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ic. 2 P EN IES Eve: I REGDEPOS1TO 

Act. RESPUESTAREQUE Folios: 12 

REFERENdA: Expediente No. 04 - 123.478 

ItrULO: "COMBINACION FARMACUTZCA EN UNA NUEVA FORMA 
FARMACEUTICA UTIL HIPERTENSION ARTERIAL Y EN LA 
INSUFICIENCIA CORONARIA ’ESTABLE" 

SOLICifANTE: BIOSINTETICA FARMACEUTICA LTDAI 

TRAMflE: Respuesta a Concepto TØcnico No. 1920 del, 25 de Octubre de 
2007 

RESPUESTA AL CONCEPTO TECNICO. 

JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, en ml ’condkión de apoderado de la 

BIOSINTETICA FARMACEUTICA LTDA dentro del tØrmino legal, presento respuesta at 

40 Examen de PatentabiHdad del Concepto TØcnico No. 2160 notiflcado mediante Oflcio No. 

13530 del 25 de octubre de 2007. 

1. DE LA SOLICITUD DE PATENTE 

Objeciones con relaclón a la claridad de la descripciôn 

El Examinador .TØcnico objeto la descripción de la  invención en to relacionado con lo 

siguiente: 
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1) Se recornienda al sólicitante redactar 
el 

titulo de manera quo quede daro a que 

se relere la palabra "estable". 

R/: El soHcitante so permite manifestar quo la palabra "estable" esth relacionada 

con la forma farmacØutica, segin 10 quo so menciona en la descripUcion de la 

invención. Por lo tanto, nos permitimos poner a consideración do su Dspacho 

Un nuevo titulo do la lnvención, crno: 

’COMBINACIÔN FARMACEUTICA EN UNA �NUEVA FORMA 

FARMACUUCA ESTABLIE1 UTIL EN LA HIPERTENSIÔN 
ARTERIAL Y EN LA INSUFICIENCIA CORONARIA". 

2) En la descripción (folio 42) se afirma que: la asociación de atenolol con 

arnlodipina, en la forma farmacutica do comprimidos, no es - estable y que 

esto sob sØ consigue cuando Ia sociaci6n esti comprendida en una cÆpsula 

gelatinosa dura, siendo que el amlodipina o sus sales farrnacØuticamente 

estables estÆn -en la forma de comprimido y el atenolol o sus sales estÆn en la 

forma de granulado", p-ro esta afirmadOn no esta sus tentada, ya que no so 

presentan estudios que demuestren mejor estabHidad de la nueva forma 

farmacØutica frente a la misma cornbinaciOn en la forma farniacØutica, 

comprimidos ya conocidos. 

En las hojas 43 a 53 Se muestran ejemplos de mØtodos de disoluciOn do las 

formas farmacØuticas en cpsuJas y comprimidos de atenobol y besilato de 

arniodipina, en doride cada principlo activo so encuentra sOlo en estas formas 

farmacØuticas citadas. Asi siendo, el examen juzga quo no quedO claro lo quo 

so pretende domostrar con estos ejempbos.. 
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Con relación a los ejemplos presentados se hizo un estudio comparativo de los 

perfiles de disolución de cÆpsulas (con amlodipina en la forma de comprimidos 

en combinación con atenolol en la forma de granulados) y comprimidos con 

is 

atenolol y amlodipina. 

Sin embargo, al principlo se presenta el anÆlisis para la amlodipina y 

posteriormente para el atenolol. Es decir, el Ejemplo 1. muestra el anÆlisis 

comparativo para la amlodipina, probndose las combinaciones en la forma 

de cÆpsulas (con amlodipina en la forma de comprimido y atenolol en 

granulados) y la combinaclón en comprimidos (los dos principios activos 

forman parte del comprimido). 

El Ejemplo 2 muestra el anÆlisis comparativo para el atenolol de los tests 

efectuados entre las combinaciones en la forma de cÆpsu!as (con amlodipino 

en la forma de comprimido y atenolol en granulados) y la combinación. en 

comprimidos (los dos principios activos forman parte del comprimido). 

