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Comedidamente le aol cito presentase a esteDespachoubicado en la Carrera 13 No. ? - 
00 Piso Tercero (3), de la ciudad de Bogota D.C., deritro del tØrmino de cinco (5) dias 
hÆbiles contados a paitir del envlo de (a preseite citaçiOri,  en horario de 8:00 a.m. a 4:30 
p.m. jornada continua, con el fin de, notiflcarle ersonalmente el contenido de la resoluciOn 
de la referenda prof rida dentro del expedieite trarhitado con el nümero de radicación 
citado en el asunto. 

I 

De no hacerse presene en el tØrmino indicadoj anteriomente, Ia providencia en menciôn se 
notificarÆ por edicto, l cual se fijarÆ por el trmino de diez (10) dias en el Centro de 
Documentaciôn e lnfomaciOn. 

Para su comodidad el 
web de (a Entidad d 
consultada desde un c 
nimero de resoluciôr 
transversal - consulta 
mimi 
En caso de que Se ha: 

Al contester favor Indique el n 

radlcaclôn consInado en el a 

,xto completo de (a res9luciôn seencontrarÆ disponible en (a pagina 
de el dIa 11Æbil siguieite al de su notificaciOn, (a cual podrÆ ser 
mputador cn acceso Internet, n el pagina www.sic.gov.co, con el 
a travØs de (a opciôn trÆmites y servicios - de carÆcter general 
tos administrativos y povidenciaS. 

notificado, iaga caso 

Secretar1 

ERINTENDENCIA DE 

de 

miso de este aviso. 
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Rad. PCT/05-017115 

EL   
en ejerciclo de sus 

PRIMERO: Que me( 
de 2005, con el No. I 

de apoderado de 130 
nacional Ia solicitud d 
Z-{1-.(4-(N-((4-M ETI L-
-ANILINO) -1-FENI 
UTILIZACJON COMC 
PCT/EP2003/007822 

SEGUNDO: Que E 
Ilenar la solicitud y 
que se hubieran pn 

REPUBLICA DE 
ERJNTENNCIA DE IN, 

RESOLUCJON N 
la cual se deniega una 

Industrk* y Coinerelo 
JPENVr4cA 

Y COMERCIO 

de invención 

ERINTENDENTE DE U1DUSTRIA Y COMERCIO 
uItades legales, en esecial de Las conferidas en el numeral 26 

del artIculo 31, del Decrfto 4886 de 20.1.1 y 

CONSIDER  

i?ante escrito radicado e 
017115 00000000, 

HRINGER INGELHEIM 
patente de invonciOn til 
IPERAZINA-1-IL)- I 

-METILEN] -6-MET 
MEDICAMENTQ", que 
el 16 de jlio de 2003..  

tuado el e<amen de for 
mplidas las exigencias I 
ntado oposiciones par 

esta $uperintendencia el 23 de febrero 
r el doctor Emilio Ferrero, en su calidad 

PHARMA GMBH & CO. KG., entró a fase 
lada "MQNOETANOSULFQNATO DE 3-

A’ETILCARBONIL) -N- METIL-AMINO) 
DXICARBQNIL-2-INDOLINONA Y SU 
corresponde a la solicitud internacional 

ma, encuanto a los requisitos que debe 
gaIes,’e ordenÆ publicarel extracto- sin - 

rt deterceros. 

TERCERO: Que reali ado el examen de pate tabiIidd se encontrO que la invención no 
es patentable. En co secuencia, corn fundam nto en b dispuesto en el articulo 45 de la.
Decision 486 de la omisiOn de la Comunidad Ar),dina, se reqJiriO a la solicitante 
mediante Oficlo No. 1868, notiJcado el 13 . e febr?ro de 2009 y Oficlo No. 12864, 
notificado el 20 de n viembre de 2009, para que s.proriunciara sabre las objeciones 
efectuadas a (a solic tud en cuanto a la car ncia de nivel inventivo, de acuerdo a las 
exigencias del artIcul 18 de la DecisiOn 486 encionada. 

CUARTO: Que la sol citante, mediante escrit s radicados el 17 de junlo de 2009 y el 5 
de abril de 2010, at ndiO oportunamente a as reqüprimientos formulados y presentO 
aclaraciones. Con la respuesta del 17 de JU 10 de 2009, se aJlegO un nuevo capftuld 
reivindicatorlo, el cua se ajusta a las prescripciones Pstablecidas en el artfculo 34 de la 
mencionada Decisi6n 486. 

QUINTO:Mediante scrito radicujo el 16 de febrerdde 2010, se informO la sustituciOn 
de poder para el pre ente trªmith, del doctor Emilio Ferrero a La doctora Luz Clemencia 
de PÆez, Ia cual se e contrO qua, rene los re uisitoS leg ales. 

SEXTO: Que seg(ln Jo dispuestp en el artIc Jo 14 d? la DecisiOn 486 expedida par la 
Comisión do Ia Co unidad Andina se otorgarÆn patentes "(...) para las invenciones, 
sean de producto a e procedirniento, en to as los  campos de la tecnologIa, siempre 
que sean nuevas, te gan nivel inventivo y se n susceptibles de aplicaciOn industrial". 

