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Feferencia :  Expediente No., 04.100.971

haunto .  Recurgo de Repcaicidn: FORMULACION EN
AEROR0L PARA INHALACISN QUE CONTIENE UNA
SAL DE TIOTROFIO

Sclicitante : BOEHRINGER INGELHEIM PHARMER GMRH & CO. K@

Clase :  BELE J09/072, ASLK 0317046, ALK 031/4439

Feehtg de Sclicitud: & de Octubre de 2004

1, Yo, Emilic Ferrero, abogads con Tarjeta Profesi_ona_l Mo,
31.%29, cbhrandgo como apoderado de BOEHRINGER INGELHEIM FHARMA GMBH
& CO. HE, en el asunte antes identificado, atentamente manifiesto
a Usted gque, en tilempo oportung, interponge recurzo de repesicidn
contra la reaglucidn No. 54676 de fecha 23 de dicienbre de 2008,

vara gue el arcicule primero sea revocado y en consecuencia se
conceda el privilegic de patente de  invencidn para las
reivindicaciones 1 a £. Dicha resolucidn fus notificada por edicte
fijado el 05 de enero de 2009 y degfijado el 19 de enerc de 200% v

kor lo tanto, &1 presente recurss =23 interpusstc opsrtunamente.

2. Loga motives de inconformidad scbre log cuales suatento

25te recurse aparecen a continuacidén en eate escrito,

2. FUNDAMENTC DE LA RESOLUCION Ho, 54676

En forma resgumida la resolucidn en su parte conslderativa

afirma gue las reivindicaciones 1 a 5 de la presente invencidn
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rarecen de altura inventiva, pues presuntamence la propuesta
contenida en  la  solicitud no  representaria Yun avance
tecneldgice o un salto cualitative acbre el estade de la

t&onica”,

4. FUNDAMENTOE DEL RECURSO

Fresento a su Deapacho las siguientes consideracicones gue
justifican la revocatoria de la Reascolucidn N* 54676 de 23 de

. diciembre de 2048:

4.1. VIOLACION DEL ARTICULO 18 DE LA DECISION 486

El Examinador sefiala que “no puede determinarse un
efects  técnicoc que oea diferente a 1o divulgadeo por la
anterioridad encontrada, porque a pesar que el range de pH
utilizado en la sclicitud disminuya la descomposicidn del

bromure de tiotropio vy gue la calidad de rociadura mejora al

combinarse el pH mis bajo com poca concentracidén de EDTA, las

caracteristicas esencialez de la formulacidén siguen siendo

iguales a las ensefladas en D1".

Inicialmente, al ochgervar el argumentc parafraseado en
anterior enunciade, se advierte gque el Examinador esté efectuando
un examen de nivel inventive equiveco; lo anterior por cuanto e1
articulo 18 de la Decisifn 486 de la Comisidn de la Comunidad
fndina, establece gue “ge congiderard gQue una invencidn tiene
nivel inventive, si para wuna persona del coficic normalmente
versada en la materia técnica correspondiente, ssa invencidn no

hubiese resultade obvia ni ge hublege derivads de manera evidente

del estado de la récnica™.,
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En el presente casc, el Examinador en lugar de determinar
gi la invencidn resulta obvia a partir del estado de la té&cmica
m&s cercanc, scSefiala que la misma carece de altura inventiva
argumentandc gue lag caracteristicas ssenciales da la formulacién

siguen siendo iguales a las ensefladas en D1V,

Lo antericr, no aclo es una violacién del articulec 18 2ino
gue resulta contradictorio con el analisis de novedad efectuada,
pues ai en efecto existen diferencias entre la inwvencidn
. reivindicada v la anterioridad citada f{tal como en forma acertada
ge ha recenccide!, seria totalmente inconsistente concluir que las

caracteristicag eaenciales de la formulacidén siguen siendg iguales

a las ensefladas en DI1.

Si bien lo anterior no permite dar una respuesta a la

ocbjeeidén por falta de nivel inventiva de la manera mas té&cnica

posible, procederemos a demestrar por qué dicho documento no afecta.i
T

la altura inventiva de la materia reivindicada:

El Examinador sugiere gue las diferencias entre lo
reivindicade con la anterioridad, es que en la solicitud varian
. las cantidades de ingredientes de formulacidn, lo cual haria un
experts medio en la materia que conociera £l estade de la

técnica, mediante ensayos aleatorios.

