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. 1. Yo, Emilio FERRERC, obrando comoc apoderado del solicitante en
el asunto antes i1dentificade, me refiero al Oficio No. 6317

notificado por fijacidén en lista del 16 de mayo de 2008.

2. Mediante el Oficic No. 6317 se puso en conocimiento del
solicitante el informe que contiene las observaciones hechas por
su Despacho sobre la presente solicitud de patente.

Atiendo a las observaciones de la manera siguiente:

2.1. CLARIDAD DE LA SOLICITUD

. Para subsanar las objeciones que sobre claridad hize su Despacho,
presento junto con este escrito nuevo pliego reivindicatorioc con 6
reivindicacicnes, en el cual se han hecho los cambios sugeridos
por su Despacho, que permiten apreciar claramente el objeto
reivindicado en la presente solicitud de patente. Las

| modificacicnes realizadas fueron las siguientes:

NIT 860.041.367-3
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- La nueva reivindicacidn 1 comprende las caracteristicas de las
antiguas reivindicaciones 1 v 2, de tal forma gue la sal de
sodio de Telmisartan no esta siendo caracterizada {nicamente

por un diagrama de polvo de rayos X,

- La expresidén “o mas” ha sido eliminada de este pliego

reivindicatorio.

- Por otra parte, respetuosamente ponemos de presente gque la
expresion “temperatura mayor de” no define de manera
inequiveca la materia a proteger, toda vez que una persona
versada en la materia, a la luz de la informacién revelada en
la pégina 6 de la descripcidén de la patente, podria determinar
de manera exacta el limite superior de temperatura a la cual
se debe llevar a cabc el proceso, toda vez que este
corresponde al punto de ebullicidn del solvente empleado. FPor
lo tanto, dicha expresidén no inhabiiita a la persona versada a
desarrollar la materia objeto de proteccién y obtener los

resultados esperados,

- Con respecto a las nuevas reivindicaciones 3 y 4 (antiguas
reivindicaciones 4 y 5), respetucsamente ponemos de presente
que debido (i} a la similitud en estructura del producto
objeto de proteccidn a aquellos descritos en el estado del
arte; vy (ii) a gque su procese de produccidén permite
caracterizarlo de una forma idénea;- dichas reivindicaciones
cumplen con los lineamientos de la pagina 41 del Manual Andino

de Patentes.

- Finalmente, respetuosamente ponemos de presente que el salto

tecnolégico del cual se hace mencidén en la descripcidn de la
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patente, vace en la ﬁficacia. farmacéutica obtenida por una

mayor estabilidad. s, ¥

De esta manera es claro que con lag anteriores modificaciones al
pliego reivindicatorio quedan subsanadas las objeciones dque por
claridad hizo su Despacho, va gue ahora, los wmismos permiten
determinar el alcance de la proteccidn reivindicada y compararla
frente al estado del arte, de acuerdo con las dispoéiciones de los

articulos 28 v 30 de la Decisidn 486.

2.2. NOVEDAD

Ese Despacho afirma que el documento D1 afecta la novedad de la
. presente invencidén, toda vez gue dicho documento describe
exactamente la sal de telmisartan cristalina de férmula 1 y el
compuesto de formula 2 reivindicados en 1é presente invencidén, con
lo cual estamos en desacuerde por los argumentos expuestos a

continuacidn. Veamos:

L este respecto, respetuosamente ponemeos de presente gue la sal
revelada en el documento D1 tiene una estructura polimdrfica
distinta gue resulta en un puntc de fusidn de 261 a 263 °C (ver

ejemplo 9). Por su parte la presente invencién describe un

a.
polimerfo con un punto de fusidn de (240 a 250PC.

. Por consiguiente las sales de la nueva reivindicacidén 1 difieren
de aquellas descritas en el arte, no solc en sus parametros
fisicos sino también en los valores caracteristicos de sus

diagramas de polvo de rayos X.

Asi entonces es c¢laro que D1 no anticipa tedas las caracteristicas

técnicas de la invencidén reivindicada por mi representada y por lo
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tanto, se puede concluir que dicho documento (Di) no afecta la

novedad de la presente scolicitud.

3. Puesto que se han atendido a cabalidad las observacicnes hechas

por su Despacho sobre la presente solicitud de patente,

atentamente solicito gue se continiie su tramitacidn.

4.1. Nuevo pliego reivindicatorio con 6 reivindicaciones;

4.2. Formulario para modificaciones;
4.3. ERecibo por valor de $1032.000 pcr concepto de

modificaciones en solicitud pendiente.