Por lo que el objeto de los ejemplos mencionados en la descripción es mostrar 

el perfi) de disolución de Jas cpsuJas con amlodipina bajo Ia forma de 

comprimidos y atenolol bajo la forma de granulado, como se puede observar 

en los ejemplos 1 y 2. Ellos comprueban que la .amlodipina (bajo la forma de 

comprimidos) en asociación con el atenolol (bajo la forma de granulado), los 

cuales estÆn envueltos por una cÆpsula de gelatina dura, resulta en una 

formulación galØnica ma’s estable qua Ia forma de comprimidos con 

Visite nuestra pÆgina web: www.mde1aw.com 3 



Mamas - Patentes 
Modelos Dlseti$ 
Nombras Comerciales Enseflas 
Pmpledadlntelectual 
Reglstros an el Exterior 
Reglstros Sanitanos INVIMA - ICA 
Acolones JudllaleS -Administt’ativas 
Deretho Comercial Industrial 
Asesorla -Contratos - Otros 
Corresponsalla a Nivel Mundial 

MD. 
0 0. -N N 

Mano Delgado Echeverry e Hijos Ltda 

Abogados Consultores Mamas y Patentes 

Bogota D.C. - Colombia 
Avda. Km. 24 Park Way No. 37-31 Of. 

202 
Tats. (571) 2444098-3690624 

Fax (571) 2442496 AA No, 8207 
E-mail: mdemde1aw.com 

Miembros ACPI - ASIPI - AIPPI 

los mismos p1ncipios acUvos, ademÆs de no mothficar el perfll de. la 

dlsoludón  de las drogas en el organismo. 

3) El Examinador ademÆs manifiesta que existe una incoherencia cuando se 

refierea la combinación de los principios .activos amlodipina y atenolol en una 

Ænica formi.ilación gatØnica al referlrse a que la estabilidad se logra solo cuando 

la sociación estÆ comprendida en una cÆpsula gelatinosa dura 

RI: Elsolidtanterecalcaque cuando se hace referenda a Una cornblnación en una 

Ænlca formuladón farmacØutica o galØnica, se busca mostrar que los principios 

activos, a pesar de ester en formas farmacØuticas distintas, coma en un 

comprimido y ün granulado, est4n englobados por una cÆpsula gelatinosa 

dura, y se tiene una forma final, inica, que combina dos principios activos 

dlstintos, que estÆn envueltos pôr una forma final, Ia que permitirÆ la 

administraclón de una dosis ünica, pero suministrando dos principios activos. 

Par otra parte el solicitante qulere Ilamar la atención a que la estabilidad y 

eficacia terapØutica de los principlós activos solo fueron posibles con la 

utilizaciOn de esta nueva forma farmacØutica, donde Ips activos estÆn 

eriglobados por una cpsuIa gelatinosa dura, y en su interior tenemos la 

amlodipina en la forma de comprirnido y el atenolol en la forma de 

granulado, Ia que genera la armonla en la confecciOn del fsrmaco y garantiza 

el efecto de ambos fÆrmacos, indepŁndientemente. 

Objeciones con relación a  la claridad de [as ReMndicacionas 
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El Examinador TØcnico manifiesta que las reMndicaciones no cumpien con los 

requisitos de claridad y concisión coma son 

1) Las Reivindicaciones 2-12 utilizan las expresiones sales farmacØuticamente 

aceptables’ excipientes farmacØuticamente aceptables", farmacØuticamente 

apropiada", las cuales serfan ambiguas e imprecisas AdemÆs, no quedarfa 

daro a quØ se refiere la palabra "estable" en el preÆmbulo de las 

reivindicaciones. 

2) Las Reivindicaciones 5 y 10 no definen la composición par sus 

caracteristicas tØcnicas; 

3) La Reivindicación 10 se caracteriza par un mØtodo de fabricación el cual no 

estaria amparado por la descripción y par la establildad de la asociación 

farmacØutica de la amlodipina y el atenolol; 

4) La Reivindicación 11 no se puede caracterizar par un resultado a alcanzar 

S puesto .que la reivindicación induirfa no solo  la soluciOn propuesta par el 

solicitante, sino todas las alternativas presentes a futuras que Ileguen a ese 

resultado. 

