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| invencién -tiene o ‘no nivel’ inventix_ro‘ cy €l cual estd dirigido a

' conteste_mr J_.a SLgulente_ p_rt_egunt_a:" ’

“la pregunta a contestar es si temendo en cuenta. el estado de la técnica en su
'conJuntd existe aiguna mdlcacwn que lleve a- la persona versada en-la materla a"'

modificar o adaptar el estado de la técnica mas cercano para resolver el problema
: tecnlco, de tal forma que llegue a un resultado que estuviera mcluido en el tenor de
“las. rewmdlcacxones .

: Por 1o tanto, el Manual y el’ método problema solmnén son muy
claros ‘en seﬁalar que la conclus:l.én sobre ‘La falta de- nlvel :anentlvo
de . una. lnvenc:v.én solamente ~es pomble 81 existen enseﬁanzas o
_ sugerencias -claras’ en el esta.do del arte sobre 1a :anencJ.on, esto es,
. - '__'sobre la forma cémo se soluclona el problema técnico en cuestién.

- E1l mismo Manual = indica. quéi algunos. dé- -le'- lndlClOS para
identificar la exiSténcia\ ‘de nivel :;Lm'rent'ivo ‘son: 1) el hecho de haber
superado un p.’!’.’ej'LIlc:‘LO téonico anter:.or,__ ii) el hecho de ‘haber superado
_d:.f:.cultades téenicas - -reales vy iii) el hecho de que la. :anenc:.on -
-'res_ponda a una ngces_:.dad ya. a_nt:.g:ua ' pe_rmanente y:aun insatisfecha.

Ahora"bien, se desea poner de presente gque el ‘bromhidrato de

citalopram y el bromhidrato de esczl.talopram ~son dos. éompu_e_sto's
diferentes con propied-ades fls:Lcoquimlcas diferentes tales como - la.
:-tendencua a la crlstallzacn,on y el punto de fu31én,_ tal como se ha
Idescrlto en documentos anterlores con respecto a este caso.

. ' R Por consn.gulente, una persona medlanamente versada en la materia
| ne podria predec:n,r la presente 1nvenc1.én -aun cuando. el arte previo
.kensene el bromhidrato: de c1talopram crlstallno,' es decz_r,: a partir de
los documentos DLy D2 o su comb;x_nacn.én, una persona medianamente
versada en la materla ‘no - puede derlvar la manera cono obtener el'
'bromhj.drato de esc;talopram crlstallno. ‘ '

En_ este c-aS'O"'pafticular ‘se fequirier'on mediéiones eSpec:i'ales para .
~mantener el lote de crlstallza01on seco, tal como  se descrlbe en’ los_-~
.-'_'.ejemplos de la. SOllCltud con el fin de obtener el bromhldrato de
‘escitalopram cristalino.
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Adicional a lo anterior, es relevante mencionar que los intentos

descritos en el arte previo, tales como los métodos descritos en D2, no

habian sido exitoscs para obtener el bromhidrato de escitalopram.

Por lo tanto, debe. considerarse que la presente invencidén posee

nivel inventivo sobre el arte previo.

Por lo tanto, D1 y D2 no son anterioridades validas capaces de
afectar el nivel inventive de la presente solicitud y esta objecidn se

debe tener por superada.

7. Puesto que se han atendido a cabalidad las observaciones hechas por
‘ su Despacho sobre la presente solicitud de patente, atentamente
solicito que se continte su tramitacidédn. Sin embargo, en caso de gque se
considere que existen todavia objeciones sobre la claridad y concisidn
de la presente solicitud, solicito atentamente y en virtud del articulo

45 de la Decisién 486, expedir una nueva Accién oficial.
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(%) New enantiomers and their isolation.

@ The novel (+)-snantiomer of 1-(3-d'sme(hylaminopropyi)-1-(4'-ﬂuoropheny‘)-1,3-dihydroisobenzofuran-5-car-
bonitrile as well as acid addition salts thereof are described as valuable antidepressants, geriatrics or_in the

treatment of obesity and alcoholism.

Novel intermediates and a method for the preparation of the ( +)-enentiomer as well as the racemic mixture

are described.
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(54)  Citalopram hydrobromide crystal and method for crystallization thereof

(87)  According to the present invention, citalopram
hydrobromide dissolved in a solvent containing at least
one member selected from the group consisting of al-
cohol having 1 - 3 carbon atoms, water and acetone is
crystallized or recrystallized while controlling the cooling
rate, thereby to 1) provide an industrial method for crys-

tallizing citalopram hydrobromide, which enables easy
control of the crystal characteristics, such as particle
size, particle size distribution and aspect ratio and the
like of the crystal, and 2) provide citalopram hydrobro-
mide crystal having crystal characteristics useful as a
pharmaceutical bulk.
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5 en su forma c:rlstahna e Lo e













