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Referenda Expediente N° 05-097540 

Asunto Respuesta a’ Oficio 14798 del 24 de diciembre de 2009 

respecto a la Solicin’d de Parente de Invencion titulada 

"COMPOSICIÔN FARMACEUTICA EN SOLUCIÔN 

QUE CONTIENE UN INHIBIDOR DE LIPASA Y 

PROCESOS PARA SU FABRICACIÔN AS! COI40 LA 

PRESENTACIÔN FARMACEUTICA QUE LA 

INCLU’YE". 

Solicitante: PROcAPS S.A. 

Yo, CIELO ANGELA PENA RODRIGUEZ ahogada con tarjeta profesional 

N° 82701 del Conscjo Superior de la Judicatura, en ml condicion de m’eva apoderada, 

segUn memorial de sustitución radicado en esa entidad ci pasado 26 de noviernbre de 

2009, en rcpresent2ciôn de  la sociedad PROc’APSS.A. conformada hajo las Ieyes de La 

Republica de Colombia y domiciliada en la ciudad de Barranquilla, Colombia, 

atentamente manifiesto que estando dentru del tØrmino de Icy y per ordcn expresa de 

ml representada, como resultado del examen de fondo realizado con fundamento a! 

articulo 45 de la decisiOn 486 dc la CAN, me permito presentar respuesta al Oficio de 

la referenda, bajo los siguientes. 
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1. DE LA SOLICITUD DE PATENTE. 

1.1. fi El senor exarninador recomienda ajustar ci titulo a In que Se desea proteger 

a traces del capitulo reivindicatorlo. Sobre este resepeto, presento a ese 

despacho nuevo titulo en reemplazo de manera que debe quedar de Ia 

siguiente nianera: 

"COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMPRENDE ORLISTAT 

EN SOLUCION, SU PROCESO DE CONFORMACION Y 

PRESENTACION FARMACEUTICA QUE LA INCLUYE’J 

1.2. El senor exarninador Se refiere a aspectos de forma que deben reiterarse y 

St coherentes con ’a materia definida en ci capftulo descriptivo. En materia 

del capitulo reivindicatorio, Se presenta uno nuevo en reemplazo del anterior 

que corrige estos aspectos definidos por CI senor exanhnador y son 

consecuentes con ci aruilisis de patentabilidad comentado adelanre. 

1.3. Igualiriente, ci seæor exaniinador advierte que Las reivindicaciones no on 

coherente con la descripcion respecto a que comprende un inhibidor de lipasa 

pero en las reivindicaciones se refiere a orlistat. Sobre ese respecto me permito 

precisar que en la pÆgina 5, pârrafo 2 se refiere a que  "Ia invencidrr Se relaciona 

con una cornposicion fa,m.aceutica que comprende par Jo mews un inhihidor de Jipasa"; 

en pâgina 5 pÆrrafo 3 "( ... ) El nhthidor de Upasa de la presente invertcidn es an 

irthibidor de lipasa gastrointestinal tal corno orlistat(,J". Igualmente Se define que se 

debe solubilizar y para ello en la pÆgina 6, parrafo 2 la dcscripciOn define "...) 

En una modahdad prferida de La imencOn, el solvente puede ser elegido del grupo 

thetilenglicol monornetil Øter (...)". 

1.4. Pot In tanto se ha redefinido ci preambalo de la clausula I, precisando la 
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materia sobre La alat se busca protecciOn y en la pane caracteristica to cide Se 

considera novedoso y de altura o five1 inventivo, que ci orlistat estÆ presente 

en solucion y esth soluhilizado mediante la combinacion con dietilenglicot 

monoetil Ætcr. La clausula de proceso Se redefinido advirtiendo to que se desea 

proteger y Se han eliminado lag clÆusulas referentes a los porcentajes tal y como 

to sugiere Cl senor examinador. Las clausulas de la forma farmaceutica se han 

unido conforrne se indica por ci senor exarninador. 

1,5. Asi las cosas, ci capitulo reivindicatorio si estÆ sustentado en Ia description 

y Se adecuo conforme Se ha indicado, por to que solicito respetuosamente a ese 

despacho sea aceptado et nuevo capitulo reivindicatorio anexo ala presente,] 

2. ANALISIS DE PATENTABILIDAD. 

2.1. El examinador acepta ci nuevo capituto reivindicatorio y en ci item de 

analisis de patentahitidad referenciado en ci punto 6 de su escrito de oficio, 

iniciatmente presenta on cuadro comparativo con ci documento 

D1(W00209843). 

2.2. Una vez presentado ci cuadro comparativo con ci documento anterior 

Dl(W00209843), ci senor examinador se rcficrc at primer hioque de 

reivindicaciones precedida por aquella ctusuta independiente 1 a que: 

"to soluciOn Se diferencia de Dl, en que ºsta, usa con’to .coiuhiiizanre deL 

orlistat ci sokente dieriL’nglicol monoetil ºrcr; mientras que en La 

anterioridad utiliza un dcido graso o una Sal c/c acido graso para 

Carrcra 13N- 119-95 Ofirina 104.TeI. (571) 13 L 13- hx (571) 12 1979 3 

Lii a ii; negoc iosopr imlIl i-cu - CO iii www- 0 pfltfl LI it L-CO Co fl 

Bogoh Co[oinbia 



CTOPUMUM 

C 
Derecho de Ia Cornpe.tencia, Propiedad 

I iidi istrial v Comer( in Exterior 

soluhilizar ci orli stat (.3" 

2.3. En efecto, Esas una de las caracterjsticas hsicas de novedad y afrura 

inventiva (IC to prcsente invenclOn, dado que ci objetivo segiln se evidencia 

dentro del escrito descriptivo, en ci item de objeto de to invenciOn, ci interes 

del inventor es (et resaito es nuestro): 

’pro porcionar una composición farmaceutica en soluciOn, que incluya 

an inhibidor de iipc&sa tat como ci orlistat. Al proporcionar ci oriistac en 

sotuciOn, este tendrd twa mayor velocidad de disoludón 

consecuentemente una mayor acnvidad rcrapØutica (.. 

Dondc tat soluciOn se deriva de Ia materia conocida en to tØcuica tat y como 

aquelia evidenciada en los documentos de Estados LTnidos 4’598.089 y 

4’983.746, ademas del conocimiento d& ane respecto a que, segün Se indica en 

to description en e1 one previo de to invenciOn que (et resaito es naestro): 

o "(..) ci orlistat exhihe baja soluhilidad y baja ve!ocidad de 
disolucian en los ,nedios hio!ogicos (.3"; 

o (,..) solo cierro porcentaje del farmaco es disueito en ci 
organismo exhibiendo en ntuchos casos una may limitadg 
acrividad terapdutica (.3; 

o "( ...) Orhstat Cs twa sustancia de naturaleza lipofthca, con may 
baja solubilidad en agua (< 0.01 mg/mi) dentro de los rangos 
de pH fisiologkos( .3; y, 

o "(..) Los excipienres utiiizados en nuestra forrnulacion 
garantizan una buena solubilidad y una buena Taut de 
disoiución en ci tracto gastrointestinal (TGI)". 

Segun se exponc el-I dicha description, ci interØs de too inventores es 
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precisamente Cl tnejorHr [a biodisponibilidad del acrivo deiitro organismo y en 

consecuencia una mejor actividad terapØutica. 