Al respectoc de ello, ea preciso terner gue <uenta gue un
experto medio en la materia aun conccilendo lag enseflanzas D1 no
habria podido digefiar un experimento en el cual mediante ensayos
aleatorica sSe lograra obtener una  formulacidén con una
eatabilidad suficiente durante el almacenamiento vy busna calidad

de rociadura, con un bajo contenido de EDTA, y gue estuvieran
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preparadas al misme tiempe de manera tal gue pudieran ser

administradas directamente sin manipulacicones adicicnales.

Lo  anterior por cuanto en Dl no e enseha gque la
eatabilidad del bromure depends fuertemente del valor de pH en el
rango 3.0 a 4.0, Aai, 3i en efecto un técnice medic versade en la
materia, tomara las engafanzag de ol, creeria gue la
descomposicisn del bromire de fiotrcpio sucsderia no scloc al pH de
una solucifén  lista para usar (pH 2.5 segin Ejemplc 2 de

US7,0440,311) sino también lo haria a un pH de 2.7 a 3.1,

De otra parte, & diferencia de las formulaciones
reivindicadas en la solicitud en trémite, el documenta WO 00/23037
ge relacicna con un cartuche de dos cAmaras para atomizadores ¥
concentrados. Dicha anterioridad eg enfética en aefialar que las
soluciones concentradas y suspensicnes NQ pueden ser administradass
al paciente directamente {ver pégina B, segundo parrafo). Mis aun
WO 00/23037 revela gque log concentrades sSOn preferiblement?%

suspensiones. El ejemple 3 de dicho deocumsnto relaciona una.

formulacidn concentrada (diferente a lista para usar) de bromurdg

de tiotropic la cual esta ajustada a2 un pH de 3.0. Sin embargo,

cal mome lo manifiesta DL, egta formulacidén no puede ser ugada . 7

directamente. De hecho, para poder usarla el concentrado debe ser

ajustads con un sistema amocrtigunador a un pH de 3.5.

Por lo tanto, 1la persona versada en el arte inevitablemente
tendria gue concluir a partir de D1, gque la preparacion de
formulaciones inhalables en solucidn gque contienmen tiotroplo
requiere del usc de una s3olucidn reguladora para obtener una
formalacién ajustada & un pH de 3.5. En consgecuencia, DI
orientaria, a uwna persona ¢on conecimientos medics en la téonica,
hacia formulaciones gue scon ineatables en el tiempe © bien no

Pueden ser usadas directamente.
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Tras ignorar 160s argumsntos arriba expuestos gue también fueron
pusstos de presente en la respuesta a la fAltima Aocidn Oficial, el
Examinador concluye en forma equivocada gue la estabilidad lograda
en la soligcitud ya habia sideo un resultade alcanzado en D1, pues
los rangos de pH descritos en el ejemplo 3 estarian contenidoa en

los empleados en la solicitud.

5in embargs, la anterior conclusidn no pusde ser aceptable, toda
vez que 21 ejemple 2 es enfético en sefialar gue para preparar una

solucidén gque pusda ger administrada habria gue mezeolar la

composicidén del contenedor (2) (la cual si tiens un pH de 3] con
un sustancia amortiguadora contenida en la cémara {16). E1
resultado de dicha mezcla a2 una solucidn gque tlens un pH de 3.5,
Mas adn, ern &1 parrafo  [0083] del doocumento TS7, 040,311

fequivalente & WO 00/23037) eztablece que:

[0083] The medicament formulation ready for use is only
prepared when the cartridge is inserted in the inhaler for it
is only by this action that the contents of the chamber (17)
are mixed with those of the container (2). It should be
pointed out here that the individval components or ingredi-
ents of the diluent are defined as specified in connection with
the active substance concentrate, where these components or
ingredients have been described or unless otherwise speci-
fied.

Asi entoncea, es inevitakble deducir gue esta ultima
cperacién de fijar el pH a 3.5 debia harerse ya gque existfia un
prejuicio técnico, segin &1 cual no se podrian fabricar
formulaciones farwmacfuticas e=stablez en el tiempo con un bajo

contenide de EDTA v una buena calidad de rociadura. De hecho, gi
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las soluciones finales (ADMINISTRABRLES) s almacensran, Lras un

periode rpazonable de  tiemps, una  dezscomposicidén bastante

significariva ocurriria.

