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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
E. S. D.

Re: Expediente No. 03-113.785
Solicitud de patente titulada: “COMPOSICIONES FARMACKUTICAS DE
AMLODIPINO Y ATORVASTATINA”
Solicitante: WARNER LAMBERT COMPANY LLC.

RESPUESTA AL OFICIO No 14730 NOTIFICADO POR FIJACION EN LISTA No. 420
DE FECHA 16 DE NOVIEMBRE DE 2007.

.. (EXAMEN DE FONDQ)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado tal como aparece al pie
de mi firma, en mi cardcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo

siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prérroga previsto en
el articulo 45 de la Decisi6n 486:

1. En primer lugar y con el 4nimo de brindar mayor claridad a la presente solicitud, me

permito adjuntar un Capitule Reivindicatorio Modificado que reemplaza en su totalidad al
Capitulo Reivindicatorio presentado al momento de radicar la presente solicitud.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacién de la proteccion correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud inicial.
Por el contrario, los cambios realizados son una franca limitacién del alcance pretendido
inicialmente.

World Trade Center - Torre A, Calle 100 No. 8A — 37, Piso 10, Bogot4 D.C., Colombia
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———— —



OLARTERAISBECK

OLARTE RAISBECK & FRIERI LTDA.

2. a- El Examinador establece que las Reivindicaciones 1,2, 9-13 definen las

composiciones por el resultado a alcanzar, mas no por sus caracteristicas técnicas.

b- En respuesta a lo anterior, debemos llamar la atencién del Examinador que el
Manual Andino de Patentes establece que la caracterizacién funcional es admisible en las
reivindicaciones cuando la invencién se ha definido previamente, mediante sus caracteristicas
técnicas. En el presente caso, las reivindicaciones 1 a 9 caracterizan las composiciones
reclamadas en virtud de sus constituyentes y proporcién de los mismo en las mezcla,
adicionalmente las reivindicaciones 10-13, dependientes de las reivindicaciones 1 a 9, también

admisibles, por cuanto describen atributos funcionales de materia ya definida apropiadamente.
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3. a- El Exammador argumenta que la frase “los componentes se combman para formar

una composicion final” en la reivindicacién 1, implica que la composicién est4 caracterizada por

el proceso de preparacién y por lo tanto, no es clara. Adicionalmente, establece que la * '
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reivindicacidn 1 caracteriza la composicién por el estado de sus componentes antes de la ...

combinacidn, lo que no representa una caracteristica técnica de la composiciéon final. El

Examinador ademés afirma que la Reivindicacién 2 define los componentes de las composiciones

reclamadas, por sus caracteristicas funcionales, sin listar los verdaderos ingredientes envueltos en ,

la invencidén y en consecuencia concluye que la reivindicacion 2 es demasiado amplia y no clara.
Ty ' .

b- i) En respuesta a lo anterior, debo anotar que las composiciones reclamadas en la
Reivindicacién 1 no estin caracterizadas por el método de preparacién, se encuentran
correctamente definidas mediante los ingredientes i) incluidos, asi como ii)los excluidos de la
formulacién. La frase “los componentes se combinan para formar una composicion final”
simplemente establece que los constituyentes de la invencién son integrados al final en una
férmula sélida. )

ii) En relacién a la amplitud de las reivindicacién 2, debo anotar que la
reivindicacién 2 al ser dependiente de la reivindicacién 1, necesariamente presenta las
caracteristicas técnicas de las composiciones previamente definidas en 1 (listado de
constituyentes). De hecho la segunda reivindicacién tiene como propésito especificar que el

componente a) se encuentra como granulado himedo y el b), se encuentra en forma de polvo

o ( Gr J o
seco. A Jom s Y L1 &% ! K6
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Me permito mencionar adicionalmente, que el Manual Andino de Patentes
establece claramente que la descripcion debe estar escrita en el lenguaje que normalmente se
emplea en el 4rea técnica de la solicitud y las reivindicaciones deben interpretarse de acuerdo con
la descripcién. ! En el presente caso, los términos incluidos tanto en la descripcién como en
las reivindicaciones corresponden al lenguaje estindar empleado normalmente en el campo
quimico y son completamente entendibles por una persona versada en el arte. Expresiones
“granulado himedo” y “polvo seco” hacen parte del lenguaje cotidiano del campo

farmacotécnico. Secd O r:difi« ‘j’ R

Adicionalmente debo mencionar, que la presente solicitud incluye todas las definiciones
necesarias para que una persona medianamente versada en la materia comprenda la invencién y
el alcance de los compuestos reivindicados, por ejemplo los términos “Agente alcalinizante” y
“regulador de la biodisponibilidad” se encuentran claramente definidos en (pagina 21, linea 28 a
péagina 22, linea 19). As{ mismo, presenta 657 ejemplos que ilustran una gran variedad de
sustituyentes y modalidades de los compuestos de¢ interés.
‘W L Ao l_‘}%@;f’a,ﬂ‘”' o