2.4. fiRcspecto al cfecto tOcnieo ci examinador so refiere a que no hay evidencia 

de tina ventaja tØenica por ci hecho de uritizar dietilenglicol monoetil Øter en 

comparacion con un %cido graso, 

2.5. No es cierto. El hecho de proveer una cornposiciOn farmacOutica en 

soluciOn es sabido que comprende urn’ mayor velocidad de disolucion y 

consecuenternente una mayor actividad terapeutica frente a una cornposiciOn 

en forma sOiidaj La misma anterioridad define In irnportancia de solubilizar ci 

orlistat de so forrnulacion SOLIDA que tiene on compuesto activo con on 

punto de fusion de > 37°C,  tin acido graso o Ia Sal del acido graso o sus 

mezclas, y opcionalrnente tin excipiente farinaceuticarnente aceptabie y que los 

dos primeros compuestos muestran una depresion al entrar en contacto con 

Una sollicion acuosa. Veamos, dicha anterioridad Dl define en In cLusula 1: 

"I. A solid pharmaceutical composition comprising a) a solid 

pharmaceutically active compound which has a melting point > 37 C 

and l) a [cnn acid or a fatty acid salt or a mixture of a fatty acid anzl a 

fatty acid salt, and c) optionally additional pharmaceuticaltv acceptable 

cxci pients, characterized in that the constituents of a) and Li) show a 

depression of their melting points to < 37 C upon contact with an 

aqueous solution. 

(c) 

2.6. (;Iaramentese evidcncia en el documento Dl que In composiciOn 

farmaceutica contiene Ins principios activos en forma SOLIDA que se 
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solubiliza a una temperanira determinada dentro del organisrno donde In 

solithilidad de dicho principio activo estä en funciori de In interacción 

eutØctica entre ci pnncipio activo lipofilico ORLISTAT y ci acido gras2J Pot ci 

contrario. In solicirud 05097540 hace referencia a que el principio activo 

ORLISTAT Se encuentra en SOLUCION debido al excipierne transcutolfi 

(dietilcn2iicol monoetileter) one IC rermite dicha propiedad, cumpliendo con 

ci objetivo principal referenciado "( ...) pro porcionar una cornosiciOn fannzzceutica 

en sotución,  que inciuca on inhibido,  <le lipasa id come ei orlistat (.4", ensenanza de 

los conocidos cr1 ci atre. donde saben que una t,resentaciOn en sotuciOri 

comprende una meiorada y eu’caz absorcion en ci oranmmo frente a 

presentaciones sólidas, de manera que tal y corno Se define en la descripciOn de 

jo prcscnte inverxción, que "esce tended nor,mayor vejocidad de disolucion v 

consecuennimente una _Y_ actividad terayºutica  C..)". 

2,7.b hi exarninador se refiere a que ci problema tØcnico CS proveer Una 

composicion alternativa en SOLUCION como Ia de Dl que son 

composiciones farmacetiticas solidas que none ci orlistat en soiuciOn. 

2.8. No Cs cierto. La presente invention no Cs alternation cues to intention es 

rncjorar In velocidad de disolucion y mcjorar consecuentemente In actividad 

terapØutica por 10 que 110 Cs alternativa 5mb Una presentaciOn que supera CI 

arte anterio.{Ei documento Dl, no revela ci orlistat en una soluciOn sino en 

forma SCLIDA, diferente es que Se soiubihiza en ci organismo on funciOn de to 

interacchn eutØctica en-,.re Cl principio activo lipofilico ORLISTAT y ci acido 

graso a una temperatura ? 37°C. Dc hecho en In clausula 1 se refiere a que el 

activo es sOlido pues dice "C.) Awful pharmaceutical composition comprising a) a 

solid phanrraceuticaUN active compound C...)". 

2.9. La composiciOn de to anterioridad DI no argumenta que es una 
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SOLUCION. Atli se evidcncia que Cs una ftrmuIación SOLIDA. Ciaramente 

estipula que Cs una compOsiciOn farmaceutica solida Ia cual tiene an 

cornpuesto activo con on punto de fusion de > 3711C, tin acido graso o to Sal 

del acido graso o sus mezclas, y opcionalmcnte an excipiente 

farmaceuticamente aceptabk y que Ins dos prirnCros compuestos mucstran dna 

deprCsiOn at entrar en contacto con una solaciOn aCUOSa. 

2.10. El examinador SC rcfkrc a que en la matcria de conocen las composiciones 

de Dl en la que ci acido graso es utilizado para soluhilizar Cl orlistat para 

rCalizar formas farinacenticas solidas en capsulas de gelatina blanda y que 

ademas Se conoce que ci orlistat presenta baja solubilidad en agua y que 

deriva de manera evidente del estado de Ia tºcnica. 

2.11. Es parcialmente cierto. La reivindicaciOn I y sus dependientes de la 

presenta invencion no se refieren a una forma farmaceutica de capsula blanda 

o forma sOlida, por el contrario Se refiere Cs a una composición donde el 

orlistat se prcscnta en SOLUCION. Por An, no es claro para los conocedores 

en c1 ar(e Ci comparar an. coinpo1ci6rI con (i acrive on forma SOLIDA de Dl 

con el acti’ o en SOLUCION següir Ia presente invenciOn.  As’ las cosas, CSta 

reivindicacion I de la presente invention si CS NOVEDOSA Y TIENE 

ALTURA INVENTIVA pues SC refiere es a: "C..) Composicidn farmaceutica 

CA PA CTERIZA VA PORQUE comprende orlistat en soluciOn; solubilizado 

mediante La combinación con dietilenglicol rnonoetil Øter (.,,/’, Como tal, esta 

clausula I no se refiere en ningün momento a una capsula blanda o a una 

capsuia dura o cualqaier orra forma farmaceutica solida, Se refiere es a aim 

composiciOn donde ci oriistat Sc presenta en SOLUCION, materia diferente 

dc la antcrioridad Dl. Ello tiara carnplir exactainente con to que indica el 

senor examinador, que es ampuiamente conocido, c]ae ci "orlistat bresenta baja 

Carrera LN 11995 Oficina 104. Tel. (571)21.31213- Fax(S7l)ô  121979 7 

ii: negocio@optiniLl In-co corn WW\ . Op r intl lrnco CO In 

Bogo r (:o in ml, a 



14+ 

CTOPUMUM76

 
Derecho (le Ia Cornpetencia, Propiedad 

IndLJslriaI y Cornerelo Exterior 

soiubihdad en aua" por to gue ci obietivo es ilna comuosicion en SOLUCION 

ara 5cr administrada en ese mismo estado, en SOLUCION, clue por su aroma 

v sabot desagradahle, durance La ingestion una alterativa conseciientc Cs QUC Se 

in2esre dentro de wia cªpsuia bianda de gelatina, donde los juos Qastricos 

rompen to capa de barrera yet activo en SOLUCION hace contacto directo en 

ci estOmapo v donde su inconveniente de insolubilidad en aua Se ha 

superado 

2.12. Pot otro lado, ios excipientes farmaceuticamente aceptahies clue rnenciona 

ci documento Dl, ningirno solubiliza ci oriistat, en su mayoria son compuestos 

sohdos que sirven coino vehiculos para Sistemas de entrega o composiciones 

sOlidas. Dicha anterioridad no demuestra dentro dc su escrito ci hecho de 

soiuhilizar ci or! istat. Dc hecho afirma en la reivindicacion 29 y 30 quC: 

29. The compositions according to any of claims I to 28 comprising 

one or more pharmaceutically acceptable excipients selected from the 

group consi.ctng of mannirol, lactose, HPMC, talcum, sorhitol, 

polwinylpyrrotidone, lecithin, trimyristine, polyethylengtycot, sucrose 

ester, poly.corhate, pobwxethybamcrearare, and dime thL con. 

