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Ref: Expediente No. 06-094.731

Solicitud de patente de invencién titulada: “TABLETAS DE DESINTEGRACION QUE
COMPRENDEN LICARBAZEPINA”.

Solicitante: NOVARTIS AG

SOLICITUD DE EXAMEN DE PATENTABILIDAD SEGUN
EL ARTiCULO 44 DE LA DECISION 486, GACETA No. 573

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, D.C., identificado tal como aparece
al pie de mi firma, en mi condicion de apoderado del solicitante, respetuosamente me permito
solicitar que se examine si la invencién retne los requisitos de patentabilidad previstos en la
misma, dando cumplimiento a lo establecido en el articulo 44 de la Decision 486 de la comision
de la Comunidad Andina de Naciones. Adjunto 2 recibos que sumados dan $404.000 pesos para

cubrir la tasa correspondiente, segun la Resolucion 361355 del afio 2006.

Atentamente,

. OLARTE
C.C. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexo: 2 Recibos $404.000 pesos
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 06-94731

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION
FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 573 DE
FECHA 28 DE FEBRERQ DE 2007 EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA

LEY EXPIRA EL 30 DE MAYO DE 2007

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de publicacién
en la gaceta de Propiedad Industrial, debera solicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de acuerdo con lo
establecido en el Articulo 44 de la Decisidn 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
Sl o NO X
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A zero-order sustained-release delivery syvstern for delivery
of carbamazepine or a derivative thereof. A polyvmeric
matrix formulation of carbamazepine comprises hydrophilic
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permits carbamazepine or carbamezepine derivative to bhe
released from the polymer matrix in zero-order releasc
kinetics.
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10-acetyloxyimine-10,11-dihydro-5H-dibenz/b,f/azepine-5-
carboxamide;

10,1 -dihydro-10- propionyloxvimino-SH-dibenz/b,{/
a/epine-S-carboxamide;

i0-mutvroviosyvimino-10,11-dibydro-3H-dibenz/b 1/
azepine-3-carboxamide;

10,1 1-dihvdro-10-pivaloyloxyvimine-3H-dibenz/b,f/
azepine-5-carboxamide;

10,11-dihydro-10-[(l-napthoyloxy)imino ]-5H-dibenz/b, f/
azepine-3-carboxamide;

10-benzoyloxyimino-10,11-dihydro-SH-dibens b, aze pine-
5-carboxamide;

10,11- dihydro 10-succinoyloxyimino-SH-dibenz/b,f/
azepine-3-carboxamide;

10,11-dihydro-10-glutaruyloxyimino-5H- dibenesb,f/
azepine-3-carboxamide;

10),11-dihvdro-10-isobutoxycarbonyloxvimino-5H-dibenz/
h,fazepine-S-carboxamide;

10,11-dihydro-10-methoxvimino-5H-dibenzb,f'azepine-3-
carbexamide;

10,0 -dihvdro-2 04 S)-(-)-camphanovloxyinino-5H-dibenz/
b azeplne-S-carboxaride,

10,11 -dihvdro-10-[(3-methoxybenzoyloxyimino)]-5H-
dibenz b,L azepine-3.carboxamide;

10.11-dibydro-10-nicotinuvioxvimino-5H-dibenz b,/
azepine-5-carboxamide;

10,11-dihvdro-10-cthoxvearbonyloxyimino-5H-dibenz/b, L
azepine-5-carboxamide;

10-butoxycarbonyloxyimino-10,11-dihydro-5H-dibens/b, {7
azepine-3-carboxamide; and

10- hcxmyloxywrbunylowimino—10.1 1-dihydro-3H-dibenz/
h.fazepine-3-carboxamide.

BRIEL DESCRIPTION OF DRAWINGS

FIG. 1 shows scanning electron micrograph of carbam-
a7cpin£ in anbydrous form (F1G. 1A) and in dihvdrate
crystals (TG, 1B).

