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(EXAMEN DE RONDO) 

CARLC}S R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identi&ado tal comb aparecp’al 

pie de mi firma, en mi caracter de apoderado do IS sociedad solicitante, me pernito 

manilºstar In siguiento ante el auto omanado per ese Despacho, dentro del plazo legal 

previsto en ci arliculo 45 do IS Decision 486: 

� I, En primer lugar y con el anino ic brindar mayor claridad ala materia reivitidicada, 

me pennito presentar un Capihilo Reiviadicatorio Modificado, que reenpiaza en so 

totalidad al Capitulo Reivindicatorio presentado al memento de radicar esta solicitud. Pan 

tal efecto, adjunto an recibo de pago quo crime IS tasa de modificacion correspondiente. 

AsI entonces, ci Capltulo Rehndicarorio Modificado contiene loss siguientes cainbios: 

Modifivacion 

Sedirigenaformascristalinasesnecificas de las sales 
succinatofrimarato,

 L420aucn que Se encuentran sportadas en as paginas 12 
y 

13 de Ia 

Descripcion. 

Eliminadas. 

2. a- El Examinador estabiece que [as Reivindicaciones 5 a 9 no son patentables 

por que reciaman uses y metodos de tratamiento, 
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Considero superada Is anterior objecion en tanto que las reivindicaciones 5 a 9 ban 

sido eliminadas del Capitulo Reivindicatorio Modificado. 

3. a- El Examinador establece que Ia patente 0B2167407 (Di) afecta el nivel 

inventivo do In presente solicitud. 

El Exaninador argumenta que DI revels  enantiomeros do fenoxi-bencil-morfolina, sales de 

los mismos composiciones thrnaeeuticas quo Jos contienen y procedinientos pam so  

preparaciOn, El Examinador concluye quo Is  presente solicitud solo as diferencia del arte 

presto an Is  mención espccl6ca de las sales hsmarato y succinato del compuesto de interds, 

�as cuales aparentemente no presentan ninon efecto sorprendente o ventajoso, 

Adicionalmente, ci Examinador anota "segün so muestra en Joe folios 47 y 49 ci efecto sobre 

Ia higroscopicidad es casi igual, edemas un experto en in materia realizando variaciones al 

compuesto base macdo Ilegar a cualquier sal rclaconada del producto con caracteristicas 

fisicoqulmicas que son inherentes al compuesto pero quo pueden see diferentes 0 nejores 

quo el conpuesto original siendo siempre estmctunlmente In misma noldcula" (mi 

subrayado). 

Do manera similar el Examinador argmnenta quo el procedimiento para obtener dichas sales 

y composiciones farmacØuticas que Ins contienen no scrap invention. 

i) En primer lugar, dean adorer el objeto do Ia presente solicitud no es el 

conpuestc, 2-[a-(2-etoxi-fenoxi)benciljnorfolinaper se a a alguna do sus sales conocidas; 

per el contrafio, Is presente invención se dirige especificamente a ins sales hsma,ato 

succinato no divuladas en Dl, y a las fornas cristalina especificas caracterizadas a travØs 

do sus patrones do difraccidn de nyos X y DSC (Reivindicaciones S a 12). 

AsI lines, Dl no puede 5cr considerado como one previo que aiºcte el nivel invention de Is 

presente invoncion, puesto quo Ste no centime ninguna mencion a suerencia esoecifica 

one gule a Ia nersona medianamente versada on Is  materia all desarrollo de las sales fumarato 

succinato. Es decir. Dl no or000rciona In informacion necesaria care obtenor dichas sales 

esnecificas. Es mM. Dl no lace ref’erencia ala nosibilidad dt oroducir Ins fornas cristalinas 

concretas do Is invencidn 

Dl en ninon memento se resides a las sales firniarato y succinato en particular, y do ninguna 