30. The compositions according to any of claims I to 29 comprising a 

sucrose ester and/or lactose as phzimiaceutically acceptable excipients." 

2.13. Por todo to anterior, to clausula 1 si contempiaria ci requisito de ALTURA 

INVENTIVA frente at documento Dl, puesto clue Se refiere es a orlistat cit 

soiuciOn y no en forma sOlida y no seria un objeto ciarmente coinparativo y 

(Die Sc derive de forma evidente. 

2,14. Ahora hen, en materia del proceso, ci senor examinador se reficre en La 

invcnciOn se mczc]a ci transcutolfi (dietilenghcoi monoetilcter) y ci acido 

graso finalmenrc ci orlistat, mientras clue en Dl se mczcIan at mismo tiempo 
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2.15. Es cierro, Existe gran diferencia en ci proceso dado a que Se requicrcn 

objetivos distintitos y es que en La presente invenciOn Se debe disponer del 

orlistat disuelto y en soluciOn por to que se debe disoiver por completo, 

mientras que en In anterioridad Dl no Sc requiere ci orlistat en solucion sino 

simpleniente conlo una mezc!a como tin COMPLEJO. 

2.16. En efecto, en inateria del proceso, ci fundaniento de In publicacion Dl es 

completamente diferente con-iparada con In presente irivenciOn, ya que en ella 

estipulan una mezcla entre ci orlistat y dicho Acido graso para formar Un 

coinpiejo y opcionalmente usan at excipiente farmaceuticamente aceptable 

como agente transportador (Carrier). Esto se deniuestra en In clausula 34: 

"34. A process for preparing a composition according to any of claims I 

to 32, comprising mixing a pharmaceutically active compound as 

defined in claim 1 with a fatty acid or fatty acid salt or a mixture of a 

fatty acid and a fatty acid salt, and optionally, or more 

pharmaceutically acceptable diluents and/or carriers." 

Yen el ejemplo 6 qIte ilustra y comenta: 

ExamDle 6: OrlistatIfatty acid/fatty acid salt 

Preparation of the fatty acid sodium salt complex: 

COMPOSITHON V 

sodium laurae 30 mg 

auric acid 30 mg 

II orlistat 120 mg 

(water) (0,1 ml) 
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"A complex between sodium laurate and lam-ic acid is formed, which 

can he achieved in standard procedures, c. g. intensive mixing the 

substances at elevated Temperatures ( > 40), with or without the 

addition of solvents (water, ethanol) or dning of the sotubilized fatty 

acid/fatt-v acid salt mixture. The lau,ic acid/sodium laurate complex is 

mixed with orUstat by commonly used equipment until homogeneity is 

achieved. The composition is dried at30 C in Vacuum to constant 

weight. Exposure of the dried mixture to buffer solutions pH C 8 at3 7 C 

(e. g. anificial gastric juice led to the formation of liquid orlistatjatty 

acid droplets" 

2.17. Por at contrario1 proceso de la presente invenciOn identiuica clararnente 

ties etapas, donde, en In primera de elias so mezela et Dietiiengiicol monoetil 

Øter o Transcutol HPfi con ci acido graso at ala1 actUa como Un cosolvcnte en 

dicho proceso, y una vez hornogenizada to mczcla entre ci soivente y ci Acido 

graso Iormando una SOLLC1ON en una tercera etapa o paso Se adiciona ci 

Orlistat para set solubilizado. La anterioridad Dl no evidencia dicha 

metothAogt3jDurante la primera etapa del proceso objeto de Ia invenciOn, Se 

mezcia ci soivente eon cido graso a diferencia do to anterioridad donde so 

mezcIa primero y en estado solido ci Orhstat con ci acids graso para obtener 

una mezela sOiida, 

2.18. Son tan diferentes dichas composiciones, clue do In anterioridad Dl, es 

posihie obtener TABLETAS, SACHETS, TABLETAS MASTIcABLES, 

CAPSULAS DURAS, etc; mientras clue a partir del objeto de Ia presente 

invenciOn se obtiene una SOLUCION para 5cr eneapsulada en (APSULAS 

BLANDAS DE GELATINA. 

2.19. Por In tanto, ci prohiema tØcnico a resolver de eada woo son diferentes y sus 
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procesos, en consecuencia, son diferentes. 

2.20. MI las cosas, la clausula 4 si contemptaria ci requisito de ALTURA 

IN VENTI VA frente at documenro Dl, puesto que se refiere es a un proceso 

para conlormar una composicion que comprende ci oriistat en sotuciOn y no 

an proceso para conformar una composiciOn en forma SöLIDA y no seria an 

objeto claramente comparativo y que Sc derive de forma eviderite. Dc hecho 

los pasos o etapas son diferentes como to evidencia ci senor examinador en su 

escrito. 

2.21. Ahora hien, en materia de [a prcsentaciOn farmaceutica tai como una 

cApsula de gelatina bianda, ci senor examinador se rcfiere a las reivindicaciones 

8 y subsiguientes a que 

"Ia solución se diferencia de Dl, en que Østa, usa como soiubilizante del 

ortistat ci solvente dieriienglicol monoet(l Øter, rnientra.s que en Ia 

antcriortdad utiliza un acido graso o una sat de Æcido graso pam 

soluhilizar ci on istat C..?’ 

2.22. En efecto. Como Se ha descrito en la presente solicipid, esta es una de las 

caracteristicas importantes objeto de protccciOn. La invenciOn presente se 

rclaciona con on medicamento para tratar Ia ohesidad que muestre aim alta 

actividad y pocos efecros secundarios, de rnanera que tendra urn mayor 

velocidad de disoluciOu v consecuenrementc una mayor actividad terapØntica. 

2.23. Respecto al efecto tecnico ci examinador se refiere a que no hay evidencia 

de una venraja tØcnica por ci hccho de utitizar dietilcngiicot monoctil Øter en 

comparaciOn con an acido graso. 

2.24. No es cierto. El hecho de proveer una forma farmaceutica en soiuciOn es 

sabido que comprende una mayor vetocidad de disoluciOn y consecuentemente 
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una mayor actividad terapØntica frcnte a dna presentaciOn en forma sOlida. La 

misma anterioridad Dl referenciada par ci senor examinador, define la 

importancia de sohubilizar ci oriistat de sit formulacion SOLIDA que tiene on 

cornpuesto activo con an punto de fusion de > 37°C,  an Æcido graso o It Sal 

del acido graso 0 SkIS rnezcks, y opcionalrnente tin excipiente 

farmaceuticamente aceptahie y clue los dos primeros conipuestos niuestran una 

depresion at entrar en contacto Con una soluciOn acUosa. 

2.25. Respecto at problema tecnico donde ci examinador se refiere a clue es Ufla 

alternativa a las ya conocidas. 

2.26. No es cierto. La intention de la preseute invenciOn comprende ci objetivo 

primordial de rnejorar la velocidad de disolucion y mejorar consecuentemente 

la actividad terapeutica par to que no Cs alternativa sino una prescntación que 

supera ci inc anterior. 