Bogoté&,

Sefiora Jefe,
EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.829

COLO-13736-841-027-0
(O INI\NNI\ TD-132392\WPC13736
& /No. M-2008-132392\NNJ
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

Espacic reservado para el adhesivo de radicacidn

?:ModsflcaCIon auna sohmtud%

Nombre BOEHR]NGER . L
/i< GMBH & CO. KG.
NIT |:L;
s Otro D
e ]
A .
e . & |Telefono: 54609 70 Fax: 2494070
S Uy |E-mail: clientes@cavelier.com = i
IDENTIFICACION
Nombre: Emilic FERRERO
Direccién: Carrera 42 No. 72-35 ce. o L
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 217 92 11 CE [T owe [
O APODERADO E-mail: cavelier@cavelier.com
Namero: 436018 TP 31.929
wg% "“E'Ei%%’ef*: ‘ég%&: ) L

Numero de expedl

O
O =

pErrEs
5 8o

eE examen de patentabllldad sea realtzado sobre este nuevo ca p|tulo relwndlcatorioh '

............

de agosto de 2008 e

= I

-
L

O ' Anexos
Comprobante de pago de la tasa por $103.000.00 por concepto de modificaciones.

Poderes, si fuere el caso

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.




/53

Reivindicaciones

1) Sal sddica cristalina de telmisartan de formula 1

Me

o4 T X

caracterizada por un punto de £fusidén de T = 2455 °C vy

1

valores caracteristicos del diagrama de polvo de rayeos X de d =

20,95 A, 17,72 A, 13,97 A y 13,63 A.

2) Solvato, hidrato o hemilhidrato de la sal sddica cristalina
A

de telmisartan de acuerdo con una de las reivindicaciones 1 o 2. <

3) Sal s6dica c¢rigstalina de telmisartan de acuerdo con la
reivindicacién 1 hecha mediante un procego caracterizado porque
¢ el Acido libre de telmisartan se recoge en un solvente,
e esta solucidén se mezcla a continuacidn con una sal sddica,
en la que se adiciona de 1 a 2.5 mcles de sal sddica por mol
de telmisartan.
e luego la mezcla de reaccidn se calienta por un espacio de
tiempo de 15 minutos a 2 horas,
¢ luego la sclucidn obtenida se filtra vy el filtrado
resultante se agrega lentamente a un solvente organico
calentado a una temperatura mayor de 40° C, mientras algc del
gsolvente se puede destilar mientras se agrega el filtrado

menciornado anteriormente .




o

» la solucidén concentrada resultante es entonces enfriada vy
la sal sd6dica de telmisartan que se cristaliza se aisla y

seca.

4) Szl s6dica cristalina de telmisartan de acuerde con la

reivindicacidén i hecha mediante un procesc caracterizado porgue

¢ una sal por adicidén de acide de foérmula 2

en donde H-X denota un acido seleccionado entre &Acido
clorhidrico, &cido bromhidrico, 4&cidoe toluenosulfdnico o Aacido

metanosulfénico, se recogen en un solvente, y

e gce hace reaccionar con una sal sdédica, utilizando 2 moles ©

un exceso de gal sdédica por mol del compuesto 2 empleado.

5) Compuestos de foérmula 2

en donde H-X denota un &acido toluenosulfénice o un Aacido

metanosulfdénico.
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Bogota, D.C.,

Abogado
EMILIO FERRERO

ASUNTO Radicacion 04-042445

Tramite 002

Evento 001

Actuacion 430

Oficio L o

Folios 6 vién
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad \:|
Via Nacional D
Via PCT (fase nacional) | X Cap. | | 7] Cap. |l X
No. Sol. Internacional PCT/EPQ2/11394

Fecha de Presentacién Internal.

Octubre 11 de 2002

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulc 45 de
la Decision 486 de la Comision de ia Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

1.1.

1.2.

1.3.

1.4

Descripcion: Folios: 689a83 como se radico originalmente
Reivindicaciones: Folios: 84a86  como se radico criginalmente
Folios: 139 a 140 modificadas
Folios: 153 a 154 modificadas
Prioridad: DE No. 10153737.9 del 31 de Octubre de 2001

Respuesta del solicitante: Folios: 131 a 140
Folios: 148 a 156

2. Objeto de la invencion



El objeto de la solicitud de la presente invencidn consiste en: [%

¢ Reivindicaciones dela 1 ala 4 : Sal sddica cristalina de Telmisartan de
farmula 1;
hfe
HEL = N e
hj/l\/(:[h'\)J
ot

Caracterizada por un punto de fusién de T= 24515 °C y con valores
caracteristicos de Rayos X de d= 20,95 A, 17,72 A, 13,97 Ay 13,63 A.