En consecusncia, los ranges de pH descritos en el ejemplo
3 iy en el parrafo (0083} 4= US7,040,311) no estdn contenides en

los empleades por la sclicitud, wva gue la seclucién final de D1,

agquella ogue es ADMINISTRABLE, tiene un pH de 3.5, Atentamente

solicito & ese Despacho Cenar en cuenta gque la Eormulacién final
. ligta para usar reivindicada por mi representada esta ajustada a
un pH de entre 2.7 ¥ 2.1, v no de 3.5, vy ademis no tlene gue ser
diluida ni amortigueada para poder adwinistrarla, por lo tanto =i

ruede ger calificada como “lista para uwsar”.

Finalmente, en forma respetucsa considerc goe en el
Ralptis

presente caso el Examinador no pudo reconocer  la actividaﬂif %,r
inventiva involucrada en el desarrollo, especialmente porqué__ *"’
entendid en forma equivocada que 1a modificacidén de pH en ld
golucidn final estaba revelada en D1, cuande la mencidn de dicho}
pH en la antericridad no se refiere al misme tipo de composiciones
gue como la  acd  reivindicada seluciona el prohlema técaico -7

. planteads y cuande 2u mencifn en dicha antericridad en conjunto

con la demds informacién alli revelada deja claro el prejuicio
técnico que se rtenfa con respscto a la posibilidad de lograr la ™77

compoglioidn que acia e reivindica.

Asi entonces, i bien es ¢lerto que cualguier persona
podria efectuar ensayos aleatorics aobre cualgquier tema, es clarc
que para opolucionar el problema técnico planteado por mi
representada una persona versada en la materia no habria tenido en

cuenta las ensefianzas de D) por cuante no solo no tiene sugerencia
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alguna al respecte sinc que precisamente la alejarian de la

aclucidn propussta.

Vigto lo antericr, atentamente solicitc a ese Despache
tener en cuenta los argumentos arriba mencionados y también los
regultades de prueba que obran en el expediente de la referencia,
de tal forma gque al efectuar ua exswmen de npivel inventive riguroso
v de conformidad con las disﬁasiciOHES del Manual para el Examen
de Sclicitudes de patente, se advierta la no-cghviedad de la

materia reivindicada en laz presents solicitud,
Por 1o expuesto anteriorments, no puede conclulrse que

antes de la fecha de prioridad reivindicada en la avlicitued,

resultara cbvio para una peraona vergada en la materia obtener

de D1.
E. PETICIONES
kuego a Usted entonces, lo siguiente:

al fue se revoque el artfculo PRIMERO de la Resolucidn No.
5476 &an cuante nisga el privilegic de patente para  las

reivindicaciones 1 a 5.

by} Que se otorgue la respectiva patente de invencidn para
todas las reivindicaciones constitutivas del filtimo pliego

reivindicatoric.

A
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a. FOMERE Y DIRECCISON DEL RECURRENTE
El nombre v la direccion del recurrente son:
BOEHRINGER INGELHEIM FHARMA GHMEH & CD., RG
55218 Ingelheim am Rhein
Alemania
7. NOTTITFRICACTIONES

Manifiesto a Usted que recibiré notificaciones en la
Secretaria de su Despacho y en mis oficinas de abogado 2ituadas

en el Edificic Sigki, Carrera 4a. No. 72-35, piso 40, de esta

ciudad.

Sefior Superintendente,

’ a
é,-;'_cl; Ve

EMILIO FERRERO
T.P.&. Ho. 31.32%

COLO-13736-841-039-5
AN, AME\ID-14 2711413736
No. M-200%-142711%AMS
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RESPUESTA AL RECURSO DE REFOSICION

2020
Bogota, D.C., 23 de febrero de 2009

Abogato
EMILIO FERRERO

REFERENCIA: Radicacion No, 04100871

Tramite 002
Evento 00t
Actuacion 430
Oficio No.

Folios 135

Titulo Inicial: "Formulacion en aerosol para inhafacidn que contiene una sal
de tiotropic"

Titulo para Concesion: "Formulacion en agrosol de una sal de tiotropio de
administracién directa para inhalacién”

En afencidn al Recurso de Reposicidon interpuesto, se hacen las siguientas
aclaraciones:

Documentos estudjados

Para el presente estudic se tuvieron en cuenta el capituio descriptivo
comprendido en los folios 46 a 61, el nuevo capitule reivindicatoric del Folio
103, las ohservaciones det schicitante de los folios 108 a 115 v el recurso de
los folios 125 —~ 132 de la solicitud en estudio.