2.27. El objeto de la presente solicitud Cs proporcionar una composición 

farmaceutica en la que ci principio activo (Orlistat) Se encuentre en soluciÆn y 

antique dichas composiciones de Dl puedan administrarse en capsulas biandas 

de gelatina, ci principio activo de dicho documento Dl no se encuentra en 

soiuciOn, sino en forma sohda, marcando una diferencia considerable a la hora 

de Ia comparaciOn que realiza ci senor exarninador, 

2.28. El principio activo orlistat del docuniento Dl, se encuentra en forma 

sOlida, no en soiucion, pues claramente en ci capitulo descriptivo, lincas 16 a 

la 28 poderrios obsenar que Se provee una composiciOn farrflacØutica capaz de 

transforniar ci principio activo despues La inestiOn oral de una forma solida 

(punto de fusiOn 37-C) a una forma liquida. En la presente invenciOn se 

provee una coinposiciOn farmacØutica donde ci principio activo Se encuentra 

en so]uciOn (objeto de la invenciOn) conio producto terminado antes de la 

ingestiOn por pane de tin set humano y no se basa en ci punto de fusion del 

Canera 13 N 11995 011cina 104. TeL (571)2 13 12 13- Fax. (571)6 12 1979 12 
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principio activo, come ci docurnento Dl y utiliza ci Transcutol (Dietilenglico, 

inonoetileter) para entregar ci principio activo en solucion, en cambio ci 

documento Dl utiliza los fluidos gÆstricos para solubilizar ci principio activo 

que se encuentra en estado sóiido a la hora de la ingestiOn. 

2.29. El Documento Dl no entrega ci principio activo en soiuciOn, pues cliche 

documento revela que aprovechan ci prnto de fusiOn del principio activo 

orlistat y ci pH de algunos fluidos gAstricos Ej.: come la saliva. Para que ci 

principio activo Se libere una vez entre en contacto con Is saliva despues de sit 

ingesdOn. En ci caso de nuestra invenciOn ci oriistat es solubiiizado at entrar 

en contacto con ci transcutol (dictilenglicol monoetlicter) excipiente que no es 

utiiizado en ci Dl, pues las tecnologias empleadas en ambas invenciones son 

diferentes. Nuestra invenciOn es ci resuitado de ’in trabajo arduo de I&D, 

donde nuestros inventores invierten ticinpo y esfuerzos para encontrar una 

forma de proveer ci principio activo Olristat en soluciOn, solucionando an 

prohiema tØcnico que no ha sido resuelto por otros a la fecha de radicaciOn de 

la presente solicitud de patente. 

2.30. Con esto queda ciaramente dernostrado que las tecnoiogias aplicadas son 

diferentes aun, cuando ainbos principios arrives puedan presentarse en la 

rnisma forma farmaceutica como es la capsuia blanda de gelatina 

2.31. Ahora bien, con ci Ænimo de reiterar Is dehida aciaraciOn de los ternaries 

sabre los cuales se presenta la soiicirnd de patente, me permito presentarie a 

usted tin nuevo capitulo reivindicatorio, deride Se han especificado aUn arks 

Ins tØrininos sobre los cuales Se pretende obtener patente, de mancra que Sc 

pueda considerar come novedosa y con alnira inventiva. 

2.32. Con to anterior esperamos haber curnplido con los requerimientos exigidos 

por este despacho y solicitamos Sc practique an nuevo examen de fondo 

conforme ci articulo 45 de la Decision 486 de la ComisiOn de la Cornunidad 

(2arrcra 13 N" 1I9-9SOticina 104. Tel. (571)71312 13-Ex,(571)6 121979 13 
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Andina y en consecuencia sea concedida la presence conforme ci nuevo 

capitulo reivindicatorio anexo ala presente. 

3. FUNDAMENTO DE DERECHO 

Fundarnento est:a rcmisiOn en las normas legales siguicntes: 

3.1. Numeral 1 del articulo 586 del Codigo de Comercio, 

3.2, Articuo 43 de la Decision 486 de la Comision del Acuerdo de Cartagena. 

3.3. En las dems norrnas concordantes, 

4. ANEXOS. 

4,1. NUEVAS RE1VINDT(AC1ONES. 

4.2. NUEVO TtTULO. 

Carrera 13N' 1I9-9OfIciva 104. TO. (571)21312 13 -Fax, (571)6121979 14 
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5. NOTIFICACIONES 

Para efectos de notificaciones que por disposicion del artictjlo 50 del flecreto 

01 de 1984 dcbe hacer su Despacho, informo quc mi represcntada y ’a suscrita 

recihiremos notificaciones en Ia Secretaria de su Despacho o en mis oficinas de 

abogado situadas en la cart-era 13 No 119,95 Oficina 104 de esta ciudad de Bogota. 

Seæor Superintendente, 

CIELO ANGELA PEFA RODRIGUEZ 

CC. 51’940.252 de Bogota 

T.P.A. 82701 del C.S. de la J. 
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PATENTE DE INVENCIÔN 

TITULO: COMPOSICIÔN FARMACEUTICA QUE COMPRENDE 

ORLISTAT EN SOLUCIÔN, SU PROCESO DE 

CONFORMACIÔN Y PRESENTACIÔN FARMACEUTICA QUE 

LA INCLUYE. 



REIVINDICACIONES 

1. Composición farmacØutica que comprende orlistat CARACTERIZADO 

PORQUE el orlistat esta presente en solución; solubilizado mediante la 

combinación con dietilenglicol rnonoetil Øter, donde dicho solvente estÆ 

presente en una cantidad de 1 a 89% del peso total de la composición en 

solución, preferiblemente entre una cantidad de 5% a 70% del peso total 

de la composición en solución. 

2. ComposiciÆn farniacØutica segOn la reivindicación 1 CARACTERIZADA 

PORQUE el orlistat en solución estÆ presente en una cantidad entre el 5% 

a 90% del peso total de la composición en solución, preferiblemente entre 

10% y 80% del peso total de la composición en solución. 

3. Composición farmacØutica segün  la reivindicación 2 CARACTERIZADA 

PORQUE adicionalmente comprende un Æcido graso o una de sus sales y 

estÆ presente en una cantidad entre 10% a 79% del peso total de la 

composición en solución, preferiblemente, estÆ presente en una cantidad 

entre 15% a 70% del peso total de la composición en soluciOn. 

4. Proceso para preparar la composición farmacØutica que comprende orlistat 

en solución de las reivindicaciones 1 a 3, donde el proceso estÆ 

CARACTERIZADO PORQUE comprende: 

i. una primera etapa donde se mezcla el solvente dietilenglicol monoetil 

Øter con el Æcido graso o una de sus sales; 

U. una segunda etapa donde se homogeniza la mezcla entre el solvente 

y el Æcido graso o una de sus sales para obtener una solución. 

Hi. una tercera etapa donde se adiciona a la mezcla en solución anterior 

el orlistat para su solubilizaciOn. 



5. Una presentación farmacØutica tal como una capsule de gelatina blanda que 

comprende orlistat CARACTERIZADA PORQUE el orlistat estÆ presente en 

solución en una cantidad entre el 5% a 90% del peso total de la 

composición en solución, preferiblemente entre lO°Io y 80% del peso total 

de la cornposición en solución; solubilizado mediante a combinadón con 

dietilenglicol monoetil Øter, donde dicho solvente estÆ presente en una 

cantidad de 1 a 89% del peso total de la composiciOn en solución, 

preferiblemente entre una cantidad de 5% a 70% del peso total de la 

composiclØn en solución; y, donde adicionalmente comprende un Æcido 

graso o una de sus sales y estÆ presente en una cantidad entre 100Io a 79% 

del peso total de la composición en solución, y preferiblemente estÆ 

presente en una cantidad entre 15% a 70% del peso total de la 

coniposición en solución. 
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32. The composition according to claim 31 comprising 1.5 g lactose. 