manen anticipa 0 siquiera sugiore el desarrollo de nuevas fonnas sólidas del conpuesto 2-
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[a-(2-etoxi-ienoxi)bencil]morfolina, do donde adenas pudien predecirse 0 esperame con 

una oxpectativa razonabte do Øxito so obtoncion y In propiodades mejoradas e nesperadas 

obtenidas. Do hecho, es inposiblo quo mm persona medianamente versada en Is  nateria 

panda predecir con certeza alguna que nuevas sales o sus forinas ciistalinas, como las 

roclamadas y caractorizadas on ci capItulo reivindicatorlo, puodan siquiera existir; nÆs am, 

cuando ci we previo no brinda siquicra indicios do quo dicho compuesto pueda formar las 

sales particulares 0 es capaz de coristituir formas cristalinas especificas, 

El Examinador desvirtOa ci nice] inventive do Ia presente solicitud, en pane, porque 

considera quo Is creacion do usia nuova sal results  do In simple variacion quo an oxperto 

puodo hacerle a sin compuesto. Es decir, Ia persona medianamento versada en IS  tdcnica 

hacienda variaciones podria Ilegar a in nuevo compuesto, y apiicando este criterio, ot 

compuesto no tendria nivel inventivo. Este criterio 0 ostandar do nivel inventivo no miSc 

5cr correcto. 

No puede 5cr suficiente alogar quo IS persona versada nodria llegar a Is  invoncion, puesto 

quo este criterio desdibujaxia per compieto ci sistema do patentos, elovando el requisito do 

nivel inventivo a tal pinto que nada serfa patentable e indicaria que on lodes ]as casos no 

hubo creatividad inventiva en ci desarrolio do riuovas invenciones porquo Østas siempre 

sonar, vistas cdmo logros sosiblos a partir do ci estado do Is  tecnica. For esta razon, ci hoeS 

de implementar herramientas conocidas on el estado do Is tØonica no desvirtaa 

autonaticamente ci nivel inventivo de usia invención, dado quo es n000sario valerso do has 

herramiontas oxistentes en In tdcnica pan asi poder seguir avanzando on Ina desasrollos 

tecnoldgicos. 

ii) El estudio de solicitudes do patente quo conduaca a conclusiones 

anticipadas, cono las expuestas per el Exaininador, corresponde a on analisis conocido en ci 

anbito do patontos como andlisis hindsight". Pam ontender ci analisis oquivocado que 

realiza la SIC, podenos citar el Manual Andino do Fatentes, quo indica claramonte: "...Is  

büsqueda do antonionidades so efectha a posteriori, tomando comb punto do partida In misma 

invenciOn... ci examinador debo realizar el esftienzo intelectuai do colocarse en Is  situacion 

cue ha tenido Quo afrontar ci teenico con conocimientos medios en la matoria an ml 

momento en quo IS invención no era conocida, as decir antes de Ia invenci6n"1 (sni 

subrayado). No es apropiado anticiparse a los resultados presentados por IS invencion, 

MntrnI Andino do Peones, Secretarla do IS Coniunidad Andina, OMFI, EM, 2004. SecciOn 10 - I - 
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menos aün basandose solamente en Is  especulacion, ya que 051, siempre resultath !obv;o 

todo objeto de mm solicited do parents, ski dar mayor importancia al trabajo, intelecto 

creatividad involucrados on Is invención, pan Ilegar a Is solucion del problems  planteado en 

is sohcitud. 

Lo anterior hace necesarlo quo ese Despacho birds mÆs importancia al problem tdcnico 

planteado y a Is  solucion propuesta a! nomento do enfocar su analisis, on vez de limitarse a 

Is simple comparacion de his caractoristicas tØonicas del producto con alguna anierioridad, 

aÆn pear, deduciendo que mm invención especifica es obvia a partir do suposiciones 

insustentables, o ci use do el estado de Is tØcnica previo came Si se trat2ra simplemente do 

armar WI rompecabezas que coincida con Is invencion reclamada, sin toner on cuenta 

enseflanzas y sugerencias que necesarianente conducirlan a Is persona mediananente 

versada on Is materia en una direccion opuesta a Is  invencion reivindicada. 