R/: El solicitante manifiesta que de acuerdo a la modificación reaUzada en el titulo 

de la invención con el fin de aclarar y evidenciar la materia a proteger, se hace 

una modificaciOn semejante en el preÆmbulo de las reivindicaciones, a fin de 

precisar a quØ se estÆ refinendo Ia expresión "estable", resaltando 

que Østa expresión es caracteristica de la nueva forma farmacØutica 

Par lo tanto el preÆmbulo de las ReMndicaciones debe ser: 

Visite nuestra pÆgina web: www.mdelaw.com 
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1. combinación FarmacØutica en una nueva forma farmacØutica 

estable, (til en la hlpertensión arterial y en la insuficiencia coronaria, 

CARATERIZADA POR presentar como principios activos un antagonista de 

los canales de calclo y un betabloqueador. 

Por lo tanto el solidtante se permite poner a consideración del Examinador de 

Patentes un NUEVO CAPiTULO REIVINDICATORIO el cual consta de SIETE 

REIVINDICACIONES. 

2 DEL ANALISIS DE PALENTABILZDADI 

21. NOVEDAD. 

De acuerdo al anÆlisis del examen tØcnico, las reivindicaciones, especIficamente de 1 

a 6, que abordan una combinación de un aritagonista de los canales de calclo 

(amlodipina) y un betabloqueador (atenolol), ya figuraban en el documento Dl, por 

10 cual Østa no se podrIa considerar nueva la invención. 

Con relación a las objeciones hechas sobre la novedad de la invención, en vista de lo 

que se describe en el documento Dl., el solicitante desea resaltar que la invención 

suministra una combinación de principios activos en una nueva forma 

farmacØutica y que sus caracterIsticas peculiares son presehtar la amtodipina, 0 

cualquiera de sus sales farmacØuticamente activas, en la forma de comprimido, y 

el atenolol, o cualquiera de sus sales farmacØuticamente aceptables, en la forma 

de granulado y que estos estÆn dentro de una cÆpsula gelatinosa dura. 

Visite nuestra pagina web: www.mde1aw.com 6 
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El documento Dl aborda una preparación sólida con Ia combinación de besilato de 

amlodipina y ateno(o( mezclados con excipientes compatibles. 

Como se verifica, en la presente invención los dos principios activos estn cada uno 

en una formulación distinta, granulado y comprimido, y ellos estÆn englobados por 

una cÆpsula gelatinosa dura, mientras que los activos en Dl estÆn mezclados 

con los excipientes farmacØuticosijjna1orm&.thlid&estab!e. Dl no menciona ni 

sugiere una nueva forma de presentación farmacØutica tal como lo propone la 

solicitud de patente de invención de nuestro poderdante, siendo que esta nueva 

forma de presentar estos fÆrmacos garantiza una mayor estabilidad de La 

formulaciónAdemÆs, debe resaltarse que el documento D1 no sugiere en ningin 

momento que (a mezcla que se presenta se comprimiô, lo que no constituirla un 

comprimido Asto, una vez que la finaJidad de un comprimido solo estÆ completa 

cuando se concluye su compresión 

Adems, Dl propone una composiciOn estabte solamente cuando el besilato de 

amlodipina y el atenolol se mezclan con excipientes cuidadosamente seleccionados y 

el objetivo de la presente sohcitud de patente es identificar excipientes 

que sean compatibles all mismo tiempo con Ia Amlodipina y el AtenoloL. 

La patente Di. no revela una forma farmacØutica con cÆpsula de gelatina 

dura conteniendo Ia amlodipina en Ia forma de comprimido y el atenolol 

en la forma de granulado 

Por Jo cual queda claramente demostrado que (a forma farmacØutica, tal como lo 

indica la presente invenciOn, NO estÆ comprendida en el estado de La tØcnica y, por 

lo tanto, cumple el requisito de NOVEDAD. 