33. The compositions of any of claims Ito 32 for use in the treatment and prevention 

of obesity. 

34. A process for preparing a composition according to any of claims Ito 32, 

5 comprising mixing a pharmaceutically active compound as defined in claim I 

with a fatty acid or fatty acid salt or a mixture of a fatty acid and a fatty acid salt, 

and optionally, or more pharmaceutically acceptable diluents and/or carriers. 

35. Kit for the treatment of obesity, said kit cornpriing a first component which is a 

lipase inhibitor and a second component which is a fatty acid or fatty acid salt or 

a mixture of a fatty acid and a [itty acid salt in a unit dosage form. 

36. The use of a composition according to any of claims 1 t 32 in the manufacture of 

medicaments useful for the treatment and prevention of obesity. 

37. A method of treatment of obesity in a human in need of such treatment which 

comprises administration to the human of a therapeutically effective amount of a 

IS lipae inhibitor, a fatty acid or fatty acid salt or a mixture of a fatty acid and a fatty 

acid salt as defined in claims Ito 32. 

IS A lipase inhibitor and a fatty acid or fatty acid salt or a mixture of   fatty acid and 

a fatty acid salt as defined in claims Ito 32 for the treatment and prevention of 

obesity. 

2(J 39. The invention as hereinbefore described. 
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For example, lipase inhibitor molecules orlistat (tetrahydrotipstatin), or structurally 

related compounds, e.g. 2-oxv-4H-3,1-benzoxanzin-4-ones as described in W000/40569, 

or 2-oxo amide triacvlglycerol analogues (S. Kotsovolou, A. Chico, R. Verger, C. Kokotos 

Bis-2-oxo amide triacylglycerol analogues: A Novel Class of Potent Human Gastric Lipase 

Inhibitors. J. Org. Client, 66, 962-967 (2001)) are molecules that may degrade during 

storage by different mechanisms. It is well known that degradation velocity depends to a 

large extent from the physicochemical state of the active compound. In general, drug 

ctvstals have higher chemical stability compared to drug molecules in the amorphous or 

liquid state. Therefore, for good storage stability it is desirable to incorporate drug 

I o molecules in the crystalline form into the drug delivery system. It is, however, also well 

known, that in most cases pharmacoactivity is related to physicochemical states with high 

mobility, e.g. the solubilized or molten molecule. Therefore, from the point of 

pharmacoactivity, the drug molecule must be either given in a solubilized form or 

transform into a ,solubilized form within the body. 

15 Both stability and activity aspects have to be considered. Therefore, the development 

of a drug -crystal loaded carrier which releases a solubilized drug is the most desirable case. 

This concept is easily realized for water-soluble drugs (e.g, ascorbic acid). However, the in 

situ transformation of poor water-soluble drugs remains a challenge. 

Surprisingly it has been found that fatty acids and/or fatty acid salts transform with 

20 pharmaceutically active compounds, preferably lipophilic compounds, into liquid droplets 

under conditions simulating the physiological environment. A critical role plays the pH -

value which transforms a part of the fatty acid salt into the protonated fatty acid. 

Protonated fatty acids depress the melting point of certain lipophilic pharmaceutically 

active compounds, e.g. lipase inhibitors like orlistat, and are able to solubilize sufficiently 

15 amounts of the pharmaceutically active compound. Due to the eutectic interaction 

between the compounds, the melting point of both the lipophilic pharmaceutically active 

compound, e.g. orlistat with a melting point of 43°C and the fatty acid drops below body 

temperature (<37°C). Therefore, the lipophilic pharmaceutically active compound, e.g. 

orlistat, and the fatty acid are released in the liquid phase although their (individual) 

30 melting points may exceed the body temperature. 

Accordingly, the present invention relates to a solid pharmaceutical composition 

comprising 

a solid pharmaceutically active compound which has a melting point ?: 

37°C and 
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Radioación No. 
ClasificaciOn Internadonal (IPC): 
Concepto TØcnico No. 

Patente de Invención 
x 

Via Nacional D 
Via PCT (fase riacianal) _____ 

05-097540 
A61K9/08, A61   31/16 yA6IP 3/06 
0077 

Patente de Modelo de Utilidad fl 

Cap.l Cap. 11 ____ 

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamenta en el articulo 48 
de la DecisiOn 486 de la ComisiOn de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados 

1.1. DescripciOn: Folios: 12 a 19 coma se radicO inicialmente 

1.2. Reivindicaciones: Folios: 20 a 26 como se radicÆ inicialmente 
Folios: 124 a 129 modificadas 
Folios: 143 a 145 modificadas 
Folios: 173 a 174 modificadas 

1.3 Oposiciones: Folios: 32 a 52 y 63 a 75 Tecnoquimicas S.A. 

1.4 Respuesta del solicitante: A OposiciOn Folios: 77 a 83 
A Primer Art. 45 Folios: 105 a 129 
A Segundo Art. 45 Folios: 134 a 145 
ATercer Art. 45 Folios: 157 a 174 

2. Objeto de la invención 

TItulo de la solicitud: 

"COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMPRENDE ORLISTAT EN 
SOLUCION, SU PROCESO DE CONFORMACION V PRESENTACION 

FARMACEUTICA QUE LA INCLUYE". Titulo modificado folio 158. 

El objeto de la solicitud de la presente invención consiste en: 

El probema planteado en esta solicitud es la necesidad de proporcionar una 
composiciOn farmacØutica, que incluya un inhibidor de lipasa tal como el 
Orlistat en soluciOn. 

Para soucionar este problema tØcnico la solicitud an estudio presenta una 
composición farmacØutica (cÆpsula de gelatina blanda), un proceso para 
prepararla y su presentación farmacØutica. 

177 
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3. Oposiciôn presentada 

3.1 Argumentos del Opositor Tecnoquimicas S.A. (Folios 32 a 52; del 25-12-
2005): 

El opositor argunienta que la presente solicitud carece de Novedad y Nivel 
Inventivo porque: 

I El principio active Orlistat pertenece al estado del arte; ya que se conoce 
desde 1985, en composiciones de administraciôn oral en forma de tabletas, 
grageas, cApsulas, soluciôn, emulsion o suspensiOn. For tanto carece de 
novedad y nivel inventive las formas de unidades de dosificaciOn orales an 
cªpsulas de gelatina blanda que contengan Orlistat como principle activo; 
coma se muestra an el documento de patente US 4,598,089. 

/ Es bien sabido en el Æmbito farmacØutico, que la etapa de preformulación 
generalmente incluye estudios rigurosos para determinar la forma y la 
composiciOn mÆs adecuada para el principio active deseado; asi mismo se 
tienen en cuenta parÆmetros investigados de forma rutinaria, coma son: 
polimorfos presentes, estabilidad de cada uno, tamaæos de particula, 
rangos de estabilidad tØrrnica, solubilidades, mOtodo de preparaciOn de 
cada forma, entre otros. For tanto es obvio para una persona 
medianamente versada en la materia, la existencia de la formulaciOrt o una 
composción en forma de soluciôn del Orlistat. 

V En cuanto a ia presencia de par to menos un ªcido graso a una sal del 
mismo y un solvente farmacØuticamente aceptable, es importante resaltar 
en este punto, que el emplee de excipientes farmacØuticos con 
caracteristicas especiales, no presenta un avance sorprendente que 
muestre ventajas frente a lo ya revelado en el estado del arte, para esta 
formulaciôn. 