4, a- El Examinador establece que el kit reclamado en la clausula 14 carece de unidad
de invencién y de falta de soporte en la descripcion, puesto que los envases 0 empaques para

medicamentos no se encuentran relacionados con las composiciones de la invencién.

b- Considero superada las objeciones en cuanto a unidad de invencion y suficiencia,
por cuanto la antigua reivindicacion 14 ha sido eliminada del Capitulo Reivindicatorio
Modificado.

5. a- El Examinador considera que los documentos ES2227865 (D1) y W000/64443
(D2) afectan la novedad de las reivindicaciones 1-8, y 10-13.

i) El Examinador argumenta que D1 revela composiciones farmacéuticas que
comprenden amlodipina o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma y atorvastatina o una
sal farmacéuticamente aceptable de la misma, agente alcalinizante, tal como carbonato de calcio
y un vehiculo o diluente farmacéuticamente aceptable, que puede estar compuesto por
laurilsulfato de sodio y almidén. Adicionalmente, el Examinador expone que el documento D2

! Manual Andino de Patentes, OMPI 2004. ISBN9978-43-855-6. Secciones 3.2, 4.6.1, 4.6.2
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evitando la degradacién con el tiempo en proporciones que afecten por ejemplo la
biodisponibilidad o que promueva la formacién de subproductos de degradacién en niveles
inaceptables. De hecho, respecto a la presente invencién se deben tener en cuenta los siguientes
aspectos:

e La presente invencién provee una formulacién de atorvastatina y amlodipina en
una tnica forma de administracién que no se degrada en el tiempo. (separacion
fisica de los fAirmacos en dos formulaciones independientes cada una proveyendo
las condiciones fisicoquimicas requeridas por la naturaleza de cada principio
activo, las cuales posteriormente generan una tinica forma farmacéutica).

e La forma farmacéutica de la presente invencién reduce la interaccién
fisicoqufmica de los dos principios activos reduciendo la formacién de productos
de degradacion.

e El alcalinizante juega un papel importante en la presente formulacién por cuanto
controla la estabilidad, la solubilidad y la biodisponibilidad de los ingredientes
activos.

o La descripci6n revela suficientemente los resultados inesperados de la estabilidad
y la biodisponibilidad de las composiciones reclamadas, especialmente, dada las
incompatibilidades entre los ingredientes activos. Ensayos tan completos como
los divulgados en la presente solicitud no se revelan en ninguna de las
anterioridades citadas por el Examinador.

e En ninguno de los documentos citados por el examinador se sugiere la elaboracién
de un granulado de atorvastatina junto con un agente alcalinizante que mantenga el

(p/ﬁ por encim\a@md . S o de una formulacién_de amlodipina sin agente
alcalinizante, con el objeto de superar los problemas de estabilidad relacionados

con la combinacién en una misma forma farmacéutica, de los activos empleados

en la presen ipvenc}én. U A o
P o A VL 00 Ay ale £ ph

Como se explica a continuacion, la materia revelada por la presente solicitud no fue descrita ni

sugerida por ninguno de los documentos D1 o D2.
6. a- El Examinador adicionalmente argumenta que los documentos D1 y D3 afectan el

nivel inventivo de la reivindicacién 9. Menciona que el documento D3 ensefia los métodos para

obtener una composicién farmacéutica uniforme, que D1 divulgd anteriormente composiciones
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de atorvastati ipi
tina y amlodipina y por lo tanto una persona versada en la materia atendi do 1
s 3 . e
ugerencias de los documentos mencionados lograria el método reclamado en D1 o

b- E e e .
1 métado reclamado en Ia reivindicacién 9, es inventivo frente a los documentos

citados i gi sep
| por el Examinador, puesto que D3 no sugiere la necesidad de efectuar una_separacion
previa de formulaciones de activos (en este caso amlodipina y atorvastatina) para poder preparar

