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Asunto Solicitud patente para: COMPOSICION DE LIBERACION

SOSTENIDA Y PROCESC PARA PRODUCIRLA

Solicitante TAKEDA PHARMACEUTICAL COMPANY LIMITED
Clase : A61K 008/000
Fecha solicitud: 22 de diciembre de 2003
1. Yo, Emilio FERRERO, obrando como apoderado del sgolicitante en el
asunto antes identificado, me refiero al oficio No. 16782 notificado
por fijacidn en lista de 28 de Diciembre de 2007.
2. Mediante memorial radicado el 26 de Marzo de 2008, solicité una
prorroga de treinta (30) dias para dar respuesta al oficio No.16782.
3. Mediante oficio No. 16782 gse puso en conocimiento del solicitante
el infoyme que contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre
la presente solicitud de patente. Atiendo a las observaciones de la
manera giguilente:
3.1 Reivindicaciones
Respecto al capitule reivindicatorieo su Despacho presentd las
siguientes objeciones:

NIT 860.041.367-3
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pecto a las reivindicaciones 1-7, 13, 15, 19, 26, 31, 33, 38,
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se acepta la caracterizacidén de la composicidn por sus
piedades fisicocquimicas, resultados a esperar o ventajas. Por
a parte los términos “una sustancia fisiolégicamente activa”,
péptideo fisioldgicamente activeo”, “un derivado de la LH-RH”,

muy amplios y pueden abarcar multiplicidad de compuestos.

egpecificacién “una relacién de peso molecular medio en peso a

so molecular medio en ntimero de aproximadamente... o menos”

ra lag reivindicaciones 16, 21, 22, 39, 40 no es claro a qué se

fiere “una droga”, *“un producto farmacéutico”, “un agente”.

ge habla de la polidispersidn a partir de la reivindicacidn 33
cual genera duda y contradiccién en cudles caracteristicas

encliales realmente quieren alcanzarse para el perfil de la

O

mposicidén de liberacidén sostenida.

0o se aceptan los compuestos “sal” al mno especificar con

xactitud el (log) compuesto(s) a log que se refiere.

3.2 Excepcidén a la patentabilidad

De acuerdo con el Examinador, en las reivindicaciones 24-25 se
reivindica un método para la prevencidén o tratamiento de una enfermedad
. o condicidén seleccionada de un grupo especifico y teniendo en cuenta la

legislacidn vigente é€stas no pueden ser aceptadas.

De lal misma manera, para las reivindicaciones 41-42 ge reivindica un
métode o un anticonceptivo para la prevencidn o tratamiento de una
enfermedad o condicién seleccionada de un grupo especifico y de acuerdo

con la legislacidén vigente éstas no pueden ser aceptadas.
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3.3 Reivindicaciones relativas a un uso o0 a un segundo uso

Se objeta la reivindicacidn 32 al estar dirigida a un uso del polimero
de 4acido lactico-&cido glicdlico o wuna sal para producir una

compogicidn de liberacidn sostenida sin gelatina.

3.4 Evaluacidn de la novedad

Su Despacho enuncia que existe un documento del estado de la técnica
que podria afectar la patentabilidad de esta solicitud, D1: WO00/35990.
De acuerdo con el Examinador, la composicidn reivindicada se superpone
de las composiciones del documento D1, por lo tanto no es

a, pues ya se conocia en el estado de la técnica. De la misma

forma |el proceso dcido ldctico-dcido glicdlico y su proceso de

. produccidn y la microesfera o microcdpsula tal como se describen en el
pdrrafo precedente no son novedoscs pues estdn contenidos en la
informacién suministrada por DI1.

4. Modificacidn de la solicitud en trémite

Con el objeto de subsanar las objeciones presentadas por su Despacho y
de acperdo con el articulo 34 de la Decisgidén 486 de la Comigidén de la
Comunidad Andina, donde se establece que la modificacidén de una
solicitud es posible en cualquier momento del tramite mientras no
implique una ampliacidén de la solicitud inicial, me permito presentar

un nyevo capitule reivindicatorio conformado por 31 reivindicaciones.