El Examinador no puede desatender do manera subjetiva, come In onsofta el MAP, que el 

analisis objetivo de nivel inventivo debe enfocarse on determinar si teniendo en cuenta el 

estado de la tØcnica en an coniunto, exists aluna indicaciOn one ’eve a Is  persona versada 

en Is materia a modificar o adantar ci estado de Ia tdcnica mÆs cercano pars resolver el 

moblema tØcnico, de tal forma one lle2ue ann resultado cue estuviera incluido on el tenor do 

Is roivindicacion"2 El nisno docunento especifica que Las invenciones on el campo 

quimico son consideradas inventivas cuando Is invención presenta on efocto sorprendente e 

inesperado. En ese sentido, las sales cristalinas do Is presente invencion cumpion a cabalidad 

dicho requisite, al no ser evidentemente derivabios del estado de Is tddnica, in sus efectos y 

ventajas alcanzadas predecibles a partir del nismo (Dl), In que constituye sin lugar a dudas 

indicios dares de altura inventiva.3 

iii) Contrario a In afinnado pot ci Examinador, has sales de In presente 

invencion, correspondietitos a sales solubles en agua do SS-reboxetina, so Presentee 

promedades ventajosas, tales come bola higroscopicidad y aita reproducibilidad do In 

propiedades biofarnacduticas, one penniten su adjnioistración por via oral do manera 

segura y ef,caz. 

Respecto a Is higroscopicidad no se entiende par quØ el Exaninador considers que el efecto 

sobre Is higroscopicidad es casi igual". For el contrario, la presents solicitud muestra 

resultados experimentales (ver Tables Ill a VI) que ilustran las caracteristicas do las sales de 

1 Manual Andino de Patentes, Secretarla de IS Comuoidad Andina, OMPI, EPO, 2004, SecciOn orl. 
Manual Andino de Pate"tes, Secretarla it la Conlunidad Andina, OMPI, EPO, 2004, Seccidn 10.4. 
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Is invencion (solubilidad, higroscopicidad), domostrando quo las miscast presontan 

propiedades suporiores on comparacion con la sal mesilato. Per ejenplo, a sal mesilato 

tiondo a absorber grandes cantidades do agua (9°/s al 90% de HR), mientras quo las sales 

succinato y flimanto do a invoncion absorben nenos de no, 05% (ver pÆgina 17, lineas 10-

16). Adicionalmente, en los ensayos the higroscopicidad, to sal mesilato tiondo a rotonor 

cotta do Ia mitad do Is  cantidad absorbida detectada (carca del 4% - ver pagina 17, linea 16 a 

pÆgina IS, llnea 3) y presents modificacion de Ia estructura solida (perdida de cristalinidad - 

vet tabla IV). Por ci contxario, las sales succinato y flimanto de Is  presents invencion no 

sufrioron canbios tras Ia estabilizacion a altos niveles do huniedad de acuerdo con ci ensayo 

DVS. Adicionalmente, la baja solubilidad de las sales flimarato y succinato en comparacion 

� con Is Sal mesilato, conf’ioro propiodades ventajosas pain el desarrollo do formulacionos do 

liberaciOn controlada, presto que Is alta solubilidad de Is, sal mesilato Ilevaria a que el 

ingrediente activo Se liberara may rÆpido generando un perfil de biodisponibilidad no 

acoptablo. Pot ci contrario, las diferencias en [as perfilos do solubilidad (en agua) do las 

sales succinica y flimarica permiton quo el ingrodionto active Se libere do una manera 

controlada alcanzando an perfil de biodisponibilidad aceptable. 

(S,S)-sal the 

reboxelina 

Solubilidad (mglmL) 

Succinato Aproximadamente 30 

Pumarato Aproximadamente 30 

Mesilato >400 

laNa No I: Solubilidad do sales (S,S)Roboxotina en again sin buffer a temperatura 

ambiente despues de 24h. 