una unica forma farmacéutica conteniendo los dos principios activos. D3 se limita a proveer una
descripcion general de los métodos empleados en el desarrollo de formulaciones, més no sugiere

la forma ingeniosa en la que se solucion6 el problema técnico de la inestabilidad de la
combinacién de los dos principios activos amlodipina y_atorvastatina. El Documento D1
tampoco sugiere la elaboracién de formulaciones intermedias de cada uno de los activos para
generar posteriomente un producto final. Dicho documento simplemente contempla la mezcla de
los diferentes constituyentes mediante procedimientos convencionales de produccién de sélidos,
pero a partir de él, no era posible anticipar los resultados de estabilidad y biodisponibilidad que
exhibe la presente composicion, debidos justamente a la separaci6n fisica de los farmacos en dos
formulaciones independientes, cada una proveyendo las condiciones fisicoquimicas requeridas
por la naturaleza de cada principio activo, evitando asf la degradaci6n de éstos debida a la

combinacién directa de los mismos.

8 Finalmente, deseo anotar que el concepto inventivo reclamado en la presente solicitud ha
sido objeto de patente en Europa (EP1411923). ‘T g it {f!ﬂ L. ou.i.tasc N i

Si bien es cierto que las concesiones de patentes en oficinas de otros paises no son vinculantes en
el sentido que obliguen a la SIC a tomar una decisién en el mismo sentido, dichas concesiones
sugieren el cumplimiento de los requisitos de patentabilidad de la materia revindicada, ya que los
criterios de evaluacién y estudio aplicados para concluir la aceptacién de dichas patentes resultan
equivalentes a los que la SIC debe emplear. Tan cierto es lo anterior, que el Manual Andino de
Patentes, al comentar el Articulo 46 de la Decision 486, establece que una Oficina nacional
competente podrd reconocer los resultados de exdmenes de novedad o de patentabilidad
efectuados respecto a la solicitud extranjera equivalente, como suficientes para acreditar el
cumplimiento de las condiciones de patentabilidad.2 En el mismo sentido, es importante anotar

2 Manual Andino de Patentes. Seccién 7.3.
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queelmismoTribunalAndinodeJusﬁciahacitadoalajmisprudenciadelasCémarasde
Apelacién de Oficina Europea de Patentes como antecedentes aplicables a la Decisién 486. 3

9.

Por todo lo anterior, considero superadas las objeciones que el Examinador presenta frente

a la patentabilidad de la presente Invencién.

Atentamente,

OS R. OLARTE

C.C. No. 79.782.747 de Bogoté
‘T.P. 74.295

Anexos:

e Capitulo Reivindicatorio Modificado.
e Recibo de pago correspondiente a la tasa de modificacién..

% Ver por ejemplo: :
Proceso 193-IP-2005, pagina 12, donde se cita que “el Tribunal a manera de orientacién ha tomado como

referenclacntenosdelastmarasdeRecmsosdelaOﬁcmaEmopeadePatentm(OEP)”paraelanﬂlslsdela
falta de novedad.

Proceso No. 216-IP-2003, pigina 11, donde se menciona a manera de referencia la interpretacién y el alcance -

quedanlasdtrecnvasdelaOﬁcmaEmpeadePatentesaltérmmotempna.

Proceso No. 118-IP-2005, pigina 15, donedondeel'l‘riblmalcntaamaneraderefermcmquc “a partir de la a
“declslénadoptadaenelcasoT-SOtS/% las Cémaras han establecido que el estado de la técnica més préximo es .

~ aquel que...”

Proceso 69-IP-2005 pagina 12, donde el Tribunal explica que “para analizar la existencia de nivel mventlvo, las

Cémaras de Recursos han adoptado el método Ilamado de “acercamiento problema—solumén” (problem and

solution approach)”.
Proceso No. 101-IP-2005, pagina 9, donde el Tribunal cita “a tftulo de referencia, el criterio de las Cémaras de

Recm'sos,segﬁnelcuallosmanualesuobrasbtsmsdebenformarpartedelosconoclmlentosgeneral&sdel?

experto medio”.
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Expedi e No 03-113.785
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NUEVO CcASTULO REIVINDICATORIO

-

composicion farmacéutica, que comprende dos

(a) un componente gque comprende una granulacién de
atorvastatina o sus sales farmaceutlcamsnte acgptables y un

- vehiculo que incluye un agente alcalinlzante que forma un
\pH mayor 5; y = <

-

(b) un segundo componente que coﬁprende amlodipina o
‘sus sales farmacéuticamente aceptables y un vehiculo que
excluye un agente alcalinizante que foxma un pH mayor que
5, ‘en donde los dos componentes se combinan para formar una
composicién final para una forma de dosificacién sélida.-

2. La composicién farmacéutica segin la reivindicacién

1, en la que el componente (a) es una granulacién himeda;

el componente (b): es un compone_nte de polvo seco;

agente alcalinizante en el componente

y el

(a) es un regulador
de la biodisponibilida@ y mejorador de la estabilidad.