H(y. 2 shows scanning clectron micrograph of carbam-
azepine crystals obtained from suspensions of carbam-
avepine at different concentrations of Mcthocel K4M after 1
dav at 1 mg ml (FIG. 2A), at 5 mg ml (FIG. 2B), at 10 mg/ml
(FIG. 2C), and at 7 days at 1 mg/ml (FIG. 213), 5 mg/ml
(FIG. 2L) and at 10 mg'ml (FIG. 2I).

F1G. 3 shows differential scanning calorimetry thermo-
graphs of dry mix of Methocel K4M and carbamazepine
mixtures in polymer drug ratios 0:100 (FIG. 3A), 20:80
(FIG. 3B), 30:70 (FIG. 3C), 50:50 (FIG. 3D), 80:20 (FIG.
3k,

FIG. 4 shows ditferential scanning calorimetry thermo-

graphs obtained from the pel laver of formulation containing

50 Methocel K4M at two hydration times -6 hours hvdra-
tion (FICG. 4A) and 20 hours hydration (FIG. 4B).

l [0 5 shows scanning electron rncrog'apl* photegraphs
wd Srom cross seenion 1a the gel laver of formulation
"im_!_ 507 Methoeel K4M alter 6 bours hydration.
s vion i PG SA 1s X300 in FIG. 8B 1 ois X1200.

FIG. 6 shows X-ray diftfraction patterns of carbamazepine
powder (FIG 6A); Methoce]l KaM powder (TTG, 68); 50:50
physical mixture of carbamazepine and Methocel K4M
(FIG. 607, sample from gel layer, 6 hours hydration (FIG.
602); and sample from gel layer, 20 hours hydration (I'1G.
6L).

FIG. 7 shows the effect of HPMC concentration on the
dissolution rate of carbamazepiue.

FIG. 8 shows the influence of viscosity grade of Methocel
on the dissolution rate of carbamazepine wherein Methocel
concentration in the matrix is 50%.
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6

FIG. 9 shows the effect of viscosity grade of Methoeel on
the dissolution rate of carbamazepine wherein Methocel
concentration in the matrix is 30%.

FIG. 10 shows the influence of additives on the release
rate of carbamazepine frorm matrix tablets containing 509
carbamazepine.

£16. 11 shows the cffect of rotation speed of the baskets
on the release rate.

FIG. 12 shows the influence of SDS concentration on
carbamazepine release rate from matrix tablets containing
40% Methoce]l K4M.

FIG. 13 shows carbamazepine (400 mg) release from a
formulation containing 30% Methocel K4M.

FIG. 14 shows carbamazepine (600 mg) release from a
formulation containing 30% Methocel K4M.

FI1G. 15 shows carbamazepine (600 mg) release from a
formulation containing 30% Methocel K100LV.

DETAILED DESCRIPTION OF THL
INVENTION

The present invention relates to a controlled and sustained
release oral drug delivery system comprising carbamazepine
or a carbamazepine derivative. Carbamazepine or the
derivative thercot is formulated within a polvmeric matrix,
said matrix optionally further containing additional pharma-
ceutically acceptable constituents and additives. The poly-
mer in the polymeric matrix permits carbamazepine or s
derivative to be released from the matrix by zero-ordec
release kinetics.

I. Components of the Oral Drug Delivery System

The drug delivery system of the invention contains at least
two components, namely a pharmaccutically active agent
and a hydrophilic polymer.

One component of the drug delivery system of the inven-
tion is a pharmaccutically active agent. Pharmaceutically
active agent is selected from the group consisting of an
antiepileptic drug carbamazepine or any of carbamazepine
derivative having the same properties.