Visite nuestra pÆgirta web: www.mdelaw.com 7 
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El Exarninador de Patentes manifiesta que las reivindicaciones 7-12 de la invención 

en aniHsis no tendrIan actividad inventiva, por el anÆlisis de los documentos Dl. y 

02, a to cual el soilcitante argumenta to siguiente: 

Al confrontar Dl. con las reivindicaciones -12 .de la invención en estudlo, el 

Eam1nador alega que la Ænica diferenda que existe entre etlos seria la forma de 

presentación de los ptlncipios activos, el prirnero estarfa en (a fôrma de 

comprirnidos, at paso que el segundo estarfa en (a forma de una cÆpsula gelatinosa. 

dura, y que esta diferencia no le suministraria (a actividad inventiva 

De acuerdo at anÆlisis del Exarninador de Patentes, el probterna tØcnico que el 

solicitante desea soludonàr es la necesiad de una combinadón farrnacØutica en una 

nueva forma farmacØuUca con-la-amt-plea postble reducir los efectos adversos con 

un menor ncimero de dosis diarias, a fin de controlar la hipertensión e insuficiencia 

coronaria, ya estaba resuelto y se encuentra descrito en 02, y qua un tØcnico en el 

asunto podria modificar (a formulación de Dl de acuerdo a (as formas farrnacØuticas 

presentadas por D2 como tabletas (comprirnidos) y granulados encapsulados 

Por 10 que el Examinador consldera que et requisito de actividad inventiva no. se 

cumpleen (a presnte lnvención 

Ante los motivos que presenta el examen tØcnico, de que (a invención no presentarfa 

actividad inventiva, de acuerdo a lo descrito en Dl y D2, es necesario demostrar 

que nnguna de las anterioridades muestra dos prindpios acthios distintos - 

presentes en las formas de presentación disthitas, un granulado y un 

Vsite nuestra pÆgina web: www.rndelaw.com 
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comprimido, que posteriormente estÆn englobados por una cÆpsula de 

gelatina dura, tal como se explica a continuación: 

Dl, a pesar de mostrar la asociación entre el atenolol y la amlodipina, no sugiere 

que cada uno de estos activos pueda estar en una forma de presentación de 

acuerdo a la invención revelada (amlodipina en comprimido y atenolol en 

granulado), los cuales estØn encerrados por una cÆpsula gelatinosa dura, 

disposición la  cual conflere una farmacocInØtica ideal, responsable par la estabilidad 

de la combinación farmacØutica de esas dos clases de principios activos, Jo que 

promueve la potencialización del mecanismo de acclón de la droga en el organismo, 

de acuerdo a los estudios comparativos presentados, que muestran que los perfiles 

de disolución de las cÆpsulas con anlodipino en comprimidos y atenolol baja la forma 

de granulados son mejores que los perfiles de disolución de los comprimidos con los 

mismos principios activos. 

D2, aunque presente formulaciones farmacØuticas coma cÆpsulas de gelatina dura 

con granulados, o dos o ma’s tabletas, en ningÆn momento muestra que en una 

cÆpsula de gelatina tenemos (a presencia de un activo en la forma de 

comprimido y otro en la forma de granulado. Los ejemplos de esta patente 

muestran tabletas revestidas, siendo que una primera sustancia activa es granulada, 

mezclada a los demÆs componentes de la formulación, siendo que esa mezcla se 

comprime y las tabletas se envuelven con una capa. D2 cita en sus ejemplos dos 

tabletas que se envuelven con una cÆpsula, sin que Se haga ninguna mención a una 

cÆpsula que engloba un activo en la forma de granulado y otro en la forma de 

comprimido. 

MI, esa forma farmacØutica no estaba prevista en D2, y, aunque un tØcrtico en et 

asunto tenga el conocimiento de la combinación farmacØutica de Dl y de las formas 

Visite nuestra pgina web: www.mde1aw.com 9 
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farmacØuticas que se presentan en D2, NO SEPIA OBVXO Ilegara_esanueva 

donde dos activos estØn en formas farmacØuticas 

distintas y envue(tas par una forma final, la forma de cÆpsula, promoviØndo una 

dosis unitaria, y las ventajas que se obtienen con esa nueva configuración tampoco . 
!) i 

se podrIan prever, de acuerdo a lo que surge de los ejernplos de perth de disolución’  
I UP fl /. que se muestran. - 

L’
 

De esta forma, por el hecho de que ninguno de los documentos que se presentan 

con anterloridad puede prevØ la forma de presentación de la invención reivindicada, 

se afirma, ante los documentos Dl y D2, que el invento tiene actividad inventiva. 