3. La composicién farmacéutica segin la reivindicacién

1, en la que el'ageptekalcalinizante en el componente (a)
. 8e selecciona entre!el grupo que consiste en-‘carbonato.de
~calcio, fosfato de dicalcio y fosfato de tricalcio.

4. La composicidén farmacéutica seguin la reiv1ndicacién

1, en la que la relaFién atorvastatina o una sal farmacéu-

ticamente aceptable de la misma a carbonato de calcio en el

componente (a) es aproximadamente 1:1 a aproximadamente 1:4
p/p. ‘

5. La composicidn farmacéutica segin la reivindicacién
que comprende aproximadamente 0,25% a aproxiq\adamente

10% de amlodipina o una sal farmacéuticamente acegtable de
'la mismma y aproximadamente 2,5% a aproximadamente 20% de

atorvastatina o una sal farmacéuticamente aceptable de la
misma.

1,.

6. La composiéién farmacéutica segin 1a.reiv1ndicacién

1, que comprende aproximadamente 0,5 a aproximadamente 20

mg de amlodipina o una sal farmacéuticamente aceptable de

Pdgina 1 de 4
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la misma Yy aprox1madamente 0,% a aproxlmagamente 160 .mg de

3atorvastat1na e una sal farmaceuticamente aceptable de la |
 °m13ma

7. La composicién farmacéutica seqgun la reivindicacibn

1, que comprende besilato de amlodipina y atorvastatina de
'fcalcio. ‘ VR B

8. La composicién farmacéutica aegﬁn la reivindicacién
1, que ccmp:ende una combinacién fija seleccionada entre el
grupo que consiste' ‘

gnté No 03-113.785
" Examen de fondo

atoxvastatina de calcio, 5lmg.deﬂcomponente activo-yf

’beéilato de amlodipina, 2,5 mg:de componente activo;

atorvastatina de calcio, 10 mg de componente activo y

. besilato dé‘amlodipina, 2,5 mg de ¢omponente activo;

atorvastatina de calcio, - 20 mg de componente activo y

besilato de amlodipina, 2,5 mg de componente activo. ‘
. ,atqrvastatina:de‘calcio, 40 mg de componente activo y

| %,besilatd de amlodiplna, 2,5 mg de componente activo;

. 26

35

atorvastatina de: calcio, 80 mg de componente activo y

-beailato de amlodipinq, 2,5 mg de comgonente activo,
atorvastatina de calcio, 5 mg de componente activo y-
‘besilato de amlodipina, 5 mg de componente activo,

atorvastatina de,calcio, 10 mg de componente-activo y

;besilato de. amlodipina, 5 mg de componente activo;

atorvastatina de calcio, 20 mg de componente activo Y

‘7f 'besilato de amlodipinﬁ 'S,mg de componente activo;

atorvastatina de: cé;pio, 40 mg de componente activo y
besilato de amlodipina 5 mg de componente activo;

atorvastatina de calcio, 80 mg de componente activo y

,?basilato de amlodipina{ 5 mg de componente activo;

‘ atorvasLatina de. calcio, 5 mg de componente activo,y,

besilato de amlodipina,~10 mg de componente activo;

atorvastatina de caleio, 10 mg de componente dﬁtiéo Yy

-besilato’delamlodipin&, lo‘mg de compénehte activo,;»

~atorvastatina de calecio, 20 mg de componente activa y _{

jbesilato de amlodipina, 10 ng de componente activo,

Pdgina2de 4
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atorvastatina de calcio, 40 mg de componente activo y

- besilato de amlodipina, 10 mg de componente activo;
o B atorvastatina de calcio, 80 mg de componente activo -
A y’be311ato de amlodipina, 10 mg de componente activo.