Carbamaecpine derivatives which possess the same or
similar zero-order release kinetics properties from the poly-
[Oer matrix are;
10,11-dihydro-10-o0x0-5H-dibenz/b,f/azepine-5-

carboxamide/(oxcarbazepine);
10,11-dihydro-10-hvdroxy-5H-dibenz/b,f/azepine-3-

carboxamide;
10-acetoxy-10,11-dihydro-5H-dibenz/b,f/azepine-5-
carboxamide;
10-benzoyvloxy-10,11-dihydro-SH-dibenz/b fiazepine-5-
carboxamide;
10-(4-methoxybenzoyloxy)-10,1 1 -dihydro-5H-dibenzb,{
azepine-S-carboxamide;
10-(3-methoxybenzoyloxy)-10,11-dihydro-5H-dibenz b,f
azepine-5-carboxamide;
10- (Z—muho\x benzovloxy)-10,11-dihvdro-3H-dibenz b, !

azepine-3-carboxamide;
10-(4- nllrobcn;'ovlo‘(v) 10,11-dihydro-5H-dibenz/b,1.
azepine-3-carboxamide;

10-(3-nitrobenzoyloxy)-10,11-dihyvdro-5H-dibenz/b, 1.
azepine-d-carboxamide;

10- (’-nitmbuuzoyloxy) 10,11-dihydro-5H-dibenzib, L
azepine-5-carboxamide;

10-(4-chlorobenzoyloxy)-10,11-dihvdro-5H-dibenz. b f
azepine-3-carboxamide;

10-(3-chlorobenzovloxy)-10,11-dihvdro-5H-dibenz b f.
azepine-5-carboxamide;

10-(Z-acetoxybenzoyvloxy)-10,11-dihydro-5H-dibenz b,f
azepine-3-carboxamide;

23
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10-propionyloxy-10,11-dihydro-511-dibenz/b,f/azepine-5-
carboxamide;
10-butyryloxy-10,11-dihydro-5H-dibenz/b,f7azepine-5-
carboxamide;
10-pivaloyloxy-10,11-dihydro-3H-dibenz/b,f/azepine-35-
carboxamide;
10-[(2-propylhpentanoyloxy]-10,11-dihydro-3H-dibenz/b,{/
azepine-5-carboxamide;
10-[(2-ethyDhexanoyloxy]-10,11-dihydro-5H-dibensz/b,[/
azepine-3-carboxamide;
10-stearovloxy-10,11-dihydro-511-dibenz/b, f/azepine-5-
carboxamide;
10-cyclopentanovloxy-10,11-dihvdro-5H-dibenz/b,t/
azepine-5-carboxarmide;,
10-cvclohexanoyloxy-10,11-dibhvdro-5H-dibenz/b,t/
azepine-S-carboxamide;
10-phenyvlacetoxy-10,11-dihvdro-5H-dibenzb,fazepine-5-
cachoxamide;
10-(4-methoxvphenyvl)jacetoxy-10,11-dihvdro-3H-dibenz/b,
frazepine-5-carboxantide;
10-(3-methoxyphenyl)acetoxy-10,1 1-dihydro-5H-dibenz/b,
fiazepine-3-carboxamide;
10-(4-nitrophenvlyacetoxy-10,11-dihydro-5H-dibenz/b, 1/
azepine-3-carboxamide:
10-(3-nitrophenyl}acetoxy-10,11-dihydro-5H-dibenz b 1/
azepine-3-carboxamide;
10-nicotinoyloxy-10,11-dihydro-511-dibenzb,.f/azepine-5-
carboxamide;
10-isonicetinoyloxv-10,11 -dihvdeo-511-dibenz b.f azepine-
S-carboxamde;
10-(4-aminobutanoyvlexy)-10,11-dibvdro-3H-dibenz/b,f/
azepine-3-carboxamide;
10-(2-amina-3-methvibutanoyvloxy)-10,11-dihvdro-5H-
dibenz b frazepine-S-carboxamide;
10-chloroacetoxy-10,11-dihydro-5H-dibenz b, frazepine-5-
carboxamide,
10-hromoacetoxy-10,11-dihydro-3H-dibenz b,f‘azepine-5-
carboxamide;
10-formyloxy-10,11-dihydro-5H-dibenz’b,t azepine-5-
carboxamide;
10-cthoxvecarbonyloxy-10,11-dihydro-5H-dibenz/b,t/
azeping-5-carboxamide;
10-(2-chloropropionyloxv)-10.11-dihydro-5H-dibenz/b,t/
azepine-S-carboxamidy;
10,11 -dihvdre-10-hydrosyvimino-3H-dibenz b4 azepine-5-
carteumide;
1001 -benzvioxvimino-10.1! -dinvdro-3H-dibenz/b 7
azepine-3-carboxamide;
10-zcetvioxyimino-10,11-dibvdro-5H-dibens b, f aze pine-5-
carboxamide:
L0, -dibydre-10-proplonyvioxyvimince -5H-dibenz/b,f/
azepine-3-carboxamide;
10-butyrovioxyimino-10.11-dibydro-5H-dibenz b,
azepine-3-carboxamide;
10,11-dihvdro-10-pivaloyloxvimino-5H-dibenz b, {:
asepine -S-carboxamide;
10,11-dihvdro-10-[(1-napthoyloxy)imino )-5H-dibenz bt
azeping-S-carboxamide:
L0-benzovioxvimino- 10.11-d:bydro-3H-dibenz b,f azepine-
S-curhoxarmide;
PO -dihvdre-iO-saecinovioxsamino-3H-dibenz b,f
ageyite-S-carboxamude:
T -dibvdro-10-glutaroviosvimino-5H-dibenz b {7
azepine-S-carboxarmide:;
10,11 dihvdro-10-isobutoxyvearbonyloxvimina-3H-dibenz,
b.t azepine-5-carboxamide;
10,11 -dihydro-10-methoxyirmina-5H-dibenz b,f azepine-5-
carboxamide.