Las modificaciones realizadas fueron las siguientes:

¢/ Se eliminaron los términog “una sustancia filoldgicamente
activa”, “un péptideo fisioldgicamente activo” y "“un derivado LH-
LR”, y en su lugar se ha incluido el péptido con actividad

fisioldgica demostrada definido por la estructura quimica del

misamo.

w
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ido caracterizadas las reivindicaciones por los componentes

relacidén molar entre pesos moleculares de los polimeros que
rman, quedande asi perfectamente determinado y diferenciado

el componente polimérico respecto al arte previo.

* Han |sido eliminados losg términos “droga”, “producto farmacéutico”
y “agente”, los mismos han sido reemplazados donde corresponde

por [su equivalente “preparacidén farmacéutica”.

De acuerdo con lo anterior, fueron eliminadas las reivindicaciones 2,

3, 10, 1 16 vy se fusionaron las reivindicaciones 33 y 34. De la misma

/
manera, |las reivindicaciones dependientes toman el nuevo nlmero

correspondiente a su reivindicacidén independiente.

Aclaracipnes sobre las reivindicaciones

e FEl|/término “microesfera” utilizado en la presentacidn original es
entendido por el experto del arte, su fabricacidén involucra la
polidisgpersién tal como el Examinador ha seflalado. Pero su
caracteristica técnica a proteger son los componentes poliméricos
v | peptidicos gque la conforman, de tal manera gque el objeto

reivindicadeo es claro.

e E] término “sal” utilizado a lo largo del pliego reivindicatorio
para los polimeros utilizados en 1la invencidn se encuentra
gstentado dentro de la descripcidén en la pagina 20 parrafo 3 que

continda en la paglna 21.

. a utilizacidédn del término “sal” referido al péptideo de la
omposicidén reclamada estd sustentado en los ejemplos A2 (pégina
4 de la descripcidn) y Bl (pagina 59 de la descripcidn), que

tiliza el acetato, asi como en la pagina 43 de la descripcidn.
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4.1 Excepciones a la patentabilidad

Paral subsanar las objeciones presentadas para las reivindicaciones de

métodos de tratamiento: 24, 25, 41 y 42, éstas han sido eliminadas.

4.2 Reivindicacioneg relativas a un uso © a un segundo uso

Se elimind la reivindicacioén 32 referida a un uso.

Al eliminar las reivindicaciones indicadas, las anteriores 42

reivindiraciones egtin ahora numeradas de la 1 a la 31.

Evaluacidén de la novedad

reivindicacidén principal el mé&todo de preparacidn del

polimerco de &cido léactico-&acido glicdlico utilizado, permite que éste
tenga una relacién de peso molecular medio en peso a peso molecular
medio en nOmero de 1,40 a 1,90; ésta caracteristica técnica es nueva y
se encuentra presente en ninguno de los polimeros utilizados en el
dgcumento D1| (WO 00/35990).

Dicha relacidn es responsable del efecto técnico declarado de supriwmir
liberacidén estable demostrada a través de los perfiles de liberacidn

= las tablds 3 y 4 de la Memoria Descriptiva.

or lo tango, se encuentra probado gue la presente invencidn no se

ncuentra anticipada por D1 en todas sus caracteristicas técnicas y en

ongecuenci
e afectar
4

dicho documento no es una anterioridad valida susceptible

’

u novedad.
e esta mariera, esta objecibén se debe tener por superada.

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

solicito ghe se continle su tramitacidén.
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7. ANEXOS

Nuevb pliego reivindicatorio conformado por 31 reivindicaciocnes

corregidas.

Formulario para modificaciones.

Recibo por concepto de modificaciones en solicitud pendiente.

awor

ogotd, = e
efiora Jefe, afiilwhmg;m__ Yot
EMILIO FERRERO

T.P.A. No. 31.929

COLO-01763-841-002-1
COLO-146564845-001-0
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. No. M-20084122723\JMS
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APODERADO | ..

cavelier@cavelier.com
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B e

el o it ioe- e Se e A




REIVINDICACIONES

1. | Una compgsicidn de liberacidn sostenida gque contiene un
polimero de &cido lactico-acido glicdlico gue tiene una relacidn
5 de peso moleqular medio en peso a peso molecular medio en nimero

de/ 1,40 a 1,90 o una sal del mismo, y un péptido representado por

la/ férmula:

5-0x0-Pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-2

10 Donde Y sgignifica DLeu, DAla, DTrp, DSer (tBu), D2Nal o
His (ImBzl), vy 2 significa HH, CH; o Gly-NH,;, o una sal del mismo
aracterizafio porgue dicho polimero de &cide lactico-acido
licélico una sal del mismo tiene un peso molecular wmedio en
peso de 8,000 a 15.000 y tiene una relacidén de peso molecular

gs0 a peso molecular medio en nimero de 1,40 a 1,90, v

15 medio en

as producido por el método que comprende la adicién de agua a un
solvente orgénico que contiene un polimero de &cido léactico-acido
glicdlico] que tiene un peso molecular medio de 5.000 a 15.000 en

una relagidén de 5 a 50 (relacién en volumen) respecto a 100 del

20 solvente [orgénico.

omposicién de liberacidn sostenida de acuerdo con la
reivindicacidén 1, caracterizada porque el peso molecular medio en

dicho polimero de A&cido lactico-acido glicdlico es de

composicién de liberacidn sostenida de acuerdo con la
reivin@icacidén 2, caracterizada porque el peso molecular medio en
peso de un polimero de &dcidoléctico-dcideo glicdlico es de 8.000 a

30 15.00

composicién de liberacién sostenida de acuerdo con la
reivindicacidn 1, caracterizada porque la relacién de la fraccién
ajo peso molecular de un peso molecular de un polimero de

35 Aci lactico-acido glicdélico no mayor que 3.000 es de no més gue
9

La composicidn de liberacidén sostenida de acuerde con la
rejvindicacidn 4, caracterizada porque la relacidn de la fraccidn

40 de| bajo peso molecular de un peso molecular de un polimero de.
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dcido lactico-acido glicdlico no es mayor que 3.000 y del 3% al

9%.

6. La composicién de liberacién sostenida de acuerdo con la
reivindicgecién 1, caracterizada porgue dicho polimero tiene una
relacién molar de A&cide lactico a acido glicdlico de 100:0 a
40:60.

7. La composicidén de liberacién sostenida de acuerdo con la

reivindicacién 1,

caracterizada porgque dicho polimero tiene una

relacién molar de A&cido lactico a &cido glicdlico de 70:30 a
80:20.
8. La camposicién de liberacidén sostenida de acuerdo con la

reivindicacién 1,

caracterizada porque el péptido es representado

por la foérmula:

5

Foxo-Pro-Hisg-Trp-Ser-Tyr-Dleu-Leu-Arg-Pro-NH-C,Hs,

o un acetato del mismo.

9. La

reivindicacién 1,

composicidn

de liberacién sostenida de acuerdo con la

caracterizada porgue el péptido o una sgal del

mismo estd contenido en el 5% (p/p) al 24% (p/p) en la composicidn
de libera¢idn sostenida.
10. La dompogicidén de liberacién sostenida de acuerdo con la

reivindicacidén 1,

caracterizada porque la misma estd en forma de

una preparacidn inyectable.

11. La

reivindic
del migmo
12. La @
reivindics
13. Un

sostenida

comprende

contiene 1

omposicién de liberacidn sostenida de acuerdo con 1la

cidn 1, caracterizada porque lobera el péptido o una sal

durante al menos dog semanas.

omposgicién de liberacidn sostenida de acuerdo con la
acién 1, caracterizada porque no contiene gelatina.
proceso para producir la composicién @ de liberacién

de acuerdo con la reivindicacidén 1, caracterizado porqgue
la eliminacidén de un solvente de una solucidén mixta gue

bn péptido representado por la férmula:




5-loxo-Pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-2

Y significa DLeu, DAla, DTrp, D8er {(tBu), D2Nal o

donde

5 DHig(ImBzl), y|2 gsignifica HH, CH; o Gly-NH;, o una sal del mismo y
polimero e Acido 1léctico-&dcido glicdlico gque tiene una
cién de pesc molecular medio en peso a peso molecular medic en

ro de 1,40 a 1,920 o una sal del mismo, donde dicho polimero de

10 mol

agua a un solvente organico gue contiene un polimero de &cido
tico-acidol glicélico gque tiene un peso molecular medio en peso
.,000 en una relaciédn de menos de 5 a 50 (relacidn en

15 5.000 a 1

volumen) respecto a 100 del solvente orgdnico.
14/. El procego de acuerdo don la reivindicacidén 13, caracterizado
20 ddl mismo e

polimero de Acido lactico-Acido glicdlico que tiene una relacidn

de peso molecular medio en peso a pesc molecular medio en nimero

1,40 a 1,90 v la eliminacidn del solvente orgénico.