Por los motivos anteriormente expuestos, queda demostrado que la presente solicitud de 

patente de invención cumple con los requisitos de la NOVEDAD Y ATIVIDAD 

ENVENTIVA con respecto a Jo descrito en los documentos Dl y Di. 
--

En conclusion, nuestro poderdante pone a consideración del Examinador TOcnico de 

Patentes un nuØvo tItulo de la Invención y un nuevo CapItulo Reivindicatorio 

cumpliendo asi con las exigencias del Concepto TØcnico No. 1920 del 25 de octuibre de 

2007; por Jo tanto solicito respetuosamente se proceda a CONCEDER la Patente de 

Invención titulada: "COMBINACZÔN FARMACEUTICA EN UNA NUEVA FORMA 

FARMACEUTICA ESTABLE, UUL EN LA HIPERTENSIÔN ARTERIAL Y EN LA 

INSUFECIENCIA CORONARIA" a nombre de la sociedad BIOSINTETICA 

FARMACEUTICA LTDA. 

REIVIN DICACIONES 

Visite nuestra pagina web: www.mdelaw.com 10 
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Mlernbros ACPI �ASIPI - AIPPI 

L Cornb(nación ParmacØutica en una nuev... forma farmacØutica estable, itll en (a 

hipertensión arterial y en (a insuficlencia coronaria, CARAcTERIZADA PORQUE 

presenta como principios activos un antagonista de los canales de caiclo y un 

betabloqueador. 

2. combinacion FarmacØutica en una nueva forma farmacØutica estable, itil en (a 

hlpertensión arterial y en (a insuficiencia coronaria, de acuerdo a (a reivindicación 1, 

cARACTERZZDA PORQUE el antagonista de los canales de caiclo es la 

amlodipina; 

3. Comblnación FarrnacØutica en una nueva forma farrnacØutica estable, (itil en (a 

h(pertensión arterial y en (a hisuficiencia coronaria, de acuerdo a Las reivindicaciones 

1 y 2, CARACTERIZADA PORQUE el betabloqueador es elatenolol, 

4. combinacion FarrnacØutica en una nueva forma farmacØuca estable, ctil en Ia 

hipertensión arterial y en (a insuficiencia coronaria, de acuerdo .a (as rei.vindicaciones 

de 1 a 3, CARACTERIZADA PORQUE  la amlodipina se presenta en (a forma de 

comprimido; 

5 Cornbinación FarmacØutica en una nueva forma farmacØutica estable, ttil en (a 

hipertensión arterial y en (a insuficienda coronaria, de acuerdo a (as reivindicciones 

de 1 a 4, CRAcTERIZADA PORQUE el atenolol se presenta en (a forma de 

granulado; 

Combiracin FarniacØutica en una nueva forma farrnacØutica estable, 6t!l en (a 

hipertensión arterial 
y en la insuficiencia coronaria, de acuerdo a las reMndicacicines 

de 1 a 5, cI.RAc.ERWDA PORQUE el comprimido de amlodipina y granulado 

de atenolol estÆn dentro de una cÆpsula de gelatina dura; 

Viite nuestra pÆgina web: w.mde1aw.com 11 
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Miembros ACPI - ASIPI - AIPPI 

7. Combinacióri FarmacØutica en una nueva forma farmacØutica estable, itil en la 

hipertensión arterial y en Ia insuficiencia coronaria, de acuerdo a las 

reivindicaciones de 1 a 5, CARACTERIZ.ADA PORQUE la formulación presenta Ia 

siguiente composición: de 5 m.g. a 20 mg de amlodipina y de 20 mg a 100 mg de. 

atenoloL 

Atentamente, 

Visite nuestra pÆgina web: www.mdelaw.com 12 
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CLAIMS 

1. A stable solid pharmaceutical preparation for oral administration 

comprising a combination of 

a. Dihydropyridine category Calcium channel blocker drug besylate 

5 salt of Anilodipine and, 

b. Benzeneacetamide class -adrenergic blocker drug Atenolol, in 

admixture with excipients compatible with both the drug substances In combination, 

comprising of Pharmaceutical Diluents, Binders, Disintegrants, Lubricants and 

Glidents. 

10 2 A pharmaceutical combination product according to claim 1, wherein 

the amount of Amlodipinó besylate ranges from 3.0. to 15.0 mg and the amount of 

f3-blocker drug Atenolol ranges from 25.0 to 100.0 mg. 