10

20

30

35

40

45

A0

55

8
10,11-dihydro-10-(8)-(-)-camphanoyloxyimino-511-dibenz;
b,f/azepine-5-carboxamide;
10,11-dihydro-10-[(3-methoxybenzoylaxyimino)]-3H-
dibenzb,tazepine-5-carboxamide;
10,11-dihydro-10-nicotinoyloxyimino-5H-dibenz/b,f:
azepine-3-carboxamide;
10,11-dihydro-10-cthoxycarbonyloxyimino-5H-dibenz/b.f
azepine-3-carboxamide;
10-butoxycarbonyloxyimino-10,11-dihydro-5H-dibenzb,f/
azepine-3-carboxamide; and
10-benzyloxyearbonyloxyimino-10,11 -dihydro-5H-dibenz.
b,{/azepine-5-carboxamide.

Carbamazepine derivatives and their preparation has been
disclosed in the European Patent Application 961104905,
filed on Jun. 28, 1996, published on Jan. 1, 1997 and
97108465.2, filed on May 26, 1997, hereby incorporated by
reference.

In the drug delivery system of the invention, the drug 15
present in amount from about 100 mg to about 1,200 mg per
tablet, preferably from about 200 mg o about 500 mg per
tabler.

The sccond component of the delivery system is the
polymeric matrix comprising at least one hvdrophilic poly-
mer but may contain two or more hydrophilic polymers in
admixture. When hvdrated, the polymer forms a gel layer
around the dry tabler core. The malrix of the invention is
made of low or high viscosity erodible polymers or mixtures
thereof.

Polymers are mixed with drug in a weight ratio of
polymer to drug frorm about 1:99¢ to about 99:1%, prefer-
ably from about 5:95% to about 90:10%, most preferably
from about 10:90% to about 80:20%, depending on the
viscosity grade of the polymer, on the tablet dimension and
shape and on the desired release rate.