SEPTJMO: Que las uevas reivjndicaciones, 1 a 3, ccntenidas en los folios 155 y 156, 

PÆgina 1 de 11 
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Rad. PCT/05017115 

carecen de nivel I 

RESOLUC(ON N 
la cual se, deniega una 

12324 
atente5 de invenciOn 

Lo anterior, de acurdo con las siguientes consideraciones: 

7.1. Objeto de la inve ción 

El problema plantead en esta olicitud es I 
corn puesto 3-Z-[.1-(4-(N-1(4-meti lpiperazi na-
1-fenil - metilen]- 6 - ietoxicarbnii - 2 - md 
estable y con una sufciente solubilidad (Ultir 
con respecto al cornpLesto base ponocido en 

Para resolver este pr 
de la formula (I). 

erna tØcfico la soil 

7.2. DeterminaciOn de estado de la tØcnica 

7.2.1. Fecha determin tnte para Øl anÆlisis cor 

La fecha de present dOn de l primera soil 
prioridad es el 24 de ullo de 20p2, que corrc 
500.1. 

La fecha de priorid 
obra a folio 215 del 

7.2.2. Documentos 

Consultadas las fuer 
documento, anterior 
la solicitud en estudlo 

fue tenidà en cuenta 
)ediente en estudlo. 

estado de la tØcnica 

s de informaciOn con 
la fecha de la prioridad 

necesidad de una forma alternativa del 
i)-metil.carbonii)-N-metil- amino)-anilino)-
mona que sea menos higroscOpica, mÆs 
) pÆrrato; Fl. 74 y primer pârrafo; F1.75) 
I estado de la tØcnica. 

d en etudio proporciona un compuesto 

parativ 

itud dEt patente de la cual se reivindica 
;pondea la solicitucl alemana DE 102 33 

ara el examen de patentabilidad, segün 

que se cuenta, se encontrO el siguiente 
invocada y relacionado con la materia de 

No. Documeno----7 itItulo Fecha de 
publicaciOn 
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Industria y CoLnercie 
HSUPERINTENDENCIA 

LOW BJA 
TRlA V COMERCIO 

de invención 

s-Position subs ituted in1olinones, 

Dl CA2387013 the preparation tiereof and their use 19-04-2001 
as pharmaceuical compositions. 

7.2.3 InformaciOn de 

El documento CA238 
(N - ((4 - metit - pipE 

metilen]-6-metoxicarb 
232). 

7.3. Nivel inventivo 

Segün to dispuesto 
invenciOn tiene nivel 
/a mater/a tØcnica C 

hubiese derivado de 

El estado de la tØcni 
comprende "todo lo 
oral, ut/lizaciOn, Co 

presentaciOn do Ia SI 

El Tribunal de Justici 
requisito, to siguiente: 

"Con respecto a 
manhfestado lo si 

ada de loanteceden 

013’ (en adelante liar 
azina-1-iI) :- metilcarb 
nil-2-indotinQna y sus 

Jo D1)ldivuIga el compuesto 3- Z-[1-(4 - 
I)- N �metil - amino) - anitino) - 1-fenhl-
tes farrnacØuticas (compuesto 473, pÆg. 

n el artIculo 18 de la Dec., 
wentivo, 5/ pare una persona 
respondiehte, esa mv 
anera evidente del est 

al tenor de to dispue 
to haya sido accesible 
rcializackn o cuaIq 
itud de patente Q, en s 

de la Cgmunidad An 

anterior,i eI Tribunal do 

’Con el requisito del nivel inventivo, lo quc 
tØcnico do un el mento que Jo permita afi 
estudio no so h brIe poclido Lgar a pan 
existIan en ese m6mento dentro del osta 
con viene advertir que uno es el examen quo 
nove dad y otro el que se efectüa con resp 
otro so utilize c mo perO.metro de referel 
primero, so cot a ía invei’Ición con /as 
aquella, carla un (sic) por deparado, mienb 
so exigo quo ol t cnico media quo reeiiza e 
general quo Øí ti ne sobre of estado de Ia ti 
con su apreciaci in do conju41to, doterminan 
existentes ha polido o no pr( ducirso tel inve 

PÆgina 3 dell 

Al contestar favor indlq e el nimero S Sede 
de radioaclón quo so indic* a continuaciói: Se 

Cod Verificaci,n: 1149488101 Call 

de 

1 486 ’e considerarÆ quo una 
l of/do norma/rn ente versada en 

hubiese resultado obvia ni so 
tØcnica". 

en elartIcuio 16 de la misma DecisiOn, 
I pUb/io, por una descripciOn escrita u 
r otrol medio antes de la fecha de 
caso, Ie Ia prioridad reconocida". 