9. Un método péra preparar una composicién farmacéuti-
ca, que comprende: ‘ A .

{A] Una granulacién de atorvastatina que comprende'iﬁ

Etapa (1) - disolver un agente tensioactivo en agua y
anadlrhun hidratante y un aglutinante;

Etapa (2) - mezclar atorvastatina de calcio, un agente-
alcalinizante que forma un pH mayor que 5, un material de
carga/diluyente, un material de carga/diluyente/agente dis-
gregante y un agente disgregante en un. aparato de granula~
cioén: 5[

Etapé (Hi,~'granular la mezcla en polvo de la Etapa

(2) con la solucién de la Etapa (1) en un aparato de granu-
lacién; y

Etapa (4)

{B] Una formnlacibn final que comprende.‘

Etapa (1) - aﬂadir besilato de amlodipina, un material

de carga/diluyente, un agente disgregante y un mejoradoxr- de
flujo a 1la granulacién de atorvastatina;

Dtapa (2) - hacer pasar la mezcla en polvo a través de

“un triturador:; y i

- EBtapa (3) - COmbinar la mezcla en polvo trlturada y un
agente lubricantJ

en ‘un mezclador para proporcionar una

,composicibn farmacéutica uniformemente combinada para una

forma de dosificacién sélida. - p

10. Una compOsicién farmacéutica, que com| )rende amlo-
dipina o sus sales farmacéuticamente aceptables Yy atorvas~

‘4@

- secar la granulacién en un aparato seca-

tatina o sus sales farmacéuticamente aceptables y un vehi-

.culo que contiene no mas de 2% de- 1mpurezas y/o degradantes
-totales de aLorvastatina Yy no mas de 2% de impurezas y/o

degradanLes totales de amlodipina después, de - almacenax a

;)
|
:
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25°C/60% de humedad relativa duranté 24 meses. . i
” 11. Una composicién farmacéutica, que comprende.amlo—}
‘Fdipina Q. sus sales farmacéuticamente aceptables y atorvas-
tatina o sus sales fazmacéuticamente aceptables y un vehi-
culo, que contlene no més de o, 5% de un compuesto seleccio-’
nado entre el grupo qua consiste en: 5??Qz~ﬁ" S
Acido 5—(4~flﬂorofenil)~2 3-dihidro-ﬁ,S-dihidroxi—aq4‘
(l-metiletil)-2-oxo~-4-fenil- 3-[(fenilamxno)—carbonll] 1H~
pirrolo-1 ~heptanoicow

10 {(2R~-trans) -5~ 4-£auorofenil)-2~(Iemaiiletil)-u,4-
' difenil-1- 2- (tetrahtdro—tl-hidroxi—6-oxo~2H—piran~2—
S il)etil]- lH-pirrolo-B»carboxamida. Yy
3-{ (4~ fluorofenil)carbonil] -2- (2—metil-1—0x0prop11)-
‘M, —difeni1-2*oxiranocarboxam1da, '

15 después de almacenar a 25°C/60% de hunadad relativa durante :
7 24 meses. : ’

~©12. Una composicién farmacéutica, que comprende amlo—-%
. dipina o sus sales farmacéuticamente aceptables Y atorvas-
tatina o sus sales'fa:macéuticamente aceptables y un vehi-
 ?0};_culo, que contlene\no maa de 1,0% de un compuesto selecc1o—
B nado entre el. grupo que conaiste en: ~
Ester 3~etllico .Y éster 5~metilico de A&cido 2- (2-
~ amino-etoximetil)- 4~(2*clorofen11) G-matilplridlno-B 5
 dicarboxilico; y | - -
25 fster 5~et111co y éster 7~metilico de acido 6- (2-
o “Z:&cﬁorofenil) e-metil~3 4 6, 7 tetrahidro-ZH—l 4-benzoxazino~f
" . s,7-dicarboxilico, | ' .
’,~después de-almacenaL'a525°C/60%ﬁde humedad ;elat;va @uranté

b o 1 I

i

. 24 horas. . Lo o
30 jA" 13, La composicién farmacéutica seqﬁn la reivindica-
” cién 1, que contiene no mas de 2,0% de impurezas y/o degra~;

dantes totales de atoxwastatina y no mas de 2,0% de 1mpure~f
zas y/o deqradantes ‘totales de amlodipina después de alma~
’cenar a 25°C/60% de huaedad relativa durante 24 horas.

) :
et
et
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Fecha de Presentacion Internal. 29-07-2002

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

1. Documentos estudiados

1.1.  Descripcién: Folios: 69 a 111 (como se radicé inicialmente)
1.2.  Reivindicaciones: Folios 112 a 116 (como se radicé inicialmente)
Folios 461 a 465
Folios 519 a 5622 (Modificacion)
1.3.  Dibujos: Folios 118 a 135 como se radicé inicialmente
1.4. Oposiciones: Folios 161 a 399 y 400 a 446

PROCAPS S.Ay TECNOQUIMICAS S.A.