3. A pharmaceutical combination product according to claim I and 21, 

wherein the amount of Amlodipine besylate is 7.29 mg and the amount of f3-

15 blocker drug Atenolol is 50.0 mg. 

4. A pharmaceutical combination product according to claims 1 and 3, 

wherein the stable solid preparation is a Tablet. 

5. A pharmaceutical combination product according to claims I and 3, 

wherein the stable solid preparation is a Capsule. 

20 6. A pharmaceutical combination product according to claims 1 and 35 

wherein the stable solid preparation is a two layer tablet characterized by the 
r presence of two drug substances in two different layers. 

7. A pharmaceutical combination product according to any of claims I 
to 6, wherein the Pharmaceutical Diluents are selected from the group containing 

25 Anhydrous Lactose, Directly compressible Lactose, Microcrystalline cellulose, 

Maize starch, Pregelatinised starch, Dibasic calcium phosphate or its Directly 
compressible form. 

8. A pharmaceutical combination product according to any of claims I 

to 7, wherein the Binders are selected from the group � containing Maize starch, 
30 Polyvinylpyrrolidone and Cellulose derivatives. 

9. A pbannaceuticÆl combination product according to any of claims 1 

to 8, wherein the Disintegrants are selected from the group containing Starch, 



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

Radicación No. 04123478 
Clasificación Internacional (IPC) A61 K31/165, A61K31/44 
Concepto TØcnico No 618 

Patente de I nvenciOn Patente de Modelo de Utilidad 

� Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) Cap] Cap. II LI] 

� Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el artIculo 48 
de la Decision 486 do la ComisiOn de la Comunidad Andina, se le comunica 

1. Documentos estudiados 

1 1 DescripQ!An Folios 34 a 53 coma se radicO inicialmente 

1.2. Reivindicaciones: Folios: 54 a 56 como se radicO inicialmente 
Folios: 152 a .153 Fecha Enero 25 de 2008 

1.3 Rta. del SolicitanI: Folios: 139 a 153 Fecha Enero 25 de 2008 

1.4 Prioridad: Diciembre 09 do 2003, BR, P1 0304956-6. 

I Objeto de la invenciôn 

Titulo de la solicitud COMBINACION FARMACEUTICA EN UNA NUEVA FORMA 
FARMACEUTICA ESTABLE, UTIL EN LA HIPERTENSION ARTERIAL Y EN LA INSUFICIENCIA 
CQRONARIA. 

El problema planteadO en esta solicitud es la necesidad de una combinaciOn 
farmaceutca, en una nueva forma farmaceutica, con la que se reduzean los 
efectos adversos con un menor numero de dosis al dia, para controlar la 
hipertensiôn  e insuficiencia coronaria. 

Para solucionar este problema tØcnico, Ia solicitud en estudlo proporciona una 
nueva forma farmaceutica, combinando la amlodipina y atenolol a sus sales 
farrnacØuticamente aceptables. 

(I PC.): A61 K31/165, A61 K31/44. 

2 Determinación del Estado de la TØcnica 

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar.el Estado do la TØcnica es: 

Fecha de presentaciOn do la solicitud prioritaria: Diciembre 09 de 2003. 



Teniendo en cuenta (a fecha indicada se reallzó la büsqueda en el estado de Ia 
tecnica de documentos relacionados con (a solicitud encontrandose los siguientes 
documentos mÆs relevantes con fecha de publicaciOn anterior a Ia de (a solicitud. 

NO Documento Titulo Fecha de 

- Stable Pharmaceutical Composition 
Dl W09918957 Containing Amiodipine Besylate and Abril 22 d e1999 

Atenolol  
Gastroresistant Pharmaceutical 

02 US5380533 Formulations For Oral Administration Enero 10 de 1995 
Containing Bile _Acids I  

Dl (folios 125-131 y 154); D2 (folios 132-133) 

3. Respuesta a los argumentosdel solicitante: 

El solicitante argumenta (folio 144) que el anÆlisis com.parativo realizado con los 
ejemplos I y 2 (folios 43-54), comprueba que Ia .amlodipina (comprimidos) en 
asociacion con el atenolol (granulado), incluidos en una capsula de gelatina dura, 
"resulta en una formulacion galenica mas estable que Ia forma de comprlmldos 
con los mismos principios activos, ademÆs de no modificar el perfil de (a disoluciôn 
de las drogas en el organisrno". 
Al respecto esta oficina, observa, que a partir del ensayo y mediante las graficas, 
no hay evidencia de que Ia estabilidad ni el perfil de disoluctOn de los principios 
activos coritenidos en Ia capsula reivinthcada, sean mejores que (a estabilidad 

o 

el 
� perfil de disolUción de las tabletas.conocidas. 