a reientemente ha dicho sobre este 

Justicia do ía Cornunidad Andina ha 

so pretende es doter al exa.minador 
nat o no si a Ia invenciOn objeto do 

do los conocimiontos tØcn!cos quo 
ô do /4 tØcnica (...). En este punto 
eallza el tOcnico media respecto do Ia 
to a/ ni,el inventivo; si bien en uno y 
;ia 01",estado do Ia tØcnica", en el 
nteiio,idades" oxistentes dentro do 

is quo en el segundo (nivel inventivo) 
examep clebo partir del conocimiento 
cnica realizer ci cotojo comparativo 
osi cqi tales conocimientos tØcfliCos 

tro: Carira 13 No. 27-00 pisos 2, 5 7 y 10 PBX: 5870000 
CAN: A. Carrera 50 No, 26- 55 mt. 2 Tel 5737020 
inter 5920400. Linea gratulta Necional 01800-910165 

e-mail: contadenossmc,govco 
Bogota D.C. Colombia 

-tib 

-0 

dl 



[] 

REPUBUCA DE COL 
SL PERINTENRENCIA DE IN )UST 

Iudistria yComercjo 
SUPER I NTENDE NC IA 

Y COMERCIO 

RESOLUCION N): J2$4 
Pc r ía cual se. deniega una patente do invenciOn 

Rad. PCT/05-017115 

() 
En este ordn re ideas, se puede con c uir que una invención goza de fivel 
inventivo cuànd a los ojos do un experto inedio ei el asunto do quo so trate, se 
necesita 

alga 

m is que Ia simple ap/icacioi do /o Oonocimientos tØchicos en Ia 
materia para /leg ar a el/a, es decir, que do conformiad con el estado do Ia tØcnica 
el invento no es ,onsecuencia clara y direct do dic!tlq estado’. " 

De acuerdo con lb m ncionado, esta Oficina determita quo el compuØsto reivindicado 
carece de nivel inven 
materia la obtencin 

ivo, coma quiera que p 
el mismo e.s obvia, tat y 

ra el tØcnico de nivel media versado en la 
como17
 

4 demostra.rÆ a continuación: 

La presente soiictud de patentereividica to sigule : Manoetanosuif nato de 3-Z-[1-
4-(N-((4-metiI-piper ina-1-ii)-mØtticarbonil)-f -metit nino)-an ill no)-1-fentl-metilenl-6-

metoxi carbon il2-inth linona de f4rmula 
i 

Ia Ahora bien, realizand una comparaciOn do t s cara erlsticas tecnicas esencia1esde 
materia reivindicada rente a Ias del estado to (a t enica (Dl) so obtiene la siguiente 
tabla: 

Car6ctf rlsticas esehjes 
� 

Dt 

________ ___ / 

alcoxi -C3.-6-carbonil 

N Xomo do oxigeno 

suatitudo por el qruPo R6 
R: eteroarii sustituido por Cl-S aiquil y sus 

C,upuesto 473 (3-Z-(1-(4-(N-((4-methyl-
pprazin-1-yl)-methylcarbonyl)-N-methyl-
anio)-aniIino)-l-phenyl-methyIenej-6-
nethoicarbonyl-2-indolinbne (pagina 232 

y 

pna64), 

Teniendo en cuØnta 
’fa

 anterior çomparaciOr, se 1 
la tØcnica mÆs cerano es O2, el cua diiulga 
pipØrazina-1-fl)-rneti carbonil)-N - motH -mino 
metoxicarbonU-2-indolinona y sus sales famac 

2 Proceso 695-IP-2010. 

Pagina 4 dell 

Al contestar favor irjdique el nOmero S See Centro: 
do radlcaciôn qu so inilca a continuaciói: Sede CA 

Cod VerlflcciOn 1149488101 all Center 
Web: 

e que el dOcumehto del estado de 
cOmpuesto 3-Z-[1-(4-(N-((4-metil-

�nilino) - 1 - fenhl - metilen]-6-
aS (Compuesto 473 pÆgina 232, 

rrera 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000 
v. Carrera 50 No. 26- 55 mt. 2 Tel 5737020 
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Rad. PCT/05-017115 

reivindicaciones 1 y2 ’ pÆgina 64). - - - - 

La diferencia entre la invenciOn, definida en I reivindiaciOn 1 y el procedimiento de Dl 
consiste en que la olicitud preenta especificamehe la sal monoetanosulfonato del 
compuesto 3-Z41-(4 (N-((4-metilpiperazina- -11)-metilcarbonhl) N - metil - amino) - 
aniline) -1 - fenil m ilen]-6�n    toxicarbo ii - 2-indolinona. 