The polymer matrix carbamazepine formulation is pref-
erably tabricated into tablets, capsules or granules for oral
use. Rate of carbamazepine release from the tablets is
controlled by the ertosion mechanism of the polymer from
which carbamazepine is released by zero-order Kinctics.
Examples of hydrophilic polymers which are suitable as the
matrix for the zero-order release kinetics delivery system of
the invention are hydrophilic cellulose derivatives.

Iu general, for producing 2 tablet ou an industrial scale,
the drug and polymer are granulated alone or in combination
as described below. Tubricants, glidents and other additives
may be added and the mixture is compressed into tablets.

Preferred hydrophilic cellulose derivatives are methyl
cellulose, hydroxypropyl mecthyleellulose, hydroxyethy!
cellulose, hvdroxypropyl cellulose, hydroxvethyl
methvlcellulose, carboxy methvleellulose and sodium car-
boxy methyleelulose. The most preferred hydrophilic cel-
lulose derivative Is hydroxypropyl methyleellulose
(HPMC).

HPMC is particularly preferred for use with carbam-
azepine or a carbamazepine derivative because of very low
waler solubility of carbamaczepine or its derivative. HPMO
is available in a low, normal or high viscosity grades. The
viscosity of the polymer controls the release rate of the drug

> from the formulauon and affects its zero-order releasc

kinetics. Spectfic HPMCs which are most suitable for the
currcnt formulation arce Mothocel K100M, K15M, F4M,
E4M, KM, K100LY, K3, E15LV, E153LN, EISCLYV, E50.
E5 and E3, commercially available from Coloeon.
Orpington, England.

Viscosity grade and molecular weights of various hydro-
philic polymers are seen in Table 1.
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Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcién: Folios 33 a 55 como se radico inicialmente.

Reivindicaciones: Folios 56 a 59 como se radicé inicialmente.

Prioridad:  Folio 1 GB 0406381.4 del 22/03/2004 y GB 0406737.7 del 25/03/2004

2. Objeto de la invencioén
Titulo: TABLETAS DE DESINTEGRACION QUE COMPRENDEN LICARBAZEPINA

Objeto: El objeto de la solicitud consiste en composiciones farmacéuticas orales de
10,11-dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b,flazepina-5-carboxamida (licarbazepina o HHD)
de liberacién controlada.

El problema planteado en la solicitud es la necesidad de proveer composiciones
faramcéuticas orales de liberacion controlada de licarbazepina que puedan ser
utilizadas en el tratamiento de alteraciones psicosomaticas.

Para solucionar este problema técnico la solicitud proporciona composiciones
farmacéuticas de liberacidn controlada de licarbazepina (MHD).
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Reivindicaciones 1 a 14. Una composicidén de liberacion controlada oral farmacéutica
que comprende 10,11-dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b, flazepina-5-carboxamida (MHD)

Reivindicaciones 15 a 18: Una tableta de desintegracion que tiene granulos de
liberacion modificada, que comprende 10,11-dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b flazepina-
5-carboxamida (MHD) y por lo menos un polimero como agente retardador.

Reivindicacion 19: Uso de 10,11-dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b,flazepina-5-
carboxamida para la preparacién de un medicamento,

Reivindicacion 20: Un método de administracion oral de 10, 11-dihidro-10-hidroxi-5H
dibenz[b,flazepina-5-carboxamida.

Se catalogo el objeto de la invencion segun la IPC en las categorias A61K 9/20,
AB1P 25/18 y AB1P 25/24.

3. De la solicitud de Patente

Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

Las reivindicaciones 12 a 14, 17 y 18 se refieren a composiciones farmaceéuticas
caracterizadas por su uso, lo cual no las hace diferentes, ni les otorga ninguna
caracteristica adicional.

4. Determinacion del Estado de la Técnica
Considerando que la fecha de presentacion de la primera solicitud de patente de la

cual se reivindica prioridad es 11/09/2000, se encontraron los siguientes documentos
que anticipan el objeto de esta solicitud:

N°  Documento [ Titulo Fec_ha de
_ = | publicaciéon
D1 US 6296873 ; Zero-order sustained release delivery 02/10/2001

system for carbamazephine derivatives | ™

5. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D 486)

Se procedid a evaluar los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacion
industrial con el fin de establecer la patentabilidad de |a invencion reivindicada en la
solicitud en estudio.