Las anteioros caractoristicas vontajosas son absolutamonto impredecibles, pues no hay 

absolutamente nada en DI que siquien Its; sugiera. 

4. Finalmento, dosoo subrayar quo para el concepto inventive comprendido on a 

presents solicitud, ha side olorgado hasta ci momenta el privilegio do patonte Per carte do 

Oficinas de Patentes Canada, Nueva Zelanda, Malasia, Peru, Rude, Singapur, Sir Africa, 

Corot y Taiwan. 

Si bion es cierto quo las concesiones do patentes en oficinas do Otros pulses no son 

vinculantes en el sentido que obliguen a Is  SIC a tomar una decision en ci mismo sentido, 

considoro quo dichas concosiones sugieren el cumplimiento de los requisites the 
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patentabilidad de In materia revindicada, ya que los criterios de evaluacion 3’ estudio 

aplicados pam concluir Is  aceptacióri de dichas paterites resultan equivalentes a los que a 

SIC debe emplc&. Tan cierto es In anterior, que ci Manual Andino de Patentee, al comentar 

ci Articulo 46 de In Decision 486, establece que una Oficina nacional competento podra 

reconocer Ins resultados de exanenes de novedad o de patentabilidad efectuados respecto a 

Ia solicitud extranjera equivalente como Suficientes para acreditar ci cumplimiento de Ins 

condiciones de patentabilidad.4 

5. Por todo lo anterior, considero que [as objeciories presentadas por ci Exaininador han 

sido resueltas y de no haber objeciones adicionales en materia de patentabilidad, 

� respetuosamente soiicito se proceda con la concesiOn del privilegio de patente para Is 

presente invenciOn, 

Atentamente 

AOLARTE 

CC. No. 79.782.747 de Bogota 

T.P. 74.295 

Anexos: 

� Capituio Reivindicatorlo Modificado. 

� Recibo de pago correspondiente ala tasa de nodificacion. 

Manual Aildino de Patentes, Secretarfa do la Comunidad Andina, OMPI, EPO, 2004. Seccion 7.3. 
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Expediente No. 04-123-701  
Examen de Fondo 

Octubre de 2008 

CAPITUL,O REIVINOICATORIO MODIELCADO 
(EXAMEN BE FONDO) 

I. Una sal del 2S, 3S onantiomero do 2-[a-(2-etoxi-fenoxi)-bencil]-morfolina ci coal es 
Is and thmarato 6 Ia sal succinato del mismo. 

2. Una Sal como Se reivindicO en to Reivindicacion I, Is mm! es Is  sal fim,arato. 

3. Una sal como so reivindicO en to Reivindicacion I, to mm! es Is  Sal sucoinato, 

4. Una sal do acuerdo con Ia ReivindicaciOn 3 en donde a sal es cristalina, 

5. Una sal de acuerdo con a Reivjndicación 4  to coal so caracteriza por diftaccion do 
nyos X (PXRD) a coal muestra picos principales en 6,45, 12.85, 16.85, 21,20 
24.05 grados 20, 

6, Una sal do acuerdo con to ReivindicaciOn 5 e donde la sal ademas tiene en el patron 
de difraccion do rayos X (PXRD) unos picos en 9.00,18.10,30.10 y 30.30 grados 20, 

7, Una sal do acuerdo con Is  ReivindicaciOn 6 en donde In sal ademas tiene en el patron 
de difracciOn de nyos X (PXPD) moss picos en 19.30, 22.05, 25.70 y 30,90 grados 

20. 

8. Una sal do acuerdo con a ReivindicaciOn 4 en donde Is curva de calorimetija 
diferencial do ban’ido (DSC) muestra me endotenna aguda y fina en 148°C. 

9, Una sal do acuerdo con Is Reivindicacion 2 an donde lasal CS cristalina. 