1.5. Prioridad: Folio: 1
Fecha: 31-07-2001, Pais: US60/309,133.

16 Respuesta del solicitante a las oposiciones Folios: 452 a 459 y 467 a 473

1.7 Respuesta del solicitante  Folios: 513 a 518.
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2. Objeto de la invenciéon /

Titulo de la solicitud: “COMPOSICIONES FARMACEUTICAS DE AMLODIPINA Y
ATORVSTATINA". (folios 1y 69).

El objeto de la presente solicitud de patente de invencién consiste en composiciones
farmacéuticas que comprenden amilodipina y sus sales farmacéuticamente
aceptables, y atorvastatina y sus sales farmacéuticamente aceptables.

Reivindicaciones 1-8 y 10-13: Una composicién farmacéutica.
Reivindicacién 9: Método para preparar una composicién farmacéutica.
Reivindicacién 14: Un estuche de ensayo para conseguir un efecto terapéutico.

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de composiciones que
permitan la administracion de amlodipina y atorvastatina en forma de una
dosificacién Unica.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una forma
de dosificacion estable con bajos niveles de impurezas y/o degradantes, con una
buena disponibilidad.

La invencién se catalogé segun la Clasificacién Internacional de Patentes (IPC.)
como: A61K 31/40.

3. De la solicitud de Patente

3.1. Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

El capitulo reivindicatorio utiliza la palabra amlodipina para referirse al amlodipino
que es la forma como se conoce a este medicamento en Colombia segn actas de la
comisién revisora de medicamentos.

El término “agente alcalinizante” en la reivindicacién 1 es ambiguo y le resta
concision a la solicitud; igualmente esta reivindicaci6n caracteriza un producto por su
proceso de obtencién mediante la frase: “los dos componentes se combinan para
formar una composicion final para un forma de dosificacion sélida”. Los productos
deben caracterizarse por sus componentes y la proporciéon de los mismos en la
composicion.

La reivindicacién 2 caracteriza una composicién por la presentacién de los
componentes y no por los componentes en si. Adicionalmente, la expresion “un
agente regulador de la biodisponibilidad y mejorador de la estabilidad” es una
definicion de un componente por un resultado a alcanzar. No se admite que la
reivindicacién defina la invencion por el resultado a alcanzar, puesto que en realidad
equivaldria a definir el problema técnico a resolver y el alcance de la reivindicacién
incluiria no solo la solucién propuesta por el solicitante, sino todas las alternativas
presentes o futuras que lleguen a ese resultado.

Las reivindicaciones 10 a 13 caracterizan una composicién farmacéutica por un
resultado a alcanzar como lo es el contenido de impurezas luego de un tiempo de
almacenamiento. Este tipo de caracterizacién no es permitida por lo discutido en el
parrafo anterior.
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Por lo anterior, las reivindicaciones mencionadas no cumplen con el requisito de
definicion, claridad, concisién o sustento por la descripcién de acuerdo al art. 30 de
la Decision 486.y/o art.22 Tratado PCT.

4. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es:
Fecha de presentacién de la solicitud prioritaria 31-07-2001

Teniendo en cuenta la fecha indicada se realiz6 la busqueda en el estado de la

tecnica de documentos relacionados con la solicitud encontrandose 1los siguientes
documentos mas relevantes:

N° | Documento Titulo Fecha de

~ publicacién
COMBINACIONES TERAPEUTICAS
D1| ES2227865 QUE COMPRENDE AMLODIPINAYY 31-05-2000

ATORVASTATINA
SYNERGISTIC EFFECTS OF
D2 | WO00/64443 | A\ ODIPINE AND ATORVASTATIN |  2-11-2000
i TECNOLOGIA FARMACEUTICA DE 1080
LEHRBUCH

5. Andlisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
5.1 Novedad (articulo 16 D486)

La reivindicacion 1 reclama una composicién que contiene:

- Atorvastatina o sus sales farmacéuticamente aceptables
- Un agente alcalinizante.

- Amlodipino.

