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ANTICOLINERGICO CRISTALINC ¥ PROCEDIMIENTO

PAR2A SU PREPARACION

BOEHRINGER IMGELHEIM PHARMA GMBH & CO. EG

nelE 0317048,
20 de enero de 2004

Co7D 451/0140

I. RECURSO VIa GUBERWNATIVA

solicitante de la patenre de la referencia,
GMBH & CO. KG, por el presente escrito atentamenta manifiesto a usted

gue debidamente notificada de la Resclucidn No.
interpongo en su contra =1 recursgo de REPOSICION, para que sea

de 2008,

en mi condicién de apoderade de la sociedad
BOEHRINGER INGELHEIM PHARMA

32252 del 2% de Agosto

revocada y en comsecuencia se conceda el privilegioc de patente de

invencidn para

"R GENTE ANTTCOLINERGICC CRISTALIND ¥ PROCEDIMIENTD PARA

SU PREPARACION” a favor de BOEHRINGER TNGELHETM FPHRRMA GMBH & CO. Ka.

La Resolucidn Ho.
15563 deafijado el veincidss
por lo que el término para interponer el recurse de
de Septiembre de dos mil oche

mediante edicto HNo.
{zooe),

reposicidn vence el wveintinueve

mil ocho

(2808 .

II.

{29]

MIT BED.047.367-3

22262 del 25 de Agosto de 2008,

OFORTUNIDAD DE LA IMPUENACION

Fue morificada

{22% de Agosto de dos

En consecuencia, me encuentro dentro de la oportunidad legal.
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IIL. LA DECTISION RECURRIDA

3.1 Mediante la Resolucidn objetc de la presente impugnacicn, el;?-n

superintendente de Industria y Comercic decidié:

3.1.1 Negar el privilegic de patente para la invencidn “AGBENTE
ANTICOLINERGICO CRISTALINO Y PROCEDIMIENTOQ PARA SU PREPARACION® .

3.2 En la parte motiva de la providencia, se wmencicpnaron los
siguientes fundamentos:

3.2.1 vLas nusvas relvindicaciones 1 a 8 Ipresentadas en respuesta al
oficlie No. 4686], contanidas en el folioc 142 del expediente en
sgtudio, no cumplen com el requisitce de nivel inventive”.

3.2.2 %Al comparar las anterioridades ©on  lo  pretendido Ppara
proteccién, se tiens gque =l antecedente mas cercanc gque afecta la
golicitud es el documents DL (US 5£10163), va gue da a conccer el
bromare de tiokropio asi como log procescs para su pPreparacidn,
La diferencia <on el compussto descrite en D1, ez que el de la
zolicitud presenta un patrdén de difracecidn de rayos X dque puede
considerarse diferente al de la forma cristalina de D1, debido a
la ausencia de los datos y graficas de dicho patrdn en la
ancericridad”.

3.2.3 »S8in enhargo, esta diferencia no le concede un efecte técnice
inesperads ¢ una ventaja a la forma cristalina del compuesto
reivindicade en comparacidén con la del compufsto descrito e D1,
porque la descripcién de la solicitud en estudio adle contiene
datoe referentes a la caracterizacidén del cowpuests, sin gue
entre ellos se encuentre alguno gque demuestre mejores
propiedades farmacolégicas de la estructura eristalina
reivindicada” .

3.2.3 “Por su parte, las reivindicaciones 2, 3 y 4 descriken un proceso
de desecacién del bromuro de tiotropico cristalino monchidrato a
temperaturas entre 54°C ¥y 100°C bajo presidn reducida para
obtener la respectiva sal anhidra, lo cual esta gugerado en DI
feolumna 11}, toda vez que a las salea cobtenidas por los
procesos alli descritos se les realiza un procesc de secado. De

gk
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la mizma manera, el  documento D2 {Es  490258) revela
procedimientos de sgecado en vacio a temperaturas similares de
alguncs productos a8lidos, entre ellas, productas
farmacéuticos”.

2.

L2

*Agi mismo, el bromuro de tictropic cristalinco anhidro de la
reivindicacidén 1, cuye patrén de difraccidn de rayea X se
muestra en la descripecidn {folio 90} na tiene wventajas
farmacoldgicas con respecto al bromuro de tiotropio ya conocido
v divulgade por DL. Igualmente, el procesc de desecacidn
reivindicade no contiene caracterfisticag © etapas diferentes a
las va conocidas para este tipo de procesos, siende ademas muy
utilizado por el experto medic =n la materia de sintesis

gquimica”.