. 25 15. El proceso de acuerde con la reivindicacidn 14, caracterizado
orque el peptido o una sal del mismo es usado como una solucién
cuosa gue ¢ontiene el péptido o una sal del mismo.

6. Una preparacidtn farmacéutica caracterizada porque comprende la
30 ompogicidn de liberacidn sostenida de acuerdo con la

eivindicacidén 1.

17. Una preparacién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacidn
16, caracferizada porgue es para Dprevenor o tratar cancer de
35 |préstata, prostatomegalia, endometriosis, histeromioma,

metrofibroma, pubertad precoz y dismenorrea, o un anticonceptivo.

18. Una preparacidén farmacéutica de acuerde con la reivindicaciédn

le, caracterizada porque es para prevenir la recurrencia del
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19/ Un proceso para producir un polimero de &cido lactico-Aacido

glicélico que tiene un peso molecular medio en peso de 8.000 a

15/000 y tiene una relacipon de peso molecular medio en peso a
peso molecular medic en nfimero de 1,40 a 1,90 o una sal del mismo,
ca
or
peso molecular medio de 5.000 a 15,000 en una

relacidén 5 a| 50 (relacién en volumen) respecto a 100 del solvente

El progesc para producir un polimero de acuerdo con la
ivindicacidén 19, caracterizado porgque el golvente organico es

idrofilico.

El progeso para producir un polimero de acuerdo con la
ivindicacidn 20, caracterizado porque el solvente organico

Ldrofilico es acetona.

El proceso para producir un peolimero de acuerdo con la
reivindicacién 19, caracterizado porque 1la relacidén de agua

especto a 100 del solvente orgdnico es de 10 a 45 (relacidén en

3. El1 proceso para producir un polimero de acuerdo con la
eivindicacién 19, caracterizado porgue la relacién de agua

100 del solvente organico es de 40 (relacién en

4. Un polimero de acido léactico-acido glicdélico que tiene un peso
olecular medio en peso de 8.000 a 15.000 y tiene una relacidn de
eso molecylar medio en peso a peso molecular medio en ndmero de
1,40 a 1,90, o una sal del mismo caracterizado porgue tiene una

a

relacidn molar de &cido léactico-&cido glicdlico de 10:0 a 40:60.

25. Una mwicroesfera caracterizada porque contiene un polimerco de

acido lactico-4cido glicdlico que tiene un pego molecular medio en

4 ﬂﬂlﬁ

AC
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peso| de 11.60

a 14.000 o una sal del mismo, Yy un péptido

representado pgr la férmula:
5+0x0-Pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-2Z

donde Y significa DLeuy, DAla, DTrp, DSer (tBu), D2Nal o
DHig (ImBzl), Z significa HH, CHs o Gly-NH,;, o una sal del mismo,

o contiene|/gelatina.

La migroesfera de acuerdo con 1la reivindicaciébn 25,
caracterizadd porque el péptido o una sal del mismo es un péptido

representado/por la férmula:

5-0%0~-Pro-His-Trp-Ser-Tyr-Dleu-Leu-Arg-Pro-NH-C,H;,

o un acetato del mismo.
7. La microesfera de acuerdo con la reivindicacién 25,

aracterizada porque el péptido o una. sal del mismo estd contenido

n el 5% (p/p) al 24% (p/p).
28. La icroesfera de acuerdo con la reivindicacidén 25,

caracterizada porgue es una microcapsula.

29. La |microesfera de acuerdo con la reivindicacidén 25,
caracterizada porque el péptido o una sal del mismo se 1libera

durante all menos mas de 2 semanas.

30. Una | preparacidn farmacéutica caracterizada porque es para
prevenir o) tratar cancer de préstata, prostatomegalia,
endometriosis, histeromioma, metrofibroma, pubertad precoz vy
diswmenoyrea, o un anticonceptivo gque comprende la microesfera de

acuerdo |con la reivindicacidn 25.