Sin embargo, at revi Ær las pruebas present das por’ el solicitante no se encuentra que 
la sal reclamada rea mente sea rÆs estable, menos higroscópica y mÆs soluble que su 
base tibre. Lo anteri r por que: (I) el solicitan e presŒn.ta una curva de sorción dinÆmica 
de vapor (DVS) que muestra que la sal recl mada ri su forma semihidratada absorbe 
hasta un 1% de agu en intervalos de humedad reltiva entre 10% h.r hasta 90% h.r a 
25°C (Fl. 153) y en q intervalo de thempo iniefinidq y. (ii) presenta una curva DVS para 
la sal metanosulfonato (FL 189) del mism comuesto en la cual se observa una 
variaciOn de peso h sta de 12%en interval  de hiirnedad relativa entre 10% h.r hasta 
90% h.r a 25°C e Un intervalo de tiemo no definido, en este sentido los dates 
presentados no perniten determinar que la sal reclamada realmente sea menos 
higroscOpica que el ompuesto base, debido a que Por un lado se estA comparando con 
otra sal (mesilato o metanosulfonato) y no con et compuesto base y por otro lado, la 
comparaciOn se ha e con un compuesto no hhdrataØQ,  mientras que la forma especIfica 
de la sal reclamada (monoetanoulfonato) q e se pruba es la semihidratada. 

Con respecto a la olubilidad dI compues o, no Se ncontrO dentro de la descripción 
ninguna prueba q e demuestr que Ia s I monOeanosulfonato reclamada es mÆs 
soluble que la form base del rrtismo compuesto, pus el solicitante se limita a afirmar 
que la sal reclama a mostrO una alta solubIidad en agua (arriba de 20mg/mL) y que la 
base libre del corn uesto es soluble soIamnte arrba de lmg/mL en agua (Fl. 151), tat 
afirmaciOn no dem estra que Ia sal reclathada sa nÆs soluble, tocla vez que no se 
presentan los dat s de las cqndiciones de detØrrpinaciOn de dichas solubilidades 
aparentes3 y tamp co se presentan dates ue demuetren la solubilidad en un solvente 
similar at jugo gÆst iCQ a una temperatura e 379C qqe permitan inferir razonablemente 
que los medicame tos preparados con di ha sat tendrÆn mayor biodisponibilidad que 
los medicamento preparados con el compuesto en su forma base conocida 
previamente en el stado de Ia tØcnica (Dl. 

Por ültimo, en reta hOn a la estabilidad de I sat ni’onQetanosulfonato del compuesto 3 - 
Z- {l - (4 - (N-((4- etil- piperazina - 1-il) - metilcaybonil)- N - metil-amino)-anilino) - 1 - 
fenil- metilenj - 6 mtoxicarboniI-2 �indIinona, el olicitante argumenta que es mÆs 
estable, porque e menos propensa at pIimorfismo y que esto so manifiesta en su 
buen carÆcter crist lino demostrndq por I  altos picos del diagrama do DRX polvo (FL 
151). Al respecto es importante aclarar que Ia. re)vindicaciOn 1 reclama la sal en 
cualquier estado cristlino y no specIficatfriente en Ia forma cristalina probada. Deotro - 

3 Handbook of pharm ceutical salts, poperties, se ection, and ue, pÆgs. 53 a 55 y 94 a 96. 
PÆgina 5 do :1.1 

Al contestar favo lndique Ol nimero S edo Centrq: Carrera 13 No.27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000 
do radicación que s indica a continuaciOn: Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26- 55 mt. 2 Tel 5737020 

Cod Verlficaci n:1149488102 Call Center 5920400 Linea gratuita Nacional 01800-910165 
Web: wm&&QaoY= e-mail: coDtactewsasicaum 

1 Bogota D.C. Colombia 



L. 

industria y Comercio 
SUPERINTENDENCIA 

- S 

REFUBLICA D COLOMBIA 
S PERINTENDENCIA DE I DUSTRIA Y COMERCIO 

RESOLUCJON 0: 12.124 
F or la cual sedeniega un patençef  do invención 

Rad. PCT/05-01711 

lado, el diagrama d difracciOn de rayos X en polvc de una forma cristailna permite 
caracterizar parcialn ente una fotma cristalina espeifica Pero no dice nada acerca de 
las otras posibles ft rmas cristalinas de un compueso, de sus estabilidades ni de la 

posibilidad de obte er otras formas poIinOrficas de un compuesto. Par tanto, la 
afirmaciOn del solic tante no es vÆlida y, por tl motivo, no se encuentra en el 
compuesto reclama a (sal monqetanosuIfonto del compuesto 3 - Z - [1 - (4 - (N-((4- 

� 

metil - piperazina - -il)-metilcarbonil)- N- retiI - amino) - anilino)-1- fenil - metilenj-6 - 
metoxicarbonil -2-indolinona) ninguna venaja a eecto sorprendente respecto al 
compuesto base co ocido en el estado de la tØcnica (Dl). 

Ahora bien, el probI ma tØcnico 4bjetivo 
que pretende, 

resolver esta invenciOn se puede 
formular de la sigui nte manera:"COmo 01 toner iJnforma alternativa del compuesto 
3-Z-[1 -(4-(N-((4-meti -p!perazina-L-il)-me ti/caboni/)-N-etil-amino)-anhlino)-1-fenhl 
metilen] - 6 meto. icarbonil -2-indolinona c ue sea menos higroscO pica, mÆs estable y 
mÆs soluble?". 