- Un vehiculo

D1 ensefia una composicion que comprenede:

- Atorvastatina o una sal farmacéuticamente aceptable entre 2.5 a 160 mg (pagina 5)
- Amlodipino o una sal farmacéuticamente aceptable entre 2.5a20mg

- Agentes alcalinizantes como carbonato de calcio o fosfato de calcio (pagina 11)
- Un vehiculo o diluyente farmacéuticamente aceptable que puede estar compuesto
por lauril sulfato de sodio y almidén (pagina 11).

En consecuencia los elementos caracteristicos de las composiciones reivindicadas
ya eran conocidos en D1; por lo cual las composiciones de las reivindicaciones 1-8 y
10 a 13 no son nuevas




5.1. Nivel inventivo (articulo18 D486)

El docqmento del Estado de la Técnica mas préximo es D1 que ensefia
composiciones que contienen atorvastatina, amlodipino y un agente alcalinizante

(paginas 5y 11), que son Utiles para el tratamiento de enfermedades como la
angina de pecho.

La dnica diferencia con D1 es que esta solicitud menciona que esta composicién se
fabrica mediante la mezcla previa del agente alcalinizante con la atorvastatina. Pero
esta diferencia no parece conceder un efecto técnico inesperado porque las
presentes composiciones en los resultados presentados en los folios 97 a 99 no
demuestran ninguna ventaja en cuanto a farmacocinética o en el tratamiento de las
patologias como HTA, sucesos cardiovasculares, angina u otros como si lo logra
demostrar D1. En consecuencia las composiciones reclamadas son tan solo una
alternativa a las composiciones divulgadas por D1

El problema técnico de esta solicitud consiste en la necesidad de composiciones
que permitan la administracion de amlodipina y atorvastatina en forma de una
dosificacion unica y el método para obtenerlas. Este problema ya se habia resuelto
mediante las composiciones divulgadas en D1 y D2. El método para obtener una
composicion farmacéutica uniforme se habia dado a conocer previamente mediante
el documento D3. Por esta razén se considera que realizar una granulacién, secar el
granulado, triturar una mezcla y mezclar uniformemente una serie de polvos,
incluyendo la adicién de algunos activos especificos como se reivindica, es algo
evidente para una persona medianamente versada en la materia a la luz de D3
(folios 496 a 501).

Con respecto a la reivindicacién 9, el documento del Estado de la Técnica mas
proximo es D3 que ensefia los métodos para preparar una composicion
farmacéutica, uniformemente combinada en una forma de dosificacion sélida, donde
primero se realiza una granulacion en la que se humedece el material con un liquido
adecuado en forma tal que el polvo se empaque y aglomere, se fragmenta la masa
de forma que se produzca el granulado pasando la masa himeda a través de
tamices o de laminas perforadas; posteriormente los granulados se extienden en
una capa delgada y se secan a temperaturas que no sobrepasen los 40°C (Ver
folios: 497, 498, 499). Este documento también menciona la trituracién de una
mezcla, que consiste en la aplicacién de presién por percusion, mediante la
trituracion por frotamiento o por fragmentacién por corte (Ver folio: 500 pagina 35),
y finaimente trata el tema de mezcla de polvos estableciendo que se utilizan
aparatos especiales con los cuales se debe asegurar que en el procedimiento de
mezcla todos los componentes queden distribuidos por igual (Ver folio: 501 pagina
161). Los procedimientos descritos en este documento D3, permiten obtener
cualquier tipo de composiciéon farmacéutica uniformemente combinada para una
forma de dosificacién sélida.

Las diferencias con D3 es que esta solicitud menciona especificamente que la
granulacién corresponde a una composicion de atorvastatina de calcio y la trituracion
implica la adicién previa de besilato de amlodipino. Pero estas diferencias no
parecen conceder un efecto técnico inesperado porque los métodos establecidos en
D3 igualmente permiten obtener una composicién farmacéutica uniformemente
combinada para una forma de dosificacién sélida.
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Por lo anterior, las composiciones de las reivindicaciones 1-8 y 10 a 13 no poseen

nivel inventivo. Dg la misma forma el método de preparacion de la reivindicacién 9
tampoco posee nivel inventivo

6. Conclusién:

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

° o Reivindicaciones .