31. Una preparacién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacién
30, caracterizada porgue es para prevenir la recurrencia del
céncer | de mama luego de la operacién de céncer de mama

premengpausico.

JMS\JIMG\ID-122726\WPC14656
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

SUNTO Radicaciéon 03111730
Tramite 011
Evento 379
Actuacion 430
Oficio «  1l&pd
Folios 7

Patente de [nvencion Patente de Modelo de Utilidad ]

Via Nacional
Via PCT (fase nacional) Cap.l ] Cap. ll
No. Sol. Internacional PCT/P02/06526

Fecha de Presentacion Internal. 28/06/2002

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
fa Decisidn 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

1.1. Folios: 85 a 148

eivindicaciones: Folios 149 a 158
Folios 222 a 226 maodificadas en el huevo capitulo
reivindicatorio

1.2.

1.3. Prioridad: Fecha: 29/06/2001; 6/11/2001
Pais: JP
NUmero; 2001-199462: 2001-340980

1.4, Respuesta del solicitante: Folios: 215 a 220

2. Objeto de la invencion

Titulo de la solicitud: COMPOSICION DE LIBERACION SOSTENIDA Y
PROCESO PARA PRODUCIRLA. nimero de folio: 1

| objeto de la presente solicitud de patente de invencidn consiste en proveer:
Una composicion de liberacion sostenida que contiene una sustancia
fisioldgicamente activa en alto contenido aun cuando no esté incluida la
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gelatina y suprime su liberacion inicial excesiva y, de esta manera, puede
lograr una velocidad de liberacion estable durante aproximadamente un mes.
« Una composicion de liberacion sostenida que contiene un polimero de acido
lactico - acido glicolico o una sal del mismo y una sustancia fisiologicamente
activa. (
Reivindicaciones 1 - 12: Composicion de liberacion sostenida que contiene un
polimero acido lactico - acido glicédlico o una sal del mismo y un péptido:
5-oxo-profHis-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-Z
o)
5-oxo-pro-His-Trp-Ser-Tyr-DLeu-Leu-Arg-Pro-NH-C2Hs o un acetato del mismo

Caracterizado porque el polimero tiene:

PM 8000-15000, relacion de peso molecular medio en peso a peso de 1,40 —
1,90

L_a fraccidn de bajo peso molecular de un PM de un polimero no mayor que 3000
es de nomas que 3-9%.

Relacién molar de acido lactico — acido glicolico de 100:0 a2 40:60070:30 a 80:20
El péptido esta contenido en el 5% - 24% (p/p)

Forma de preparacion inyectable.

Se libera el péptido durante al menos dos semanas.

No contiene gelatina

Reivindicaciones 13 — 15: Proceso para producir la composicion de liberacion
sostenida que comprende:

1, Eliminacién de un solvente de una solucion mixta que contiene el péptido
eivindicado y un polimero de acido lactico — acido glicélico o una sal del
ISMoO.

2. Mezclado y dispersion del péptido o0 una sal de la misma en una solucion
e solvente organico que contiene un polimero de acido lactico ~ acido
licolico o una sal del mismo y la eliminacion del solvente organico.

Reivindicaciones 16 - 18: Preparacién que comprende la composicion de
liberacion sostenida.

Reivindicaciones 19 — 23: Proceso para producir un polimero de acido lactico —
acido glicolico o una sal del mismo, que comprende:

dicion de agua a un solvente organico que contiene un polimero de acido
lactico — acido glicélico (con PM: 5000-15000) en una relacion de menos
de aproximadamente 5 — 50 (volumen a 100) del solvente organico
hidrofilico (acetona).

Reivindicacion 24: Un polimero de acido lactico — acido glicélico o una sal del
misma. PM: 8000-15000. Relacién PM medio en p/p molecular medio 1,40 - 1,90
y relagion molar de &cido lactico — 4cido glicélico 10:0 a 40:60.