I El documento WO 01/19378, revela en su prirnera reivindicación, una 
composición farmaceutica que comprende al menos un inhibidor de lipasa y 
al menos un ester de acido graso de polioles. En el ejemplo 6 de Øste 
documento, se describen capsulas de gelatina dura que comprende Orlistat, 
Østeres grasos y un solvente farmaceuticamente adecuado. Per to anterior 
se concluye una vez mÆs, que la composicion de la presente solicitud ya 
habia side anticipada 

3.2 RatificaciOn y sustentaciOn de los Argumentos del Opositor Tecnoquirnicas 
S.A. (folios 63 a 75; del 27-03-2007): 

El opositor ratifica y sustenta lo anteriormente expuesto; para que se 
niegue el beneficio patentario para la totalidad de las reivindicaciones 
contenidas en el expedients en referencia; en donde se ha explicado la 
carencia de Novedad y Nivel Inventivo. 

77" 

3.3 Respuesta del solicitante a lo argunientado par el Opositor (folios 77 a 83; del 
18-07-2007): 
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Que la solicitud colombiana 05097540 tiene par objeto se refiere a 
formulaciones en s&uciOn que contiene un inhibidor de lipasa y procesos Para 
su fabricación. Adicionalmente, Ia invenciOn se relaciona con una presentaciOn 
farmacOutica tal coma cApsula de gelatina blanda que inciuye dicha 
coniposiciOn. - - ." Par tanto y teniendo en cuenta las observaciones del Seæor 
opositor, nuestro objetivo principal no es proteger la molØcula de Orlistat. 

Nuestro objetivo principal es una combinación de Orlistat junta con un acido 
graso y un solvente en soluciOn Para conformar una presentaciOn farmaceutica 
en cªpsula blanda y el procedimiento para obtener la misma. 

Que de acuerdo con el documento US 4,598,089 de 1986, este: 

� No revela una combinación de Orlistat con un Æcido graso 
� Tampoco revela que dicha combinación se presente coma una SOLUCION 

EN CAP S U LADA 
� Race referencia a! ejemplo A coma relevante; aqul no se hace referencia a 

Orlistat sino a Lipstatin, siendo este el precursor del Orlistat 

Y que de acuerdo cone! documento WO 01/1 9378, este: 

� Revela al menos un inhibidor de lipasa y al menos un ester del Æcido graso 
de policies; refiriendose en Łste a capsulas duras; no a una presentación en 
soluciOn contenida en cÆpsula blanda de gelatina 

Par tanto el solicitante rebate 10 anterior, aduciendo que el Orlistat en soluciôn 
dentro de Ia cÆpsula blanda de gelatina, y que debido a dicha presentaciOn en 
solución, el activo coma tal presenta mayor afinidad dentro del tracto digestivo 
representando un avance cuantitativo y cualitativo frente al arte anterior. Coma 
tal, la presente invenciOn permite que el Orlistat sea mÆs biodisponible par 
encontrarse en solución par Ia tanto, responde con mayor afinidad dentro del 
tracto gastrointestinal. 

Coma bien lo indica la descripciôn de Ia presente invenciOn, los 
medicamentos de la tØcnica anterior que inciuyen el Orlistat, son 
proporcionados en niedios no solubles, tal coma en dispersion o cÆpsula dura; 
de Østa manera el Orlistat exhibe baja solubilidad y baja velocidad de 
disolución en las medics biolOgicos. De acuerdo a lo anterior, solo cierto 
porcentaje de fÆrmaco es disuelto en el organismo exhibiendo en muchos 
casos una limitada actividad terapOutica. 

Par consiguiente, un primer objetivo de la presente invenciOn es proporcionar 
una composiciôn farmaceutica en soluciOn, que incluya un inhibidor de lipasa 
tal coma el Orlistat, de manera que al praporcionar este an solución, Øste 
tendrÆ una mayor velocidad de disoluciOn y consecuentemente una mayor 
actividad terapØutica, aunientando consecuentemente su biodisponibilidad. 

3.4 Consideraciones sobre a Oposicion: 

En consideraciôn a  los documentos y argurnentos presentados tanto por la 
sociedad opositora como por la solicitante, esta Superintendencia considera 
fundada Is oposiciÆn en cuanto a la falta nivel inventivo de Ia materia 
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4. Determinaciôn del Estado de la TØcnica 

Fecha que se he tenido an cuenta para determinar el Estado de la Tecnica es: 

Fecha de presentatiOn de la solicitud national: Agosto 27 de 2005 

Teniendo en cuenta la fecha indicada se consultO las bases de datos y los 
archivos con que cuenta la entidad con fecha de publicaciOn anterior y se 
encontrô el siguiente documento que anticipa el objeto de esta solicitud; 

N° Documento Titulo 
Fecha de 

publication 

Dl  WO 02/098413 
NEW PHARMACEUTICAL 

I COMPOSITION 
Dicienibre 12 de 

2002 

Dl, se refiere a composiciones farmaceuticas que comprenderi un inhibidor de 
lipasa que as Orlistat an solutiOn; la cual viene como forma farmacØutica 
sOIEda an cªpsulas de gelatina blanda y Æcidos grasos y/o sales de los 
mismos, su proceso de preparatiOn y sus cornposiciones farmacØuticas 
(folios: 148(resumen), 96(Iineas 20-33) y 97Oineas7-10D. 

5. AnÆlisis de patentabilidad (articulo 14 D486) 

5.1 Niv& inventivo (articulol8 D486) 

Reivindicación 1: CompositiOn farmaceutica 

� ReivindicaciOn 4: Proceso preparatiOn composition farmaceutica 

CARACTERISTICAS ESENCIALES DE LA D1= WO 02/098413 
SOLICITUD_COLOMBIANA No. 05-097540  

ComposiciOn farmaceutica que comprende ComposiciOn farmaceutica caracterizada 
Or[,stat caracterizada porque: porque comprende: 

Orlistat en solucion, solubihzado mediante Ia Orlistat en soluciOn, solubilizado mediante la 
combinacian con dietilenglicol monoetil Øter combination con un ªcido graso 

Proceso para preparar una conposicion 
farmacØutica de Orlistat en solucion, el cual 
comprende mezctar 

1. Solvente dietilenglicol monoetil eter con el 
acido graso y sus sates 

2. Homogenizer la mezcla anterior 

3. Adicionar a la mezcla anterior el Orlistat 
para solubilizar 

Un proceso para la preparacion de una 
composicion farnaceutica que comprende 
nezclar: 

1. Inbibidor de lipasa Orlistat 

2. Y uno o nªs diluyentes  y/o vehiculos 
famiaceuticarnente aceptables, entre los que 
Se encuentran los solventes organicos 

3. Con un Æcido graso a una sal del acido 
graso 

Folios: 93 (lineas 5-6)] 96 (lineas 9, 27-33), 97 

PresentaciOn tarmaceutica cone capsule de Composiciones orales convencionales, 
osiatina blanda cÆpsulas de gelatins blanda 
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Composición farmacØutica (ReivindicaciOn 1 

El estado de la tØcnica rnÆs cercano es Dl, ya que divulga composiciones 
farmacØuticas que comprenden un inhibidor de lipasa que es Orlistat en 
soluciôn;  la cual viene come forma farniacØutica sOlida en capsules de gelatina 
blanda y acidos grasos y/o sales de los mismos, su proceso de preparaciôn y 
sus composiciones farmaceuticas (folios: 148(resumen), 96(lineas 20-33) y 
97(lineas7-1 0)). 