“be esta manera, teniendo en cuenta el problema técnico de la
presente solicitud, el cual es8 proveer £l compuesto conocideo
como bromuro de tictropic cristaline en la forma anhidra, los
proceso para su preparacidm ¥y sus composicicnes farmacéuticas
con actividad anticolinérgica, es posible cbservar que la
informacién contenida en las anterioridades descritas le
sugieren al experto medic en la wmateria, obtener mediante
procesos de pecade conocidos, 2l bromuro de tiotropic anhidre a
partir del monchidrato del mismo y resolver azi este problemra

técnice de manera obvia®.

IV. OBJETO DEL RECURSO

De acuerdoc con los argumentos gue expongo a coltinuacadn,

solicito atentamente a su Despacho lo siguiente:

4.

4

1.

C2.

Revocar la Resolucién Wo, 32262 del 23 de Agosto de 2004

Conceder el privilegic de patéence de invencién para “AGENIE
ANTICOLINERGICO CRISTALING ¥ PROCEDIMIENTO PARA SU PREPARACION” a
favor de BOFHRINGER INGELHEIM PHRREMA GMBH & OO0, KG.

=3
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V. FMDAMENTCOS DEL RECURZQ

Regpetucsamente me permito disentir de lo expuesto por ase
Despacho en la Reaclucidn objeto del presente recurao, Ya gque la-.
presente solicitud no carece de nilvel inventivo a la luz de lms_f
documentos D1: US 5610163 y D2: ES 480253,

La anterior afirmacidén tiene justificacidn juridica ¥ técnica
por las siguientes razones:

5.1. Violacién del articulo 18 de la Decisidn 484 de la Comision de la
Comunidad Andins:

El articule 18 de la Decisidn 486 sefiala lo sigulente:

“Se considerard gue una invencidn tiene pivel I1nventivo, 51 para
. ung perscig del oficic nrormzlmente versada en la materia técnica

correspondiente, esa invencidn no hublesé resultado obvia ni se hubiese

derivadc de manera evidente del estado de la técnica”

zhora hien, para demostrar el cumplimiento del regquisiteo de niwvel
inventivo de la presente solicitud, se procederd a explicar las
diferencias técnicas existentes entre la presente invencidn y los

documentes DL y D2, gitados como antericridades.

En primer lugar deseamos poner de presente gue consideramos dque
los argumentos Ppresentados en  respuesta al oficic Ho. 4686 =on
suficientes para demostrar que la presente iavencidn posee nivel
inventiva a la luz de las ensefianzaz de los documentos D1y D2, Sin

embargo, el Examinador ha llegado ahora a unas concluaionss gue no ge
. atienen a lo manifestado en diches documentos y gue indicaremos a
continvacién, a saber:

Deseamos manifeatar gue de acuerdo con las chservaciones del
Examinador, sen las enseflanzas y sugerencias claras de los documentos
Dl v D2 las que afectarfan el nivel inventivo de la presente solicitud
¥y no &l material de partida ya revelads en eatos documentos. For esta
razdn, dirigiremcs les argumentos hacia la demostracién de la no
presencia de sugerencias o enseflanzas claras sobre =1 proceso
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reivindicade en esta solicitud, independientemente de cudl s el

macerial de partida.

por su parte en D1, ejemple 4, el bromure de tiotroplc es:.

PR

eristalizade por lavado a partir de cloruro de metileno. Seguido a

esto, el bromure de tiokropic e recristalizade a partir de una mezcla

de acetcna y metanol. No se entiende c6mo el Examinador puede concluir
a partir de D1, que el bromiuro de tiotropio monohidrate fue obtenido si
el bromuros de tictropio fue lavade ¥y obtenido a partir de solventes
como clorurc de mwetileno, acetoma ¥ metanol solamente. Para ub téonico
versado en Ja materia, es clare gue el ejemplo 4 de Dl no hace
referencia a un process de gecado dirigide a svaporar agua 2inc por el

contraric a sliminar los selventes utilizados para lavar les cristales.

Por esta miama razdén el Examinador no puede concluir a partir de
eate ejemplo, que las pales descritas sean hidratadas, 26lo por el
hecho de ser sometidas a procesos de “secado” cuandd expresamente lo
ue se buzca es evaporar soalventes.