« Reivindicaciones 5y 6. Compuestos de la férmula 2:
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|
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En donde H-X denota un acido
El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de poner a disposicion
Telmisartan en una forma que permita la preparacion de una forma de
administracion de este principio activo menos costosa, garantizando una
morfologia cristalina lo mas estable posible del principio activo.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio presenta una sal de
sodio - Telmisartan de formula 1y compuestos de férmula 2.

e Elobjeto de lainvencion definido anteriormente se clasifico de acuerdo con la
IPC: A61K 31/4184, AB1K 31/415, AB1K 31/19 y AG1P 9/00

3. Respuesta a los argumentos del solicitante

o El solicitante pasa un nuevo capitulo reivindicatorio, y esta oficina 10 acepta.

4. De la solicitud de Patente

4.1.  Descripcion (articulo 28 D. 486)

Esta Oficina se permite sefialar que dentro de la descripcidon se encontro falta
de sustento debido a que:



4.2.
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Reivindicaciones (articule 30 D 486) /}’?2

En la Reivindicacion 1: la Sal de sodio Telmisartan cristalina, no puede ser
caracterizada (nicamente por un diagrama del polvo de rayos X o por su
punto de fusién; ya que lo que se desea proteger es el compuesto, €l mismo
debera ser caracterizado por su estructura quimica.

Las Reivindicaciones 3 y 4: no estan caracterizando al compuesto, estan
caracterizando al proceso de preparacién de la sal sddica de Telmisartan.
Un compuesto se caracteriza por su estructura y su férmula quimica y no por
su proceso de obtencion.

En la Reivindicacion 3: las palabra y/o expresion: “temperatura mayor de”;
este término no define de manera inequivoca la materia a proteger.

Por o anteriormente expuesto, es preciso requerir al interesado para que
sefiale el verdadero alcance de su invencion.

5. Determinacion del Estado de la Tecnica

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica es:

¢ Fecha de presentacidn de |a solicitud prioritaria: Octubre 31 de 2001

Teniendo en cuenta la fecha indicada se consultaron ias bases de datos y los
archivos con que cuenta la entidad con fecha de publicacidn anterior y se
encontraron los siguientes documentos que anticipan el objeto de esta solicitud;
aclarando, que esta blsqueda se realizo Unicamente para aquellas partes que
parecen ser claras y/o concisas:

R . Fecha de
N Documento Titulo Publicacion
BENZIMIDAZOLE, DIESE
D1 | EPO0502314 | YERBINDUNGENENTHALTENDE | (.. 21 4e 1902

ARZNEIMITTEL UND VERFAHREN
ZU [HRER HERSTELLUNG

6.1

]

Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
Novedad (articulo16 D486)

La Novedad se evalué por comparacion entre o solicitado y lo encontrado en
el estado de la tecnica.

Reivindicacion 5: Compuestos de la formula 2:
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El compuesto de formula (2) se encuentra ampliamente divulgado e}ga
publicacion EP 0 502314, como a continuacion se evidencia:

CARACTERISTICAS ESENCIALES DE D1 =FEP 0502314
LA SOLICITUD COLOMBIANA
No. 04-042445
¢ Compuestos de la formula 2: o Los compuestos de formula general {1}
e T‘
N —Ma o
Meh \/Ll ) Syt R et
I § o, on  XHX ,i:Hr_fff—‘.. 7

(L%

Del cuat se obtiens &l:

(a) acido 4'-{(2-n-propil-4-metil-6-{1-
metilbencimidazol-2-il)-benzimidazol-1-il)-metil]-
bifenil-2-carboxilico (TELMISARTAN)

£n donde H-X denota un acido.

Se pueden transformas en sus sales por adicion de
acidos, especialmente para la utilizacién farmacéutica
en sus sales fisiclogicamente compatibles con acidos
inorgéanicos u grganicos. Como por ejemplo: acido
clorhidrico, &cido bromhidrico, acido sulfarico, acido
fosférico, dcido fumarico, &cido succinico, entre otros.

Folios 110 y 111.

Teniendo en cuenta el objeto de la invencidn y la materia descrita en ia
anterioridad D1, esta dependencia se permite sefialar que existe afectacion al
requisito de Novedad para |a reivindicacidn independiente y sus dependientes,
ya gue resulta idéntico al compuesto de férmula 2, a los publicados en D1.