La solicitud se diferencia de Dl, en que esta ademÆs del solubilizante (acido 
graso), usa coma solubilizante del Orlistat el solvente dietilenglicol monoetil 
Øter; mientras que en Ia anterioridad utiliza un Æcido graso o una sal de Æcido 
graso para solubilizar el Orlistat (Folio 149(Iineas 19-25). 

El hecho de incluir el solvente dietilenglicol monoetil Øter en las composiciones 
farmacOuticas (cÆpsulas de gelatina blanda, folio 96(lineas 27-33)) de Orlistat 
en Dl, cause quo la solubilización del Orlistat se realice mÆs rÆpido. 

Asi el Problema TØcnico Objetivo era "proporcionar una composición 
farmacØutica salida (cÆpsula de gelatina blanda), que incluya un inhibidor de 
lipasa tal como el Orlistat en solución; y que rnuestre una alta actividad y 
pocos efectos secundarios; alternativa a la ya divulgada’. 

AdemØs en ausencia de datos comparativos con la composiciôn farmacØutica 
sOlida (capsule de gelatina blanda) de Dl, la solicitud tal como se evidencia 
es obvia, porque el experto en la materia enfrentado al problenia de 
"proporcionar una composicion farmaceutica sólida (cÆpsula de gelatina 
blanda), que incluya un inhibidor de lipasa tal como el Orlistat en solución; y 
que muestre una alta actividad y pocos efectos secundarios; alternativa a Ia ya 
divulgada"., incluiria el solvente dietilenglicol monoetil Øter dentro de las 
composiciones farmacØuticas de Dl, logrando de esta manera la composición 
objeto de la solicitud. 

Coma resultado del analisis anterior, se concluye que las reivindicaciones 1-3 
no tienen Nivel Inventivo y en consecuencia la composiciÆn farmacØutica 
sôlda (capsula de gelatina blanda) obtenida, reivindicaciôn 5, tampoco tiene 
Nivel Inventivo. 

Proceso para preparar una composiciôn farmacØutica de Orlistat en soluciÆn 
(Reivindicación 4): 

El estado do la tØcnica mÆs cercano es Dl, ya que divulga composiciones 
farmaceuticas que comprenden un inhibidor de lipasa que es Orlistat en 
soluciÆn; la cual viene come forma farmaceutica sólida en cÆpsulas de gelatina 
blanda y Æcidos grasos yio sales de los mismos, su proceso de preparaciOn y 
sus composiciones farmaceuticas (folios: 148(resumen), 96(lineas 20-33) y 
97(lineas7-1 0)). 

La solicitud se diferencia de Dl, en que Østa, realiza la mezcla de los 
solventes (dietilenglicol monoetil Øter y Æcido graso 0 una sal de Æcido graso) 
primero y finalmente a la mezcla se le adiciona el principio activo Orlistat para 
ser solubilizado; mientras que en la anterioridad la mezcla se realiza 
ntyrIonrIv- cd flrlictht ni qnIvAntp Inn eneifien v el Mido nrnso a una sal de 



182 

El hecho de realizar la mezcla, primero de los solventes (incluyendo el 
dietilenglicol monoetil eter y acido graso 0 una sal de Æcido graso) y 
finalmente adicionar el Orlistat para ser solubilizado en Dl, se obtiene una 
cornposiciÆn farmacØutica sólida (capsula de gelatina blanda). 

As! el Problema TØcnico Objetivo era ’proporcionar un proceso para obtener 
una composiciôn farmaceutica sôlida (capsula de gelatina blanda), que incluya 
un inhibidor de lipasa tal como el Orlistat en soluciOn; y que muestre una alta 
actividad y pocos efectos secundarios; alternativa a la ya divulgada’. 

AdemØs en ausencia de dabs comparativos del proceso para obtener la 
composición farmacØutica sOlida (capsula de gelatina blanda) de Dl, la 
solicitud tal como se evidencia es obvia, porque el experto en la rnateria 
enfrentado al problerna de "proporcionar un proceso para obtener una 
composiciôn farmaceutica sOlida (capsula de gelatina blanda), que incluya un 
inhibidor de lipasa tal come el Orlistat en soluciOn; y que muestre una alta 
actividad Y POCUS efectos secundarios; alternativa a la ya divulgada", iricluiria 
el solvente dietilenglicol monoetil - Øter dentro de las coniposiciones 
farrnacØuticas de Dl (puesto que se conoce que el Orlistat presenta baja 
solubilidad an ague, por lo tanto es algo que se deriva de manera evidente del 
estado de la tØcnica, el usa de solventes para disolver y/o ayudar a disolver el 
Orlistat) y mezclaria los solventes (dietilenglicol monoetil eter y Æcido graso a 
una sal de Æcido graso) primero y finalmente adicionaria el Orlistat para ser 
solubilizado, logrando de esta manera el proceso para realizar la composiciOn 
farmaceutica objeto de la solicitud. 

Como resultado del anØlisis anterior, se concluye que la reivindicaciOn 4 no 
tiene Nivel Inventivo 

6. Respuesta a los argumentos del solicitante: 

En folios 157 a 174, el solicitante da respuesta al concepto tØcnico No. 3947: 

(1) En relaci6n con el titulo de la solicitud, el solicitante Ia reemplaza, y ahora 
as: 

COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMPRENDE ORLISTAT EN 
SOLUCION, SU PROCESO DE CONFORMACION Y PRESENTACION 

FARMACEUTICA QUE LA INCLUYE’. 

SIC: Se acepta el nuevo titulo (folio 158). 

(2) En relacion con el capitulo reivindicatorio evaluado, realize cambios 
respecto a las objeciones presentadas en el concepto tØcnico anterior. 

SIC: Se acepta el nuevo capitulo reivindicatorio (folios 173-174) 

Analisis de Patentabilidad: 

Al respecto el solicitante realiza un anÆlisis detallado del AnØlisis de Nivel 
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del capitulo reivindicatoric ya rnencionado, con el documento Dl O 
02/09843). Y dice: 

(3) Que la diferencia con Dl, la cual es que la solicitud usa coma solubilizante 
el dietilenglicol rnonoetiL Øter, ’es una S las caracteristicas bØsicas de 
novedad y altura inventive de ía presente inventiOn, dada que ci objeto 
segUn se evidencia dentro del escrito descriptivo, en el item del objeto de la 
invenciOn, el interOs del inventor es (..j’ 

proporcionar una corn positiOn farrnacOutica en soluciOn, que incluya un 
inhibidor de lipasa tal coma el Orlistat. Al pro porcionar at Orlistat an 
so/ución, este tendrØ una mayor velocidad de disolución y 
consecuentemente una mayor actividad tern peutica ( ... )," 

SIC: Coma ya es conocido par la persona versada en el arte, que Las 
composiciones farmaceuticas son formas medicamentosas, las cuales son el 
producto de la transformaciOn de un principio activo a travØs de 
procedimentos farmacotOcnicos, a fin de darle caracteristicas fisicas y 
morfolOgicas particulares que faciliten su administración y action 
farmacolôgica. Las mismas se clasifican segUn su estado fisico, coma son: 
liquidos, salidos y semisOlidos; dentro de las sOlidas se encuentran las 
capsu!as de gelatina blanda. 