Ahora bien, traténdose del examen de nivel inventivo, el Manual
indinc de Patentes geflala 1o giguiente:

*la pregunta a <ontestar &5 si teniendo en cuenta &1 egtado s
la técnica en su conjunRte existe alguna Indicacidn gue 1lleve a Ia
persona versada en la materia a modificar o adaptar el estado de la
técnica méds cerca para resolver el problema técnico, de tal forma gue
Ilegue a un resultadc gque estuviera incluido en el tenor de las

reivindicacicones” .

Por lo tanto, teniende en cuenta tue i) de acuerde con el método
preblema-solucién solamente pueden congiderarse como obvias  las
invenciones cuyas caracteristicas técnicas se encuentren ensefladas o
sugeridas en el estado del arte y que ii) una vez revisado el documento
D1 me determina que si bien habla de presidn redugida, <£sta se

encuentra dirigida & la evaporacidin de splvenres, un réonico vergade en
la materia no encuentra entonces sugerengia clara gue 1o 1lewve a penzar
gque a partir del material de partida de acuerdo con la predente
invencisn, se llegue a la forma aphidra del tictropio agui reivindicado
porque &ste consideraria que el procesn de evaporacidn alli revelado
egtf dirigide a la eliminacidn de solventes. Sugerencia gue por el



CAVLELIER

ABQGADCE

cémtraric, alejarfa al téecnico versadoe en la materia del chjetivo de la

presente invencidn.

Bhora bien, 8i D1 es un documento gue aleja al técnico rers#Eia
enn la materia del objetivo de la presente invencidn, se debe tener &h .

cuenta gque el técnico mencs atn encontraria una solucidn por la simﬁ{é
combinacisén de D1 con D2, ya gue eate Ultime estd dirigide a secado de
productos alimenticios y de materiales bioldgicos.

Teniends en cuenta entonces la precisidn gue realiza el Manual .

Endino de Patentes al indicar: "el estado de la técnica mas Cercanoc se
encuentra en el mismo campo de la invencién o trata de solucionar el
mismo problema o uno Semejante”, no es vdlido citar un documento que en
sua ejemplos presenta el secads de tomates, cebollas y polvos, ya que
el técnico versado en la materia no revisaria dicha informacién para
intentar sglucionar el problema técnice planteadc en la  preaente
geplicitud.

Por otra parte, se debe tener en cuesnta gque @ partir de la
lectura del texto de la presente solicitud de patente es claro gue la
invencién permitid superar dificultades técnicas yeales ¥ dJue eate
hecho comstituye un indicio de su nivel inventive, de acuerds con =1

Manual Anding de Patentes gue sefiala:

“En la prdctica del examen de fondo ge pusde utilizar una seris
de indicics para ldentificar la existencia de nivel Inventivo, tales

SO
. . el hecha de haber superade dificultadses técnicas reales".

lLas dificultades técnicas que la presente ilnvencidn permitid
superar fuercn las sigulentes:

- Poner a dispeoaicién una nueva forma cristalina estable del
compuesto bromuro de tiotropio, gue cumpla lea elevados
requisitos de: garantizar siempre la misma modificacidén
crigtalina de la sustancia activa y gque a la wvez se encuentre
claramente definida (Ver descripcién, pigima 2).
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Dade que este resultado no habfa =sido obtenide a la fecha de

prioridad reivindicada para esta dinvencién, es clarc gue la misma
superd entonces problemas técnicos reales gque no habian gido superades
v por ends, este hecho debe ser tenido en cuenta adicionalmente como

una pruseba de zu nivel inventivo.

For las anteriores razones, reapetucsamente solicicamos a2 su.

Dezpacho acceder a lag pretensicnes del presente recurso ¥ en
congecuencia, revocar la reaclucidn 32262 de 2008 ¥ en su lugar,

conceder el privilegic de patente solicitado.

5.3. Viplacidn del articulec 45 de la Decisidn 4B€.

El articulo 45 de la Decisidn 484 seflala:

“Cuando la oficina nacional competente estimara gque ello es
necesaric para los fines del examen de patentabilidad, podrd notificar
. al solicitante dos o mds veces confeorme al pdrrafo precedente”.

Revigadas las actuaciones surtidas en el tramite de la presente
golicitud de patente, encontramos gue su Despacho sclamente profirid
una Accisn Cficial {No.4686 de 2008}, la cual estuvo dirigida a poner
de presente los defectos de forma y carencia de nivel inventivo.