Novedad: (articulo 16 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 18 de la solicitud se refieren a una composicién de
liberacion controlada oral farmacéutica que comprende:

* 10,11-dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b,flazepina-5-carboxamida (MHD) y

e Por lo menos un polimero como agente retardador seleccionado de
polimetacrilatos, etilcelulosa, hidroxietilcelulosa, hidroxipropilcelulosa vy
metilcelulosa.
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El documento D1 describe composiciones farmacéuticas orales de liberacion
controlada con las mismas caracteristicas esenciales a las de la presente solicitud,
ya que comprenden derivados de carbamazepina como principio activo y polimeros
hidrofilicos.

Entre los derivados de carbamazepina se encuentra especificamente el 10,11-
dihidro-10-hidroxi-5H-dibenz[b flazepina-5-carboxamida (columna 6 linea 44) y entre
los polimeros se encuentran derivados de celulosas como etilcelulosa (columna 8
lineas 36 a 54).

Como se puede apreciar, D1 divulga composiciones farmacéuticas idénticas a las de
la presente solicitud, por lo tanto estas no cumplen con el requisito novedad.

6. Conclusidén

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados ast:

- N° Documento Reivindicaciones AfectadaJ Requisito que Afecta

S 'Ti

D1, US6296873 1218 ] Novedad &

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisidn 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicaciéon. En caso
de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispyesto en el numeral 5.2, literal €), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA CESPEDES DE VERGEL
Directora de/Nuevas Creaciones (c)

A

&l anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

EXAMINADOR TECNICO

INCEPTO TECNICO No. 3924 Cédigo No. 202077

\
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
REsoLucion £ 189 19

Por la cual se niega una patente de invencion

Rad. PCT/06-94731

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en el articulo
3, numeral 30 del decreto 3523 de 2009, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que la solicitud de patente de invencion titulada “TABLETAS DE
DESINTEGRACION QUE COMPRENDEN LICARBAZEPINA", que corresponde a la
solicitud internacional PCT/EP 2005/002987 de fecha 21 de marzo del 2005, fue radicada en
esta Superintendencia el 20 de septiembre del 2006 bajo el nimero 06-094731-00000-0000,
para que se iniciara la fase nacional en virtud del Tratado de Cooperacion en Materia de
Patentes (PCT).

SEGUNDO: Que efectuado el examen de forma en cuanto a los requisitos que debe llenar la
solicitud y cumplidas las exigencias legales, se ordend publicar el extracto sin que se
hubieran presentado oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que el articulo 45 de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina
establece que: “Si la oficina nacional competente encontrara que la invencion no es
patentable o que no cumple con alguno de los requisitos establecidos en esta Decision para
la concesion de la patente, lo notificara al solicitante. Este debera responder a la notificacion
dentro del plazo de sesenta dias contados a partir de la fecha de la notificacion. Este plazo
podré ser prorrogado por una sola vez por un periodo de treinta dias adicionales.(...) Si el
solicitante no respondiera a la notificacion dentro del plazo sefialado, o si a pesar de la
respuesta subsistieran los impedimentos para la concesion, la oficina nacional competente

denegara la patente”.

CUARTO: Que realizado el examen de fondo, se requirié al solicitante en los términos del
articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, para que presentara
respuesta a las observaciones de caracter técnico visibles a folios 72 a 77 del cuaderno
administrativo, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos
establecidos por esta Decision para la concesién de la patente. Frente a dicho requerimiento
no hubo pronunciamiento alguno por parte del solicitante, por lo cual es procedente negar el
privilegio de patente solicitado con fundamento en lo dispuesto en el articulo 45 de Ia

Decision 486.
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