N Documento N afectadas .Requisito que afecta
1-8y 10-13

D1 ES2227865 1-8y 10-13 Novedad

Nivel Inventivo

1-8 -

D2 WO00/64443 y10-13 Nivel Inventivo

TECNOLOGIA
D3| FARMACEUTICA DE 9 Nivel Inventivo
LEHRBUCH

7. Respuesta a los argumentos del solicitante:

En respuesta al concepto 2035, el solicitante presenta un nuevo capitulo
reivindicatorio que reemplaza en su totalidad al capitulo presentado al momento
de radicar la solicitud y que comprende los folios 519 a 522. Luego del estudio de
este documento esta oficina establece que el mismo no amplia la materia contenida
en la solicitud, tal como fue presentada originaimente, por lo cual es aceptado para el
estudio de patentabilidad.

El solicitante argumenta que el Manual Andino de Patentes establece que la
caracterizacién funcional es admisible en las reivindicaciones cuando la invenciéon se
ha definido previamente, mediante sus caracteristicas técnicas. Esta oficina
respetuosamente direcciona al solicitante a los numerales 4.6.6 y 4.6.7 del Manual
Andino de Patentes, en donde se establece que las reivindicaciones deben definir
la invencién por sus caracteristicas esenciales, estructurales o funcionales y no se
admite que la reivindicacion defina la invencién por el resultado a alcanzar, como
lo es que la atorvastatina este en una granulacién hiumeda y el amlodipino en un
polvo seco, o que luego de un tiempo determinado de almacenamiento se logre
cierto porcentaje de impurezas. Adicionalmente, el Manual Andino de Patentes
establece que una reivindicacién “puede caracterizarse excepcionalmente por sus
parametros siempre y cuando estos sean mesurables y la invencién no se pueda
definir de otra manera®, lo cual no corresponde a la situaciéon actual en donde las
composiciones reclamadas si se pueden definir por los componentes que las
constituyen; es por ello que en la presente solicitud parametros como “mejorador de
la biodisponibilidad” y “mejorador de la estabilidad”, no son admitidos.

El solicitante argumenta que los términos “agente alcalinizante” y “regulador de la
biodisponibilidad”, se encuentran claramente definidos en la descripcién. Este
despacho remite al solicitante al articulo 30 de la Decision 486, en donde se
establece que las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger
mediante la patente. Deben ser claras y concisas, y estar enteramente sustentadas
por la descripcion. Por lo tanto, es evidente que estos términos son ambiguosy con
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ellos la materia a proteger no esta siendo delimitada. Adicionalmente, el maﬁ

Andino de Patentes establece en el numeral 4.1 que es fundamental que las
reivindicaciones sean claras y concisas para que puedan determinar sin
ambigliedad hasta dénde llegan los derechos del titular de la patente.

El solicitante establece que la solicitud revela suficientemente los resultados
inesperados de la estabilidad y biodisponibilidad de las composiciones reclamadas,
especialmente dadas las incompatibilidades entre los ingredientes activos. Este
despacho remite al solicitante al Articulo 28 numeral ¢) de la Decisi6én 486, en donde
se establece que la descripcion debe exponer las diferencias y eventuales ventajas
con respecto a la tecnologia anterior; en este caso la tecnologia anterior a la solicitud
no son las composiciones separadas de atorvastatina y amlodipino, si no las
composiciones que contienen simultaneamente los dos activos y que ya se habian
divulgado en el estado de la técnica. Si bien es cierto que las anterioridades con las
que se afecta la presente solicitud no presentan los mismos estudios comparativos
que presenta el solicitante, tampoco se divulga ninguna incompatibilidad entre los
activos en la composicion final que de hecho esta constituida por los mismos
ingredientes de la presente solicitud y por el contrario logran demostrar
sorprendentes resultados relacionados con el efecto sinérgico que produce el
tratamiento de diferentes patologias al administrar simultaneamente los activos. Por
lo tanto, demostrar que una composicién posee la misma farmacocinética que los
activos por separado, no es sorprendente para el experto en la materia ya que esto
es producto de los estudios de formulacién y un requisito técnico minimo para
cualquier composicién, mientras que aspectos como un efecto sinérgico en una
mezcla de activos si es algo sorprendente que no puede derivarse del estado de la
técnica.

Por lo anterior, los argumentos del solicitante no poseen sustento suficiente, y en
consecuencia se mantienen las objeciones interpuestas sobre la solicitud.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de notificacién de la presente comunicacién. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesién, se denegaré la patente.

Notifiquese el presente oficio co
capitulo quinto del titulp primero d

Mmealo dlspuesto en el numeral 5.2, literal e), del
la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA DES DE VERGEL
Jefe de Divisién c/if Nuevas Creaciones
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El anterior” requerlmlento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

119 DIC. 2008

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO
No.2799 Cédigo No. 202073