De esta manera, no se cumplid con el espiritu de esata morma dque
2z el de otocrgar a los solicitantes de patentes la pegibilidad de
discutir con la Oficina de Patentes la patentabilidad de su invencidn,
mis alin gi se tiene en cuenta que en la respuesta a dicha Accién
Ofizial me efectunaron todos log cambics v modificaciones g la scolicitud
necesaripos para superar las objeciones allf planteadas.

. Por las anteriores razones, en nuestra opinidn, dentro del
tramite de la presente aclicitud de patentes no se dio cumplimiento al
trémite reglado por el articule 45 de la Decisidn 486 y por ende la
regolucifn No. 32262 de 2008 se encuentra viciada de nulidad y debe

IrevoCarge.,

c.4. Por lo tanto, gueda asi demostrade en forma definitiva, que la
Resclucidn acd impugnada fue expedida con viclacidn de los articulos 18
v 45 de la Deciszidn 486 y gue en consecuencia la misma dehbe ser

¢
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revocada v en su lugar se debe otorgar la sclicitud de patente para 1y

invencidn “AGENTE ANTICOLINERGICO CRISTALINO Y PROCEDIMIENTO PARR SU
PREPARACISN® a favor de BOEHRINGER INGELHEIM PHARMA GMBH & CO. EG. porn S
cumplir con los reguisitoes de patentabilidad. R

VI. PETICION
For todo lo anterior, solicits a ese Despachs lo sigulente:

£.1. Que al considerar las razones precedentes se revogus la decisidén . .
contenida en la Resclucién No. 32262 del 2% de Agosto de 2008w |
en cuandn reauelve negar el privilegic de patente de invencidn.

6.2, Cue se otorgue el privilegic de patente de la sclicitud para:
"AGENTE ANTICOLINERGICO CRISTALING ¥ PROCEDIMIENTO PARA SD
DPREFARACION" a faveor de BOEHRINGER INCELHEIM PHARMA GMEH & CO.
KEG. '

VII. HNOMBRE Y DIRECCION

El nombre vy la direccién de la sociedad recurrente son los

siguientes:

BOEHRINGER INGELHEIM FHARMA GMBH & CO. RKG.
55214 Ingelheim,
Alemania

VILI. HOTIFICACTONES

Atentamente manifiesto a usted gque vrecibiré notificacicnes en la
. Secretaria de su Despacho o en mi oficina de abogado situada en la
Carrera 4*. Mo. 72-35, pisc 4%, de esta ciudad de Begota, D.C.

Sefior Superintendente, dfxf’fﬁr . f;
/_:Z?.z..z.-.{:-r_{l—_ \}..ﬂ'z e A )

EMILIO FERRERO
T.P.A. NO. 31325

Co1Li=13736-841-021-3
o FMENIMSY ID-13153484\WBCL3736
No. M-2Z00B-135348%IM5
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020
Bogota, D.C. Noviembre 06 de 2008

Abogado
EMILIO FERRERD

REFERENCIA Radicacién 04-03764
Tramite 011
Evento 374
Actuacion 430
Cficio
Folios Q03

TITULO: AGENTE ANTICOLINERGICO CRISTALINO, PROCEDIMIENTO PARA SU
PREPARACION Y SU UTILIZACION PARA LA PREPARACION DE UN
MEDICAMENTO

En atencién al Recurso de Reposicidn interpuesto, se hacen las siguientes
aclaraciones:

Documentos estudiados

Para &l presente estudio se tuvieron en cuenta &l capitulo descriptive comprendido
en los folies 85 a 85 e nuevo capitule relvindicatorio de los folio 142 y las
observaciones del solicitante,

Objeto de la Invencién

Reivindicacion 1: Bromuro de tiatropio cristalino anhidro.

Relvindicaciones 2 a 4: Procedimiento para preparar el compuesto de la
reivindicacion 1, caracterizado porque éste se prepara mediante cuidadosa
desecacién de monohidrato de bromuro. de tictropio cristalino a temperaturas entre
B0°C y 100°C bajo presién reducida y con agentes desecantes.

Reivindicaciones 5 a §. Medicamento caracterizado por contener el compuesto de la
reivindicacion 1.

El problema planteado en esta solicitud de patente es proveer una nueva forma
cristalina del bromuro de tiotropio que tenga mejores propiedades farmacologicas v
de estabilidad.