Por lo anterior. el objeto de la solicitud no es proporcionar una composiciôn 
farmaceutica en soluciÆn, ya que al estar el Orlistat en soluciOn dentro de una 
cÆpsula de gelatina blanda, no le confiere la caracteristica de una 
"compositiOn farrnacØutica an solución’ ademÆs ya se conoce en el estado 
del arte que: 

/ Las cÆpsulas de gelatina blanda son una forma de dosificaciOn sOlida 
constituida par un liquido 0 un semisOlido protegido por una cubierta 
externa elÆstica hermeticamente sellada. Son formadas, dosificadas y 
selladas en una operación continua, preferentemente par un proceso 
rotatorio 

/ El Orlistat es una molecula que tiende a degradarse en el 
alniacenamiento y en gran medida depende del estado fisicoquimico 
del compuesto. 

V En la mayora de los casos, que la farmacoactividad se relaciona con 
los estados fisicoquimicos de alta movilidad (molecula solubilizada 0 
fundida); par lo tanto desde esta perspectiva la molØcula de Orlistat 
debe administrarse en forma solubilizada 0 transforrnarse en esa forma 
dentro del cuerpo. 

V Sumado a esto, Dl proporciona composiciones farmaceuticas que son 
capaces de transformar el Orlistat de solido a liquido al ser ingerido, y 
se menciona en el folio 96 de Dl,... "Las composiciones de la presente 
invenciôn puede administrarse an humanos en composiciones orales 
convencionales, tales coma (...), capsulas de gelatina blanda ( ... )"; par 
tanto la solicitud en estudio tambiØn corresponds a una composiciOn 
farmacŁutica sôlida. 
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(4) "Respecto al ofecto tOcnico el examinador se refiere a que no hay 
evidencia de una ventaja tecnica par el hecho do utilizar diet/len g/icol 
monoetil Oter an comparaciOn con un ac/do graso" 

"No es cierto. El hecho de proveer una composiciOn farmaceutica an 
soluciOn es sabido que comprende una mayor velocidad do disoluciOn y 
consecuontemente una mayor actividad terapeutica frente a una 
composiciOn an forma so/ida" 

SIC: es cierto, que una composiciÆn farmacØutica en soluciôn comprende una 
mayor velocidad de disouciOn y consecuentemente una mayor actividad 
terapOutica frente a una composición en forma solida; por lo mismo en el 
anâhsis de patentabilidad realizado (ver punto S de Ste concepto) se dice 
que: el hecho de incluir el solvente dietilenglicol monoetil Øter en las 
composiciones farmaceuticas (capsulas de gelatina blanda, folio 96(lineas 27-
33)) de Orlistat en Dl, causa que Ia solubilizacian del Orlistat se realice mM 
rÆpdo, referido esto al principio activo, no a su forma farmacØutica. 

Como se menciono antes y se conoce en el estado del arte; las cäpsulas de 
gelatina blanda son una farina de dosificación sólida constituida por un liquido 
(en este caso Orlistat en soluciOn) 0 Ufl semisólido protegido por una cubierta 
externa elÆstica hermØticamente sellada. TambiØn es conocido en el estado 
del arte, que las ventajas de Ia forma farmaceutica sólida (capsula de gelatina 
blanda) son: que rnejoran la biodisponibilidad y presentan una rªpida acciOn. 

(5) "Se evidencia en el documento Dl que ía composiciOn farrnacOutica 
contiene los principios activos en forma SOLIDA que se solubilizan a una 
tempera tura determinada dentro del organismo donde la solubilidad de 
dicho principio activo esta en funciOn de la interacciOn eutØctica entre el 
principio activo lipofilico ORUSTAT ye! Acido graso" 

SIC: Es cierto que Dl enseæa que la composiciôn farmacØutica contiene los 
principos activos en forma sÆlida; tambiŁn enseæa que la entrega del principio 
activo en el sitio de acciOn se hace en forma liquida; esto debido a que los 
Æcidos grasos y/o sales a un pH determinado transforma la parte de la sal del 
Æcido graso, en Æcido graso protonado, los cuales disminuyen el punto de 
fusiOn de compuestos lipofilicos farmaceuticamente activos (Orlistat), y son 
capaces de solubilizarlo debido a la interacciOn eutØctica de los compuestos 
(Folio 176, lineas 19-30) par lo tanto el Orlistat como el ªcido graso se liberan 
en forma liquida; es decir estando el Orlistat en soluciOn de igual manera que 
el de la solicitud. 

(6) "El examinador refiere a que el problems tOcnico es pro veer una 
cornposición a/tern ativa en SOLUC!ON coma la de Dl que son 
corn posiciones farmaceuticas que tienen el Orlistat en soluciOn" 

’No es cierto. La presente invenciOn no es altemativa pues la intención as 
mejorar ía velocidad S diso!ución y mejorar consecuontomente Is actividad 
terapeutica por /o quo no es altemativa sino una presentación que supera el 
arte anterior’. 
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actividad y pocos efectos secundarios; alternative a la ya divulgada’; como se 
dice el en anÆlisis de patentabilidad realizado en este concepto (ver punto 5); y 
esto es cierto ya que Dl ensena que la composiciôn fanmacØutica contiene Ids 
principios activos en forma sOlida; tambiŁn enseæa que la entrega del principio 
activo en el sitio de acción se hace en forma liquida (como se explico en punto 
anterior); por lo tanto el Orlistat coma el Æcido graso se liberan en forma 
lIquida; es decir estando el Orlistat en soluciôn de igual manera que el de la 
solicitud. 

Siendo en el estado del arte conocido, que la velocidad de disoluciÆn es la 
capacidad de una sustancia en disolverse pare mejorar su actividad terapØutica 
el Orlistat de Is solicitud se solubiliza con dietilenglicol monoetil Øter y Æcido 
graso o una sal de Æcido graso y el Orlistat de Dl se solubiliza por el efecto 
que genera el Æcido graso protonado en su punto de fusion; por lo anterior si es 
alternativa Ia composiciôn farmaceutica sOlida (cªpsula de gelatina blanda) de 
la solicitud, en relaciôn a  la composiciOn farmaceutica sOlida (capsule de 
gelatina blanda) ya divulgada par Dl (folio 96 (lineas 27-29)). 

(7) El proceso de ía presente invención identifica ciararnente tres etapas, 
donde, an la pfimera de el/as se mezola el dietilenglicol monoetil Øter a 
transcutolg con S Acido graso ci cual actUa como an cosolvente an dicho 
praceso, y una vez homogenizada Ia mezcla entre el solvente y el Æcido 
graso forrnando una SOLUCION en una tercera etapa o paso se adiciona S 
Orlistat para ser solubilizado. La anterioridad Dl no evidencia dicha 

metodologla". 

SIC: Tanto la solicitud coma Dl (folio 97 (lineas 7-10) se identifican 
claramente tres etapas que se basan en mezclar; ya que como se conoce en 
el arte, dentro de los pasos en Is fabricaciOn de las cÆpsulas de gelatina 
blanda se sabe que en el punto de fabricación del material de Ilenado, en una 
marmita se mezclan y homogenizan todos Ids componentes; par to tanto la 
metodologia utilizada es a misma. 

En el capitulo reivindicatorio evaluado (folios173 a 174), la solicitud en estudio 
dice mezclar" y D1= WO 02/098413 dice: "mezclar (folios 96 (lineas 27-29) y 
97 (lineas 7-10); par lo anterior se verifica que Ids procesos de preparación 
son Ids que cualquier experta en el arte conoce y son de su diana prÆctica. 

7. Conclusion 

En consecuencia y por todo lo expuesto anterionmente, se recomienda Negar 
las reivindicaciones 1-5 (folios 173 y 174). 

Bogota, D.C. 
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