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1. Yo, Luz Clemencia DE PAEZ, en mi condicién de apoderada de la sociedad

solicitante de la patente de la referencia, me refiero al oficio No. 10003 notificado por
fijacion en lista el 11 de junio de 2013.

2, Mediante memorial del 30 de agosto de 2013 se solicité oportunamente plazo para

responder la accion oficial.

3. Mediante oficio No. 10003 se puso en conocimiento del solicitante el informe que
contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud de

patente. Las observaciones realizadas en el oficio se refieren a la_claridad del pliego

reivindicatorio, a la novedad de las reivindicaciones 1-12 en vista del documento D1: WO

2008/093878, v al nivel inventivo de las reivindicaciones 1-12 en vista de los documentos
D1: WO 2008/093878 y D2: WO 2007/001066.

“EXCELENCIA LEGALEN UN MUNDO SIN FRONTERAS”
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Respuesta a las objeciones

De este modo y con el objeto de atender las objeciones arriba mencionadas, se
desea presentar las siguientes modificaciones, aclaraciones y argumentos:

4.1 Modificaciéon de una solicitud en tramite

De acuerdo con el articulo 34 de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, donde se establece que la modificaciéon de una solicitud es posible en cualquier
momento del tramite mientras no impligue una ampliacion de la solicitud inicial, me

permito presentar un nuevo pliego reivindicatorio conformado por 5 reivindicaciones.

Se han introducido las siguientes modificaciones al capitulo reivindicatorio:

Se eliminaron las reivindicaciones 2, 5, 6, 7, 8, 11y 12.

¢ Se modifico la reivindicacion 1.

Las modificaciones realizadas a la reivindicacion 1, limitan la invencién para que el
compuesto de la reivindicaciéon 1 sea seleccionado del “compuesto A" y el “compuesto B”.

Adicionalmente se limitd el “alcohol de azlcar’ a manitol y el “antagonista de calcio” a
amlodipina o una sal del mismo.

Con los cambios realizados al capitulo reivindicatorio las objeciones formuladas
por el Examinador en cuanto a la claridad y concisidén del pliego reivindicatorio se ven

superadas. En consecuencia, se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego
reivindicatorio para el nuevo analisis de patentabilidad.

4.2 Argumentos a favor de la novedad de la presente solicitud

De acuerdo con el articulo 16, de la Dec. 486 de la Comunidad Andina, el cual se
refiere a la novedad de la invencion se establece que:



“Articulo 16: Una invencion se considerara nueva cuando no esté comprendida en el estado
de la técnica”.

“El estado de la técnica comprenderd todo lo que haya sido accesible al publico por una
descripcion escrita u oral, utilizacion, comercializacion o cualquier otro medio antes de la

fecha de presentacion de la solicitud de patente, o en su caso, de la prioridad reconocida.”

El método mediante el cual se evalua la novedad de una invencion, es a través de
la comparacion uno a uno de sus caracteristicas esenciales. De este modo, para que una
invencidbn se objete por novedad, es porque sus caracteristicas esenciales son
exactamente iguales a las de un documento del estado de la técnica. Por lo tanto en
caso que llegue a existir al menos una diferencia entre dicha comparacién, se afirma

que la invencidn SI cumple con el requisito de novedad.

La presente solicitud si tiene novedad

El documento D1 se relaciona con una preparacion en tableta libre de problemas
en la fabricacion de tabletas y describe una tableta que contiene (A) granulos que
comprenden un ingrediente farmacéuticamente activo que induce facilmente un problema
en la fabricacion de tabletas y celulosa microcristalina y (B) un ayudante en la fabricacion
de tabletas que comprende estearato de magnesio y celulosa microcristalina. Como un
ejemplo preferencial del excipiente, el documento D1 menciona manitol. El documento D1
menciona agentes anti hipertensivos como un ejemplo de una droga concomitante para
una droga que contiene un ingrediente farmacéuticamente activo que induce facilmente
un problema en la fabricacién de tabletas como un componente esencial. Adicionalmente
el documento D1 reclama el compuesto B de la presente solicitud, antagonistas de calcio

y similares como ejemplos del agente anti hipertensivo.