Para solucionar este problema técnico la salicitud en estudio proporciona el
compliesto de férmula (i} cristaline anhidro, asi como procesos para su preparacion
y composiciones farmacéuticas del mismo.
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Evaluacion del Nivel Inventivo

El documento D1 da a conocer el bromure de tiotropio asi ¢come procesos para su
preparacion. La diferencia entre el compuesto de de la solicitud en estudio y el
divulgado en D1, es que e de la presente solicitud presenta un patrén de difraccién
de rayos X €l cual se puede considerar diferente al de |la forma cristalina de D1
debido a la ausencia de los datos y graficas de dicho patrén en la anterioridad.

Esta diferencia no le concede un efecto iécnico, ya gue el capitulo descriptivo de |a
salicitud en estudio solo presenta datos referentes a la caracterizacion del
compuestc ¥y nG se presentan datos gue demuestren mejores propiedades
farmacaldgicas y de eslabilidad de ia estructura cristalina reivindicada.

Ahora bien, de acuerdo al proceso de las reivindicaciones 2 y 3 1a forma anhidra del
compuesto se obliene mediante un proceso de desecacion a temperaturas entre
80°C y 100°C bajo presion reducida siendo éstas las dos condiciones esenciales del
proceso reivindicado. La reivindicacién 4 caracteriza el proceso de secado por el
almacenamiento del compuesto en presancia de un agente desecante como silica
gel, o cual es ampliamente conocido.

El elemplo 4 de D1 {coiumna 11) divulga un proceso de secado de este mismo tipo
de compuestos Wlizando condiciones de presion reducida ¥ a una temperatura de
35°C, siendo ésta la Unica diferencia, la cual no s considera relevante por cuanto se
lleva a cabo a una temperatura menor y por ende menos agresiva para &l
compuesto.

Asi, es claro que los procesos de secadoe reivindicados, es decir, con temperatura a
presion reducida y por aceidn de un agente desecante por periodos determinados de
tiempo, son ampliamente conocidos en el estado de la técnica, muy utilizados por el
experto en la materia en sintesis qulmica y no aportan alguna caracteristica diferente
a las ya conocidas para estos procesos.

Teniendo en cuenta el problema técnico de la presente solicitud, el cual es proveer
nuava forma cristalina del bromuro de tictropio que tenga mejores propiedades
farmacologicas y de estabilidad, vermos que éste no es solucionado por la invencion,
ya gue si bien divulga una nueva forma cristilina del bromuro de tiotropio, esta s
obtenida mediante procesos alternativos a los ya conocidos y no demusastra mejores
propiedades farmacologicas y de estabilidad con respecto a las ya conocidas, por io
tanto el objeto reivindicado no tiene nivel inventivo.

Respuesta a los Argumentos del Solicitante

El solicitante afirma que “de acwerdo con fas observaciones del examinador, son las
enseflanzas y sugerencias claras de los documentos D1 y D2 las que afectarian ef
nivel inventivo de la presente solicitud y no ef material de partida ya revelado en estos
documentos”,

Al respecto cabe resaltar que en el punto 3 de la resolucién 32262 en el analisis de
nivel inventivo, muy claramente se afirma que el antecedente mas cercanc es D1 ya
que da a conocer el bromuro de tiotropio asi como los procesos para su preparacion,
siendo este el punto de partida del analisis del nivel inventivo, lo cual demuestra gue,
confraric a lo afirmado par e solicitante, este despacho tuvo en cuenta el bromtiro de
tiofropio como material de partida.
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Afirma tambign que "la invencion permite superar dificuftades téenicas como panera
disposicion una nueva forma cristalina estable def compuesto bromuro de liofropio
que garantice siempre la misma modificacion cristalina y que a fa vez se encuentrs
claramente definida’.

Coma bien lo indica el solicitante, ¢l problema a resolver por la invencién estaba
encaminado a una nueva forma cristalina del compuesto bremuro de tiotropio con
mejores propiedades farmacoldgicas y de estabilidad, ¢ cual no fue solucionado
por la presente invencién toda vez que sclo s¢ limitd a obiener la forma cristaling
utilizando procesos altermnativos y a caracterizarla mediante difraccion en rayos X,
técnica gue si bien define claramente una estructura cristalina, no permite demostrar
comportamientos farmacolégicos ni de estabilidad que puedan ser considerados
ventajoses o mejorados con respecto a las formas gristalinas del compuesio ya
conocidas.

Conclusién

Teniendo en cuenta lo anterior, se recomienda ratficar fa negacidn del privilegio
solicitado para ias reivindicaciones 1 a B, folio 142,

Bogota, D. C., Noviembre 06 de 2008

CONCEPTO JEFE DIVISION EXAMINADOR
TECNICO NUEVAS TECNICO
CREACIONES 202077