Objeto de la Invencidn

Ei problema planteado en esta solicifud es la necesidad de
compuestos Utiles para &l asma y/o la COPD (enfermedad puimonar
obstructiva cronica) administrables por inhalacién de forma directa ¢
inmediata con distribucidn optima de principio activo en los pulmones sin
emplear gases propulsores.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio
proporciona formulaciones liquidas de bromuro de tictropio de
administracion directa.
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Andlisis de Nivel Inventivo
Reivindicaciones 1 - 8: Preparacidn farmacéutica de bromuro de Tiotropio

El Estado de la Técnica s D1, porque divulga un dispositivo para ser usado
como atomizador en &l cual se almacenan separadamente una sustancia
activa presente come solucion o suspension y un soivente.

La Diferencia que introduce esta solicitud respecto a D1 son las
concentraciones de los ingredientes y &l pH de la formulacion lista para
administrar,

€l Efecto Técnico que logra la diferencia introducida es una estabilidad
mejorada y ademas una forma farmacéutica lograda para entrega inmediata
al paciente con respecto a lo existente en el Estado de la Técnica cuyas
fermulaciones adn teniendo los mismos ingredientes sofo eran estables con
la formulacion sin mezclar en cdmaras independientes dentro del dispositivo
debido a las concentraciones usadas para los ingredientes por lo tanto no se
presentaba como lista para entrega al paciente pues antes de hacerlo se
requeria ademas amortiguar a un pH de 3.5, ademas la formulacién se
presentaba en estado concentrado a diferencia de la solicitud.

El Problema Técnico Objetivo es {a necesidad de formulacicnes de tiotropio
para inhalar de entrega inmediata y estahilidad en el tiempo lista para usar.

El Experto en la Materia, enfrentado al Problema Técnico Objetivo ¥
conociendo el Estado de la Técnica, no variaria los mismos ingredientes, con
diferente pH y ademas con la formula ya diluida lista bien sea para usar o
para almacenar fargos periodos de tiempo para lograr asi la formulacién
reivindicada, porque ningun documenta relacionada los sugiare,

De manera que la Solucion propuesta por esta solicitud en |as
reivindicacicnes 1 — 5 no es obvia y tiene Nivel Inventive.

Respuesta a los Argumentos del Solicitante

En atencidn a log argumentos del solicitante s& hacen las siguientes
aclaraciones:

1. Dice el solicitante que la diferencia de esta solicitud con D1 es que &l
documento revela concentrados en forma de suspensiones.

Se aclara al solicitante que esta diferencia no es cierta ya que segin el
abstract ¥ el summary de |la antericridad, la forrnulacion propuesta puede ser
bien en forma de suspensién o liquida.

2. Dice el solicitante gue en vez de determinarse si la invencién resulta obvia
a partir del estado de la técnica se sefala gue la misma carece de altura
inventiva porque las caracteristicas esenciales siguen siendo iguales a las
e la anterioridad.
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Se aclara al solicitante que como se expresé en &l folio 118 a diferencia con
esta solicitud radicd en las concentraciones de los compuestos activos las
cuales son diferentes perc los componentes bromuro de tictropio, agua,
acido, conservantes, edetato sddico seguian siendo iguales por lo tanto en
primera instancia como se expone claramente en la negacion, la solicitud fue
considerada obvia, ya que se sin fener en cuenta las demas diferencias
contra el estado de la técnica se considerd como obvio que un experto en |a
materia hubiera podido realizar variantes en los ingredientes de |a
formulacion con &l fin de lograr disminuciones en las concentracionas de
EDTA y lograr asi mayores estabilidades y calidades aumentadas de
rociadura.

Conclusién

Teniendo en cuenta lo anterior, se recomienda revocar la negacion del
privilegio sclicitado para las reivindicaciones 1 a 5, {folio: 103).

Nuevo titulo

Se sugiere como nuevo tituio: “Formulacidon en aerosaol de una sal de tiotropio
de administracién directa para inhalacidén”

Bogota, D. C.,
CONCEPTO JEFE DIVISION EXAMINADCR
TECNICO NUEVAS TECNICO
323 CREACIONES 202087
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