Sin embargo, el documento D1 no describe una preparacion sélida que comprende
una combinacion de los tres componentes especificos de la presente solicitud, lo cual
excluye al ingrediente farmacéuticamente activo que induce facilmente un problema en la
fabricaciéon de tabletas, como un componente esencial. Especificamente, el documento

D1 no describe una preparacion sélida que contiene los tres componentes especificos de



la presente solicitud, es decir, una preparacion sélida que contiene el compuesto B de la
presente solicitud, amlodipina y manitol en combinacion, o una preparacion sélida que
contiene el compuesto A de la presente solicitud, amlodipina y manitol en combinacién.

De esta manera, la presente solicitud tiene novedad sobre el documento D1.

4.3  Argumentos a favor del nivel inventivo de la presente solicitud

El articulo 18 de la Decision 486 sefiala lo siguiente:

Articulo 18.- Se considerard que una invencion tiene nivel inventivo, si para una persona
del oficio normalmente versada en la materia técnica correspondiente, esa invencién no

hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de manera evidente del estado de la técnica.

Consecuentemente, una invencion se considerara inventiva si la misma no hubiese
resultado obvia a partir del arte previo, para una persona del oficio normalmente versada
en la materia. Esto a su vez implica que el Examinador a cargo de esta evaluacion debe
colocarse en el momento exacto en el que el inventor buscaba resolver el problema
técnico contemplado en la solicitud y para el cual poseia la literatura y el conocimiento

disponibles en dicho momento.

Siguiendo entonces los lineamientos de la Jurisprudencia aplicable al analisis del
nivel inventivo de una solicitud de patente, se considera que una anterioridad o una
combinacién de dos anterioridades puede afectar dicho requerimiento de patentabilidad, si
una persona medianamente versada en la materia encuentra ensefianzas o sugerencias
claras que, a partir de un conocimiento medio en dicho campo, le permitan llegar de
manera obvia a la invencion reivindicada. Adicionalmente se considera que una mejora
sustancial, un efecto inesperado o una ventaja con respecto al arte previo es un indicio de

nivel inventivo, por cuanto aporta un salto tecnolégico en la regla técnica.



La presente solicitud si tiene nivel inventivo

La presente solicitud como se encuentra modificada en la presente, esta dirigida a
una preparacion solida que comprende (i) compuesto A o B de la presente solicitud, (ii)
manitol y (iii) amlodipina como componentes esenciales. Esta constitucion permite un
efecto superior de una disolucién controlada apropiada de los compuestos A o0 B y
amlodipina de la preparacién sélida en el tracto gastrointestinal, comparado con
preparaciones sin manitol (pag. 14, lineas 1-13, pag. 121, lineas 5-14, Ejemplos
Experimentales 1-3, de la descripcion de la presente solicitud).

En contraste, el documento D1 contiene un ingrediente farmacéuticamente activo
que induce facilmente un problema en la fabricacién de tabletas, como es el compuesto A
(alogliptina) descrito en D1, como un constituyente esencial y contiene un agente anti
hipertensivo como una de las drogas que se puede utilizar en combinacion. El documento

D1 reclama compuesto B y amlodipina como ejemplos del agente antihipertensivo, junto a
muchas otras drogas.

El documento D1 no describe ni sugiere el uso de una combinacion de solo dos
componentes especificos de los agente anti hipertensivos ejemplificados como drogas

concomitantes, al excluir el esencial ingrediente farmacéuticamente activo que induce
facilmente problemas en la fabricacion de tabletas.

Manitol es un ejemplo preferencial de un excipiente que se usa en el Ejemplo. Sin
embargo, manitol es utilizado para mejorar la estabilidad de conservacién de alogliptina
(D1, pag. 7, lineas 16-20). En otras palabras, el documento D1 no describe ni sugiere que

la adicion de manitol controla la tasa de disolucién de los dos componentes especificos
mencionados previamente,

Se debe notar que los resultados de los ensayos de disolucion de la simple tableta
obtenida en el Ejemplo 3 de D1, simplemente muestra que la disolucién de alogliptina de

la simple tableta no es retardada, aunque disolucién retardada del ingrediente



farmacéuticamente activo ocurre por métodos convencionales de reduccién de problemas

en la fabricacion de tabletas (D1, pg. 1, lineas 16-19).