Reivindicacién 25 - 29: Microesfera (microcapsula) que contiene un polimero de
acido|lactico — acido glicélico o una sal del mismo (PM: 11.600-14.000) y un
derivado de la LH-RH es un péptido (5-24% p/p) que se libera durante al menos
mas de 2 semanas:

e | 5-0x0-pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-Z, o una sal del mismo

o | 5-ox0-pro-His-Trp-Ser-Tyr-DLeu-Leu-Arg-Pro-NH-C,Hs 0 un acetato del
mismo.
y no ¢ontiene gelatina.



Reivindicaciones 30-31: Preparacion caracterizada porque se usa para prevenir o

tratar varias patologias o un anticonceptivo que comprende la microesfera
reivindicada.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de una preparacion de
liberacion sostenida que puede suprimir toda liberacién inicial excesiva de la
sustancia activa para lograr una velocidad de liberacion estable.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una
preparacion de liberacion sostenida de una sustancia fisioldgicamente activa que
puede lograr una liberacion estable durante un mes y un proceso para produciria;
util para enfermedades dependientes de hormonas
Clasificacion Internacional de Patentes (IPC.): A61K9/00
3. Dela }solicitud de Patente
|

3.1. F{eivindicaciones (articulo 30 D 486)

Una vez revisado el capitulo reivindicatorio esta dependencia encuentra:

» Reivindicacién 1: se reivindica un método en una reivindicacion de

camposicion lo cual genera confusion.

Reivindicacion 2: No se encuentra coherente la ampliacidn del rango del peso

molecular con respecto a la composicion de la reivindicacion 1.

e Se caracterizan la mayoria de reivindicaciones por propiedades
fisicoquimicas, resultados a esperar o ventajas como lo son el peso molecular
o tiempo de liberacion, lo cual no es aceptado por este despacho.

e Este despacho no acepta los compuestos: “sal” incluidos en sus
reivindicaciones de composicion debido a que el compuesto que esta
contenido en ella resulta vago e impreciso.

) R}eivindicaciones 17-18, 30-31: No se aceptan debido a que se reivindican
preparaciones por su posterior uso y no por sus caracteristicas esenciales.

|
El objeto de la solicitud no es claro e incumple asi mismo con el requisito de
concision, dadas las observaciones esbozadas en los numerales precedentes. En
este| sentido se requiere al interesado para que realice las modificaciones
corrgspondientes a fin de subsanar las no conformidades encontradas por este
Despacho.

4. Determinacion del Estado de la Técnica
La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es:
Facha de presentacion de la solicitud prioritaria 29/06/2001
Teniendo en cuenta la fecha indicada se realizé la busqueda en el estado de la

téchica de documentos relacionados con la solicitud encontrandose los
siquientes documentos mas relevantes:



)
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' , Fecha de
N°|  Pocumente | T __publicacién®
PROCESS FOR PRODUCING
D4 WO000/35990 POLYMER 22/06/2000

5. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)

5.1. Novedad (articulo 16 D486)
Reivindicaciones 13-15: Proceso para producir la composicion previamente
reivindicada.
Reivindicaciones 19-23: Proceso para producir el polimero de acido lactico —
acido glicélico o una sal del mismo
Reivindicacion 24: Un polimero de acido lactico — acido glicélico o una sal del
mismo.
Reivindicacion 25-29: Microesfera (microcapsuia).

D1 ensena (ver folios 193-207) un proceso para producir un polimero biodegradable,
el uso del proceso para facilitar el control del peso molecular del polimero
biodegradable y su contenido de carboxilos libres lo cual facilita la eficiencia de
produccion del polimero de alta pureza y la posibilidad de ser contaminado con
remanentes para ser utilizado junto con una sustancia fisioldgicamente activa (LH-
RH) para prevencion o tratamiento de enfermedades dependientes de hormonas
entre otras (ver ¢l 14).

Igualmente se obtiene mediante un proceso (ver cl 9) una composicién de liberacion
sostenida la cual puede ser en microcépsulas (ver ¢l 9, 13 Microesfera) para la cual
se esta utilizando un derivado LH-RH (ver ¢l 14) con PM 300-400000 (ver ¢l 2) de
igual formula a la reivindicada (ver cl 3) o una de sus sales (ver ¢l 3) y un polimero
biodegradable o una de sus sales, el cual puede ser acido lactico ~ acido glicélico
(ver ¢! 13) con una relacién de peso de la sustancia fisiolégicamente activa como en
el caso del péptido de 0.001-50% (vercl 1, 9, 24, reiv 1, 7); obtenido por un proceso
de secado acuoso (ver ¢l 9) y separacion, donde se utiliza adiciéon de agua y solvente
organico hidrofilico que puede ser acetona (ver cl 6-8).