En el folio (145), el solicitante afirma que: "con Ia forma farmacŁutica reclamada 
fue posible lograr estabilidad y eficacia terapeutica para los dos principios activos 
quo estÆn presentes en Ia misma, to quo permittrÆ Ia administración de una dosis 
unica, pero suministrando dos principios activos" 
A Ia anterior afirmación, esta oficina responde quo Dl, va divulpaba comprlmidos 
estables (folios 127, linea 5 y folio 129 linea 32, folio 130, pg 7 reglones 21-28) 

S 
de los dos principios activos, de Ia solicitud, con los cuales se puede surninistrar 
cantidades de eficacia terapØutica, en dosis unica 
Igualmente so aclara at solicitante que los documentos Dl y D2, de manera 
combinada, son utilizados para desvirtuar el nivel inventivo y no novedad do las 
reivindicaciOn 6. 

Se tendrÆ en cuenta el capitulô reivindicatorio modificado folios 152-153), para 
efectuar el nuevo anÆlisis do patentabilidad (numeral 4), ya quo no adicióna 
materia a Ia presente solicitud. 

4 AnÆiisis do patentabilidad (segun requlsuto) (artuculo 14 D486) 

4.1 Novedad (art!culo 16 D486) 

La reivindicación I dice: Combinaciôn farmacØutica en una nueva forma estable, 
util en Ia hipertension arterial y en (a unsufuciencia coronaria, caracterizada porque 
presenta como principios activos un antagonista de los canales de calcio v un 

La reivindicaciôn 2 dice CombinaciOn farmacØutica en una nueva forma estable, 
util en (a hupertension arterial y en Ia insuficiencia coronaria de acuerdo a (a 



reivindicación 1, caracterizada porque el antagonists de los canales do calclo, es 
Is amlodipina. 
La reivindicación 3 reclama Combinaciôn farmaceutica en una nueva forma 
estable, util en Is hipertension arterial y en Is insuficiencia coronaria do acuerdo a 
las reivindicaciones I y 2, caracterizada porque of betabloqueador es el atenolol 
La reivindicacion 4 reclama CombinaciOn farmaceutica en una nueva forma 
estable, util en Is hipertension arterial y en Is insuficiencia coronaria de acuerdo a 
las reivindicaciones 1-3 caracterizada porque Is amlodipina so presents en Is 
forma de comprimido. 
La reivindicacion 5 reclama Combinacion farmaceutica en una nueva forma 
eatable, util en Is htpertensión arterial y en Is insuficiencia coronaria de acuerdo a 
las reivindicaciones 1-4, caracterizada porque of atenolol se presents en Is forma 
de granulado. 

Dl. divulga: Una composiciôn (combinación) farmacØutica estable en una forma 
farmaceutica solids tales como comprumidos, granulos, que contiene como 
principios activos amlodipina besulato entre 3 y 20mg (antagonists de los 
canales de calclo) y atenolol entre 25 y 125mg (Un betablociueador), (folio 126, 
pg 3, reglones 31-32, folio 127, pg 4, reglones 3-9 y 14-17) con excipuentes (folio 
129, pg 6 reglones 31-32, folio 130, pg 7 reglones 1-2), ütil en Is hipertensiOn y Is 
insuficiencia coronaria a los cuales se lea realizo los correspond ientes estudios 
do estabilidad acelerados y a largo plazo (folio 130, pg 7 reglones 21-28). 

Las caracteristicas esenciales do las reivindicaciones 1 y sus depehdientes 2-5 y 
7 estan divulgadas en Dl, por 10 tanto el objeto reivinducado por ellas, no es 
huevo. 