ID. Una sal de acuerdo con to Reivindicacion 9 Is  coal so caracteriza por diftaccion do 
rayos X (PXRD) la mml muestra picos principales en 8.90, 12.75, 16.65 y 24.05 

grados 20. 

II. Una sal do acuerdo con In ReivindicaciOn 10 en donde to sal ademas tiene en el patron 
do difracciOn do rayos X (PXRD) moss picos en 6,40, 17.40, 17,85, 21.30, 22,25, 

23,20, 25.60, 25.70 y 29.85 grados 20. 

12. Una sal do acuerdo con Is ReivindicaciOn 9 en donde la cmva de calorinetria 
diforencial do barrido muestra mm endoterma aguda y firia en 17! °C. 

13. Una conposiciOn farmacdutica que comprende irma Sal, cono Se reivindicO en Is 
ReivindicaciOn I, como ingrediente activo y Un excipiente 6 vehiculo 
farmaceuticamente aceptable. 
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Evento 379 
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Oficio 
Folios 181 

Patents do lnvenoiOn F7 Patente de Modelo do Utilidad fl 
Via Nacional 

Via PCT (fase nacionaP) Cap.I fl Cap. II On 
Na. Sal. Internacional PCT/EP03105261 
Feoha do Presentacion Internal. 4/06/2003 

Coma resultado del examen de fondo, realizado con fundamento an el articulo 45 do 
Is DecisiOn 486 de Is Comision de Is Comunidad Andina, so Is comunica: 

1. Docunentos estudlados 

DescripciOn: Folios: 33 a 51 

IV Reivindicaciones Folios 52 a 53 Conic so radico inicialmente 
Folios 54 a 55 Modificadas 
Folio 174 Modifpcadas come respuesta a articulo 45. 

Feoha: 17/06/2002! Pals : EP, NUniero: 02077366.9 

Respuesta del soJicitante: Folios: 168 a 173 

2. Objeto de Is invención 

Titulo do Is solicitud: Sales farniaceuticas do reboxetina. NUmero de folio: I 

El problems planteado an esta solicitud as Is necesidad do compuostos 
Miles cars Is depresion. 



AA 

Para solucionar oste problems tecnico Is sohcitud an estudio proporciona una 
nueva sal de Is reboxetjria soluble an agua, dotada con menor bigroscopicidad 
buenas y reproduoibies propiedades biofarmaceuticas pairs dar lugar a one 
adniinistracion por via oral mas segura y eficar con una actividad de inhibicion 
selective de reoaptaciOn de Is norepinefrina significativamente superior quo Is 
reboxetina racemato. 

ClasificaciOn Internacional do Patentee (!PC): C070265/00 

3. Determinación del Estado do Ia TØcniea 

La focha quo se ha tenido en cuenta care determinar el Estado de Is Tecnica as  

Fecha do presentaciÆn do Is solicitud prioritaria 17/06/2002 

Teniendo en cuenta Ia fecha indicada Se realiro Is  bUsqueda en el estado de Is 
tØcnica de documontos relacionados con Is solicitud encontrandose los 
siguientes documentos mas relevantes: 

No Documento Titulo Fecha de 

ENANTIOMERS OF PHENOXY 

Di GB2167407 DERIVATIVES OF BENZYL 
29/05/1986 MORPHOLINE AND SALTS 

THEREOF  
JOURNAL OF 

Dz PHARMACEUTICAL SCIENCES 01/1977 
Volume _66_ number _I  

4. AnIlisis do patentabilidad (articulo 14 D466) 

Nivel inventivo (articu/o18 D486) 

� La presents  Solicitud do Patente reivindica (do 1 -12) Una sal del enantiomero 28, 
33 de 2-[u-(2-etoxi- fenoxi)- bencH]- morfolina, Is cual as Is  sal funiarato a succinato 
del mismo; (13) Compcsicion qua camprende Is sal reivindicada y on excipiente 
vehiculo. 

