

11 El soliciante se refiere en e( Folio 273: ’No resulta entonces evidente para la persona 
medianmente versada en a materia que el empleo de (as caracterIsticas tØcnicas tal 
coma s encuentran reivindicadas, permite obtener composiciones que ofrecen una 
Iibraciór sostenida de un mes, cuando la liberación planteada en el documento Dl 
revela timpos de 6 meses" 

Dly resolvIa el problema tØcnico de obtener composiciones liberación sostenida 
de (a ga duraciOn para 6, 6.5 y 8 meses con polimeros de alto peso molecular 
corn es entre 20000-50000, siendo evidente para el experto en (a materia, de 
acue a con los perfiles de IiberaciOn sostenida para 6 meses, derivar una 
camp siciOn para un mes. No se considera una mejora ni un aporte inesperado 
puest que (as composiciones de (a anterioridad (ogran una duración hasta de 6 
mese , lo cual representa para el paciente menos tomas durante su tratamiento. 
No s evidencia que reducir a un mes (a velocidad de (iberaciôn de 6 meses a 1 
mes, ea un logro inesperado. 
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12 El soticitantejenuncia en el Folio 274: "Ni el documento Dl ni la patente US 6,756472 
Bi revelan cj sugieren una fracción de baja peso molecular de no mÆs de 9% para un 
PM de un jolimero no mayor que 3000. Por lo tanto no se entiende por quØ el 
Examinadorjasi Ia ha considerado, de acuerdo con el anÆlisis de nivel inventivo. 

Aunque h° se menciona especificamente el peso molecular, silo sugieren en Dl 
(Ver colimna 5, lInea 21-28, 38-41), pero, coma se expresó anteriormente, esta 
diferenca no parece conceder un efecto tØcnico inesperado, pues los pesos 
moleculres del polimero ya se encontraban contenidas en los pesos previamente 
divulgacos en Dl, ademÆs de sus correspond ientes, proporciones 1.40-1,90 y que 
par lo tnto dicha limitaciôn, no evidencia que haga parte de una actividad inventiva 
en comDosiciones que se derivan par Ia tanto de forma, obvia del estado de la 
tØcnica.i 

13El solicit4te en et Folio 274 manifiesta nuevamente que ni Dl ni la patente US 
6756,4721B1 enseæan o sugieren una preparaciOn farmacØutica coma la reivindicada". 

� Ver adelarte en el pÆrrafo: que se puede Ilegar a una preparación farmacØutica capaz 
de liberar pl pØptido fisiológicamente activo en un mes’ 

Esta tficina, reitera nuevamente que Dl ensena composiciones de liberaciOn 
sostertida para 6 meses, par lo cual el experto en la materia realizarla 
rnodifiaciones en las proporciones para obtener una composición de IiberaciOn 
sosterida para un mes. 

14.EI solicit nte argumenta en el Folio 275 numeral 5.2.4. El examinador se refiere al 
proceso ara preparar el polimero de Æcido IÆctico-ªcido glicOlica correspondiente a a 
reivindic ciôn 12" y ademÆs enuncia "Una persona medianamente versada en la 
materia o podria Ilegar a considerar este proceso corno el generador del polimero 
reivindic do a la Iuz de Dl a de la patente US6,756,472 Bi utilizada por el Examinador 
coma 1, dada que no existian en las anterioridades referencias a obtención de 
polImer s que pueden producir la liberaciOn del pØptido fisiolôgicamente activo en al 
menos n mes" 

Las aracteristicas tØcnicas esenciales del polimero Æcido IÆctico-Æcido glicólico, sI 
se aban a conocer en Dl asI mismo sus composiciones de liberaciôn sostenida 
(Ve columna 2, lines 42; columna 5, lines 21-28, 38-41; columna 5, lineas 43-
46). 1 tambiØn, dabs a conocer el proceso para generar este tipo de 
pre araciones que comprenden la eliminaciOn del solvente de la soluciOn mixta de 
unØptido y el polimero mediante secado por aspersion (Ver columna 13, lIneas 
09- 3), de la misma forma que las composiciones de esta solicitud. 

15, El soli itante en el Folio 275, numeral 5.2.5 y 5.2.6, se refiere a: "De acuerdo con el 
exami ador, la adiciOn de agus a un solvente orgªnico que contiene el polimero de 
àcido lÆctico-Æcido glicOlico en relación 5 a 50 respecto a 100 de dicho solvente es 
simila a la materia revelada en Dl a en las columnas citadas de la patente US 
6,756 472 BI". Ver adelante: "Dada que establece un proceso diferente, se obtiene un 
polim ro diferente que otorga a las composiciones propiedades de liberaciOn 
espeIficas. Adicionalmente, la anterioridad no revels un rango seleccionado de peso 
mole ular entre 8000 y 15000 junta con las proporciones anteriormente senaladas" 

ta diferencia no parece conceder un efecto tØcnico inesperado, pues los pesos 
oleculares del polimero ya se encontraban contenidos en los pesos moleculares, 
eviamente divulgados en Dl, ademÆs de sus correspond ientes fracciones 1.40-
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1.9 y que por 10 tanta dicha limitaciôn no evidencia, que haga parte de una 
actividad inventiva en composiciones de liberación sostenida. 

16 El soli itante se refiere en el Folio 276, numeral 5.2.8: "Finalmente, el Examinador 
hace r ferencia a la relación molar de Æcido IÆctico-Æcido glicOlico de 100:0 a 40:60.En 
este punto el Examinador no considerO que esta caracteristica tØcnica debe ser 
considerada junto con las otras caracteristicas tØcnicas del resultado buscado, que es 
la obt ncion de una compasición que contiene un polImero de Æcido glicôlico-Æcido 
licticc que produce la liberaciôn de un pØptido farmacolôgicarnente activo en una 
comp siciôn par un periodo de un mes en alto contenido, velocidad constante, 
conce traciôn en sangre estable con actividad y eficacia cuando dicho polImero se 
encue tra en relaciones de peso molecular y fracciones determinadas’ 

Es a caracteristica no se encuentra enunciada en la reivindicaciôn 1, coma 
es ncial, pero puesto que es una caracterIstica de las reivindicaciones 
de endientes, se aclara que incluir dichas proporciones del polImero y fracciones 
de erminadas, y su efecto coma es la liberaciôn del pØptido farmacolôgicamente 
alivo par un periodo de un mes en alto contenido, velocidad constante y 
co centraciOn en sangre estable con actividad y eficacia, ya era de esperarse. 

17, El solitante en el Folio 277, en respuesta a la cita del Examinador en cuanto al rango 
emplado: "Consecuentemerite se entiende que los rangos cuya protecciOn se 
recIara no han sido ampliados sino limitados por caracteristicas tØcnicas que deben 
cumprse al mismo tiempo" 

Esa oficina, se permite reiterar que incluir dicha limitaciOn, los hace nuevos pero 
noJ hay evidencia de un efecto tØcnico inesperado y superior frente al estado de a 
tØ4nica mÆs cercano, que los haga inventivos. 

Conclusion 

Tenienden cuenta Ia anterior, se recomienda ratificar la negación del privilegia solicitado 
para las teivindicaciones 1 - 21, folios 244 - 247. 

Bogota 

COJ\ICEPTO DIRECTORA EXAMINADOR 
TCNICO DE NUEVAS CREACIONES TECNICO 

10442 202070 
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