Sin embargo, es an pjiamente cónocido en l campo tØcnico que la formaciôn de sales 
� de un compuesto e una herramienta mvy til para modificar sus propiedades fisicas, 

qulmicas 
y 

fisicoqu micas, coma es el cas de la estabilidad, la higroscopicidad y Ia 
solubUidad4. El estu ha de saIesfarmacØuti as de ur’ mismo compuesto es una tarea 
rutinaria dentro del ampo de Ia preformula iOn de pr9ductos farmacOuticos, las cuales, 
son obtenidas par eacciones do Æcido-bas en deterninadas condiciones5 y dentro de 
estas sales farmac uticas apro4adas com rcialmente por la FDA se encuentra la sal 
esilato a monoetan sulfonato6; ademÆs tan biØnes conocido par una persona de nivel 
media versada en la materia que el pr formulador, para seleccionar la sal mÆs 
apropiada para ca a formulaciOn, debe t ner en cuenta que cada sal presenta diferentes 

propieth des fisicoqu(.micas7 co Q la velQcidad de disoluciOn, solubilidad, 
stabiIidad higrose pjcidad 

y 

grado de tax cidad. Por 10 tanto, no es sorprendenteen -. ningün 
modo para una persona de nivel edio vrsada en la materia que diferentes 

sales de-un mismo compuesto presenten iferents propiedades fisicoquimicas, como 
quiera que es una tarea rutinaçia dentro el camps farmacØutico. Por otro parte, el 
documento Dl ya r velaba la cpcidad do compues:o 3 

- Z - [1 - (4 - (N -((4 - metil - 
piperazina - 1 - II) - metiliarboniI) - N -meti4-amino)-anilino)-1-fenil-metilen}-6- 
metoxicarbonil-2-in olinona de frmar sales con Æcidoorgânicos. 

En consecuencia, el tØcnico de nivel mdio vers&lo en la materia, incluirla esta 

4 Handbook Of Pharm ceutical Salts, f"roperties, SIection, And Use. Ob, Cit. Y FARMACIA PRACTICA REMINGTON VOL.2. iJa EdiciOn EDITORIAL MEDIA PANAMERICANA. 5 StepenM. Lyle. I t Al Journal Of Pharmacetical Sciences. Vol. 66 No . PaginaS 002-017. Pharmaceutical Salts. nero/1977. Pajna 003, PrirTer PÆrrafo. 6 Farmacia Prctica R mington Vol.2. 39 Edición ElitpriaI MØdia Panamericana. 7 Stepen M. Lyle. Et i I Journal Of Phrmaceutical Sciences. 66 No 1. Ob, Cit. V Farmacia Prô.ctica Remington Vol.2. 19A I dición Editorial 4Ødica Pana ericana. PÆginaeclell Al contestar favor ndique de radicación que so el nOmero � S S de dica a continuaciOn: Centro: Carrara 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000 Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26- 55 int. 2 Tel 5737020 Cod VeriBcació :1149488101 Call Center 5920400. Linea gratuita Nacional 01800-910165 � Web: M6Wyqgg2y= e-mail: cnpçtoflogipQqvqQ Bogota DC. Colombia 
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caracterIstica de las s (es farmacØuticas (ampiamentØ. conocida en el campo tØcnico) al 
compuesto divulgado en Dl para Jiegar as at obeto de (a reivindicación 1 de la 
solicitud, razón  par to cual se considera obvia. 

7.4. Sobre la respue ta de la solicitante 

..En relaciOn con los a gumentos Ie (a solicita te, allegdos con motivo de (a notificaciOn 
defondo,sedeterminóque: 

Inicia (a solicitante af rmando qu "[. . .Jla sal cristali lye caracterizada par media de 
diferentes tØcnicas c mo son, ladifräbción  d rayos k en polvo (XPRD) o su punto de 
fusiOn par media de / calorimetria diferencia de bar1do (DSC) usando procedimientos 
y aparatos estÆndare 

" 
(respuesta al Oficio No. 128q4, pÆg. 2; Fl. 184). Agrega que las 

mencionadas tØcnic at ser standarizad s y rroducibles pueden permitir que 
cualquier persona etermine P[ ... ] si su produo infringe lo reIelado en /a 
reivindicaciOn. Los v i’ores carateristicos d / XRPr4 son una impresiOn digital de ía 
estructura cristalina es muy efectiva para Ia misitra [...J". (Respuesta at Oficio No. 
12864; pÆg. 2; F!. 18 ). 

Para concluir su ar jrnento, menciona que "[...] no es posibie concluir que dichas 
tØcnicas no son va/i as para Ia caracterizac On del cpmpuesto reivindicado, pues son 
estas las tØcnicas c nocidas y utilizadas en este cam po de ía ciencia". (Respuesta a 
Oficio No. 12864; pa . 2; Fl. 184). 

Teniendo en cuenta I anterior, sta Oficiria etermirla que respecto a la caracterización 
de la sal cristalina de (a reivindicaciOn 2 se a eptan lb argumentos de la solicitante. Sin 
embargo, es claro ue el objto de la p esente o(icitud (como to demuestra la 
reMndicaciOn ) es 1 sal monotanosulfona o de 3--[1-(4-(N-((4-metiI-piperazina-1il)- 
metitcarbonil)-N-meti -amino)-anino)-1-fenil- etilenJ6-metoxicarbonhl-2-indoIinona 
independientemente de (a forma ristalina en la que fLe obtenida. 