4.2 Nivel inventivo (articu1618 D486) 

La reivindicaciOn 6, acorde a las reivindicaciones 1-5, reclama: Una Combinación 
farmaceutica en una nueva forma estable, caracterizada porque el comprimido do 
amlodipina y granulado de atenolol estÆn incluidos en una capsula do gelatins 
d ura. 

AnÆlisis de las difØrencias con respecto al estado de Is tØcnica: 

SOL1CITUD EN ESTUDIO ReivindicaciOn 6 DI D2 

Antagonista de los canales de caicio NO 
(Amlodipina o cualquiera de sus sales) SI (folio 127, lineas 15 

y 

Comprimidos 5-20g 16)  
Betabloqueador (Atenoioi o cualqulera do Si (folio 127, ilneas 15 

y 

NO 
sus sales) granulado 20-100mg 16)  

Comprimidos Si SI 
granuios Si Si 

Forma farmacØutica: Capsuias que 
incluye los activos separados asi: tin 

comprimido y granulado NO Si 

El estado do Is tØcniôa mas cercano es Dl, quo describe: Una composiciOn 
(combinacuon) farmaceutica la cual 08 estable en una forma farmaceutica 
solids tales como comprumidos, granujos, polvo, que contiene como pruncipios 
activos amlodipina besilato (antacionlsta de los canales de calcuo) y atenolol 
(Un betablogueador), separados en dos capas (folio 126, pg 3, reglones 31-32, 



folio 127, pg 4, reglones 3-9) con excipientes (folio 129, pg 6 reglones 31-32, folio 
130, pg 7 reglones 1-2), ütil en la hipertensión y la insuficiencia coronaria a los 
cuales se les realizo los correspondientes estudios de establildad acelerados y a 
largo plaza (folio 130, pg7 reglones 21-28). 
La reivindicación 6, se diferencia de Dl en que los dos principios activos se 
presentan, dentro de una capsula de gelatina dura, uno en forma de comprimido y 
el otro en forma de grÆnulos. 

Efecto TØcnico: No se evidencia que haya un Øfecto tØcnico, cuando se presentan 
los dos principios activos dentro de una capsula de gelatina dura, uno en forma de 
comprimido y el otro en forma de grÆnulos. 

El Problema TØcnico Objetivo de esta solicitud es: como obtener una forma 
farmaceutca coma cÆpsulas (que incluyen amlochprna besilato, en un 
comprimido y ateno.IoI, en un yranulado), alternativas a las conocidas, ütiles 
para controlar la hipertensión e insuficiencia coronaria. 

El documento D2, describe una manera de sotucionar el problema tØcnico 
. mediante formas farmacóuticas para administraciOn oral, par ejemplo: cÆpsulas 

de gelatins dura conteniendo polvos, granulos, o dos a mÆs tabletas 
(comprimidos) (folio 132 abstract y folio 133 columna 2, reglones 46-48), 
resistentes a los acidos bihares, Ia que hubiese sugerido a un experto en la 
materia las capsulas reivindicadas. 

Par esta razôn se considera que la inclusion de los dos principios activos en una 
capsula (amIodiina besilato, en un comprimido y atenolol, en un granulado), es 
evidente para el experto en (a materia combinando la solución propuesta par 02 
con la composición divulgada del Dl (estado de Is .tØcnica mas cercano, (folio 
126, pg 3, reglones 31-32; folio 127, pg 4, reglones 3-9) con excipientes (folio 
129, pg 6 reglones 31-32, folio 130, pg 7 reglones 1-2); Ilegando de tal manera a la 
combinaciôn de Ia reivindicación 6. 

Los resultados mostrados en los folios 108-116 (tablas y graficas) no demuestran 
una ventaja sabre las composiciones conocidas (tabletas ) que contienen los dos 
principios activos amlodipina besilato y atenoloL 

En conclusiOn la reivindicaciOn 6, no tiene nivel inventivo. 

5 Conclusion: 

En consecuencia y par todo (a expuesto anteriormente, se recomienda Negar las 
reivindicaciones: I a 7 (folios: 152-153) 

Bogota, D.C., 

CONCEPTO TEGNICO No.619 EXAMINADOR TECNICO 
COdigo No.202078 