6.2 Nivel inventivo (articulo18 D486)

Ei Nivel Inventivo se evalud por comparacién entre lo solicitado y lo
encontrado en el estado de 1a técnica.

e Reivindicacién 1: Sal de sodio Telmisartan cristalina de la formula 1:

kie

N ] 1tz
Me‘ i \> /
N £ - .

if G, 0O Nz
7 NN |\

— =

\_ 7

Caracterizada por un punto de fusion de T= 245+5 °C y con valores
caracteristicos de Rayos X de d=20,95 A 17,72 A, 13,97 Ay 1363 A.

157
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7y Y se obtienen compuestos como:
Caracterizada por un punto de fusidn de T= (&) &cido 4'-[(2-n-propil-4-metil-6-(1-
2455 °C y con valores caracteristicos de metilbencimidazol-2-il)-benzimidazol-1-il)-
Rayos X de d=20,95 A, 17,72 A, 13,97 Ay metilj-bifenil-2-carboxifico
13,63 A, (TELMISARTAN)

CARACTERISTICAS ESENCIALES DE LA D1 = EP 0 502314 7]

Sal de sodio Telmisartan cristalina de la | ¢ Compuesto de formuia {I):

formula 1:
4

.
]
N
-
N e R. \>_ -
L Y \>_/— N ¢

. | 7R
< G, 0 N CH; )
oYY =

R 4
) 0

Estos compuestos pueden transformarse en sus
sales con bases inorganicas u organicas,
especialmente para la utilizacion farmacéutica en
sus sales fisiologicamente compatibles. Como por
ejemplo: hidroxido de sodio, hidréxido de potasio,
ciclohexilamina, etanolamina, entre otros.

Folios 110, 1M1y 112,

Sal de sodio de Telmisartan cristalina de férmula (1):

Comparando las caracteristicas esenciales de la solicitud, las cuales
corresponden a una sal de sodio de Telmisartan caracterizada por tener un
punto de fusidon de 24515 °C y con valores especificos de RX, el documento
del estado de la técnica mas cercano es D1, ya que ensefia especificamente el
compuesto (D) gue corresponde a 4'-[(2-n-propil-4-metil-6-(1-metilbencimidazol-
2-il)-benzimidazol-1-il)-metil]-bifenil-2-carboxilico y el cual presenta actividad
como antagonista de la angiotensina I\.

L a unica diferencia con D1, es que la solicitud presenta datos de punto de
fusion y valores especificos de RX, mientras que D1 no reporta datos
relacionados para el habito cristalino del Telmisartan. Pero esto NO parece
conceder un efecto técnico inesperado ya que al no presentar datos relativos al
punto de fusion y a los valores de RX, la molécula como tal ya es conocida,
como también sus sales; ademas ya se conocen otras formas de cristalizacién
de la molécula: por tanto al ser el polimorfismo una propiedad inherente a las
moléculas, tiene la capacidad intrinseca de manifestarse en diferentes
ordenamientos cristalinos, por tal razén es predecible y obvia la posibilidad que
tales sustancias se manifiesten en ordenamientos polimédrficos ya que se da
espontaneamente el fenémeno, con solo una recristalizacion en diferentes
solventes enlos que se solubilice, de acuerdo con la temperatura y velocidad de
evaporacion de los solventes usados en dicha recristalizacién dando datos en
cada caso diferentes; por tanto no se puede evidenciar la ventaja inesperada
de Sal de sodio de Telmisartan cristalina de férmula (I).

Puesto que el Problema Técnico Objetivo fundamental de la invencion es poner
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Asi que, el problema técnico planteado en la solicitud, seria solucionado
facilmente por el experto en la materia conociendo los fundamentos de [a
sintesis organica y los fundamentos de la recristalizacion; y ademas de las
ensefianzas de D1, con el fin de obtener una Sal de sodio de Telmisartan
cristalina de formuia (1), carece de Nivel inventivo,

6. Conclusion:

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

. Reivindicaciones o
N | Documento Afectadas Requisito que Afecta
D1 EP 0502314 Delal1alaB Novedad

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

. 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 conforme a lo dispuesto en el articulo 8 de la
resolucion reglamentaria No. 00210 del 15 de enero de 2001, advirtiendo que
contra é| no procede recurso alguno en ia via gubernativa.

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha

(18.3i¢. 79

CONCEPTO TECNICO No. 2939 EXAMINADOR TECNICO
Codigo No. 202080

o