Ahora bien, frente a la novedad y el nivel 1 ventivo de la presente solicitud, afirma (a 
solicitante que "[...] queremos poner de prsente qyc si bien su despacho objeta Ia 
novedad de ía prese te invenc4i con base n Dl, s4 despacho par otro /ado reconoce 
Ia novedad de ía resente inenciOn con respect a dicho docurnento Dl porque 
menciona, en el e tudio de riveI Thventitip que 14 diferencia entre ci compuesto 
reclamado y la espe ie mª i!c s ceanà  al/i ree/ada striba ünicamente en que el grupo 
de Ia posiciOn 6 es d tipo etoxicarbonhlo, rnintras que en e/ compuesto reivindicado es 
de tipo rnetoxicarbo i/o". (Respuesta at Oficic No. 12864; pÆg. 3; Fl. 185). 

Al respecto, Se ai 
reclamado, debido 
rectamada. Sin et 
metiIcarboniI) N-
PÆgina 7 de 11. 
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til - amino) - anifino) + 1 fenil - metilen] - 6-metoxicarbonil-2-
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indolinona se encont aba divulgÆdo en el do 
tambiØn su posibilidad de formarsales con Æ 
la invención carece c e nivel invØntivo tenien 
revela especificamen e el compesto base, 
con Æcidos orgânico coma e12 Æcido mete 
solicitante establece en el folio 3 que el rr 
mismo revelado en el documentqWO01/270 
la formaciOn de la sal moiioetanosulfo 
fisicoqulmicas se deri a de manera evidente 
tØcnica (Dl). 

En relaciOn con el nivel inventivode la soliciti 
� j queremos poner de presente que las en 

combinadas, no sugI ren que Ia sal especific 
coma so reivindica p eda sen utilizada en u 
No. 12864; pay. 3; Fl 185). 

Acerca de la anterior argumentqciOn, este [ 
enseæanzas revelad s por los d9cumentos C 
fOrmulas Markush all consignads (como Ia 
piperazina - 1 - H) - metticarbonil) - 
metoxicarbonil-2-ind linona) y sus sales farr 
sistemas de entrega farmacØuticos, a fin c 
coma inhibidores de la prolifeçaciOn de c 
capacidad especf,fica de inhibir el receptor d 
CDK5; misma activid d reclama1a para la s 
ninguna ventaja farrr acolOgica rspecto a Ic 
otro lado, la presente solicitud Se limita a sell 
alternativa del compuesto divulgado en D:1 
acreditar la superior dad farmacotØcnica de 
monoetanosulfonato de 3-Z1[1-(4-(N-((4-

amino)-anilino)-1-feni1-metilen]-6metOXiCarbQ 

o anhidra. 

AsI mismo, la solicitELnte asegura que "[...] 
pre via no sugiene Ia oresente invenciØn,  tal 
ante prey/a no le e seæa a uæa persona 
monoetanosulfonato". (Respuestp al Qficio N 

-ç 
Adicionalmente, SOS iene que "h.. .J el hechc 
sido aprobadas par /a FDA comq medicamer 
el nivel invent/va de una sal especffica de 
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umentÔDl (compuesto 473, pay. 232) y 
idos orÆnicos (pÆg. 64). Adicionalmente, 
Jo en cuenta Ia divulgado en Dl (el cual 
estabIee su capacidad de formar sales 

nosulfOrco), mÆxime cuando el mismo 
Øtodo 6 obtenciOn del compuesto es el 
1 famiIia del documento Dl). Par Ia tanto, 
nato para obtener otras propiedades 
partir de las ensellanzas del estado de la 

ci baja Øtudio, Ia solicitante menciona que 
eæanzas de Dl O D2 do forma individual o 
monoetanosulfonato del compuesto tal y 
medicamento [...]". (Respuesta al Oficio 

espachc advierte a la solicitante que las 
1 y D2, ugieren que los derivados de las 
s el c9rpuesto 3-Z-[l-(4-(N-((4 � metil � 

N-meti-amino)-anilino)-1-feniJ-metiJenJ-6-

lacØuticas, se pueden formular dentro de 
e aprovechar su actividad farmacolOgica 
lulas endoteliales y tumorales dada su 
tirosirquinasa y el complejo de ciclinas 

.1 de Iaresente solicitud sin evidenciarse 
compLesto divulgados en Dl a 132. Par 

Iar la importancia de encontrar una forma 
menos higroscOpica, sin que se logre 

las composiciones que contienen la sal 
netil-piperazina-1-il)-metilcarboniD-N-metil-

iil-2-indthIinona en su forma semihidratada 

e pueb’e cancluir que el estado del ante 
coma :e ne/vindica, panque el estado del 
ensada en Ia mater/a a escoger ía sal 
12864j pay. 4; El. 186). 