Asilas cosas el proceso para producir dicha composicion, el polimero acido lactico —
acido glicélico y su proceso de produccidn y la microesfera o microcapsula tal como
se describen en el parrafo precedente no son novedosos pues estan contenidos en
la informacidén suministrada por D;.

De manera que el objeto de esta solicitud, tal como aparece en las reivindicaciones
13-15, 19-29, no son nuevas.

'5.2. Nivel inventivo (articulo18 D486)
La presente Solicitud de Patente reivindica:

Reivindicaciones 1 - 12: Composicion de liberacidn sostenida que contiene un
polimero acido lactico — acido glicélico o una sal del mismo y una sustancia
fisiplégicamente activa.

R rivindicacién 16. Preparacion farmacéutica.

Dicho compuesto se ve afectado por el siguiente documento mas cercano del Estado
de/la Técnica:



biodegradable y su contenido de carboxilos libres lo cual facilita la eficiencia de
produccion del polimero de alta pureza y la posibilidad de ser contaminado con
remarnentes para ser utilizado junto con una sustancia fisiol6gicamente activa (LH-
RH) para prevencion o tratamiento de enfermedades dependientes de hormonas
entre ptras (ver ¢l 14).

Se obtiene una composicion de liberacidén sostenida que puede ser en microcapsulas
(ver ¢l 9, 13) con o sin gelatina u otro agente de retencion o para ser administrada
por inyeccion (ver ¢l 13) en la forma de una preparacién estéril (ver ¢l 14) para la cual
se esta utilizando un derivado LH-RH (ver ¢l 14) con PM 300-400000 (ver ¢l 2) de
igual formula a la reivindicada (ver ¢l 3) o una de sus sales (ver cl 3) y un polimero
biodegradable o una de sus sales, el cual puede ser &cido lactico — acido glicdlico
(ver ¢l 13) con una relacion de peso de la sustancia fisiologicamente activa como en
el caso del péptido de 0.001-50% (vercl 1, 9, 24, reiv 1, 7); obtenido por un proceso
de sjgado acuoso (ver ¢l 9) y separacion, no existen restricciones en cuanto a la
relacion de composicién acido lactico/ acido glicolico mol a mol, estas relaciones
pueden ir de 100/0 a 30/70 o 40/60 (ver cl 5)

|

| Los tres (3) elementos caracteristicos de la composicion de la reivindicacion
} 1, es decir: Polimero acido lactico —~ acido glicélico y una sustancia
| fisiologicamente activa en preparacion de microcapsula inyectable
| habian sido divulgados previamente en el Estado de la Técnica, segun el
~ cuadro siguiente:

CARACTERISTICAS REIVINDICADAS D,

e Polimero de acido lactico — acido glicélico

J PM 8000-15000, relacién de peso molecular medio en peso a
peso de 1,40 — 1,90 Si
Relacién molar de acido lactico — acido glicdlico de 100:0 a 40:60
0 70:30 a 80:20
No contiene gelatina

» Una sustancia fisiolégicamente activa
(péptido derivado de la LH-RH)

5-ox0-pro-His-Trp-Ser-Tyr-Y-Leu-Arg-Pro-2
6

‘ 5-oxo-pro-His-Trp-Ser-Tyr-DLeu-Leu-Arg-Pro-NH-C2H5 o un Si

| acetato del mismo

La fracciéon de bajo peso molecular de un PM de un polimero no

i El péptido esta contenido en el 5% - 24% (p/p)
) mayor que 3000 es de no mas que 3-9%.