El documento D2 describe que la propiedad de disolucién de la composicién
farmaceéutica de una composicion farmacéutica que contiene antagonistas del receptor
angiotensina Il y antagonistas de calcio fue mejorada al adicionar “uno o mas clases de

compuestos seleccionados de un polimero hidrofilico, sustancias acidas y un agente de

fluidizaciéon” al mismo. Sin embargo, no describe ni sugiere que la adicién de alcohol de
azucar como manitol y similares, puede controlar la tasa de disolucién del ingrediente

activo.

En el Ejemplo Comparativo 1 de la presente solicitud, los resultados del ensayo de
disolucion muestra que la tasa de disolucion del compuesto A de la presente solicitud es
insuficiente, aunque el polimero hidrofilico (hidroxipropilcelulosa, macrogol 6000) descrito
en el documento D2 es adicionado. En contraste, la presente invencion muestra que la
adicion adicional de manitol mejora la propiedad de disolucién del compuesto A o B de la

presente solicitud.

De lo anterior, podemos concluir que la presente invencién muestra un efecto
superior inesperado con respecto a los documentos D1 y D2 y ni siquiera la persona
versada en la materia podria lograr de manera obvia la presente invencién a partir de los

documentos D1y D2.

4.4 Conclusiones

De acuerdo a todos los argumentos y las modificaciones al pliego reivindicatorio
presentadas, la presente solicitud cumple a cabalidad con los requerimientos exigidos en
la Decision 486 y las objeciones formuladas por el Examinador se ven superadas. Con
respecto al nivel inventivo, consideramos que el Examinador esta excluyendo el hecho de
que el inventor en el momento de solucionar el problema técnico de la solicitud tuvo que

emplear habilidad inventiva, pues la presente invencién no resulta de la mera
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extrapolacidén de las ensefianzas del arte previo, como se afirma. Se esta desconociendo
el mérito investigativo empleado y que esta aportando una ventaja al arte previo.

5. Puesto que se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por el
Examinador, se solicita atentamente proceder al otorgamiento de la solicitud de patente.
En este sentido, respetuosamente recordamos al Examinador que la patente no podra ser
negada con base en objeciones diferentes a las expuestas en la accion oficial No. 10003,
toda vez que al no haber sido trasladadas a mi representada, dicha decisién violaria tanto
el tenor literal del articulo 45 de la Decisiéon 486 como el derecho constitucional al debido
proceso. En este evento, y con base en el inciso 2 del articulo 45, respetuosamente
solicitamos al Examinador expedir una nueva accion oficial que permita a mi representada

contra argumentar las mismas o modificar la solicitud con el fin de cumplir los requisitos
de patentabilidad.

6. Anexos

¢ Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 5 reivindicaciones

Sefior Director,
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REIVINDICACIONES

1. Una preparacidédn sdélida que comprende (i) un compuesto

seleccionado de

1-(ciclohexil oxicarboniloxi)etil

2-etoxi-1-[[2"~(1H~tetrazol-5- il) bifenil-4-il] metil]
benzimidazola-7-carboxilato y

dcido 2-etoxi-1-[[2’-(4,5 dihidro 5-oxo 1,2,4, oxadiazol -3-il)
bifenil-4-i1] metil]-1H-benzimidazocla-7-carboxilico, o una sal del

mismo; (ii) manitol, y (iii) amlodipina o una sal de la misma.

2. La preparacién sdélida, de acuerdo con la reivindicacién 1, en
donde el compuesto es 1-(ciclohexil oxicarboniloxi)etil 2-etoxi-1-
[[2"-(1H-tetrazol-5- 1il) bifenil-4-il] metil] benzimidazola-7-

carboxilato o una sal del mismo.

3. La preparacidén sélida, de acuerdo con la reivindicacién 1, en
donde el compuesto es Aacido 2-etoxi-1-[[2'-(4,5-dihidro-5-ox0-
1,2,4-oxadiazol-3-il)bifenil-4-il]lmetil]-1H-benzimidazola-7-

carboxilico o una sal del mismo.

4. La preparacién sélida, de acuerdo con la reivindicacidén 1,
comprendiendo ademds un polietilen glicol.
5. La preparacidn sélida, de acuerdo con la reivindicacidén 4, en

donde el polietilen glicol tiene un peso molecular de 1.000 a

10.000.
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