que las’ sales de los corn puestos hayan 
s no es una ra.zôn suficiente pana afectai 

n compuesto especIfico que no ha s/do 
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enseæado o sugerido 
pÆg. 4; Fl. 186). 
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la cual s&deniega una p 

por el estàdo del arte 

Frente a Jo anterior, se aclara que el est 
reivindicado en la presente solicitud, porque 
asI como la posibili Jad de q   pueda f 
monoetanosulfonato, as cuales ya son con 
farm acOuticamente a eptables8, luego el hE 
listadas como acept das por la.’ FDA demi. 
medianamente vers da en rELmateria 
monoetanosulfonato on elfin dq mejorar pr( 
dado, toda vez que 30n sales de usa farmac 
una sal reconocida en el estado de la tØcnica 

Adicionalmente, la sol citante argumenta que: 

� ] revisandol s criterios de fonclo estaL 
considerar que fas formas cristaiinas s 
mismos resultan plicables en el presente 

Las sales de un 
que el desarrollc 
respecto a/ efecL 
ambientales, ía 
Ia estabilidad en 
cap ftulo descript 
de una sal adect 
ser obvio que Ia 
ventajosas en el 
en ía pÆgina 3, I 
ía sal del comp 
polimorfismo". (F 

En relación con Jo ar 
es relevante en el pr 
a la forma cristalina II 
de dicha solicitud es 
la tØcnica, Jo que coi 
que reclama la sal m 
la tØcnica. 

ompuesto pueden tener; 
de un med!camento sea 
de Ia estabilidad de las si 

;tabilidad duran(e ía prodi. 
as corn posiciones finales 
v desde ía pÆgina 2, llnea 
da es algaque no es pre 
al monoetanosulfonato dE 
lesarrollo do un medicarnE 
ieas 15 a 16 del capItulo 
9sto no eshigroscópica, 
spuesta J Qficio No. 1 

riorse ti,ene que la cc 
ente casq, teniendo en 
del compiesto sal cÆlci 
ia nueva orma cristalin 
tituye unobjeto totalm 

noetanosUlfonato de ur 

de invención 

revio". (Respuesta al Oficio No. 12864; 

o de la tØcnica sugiere el compuesto 
’ela especIficamente el compuesto base, 
-nar sales, especificamente las sales 
das e el campo tØcnico por ser sales 
o de ue dichas sales se encuentren 
;tra que una persona de nivel tØcnico 
e vela motivada a formar sales 
edades fisicoqulmicas de un compuesto 
itico. n consecuencia, la obtención de 
puede reclamarse coma invención. 

!dos 36r el Consejo de Estado pa.ra 
patenabIes, encontrarnos que las 
0 par izs siguientes razones: 

oiedades muy diferentes que hacen 
s o menos dificil y en especial con 
anciai iniciaíes a varias condiciones 
’on de.la forrnulaciOn farrnacØutica y 
medi&a.rnento (Esto so explica en el 
a ía pØgina 3, linea 8). La selecciOn 
ibIe yen a/ presente caso no podria 
ornpusto tuviera unas propiedades 

(de qcuerdo a lo quo so manifiesta 
lcriptitço de Ia presente solicitud que 
mØs soluble y .rnenos propensa a! 
64; pgs. 5 y 6; FIs. 187 y 188). 

nparaciôn realizada por el soJicitante no 
uentaque el fallo seflalado corresponde 
a de torvastatina, por Ia tanto, el objeto 
i de u.a sal ya conocida en el estado de 
nte dierente all de la presente solicitud 
compuesto ya conocido en el estado de 

No obstante Jo anterior, se debq agregar que?enrente a las formas cristalinas I, II y IV de 
la sal cÆlcica de atoriastatina, ’ ndose y basÆ  el concepto emitido por el Dr. JosØ 

8 Farmacia PrÆctica 
Pharmaceutical salts 
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Al contestar favor in 
de radicación que se in 
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ington Vol.2, 171L Edición ditorial MØdica Panamericana y Handbook of 
ties, selection, and use. Pagina168 y pÆgina 95. 
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Antonio Henao Martinez y la decIración del r. Steplºn R. Byrn, el Consejo de Estado 
confirmO Ia decisiOn do negar el privilegio solicitado Jebido a que en la solicitud no se 
demostraron las ye tajas inesperadas y sorprendentes asociadas a las formas 
cristalinas I, II y IV s bre la forma amorfa, ituaciOn analoga a la quo so cia con la 
presente solicitud, Pu s tras una revision dot nida de los ensayos presentados, no se 
encontrO en la sal rronoetanos.61fonato de -Z-[1-(4-(N-((4-metil - piperazina 1-il)-
metilcarbonil)- N - metil - amino) - anilino) - 1 - enil -metilen]-6-metoxicarbonil-2-
indolinona, alguna pro ledad ventajoa a efec a inesperado frente a las propiedades del 
compuesto base ya re elado en el documento Dl sobetodo en to que tiene quo ver con 
estabilidad. Por otro I do, no es posible afirm r quo :el obtener sales con propiedades 
diferentes a las del compuesto base sea Igo insperado, pues precisamente el 
propósito de la obten iOn do una sat es modi lear la propiedades de los compuestos 
base. -- - --