» Microcapsula de preparacién inyectable Si

.a unica diferencia con D es que esta solicitud menciona un peso molecular
Lrptledio en peso de 8000 a 15000 como en D4 pero con una relacidon de peso
molecular medio en nimero de 1,40 a 1,90 que no se menciona en D¢ pero
ésta diferencia no parece conceder un efecto técnico inesperado o una ventaja
que otorgue un salto tecnoldgico ventajoso excepcional.

|
|
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De esta forma no puede determinarse un efecto técnico que logre la diferencia
con la anterioridad encontrada ya que a pesar de mostrarse en las tablas 3 y 4
(folios 143 — 146) que hay ciertas ventajas de efectos prolongados con la
exclusion de la necesidad de gelatina para la composicién bajo los pesos
moleculares medios de 12600 y 6400 tal como se realiza el ensayo bajo el
ejemplo B1 no hay una diferencia notable con lo realizado por la anterioridad ya
que alli tampoco se utiliza gelatina y ademas esta relacién de peso molecular
medio erf nimero de 1,40 a 1,90 esta directamente relacionada y es inherente a
unos pesos moleculares medios de 8000 a 15000 tal como esta ensefiado en la
anterioridad, por lo tanto esta diferencia no concede un efecto técnico inesperado
o una ventaja que otorgue un salto tecnoldgico excepcional ya que estas
caracteristicas que otorgan ventajas se utilizaron igualmente en D1.

De esta forma el Problema Técnico Objetivo fundamental de la Invencion
Reivindicada no puede definirse y las composiciones, y preparaciones
reivindicadas se consideran tan solo una alternativa, sin algun salto tecnolégico
que lo haga superior a lo previamente conocido.

Por consiguiente, de acuerdo a las consideraciones expuestas anteriormente,
resultaria obvio el disefio de este tipo de composiciones y preparaciones para un
experto en la materia.

7. Conclusion:

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

o o Reivindicaciones ..
;N‘ Ifigcit_nmenE‘N‘__ﬂ  afectadas Requisito que afecta |
D, WO000/35990 1-16, 19-29 NOVEDAD

8. Respuesta a los argumentos del solicitante:

e El solicitante no ha realizado variaciones sustanciales (en cuanto a
modificaciones o restricciones) en el capitulo reivindicatorio para las
composiciones, procesos o productos que desea proteger, pero si se han
eliminado algunas reivindicaciones que por razones legales no son admitidas
en nuestra legislacion vigente, por lo tanto se examinan bajo los mismos
parametros que se realizé este examen la primera vez.

« El solicitante incluye en su reivindicacion principal un método de preparacion,
cuando ésta reivindicaciéon es de composicion por lo cual genera falta de
congision, claridad y ambigliedad ya que no reivindica la composicion que
pretende proteger por medio de sus caracteristicas esenciales las cuales serian
para este caso sus componentes principales.

o Tallcomo se indica en las tablas 3 y 4 (folios 145 y 146), estos ensayos se han
llevado a cabo por medio del ejemplo B1, que indican (folio 143) que se han
realizado con un copolimero de acido lactico- acido glicélico con un peso
molecular medio en peso de 12600 y un peso molecular medio de 6400 con las
cofclusiones siguientes: “la microcapsula descrita en el ejemplo B1 podria
contener una sustancia fisiologicamente activa en un alto contenido aun
cuando no esté incluida la gelatina y suprimié notablemente la liberacion inicial
de| una sustancia fisiolégicamente activa y esta microcapsula libero una

suftancia fisioldgicamente activa durante un periodo prolongado” (para la tabla

.'
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3) y conclusiones similares se obtienen para la tabla 4 utilizando la misma
microcapsula descrita en el ejemplo B1. De esta forma la descripcion indica
claramente que las especificaciones relevantes para la obtencién de estos
efectos son los pesos moleculares medios de 12600 y 6400y la no inclusién de
gelatina tal como se realiza en el ejemplo B1, mas no indica resultados
ventajosos por el hecho de tener una relacién de peso molecular medio en
peso a peso molecular medio en numero de 1,40 a 1,90 como lo indica el
solicitante en su respuesta pues esta relacién se deduce ser inherente a los
pesos moleculares elegidos. Por o cual como se ha indicado en el analisis de
novedad se ha tomado por este despacho como uryrelacion que se deriva de
manera obvia de los pesos moleculares en el rango seleccionado para la
composicion reivindicada (8000-15000).

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 60 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 concesién, se denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio cqnforme a lo dispyesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del tigulo prirhero de la Circular Unica N° 10 de 2001.
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