Dicho compuesto as Va afectado par el siguiente documonto màs cercano del Estado 
de Is Tecnica: 

Di quo ensena enantiomeros do derivados fenoxi de bencil morfolina (formula) 
sus sales relacionadas, on proceso de preparacion y las coniposiciones 

farmaceuticas que los condoned Ner folios: 74-84). 



La UnEca differentia con Di as qua esta solicitud menciona sales especificas 
coma Ia son fumarato a succinato mientras qua Is anterioridad hate 
referencia a todas las sales y composiciones rolaIonadas y sugiere sales 
farmacouticamente aceptables de los enantiómeros con acidos inorgÆnicos 
Mies comb Æcido fumarico pare esta diferericia no parsec conceder un efecto 
tecnico inesperado pues partiendo del compuesto base un experto an Is materia 
mediante procedimientos concedes en eJ estado de Is tecnica come los 
mencionados an el capltulo descriptive y qua ya Se han eliminado del capitulo 
reivindicatorio per no ser nuevos realizarla variaciones at compuesto base pars 
asl Leger a cualquier sal relacioriada del producto pero que astructuralmente 
siernpre seguirÆ siendo Is misma molecula. Adicionairnante D2 ya ensoæaba que 
las sales como lo son fumarato y succinato ostaban aprobadas ccmercialmente 
per Is FDA Para use farmaceutico (ver folio 177). 

La composicion reivindicada tampoco sera inventiva ye quo el compuesto no in 
as 

Ds esta forma no Puente doterminarse un efecto tecnico quo logre Is 
diferencia con Is anterioridad encontrada ye quoa posarde reconocersaqua Se 

a 

he encontrado qua las sales de Is solicitud (folios 47 y 49) posoen propiedades 
fisicoquTmicas mejores (higroscopicidad) no se considers qua sea un haliazgo 
inesparado puas as bastante conocido an el area farmaceutica qua Un compuesto 
an sit forma sal actuate major y tandra vantajas comb ocurre an of case do as 
sales roivindicadas. 

Per to tanto el problems tecnico objetivo fundamental de Is invencion podria 
detinirse an  obtencian de nuevas sales de reboxetirla 

ML los compuestos y composiciones reivindicadas so consideran tan solo una 
alternative sin algün salto tecnologico quo lo haga superior a lo previamente 
concede. 

Per consiguiente resultarla obvio el disero do este tipo de compuestos y 
composiciones pars un experto on Is materia. 

Sit 6. Conclusion: 

Los requisites de patentabilidad de Is presents solicitud $o encuentran afectados 581: 

NO Documento NO Reivindicaciones 
a fectad as Requisito quo afecta 

Di 052167407 1-13 NIVEL INVENTIVO 
JOURNAL OF 

PHARMACEUTICAL 1-13 NIVEL INVENTIVO SCIENCES 
- Vol 66n1  

7. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

� No so considara como argumento vÆlido el hecho do quo haya sido otorgada [a 
patents an otro pals ya qua code PSIS es responsable do sus propios 
exÆmenas de patentabilidad. 



En cumplimiento del articulo 45 de to Decision 486 de to Con,isiOn do la Comunidad 
Andiria, see indica qua debe dar respuosta dentro del termino de 60 dies contados 
a partir de la fecha de notificacion de la presente cornunicaciOn. En caso de no dar 
respuesta al presonte requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta subsistieran Los 
impedimentos pace la conoesion, Be denegsrÆ la patents. 

Notiflquese el preserite oficio conforme a lo dispuesto en e! numeral 5.2, literal e), del 
capitulo quinto del titulo primero de to Circular Onica N 10 de 2001. 

ALIX CARMENIDES DE VERGEL 
Jefe de Divisl de Nuevas Croaciones 

El anterior requerimiento foe notificado por fijacian an lista, de fecha 
’27 MAR, 2U9 

S 

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO 
No. 220 Côdigo No. 202087 