Por ültimo, la  solicitan e sostiene que "[jJuntQ a ía anterior argumentac/On anexamos a/ 
presente memorial Gatos corn parativos con respcto a otra sal del compuesto 
denominada metanc’s ifonato (q 7besllato); /a curv4 de sorciOn dinÆmica de vapor 
(DVS= dynamic vapor sorption) muestra el co portamiento higroscOpico del mesilato y 
ci diagrama do difraccOn do rayós X en polvo XRPD y el termo anÆl!sis por medio do 
Ia ca/orimetrIa diferen Ia! de barr/do (DS mu stran las caracterIsticas de Ia estructura 
del cristal, A partir do estos datcs, so puede ver que el mesilato es capaz de tomar y 
perder hasta 129,66 de agua. Mbstrando do esta fe/ma una desventaja do esta sal 
cristalina al comparar a con ci nonoetanosu onato (a esilato, el cual toma y pierde 
solamente el 1% do gua), deLido a quo Ia red de cristal cambia es mÆs probable 
cuando el cristal es h groscOpicp. AdemÆs, / s dato de XRPD y DSC muostran que 
para ci mesilato, so es t6 en presncia de una rma cqmpleja poilmOrfica en el cristal, /0 

cual es claram onto una desveçitaja cuando de cofrppara con el esilato, ci cual es 
altamente cristal/no ta y coma puede observa en losdatos de Ia solicitud as[ coma los 
anexos y las datos de Ia respuesta a Ia anteric r acc/On of/c/al". (Respuesta al Oficio No. 
12864; pÆg. 6; Fl. 188). 

En relaciOn con loda 
evidencian nada ace] 
reclamada, ya que 10 
existe en diferentes f 
anhidra puede absor 
conocido en el cam 
presentar diferentes 
como tarea rutinaria, 
mÆs adecuada9. Ader 
estÆn seæalando sob 

9 Handbook of p 

PÆyina 10 do 11 

Al contestar favor In 
de radicaclón que se in 

Cod VeriflcaclOn: 

D5 comparatives allegac Os, esÆ Oficina determina que Østos no 
a de las ventajas o pr piedaes inesperadas de la sal esilato 
nico que dernuestran es que btra sal (mesilato) del compuesto 

rmas cristalinas y quo una, de esas. formas cristalinas en forma 
,er hastaiun 12% do umedad del ambiente. COmo es bien 
o tØcnicq? diferentes ales de un mismo compuesto pueden 
ropiedads fIsicas, quI icas jy fisicoqulmicas y por tal razOn, 
e pruebaentre diferent s saIe del compuesto para encontrar la 
As, si Ias.propiedades entajoas reclamadas del compuesto se 

el comuesto base r veladd en la anterioridad Dl, lo que se 

cal salts, properties, selectic 

eel nCimero S Sede C 
a continuaciór: Se 
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esperarla serla. una comparaci6n con tal c mpu 
compuesto, como lb h ce el solicjtante. 

En conclusiOn, tenen creri cuertque los ar umer 
de manera alguna Jas bjecionel. a la patenta ilidad 
lie Industria y Comerci 

RESUELV: 

ARTICULO PRIMR : Denegar la patente lie i 
"MONOETANOSULFO ATO DE 3.- -[1-(4 
METILCARBONIL) - - MET(LAMINO) � NILIN 
MET0XtCARBONlL.-2- NDOUNQNA Y SU UTI IZACI 

ARTICULO SEGUND Notificar personalmen e el c 
a la doctora Luz Ole encia lie PÆez, en su ca1id 
BOEHRINGER INEL ElM PHARMA GMBH Co. 
entregÆndole copia de

 
la misma 

y 

advirtiØndol que 
reposiciOn, ante e S -periritendente de Ind stria 
interpuesto en el m rn nto lie la notificación a entro 
ella. 

NOTIFIQUESE Y. UMPI 
Dada en Bogota D.C., los 

ZDLJ EL SUPERINTENDNT DE INSTRIA V CO.. ERC 

Doctora - - 
LUZ CLEMENCIA DE P 
Carrera 4 No. 72 -35 
ogotD.C. 

ElaborO: Andres Cases Sant 
Revlsó: Carlos Daniel Lemus 
Revlsó: Jose Luis Salazar Lo 
AprobÆ: Jose Luis Londofo I 
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de radicaciOn qua so in 
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3I nimero 
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24 
de invención 

to y no con otra sal de dicho 

ts de la’  solicitante no desvirtüan 
a sustentada, el Superintendente 

venciOn a la creación titulada 
�(N -((4-M ETI L-Pl PERAZI NA-I-IL)- 
Ib) -1-FENIL -METILEN] 6-

COMO MEDICAMENTO". 

1tenidQ de la, presente resoluciOn 
4i de. apoderada de.  la sociedad 
KG, o a quienhaga sus.veces, 
ontra ella procede el recurso de 

Cornercio, el - cual podrÆ ser 
de los5 dIas hbilØs siguientes a 

SE 
eb 2012 

A . 
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