
OLARTERAISBECK 
OLARTE RAISBECK MOURE 8 CASTRO LTDA. 

Seæores 

SUPERINTENDENCIA DE 

DIVISION DE NUEVAS 

/ 

SUL-6Ni L.NDLNCIA I). INL I; I RIA’ 

No. 06-100792. 00012-000o (:fl3 291 �O618 1319:27 Dep. 2020 ORNU9\./ASC 
Ia 1 PA!LNfLIj1 L 9 FASf  

Act 44-4 RtSp)pc ARLOLIp FOII� lo-
TRIAYCOMEKUIo---------------

Re: Ref.: Expediente N°.106-100.792  

Solicitud de Patente 4 Inveneión Titulada: "SOLIDOS SUPERSATURADOS 

ESTABILIZADOS DE DROGAS LIPOFILICAS" 

Solicitante: BAYERJ SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT 

Nuestra Ref.: P2006/0 0192 

A AL OFICIOINo4345 NOTIFICADO 

DE 

EN 

J. IAN RAISBECK, mayor de edad y vecino de Bogota, D.C., identificado tal como aparece al 

pie de ml firma, en mi cardctei de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo 

siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal previsto en el artIculo 45 

40 de la Decision 486: 

1. En primer lugar y conl el Ænimo de brindar mayor claridad a la presente solicitud, me 

permito adjuntar un Capitulo I.eivindicatorio Modificado, ci cual no implica una ampliación de 

la materia originalmente divulada. 

El Capitulo Reivindicatorio Mdificado contiene los siguientes cambios 

- el "portador farmacuticamente aceptable" ha sido limitado a sulice amorfa; 

- el valor mInimo del area superficial ha sido limitado desde 200 a 250 M2/ 9. 

- la "molØcula esterode" ha sido limitado de acuerdo con la Reivindicación original 2,-

se
;se

 eliminaron las Rivindicaciones 6, 8, 9, 14 y 16. 
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Valga anotar que las rnodificaiones efectuadas al CapItulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad 

con lo estipulado en el Articulp 34 de la Decision 486, ya que Østas de ninguna manera implican 

una ampliaciOn de la protecció$i correspondiente a la divulgación contenida en la solicitud inicial. 

2. a- El Examinador Ø.rgumenta que las reivindicaciones no son claras en tanto que no 

se define la molØcula esteroi1e de la composieiOn reivindicada, a la vez que seflala que la 

caracterización de una corn osición no puede efectuarse con base en sus propiedades o 

caracteristicas fisicas. 

b- La actual Reivindicación I ha sido enmendada para definir por su naturaleza 

quimica el portador farmacØuteamente aceptable y la molØcula esteroide. 

Tal como se desprende de los argumentos detallados precedentemente, la invención reivindicada 

entrafla un concepto nuevo e iiventivo a la luz del arte previo citado. Evidentemente, el alcance de 

protecciOn solicitado por inveT1ciones que entrafian un nuevo concepto inventivo debe poseer una 

adecuada amplitud y no debe ser meramente limitado a los ejemplos provistos por la descripción 

original para ilustrar dicho nuvo concepto inventivo. 

Los ejemplos en la presento solicitud proveen información que demuestra que la invención 

funciona con dos diferentes nsolØculas esteroides (valerato de estradiol y drospirenona) utilizando 

4 diferentes solventes (PEG 400, aceite de manI, MCT y etanol). Concordantemente, la tecnologIa 

reivindicada demuestra ser ap icable en forma general; por lo tanto, la solicitante es de la opinion 

de que el tØrmino general "solvente" es justificado, ya que debe ser permitida alguna 

� 
generalizaciOn de los ejemplo especIficamente mostrados en la descripciOn, a los efectos de lograr 

una adecuada protecciOn para k solicitante. 

Adicionalmente, liamamos la itención del Examinador al hecho de que la solicitud original provee 

una extensa lista de solventes tdecuados para ilevar a cabo la invención reivindicada. 

Por otro lado, una limitació4 injustificada del alcance de protección de este nuevo concepto a 

solventes especificos, constitiye una invitaciOn abierta para terceras partes interesadas a diseflar 

airededor de la patente. De Oste modo cualquier tercero interesado podrIa, sobre la base de la 

información divulgada por la ¶resente solicitud y el conocimiento general comün en la materia, ser 

capaz de preparar cornposicines equivalentes que poseen exactamente las mismas propiedades 

beneficiosas que las composiiones especifleamente descriptas en la solicitud simplemente por 

emplear un solvente distinto. 
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DespuØs de todo, la solicitud nseæa; y por lo tanto pone a disponibilidad del puiblico, una larga 

lista de solventes adecuados, por lo que el experto con conocimientos medios en la materia no 

tendrIa ninguna dificultad en llvar a la prÆctiea la invención reivindicada, una vez instruido por la 

descripción de la invención. 

Por lo tanto, si el alcance de potección solicitado no pudiese ser sostenido por el principio general 

y debe ser limitado a las rnuy c specIficas modalidades, tal como lo son los solventes especificos, la 

protección para este importane descubrimiento realizado por los presentes inventores serla muy 

dØbil. 

3. a- El Examinador 3efiala que la ReivindicaciOn 16 no es patentable porque se refiere a 

. 
Ufl 

b- Dado que la R ivindicación 16 ha sido cancelada, la observación elevada por el 

Examinador respecto de exelu iones a la patentabilidad, ha quedado subsanada. 

4. a- El Exarninador argumenta que las patentes ES2042700 (Dl) y ES410733 (D2) 

afectan el nivel inventivo de 1a Reivindicaciones 1 a 15 y 17. 

b- i) Antes & diseutir los documentos citados por el Examinador en su examen 

de fondo, la sociedad solicitaite considera conveniente realizar una breve discusiOn acerca de la 

esencia de la invención. 

40 Tal como resulta evidente dc la lectura de la Reivindicación 1, el obj eto reivindicado es una 

composición farmacØutica do de una molØcula esteroide espeelfica es disuelta en un solvente en 

una eoncentración supersaturada y donde la solución supersaturada es absorbida sobre la superficie 

de sIlice amorfa (un portador de alta superficie). 

La composición de la presentef invención comprende los siguientes componentes esenciales: 

1- silice amorfa ( i portador sOlido de alta superficie); 

2- un solvente lIquido (el solvente lIquido es absorbido sobre la superficie de la sIlice 

amorfa) y 

3- una moldcula e teroide especIfica (tal como la drospirenona) disuelta en un liquido 

solvente (la molØcul esteroide estÆ presente en el solvente en una concentración 

supersaturada). 
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La Figura I ilustra la estructuia de un portador de alta superficie especIfica que tiene un solvente 

if quido absorbido (forma una elIcula) y comprende una molØcula esteroide en una concentración 

supersaturada sobre su superfiie. 

El conocimiento general comiln en el arte reconoce que las soluciones supersaturadas son 

inestables desde el punto de vista termodinÆmico. 

Por lo tanto, a partir de este clonocimiento, la persona experta en la materia esperarla que si una 

molØcula esteroide (poco solule) se provee en una soluciOn supersaturada, y Østa Se absorbe sobre 

la superficie de un portador, dkha cornposicion serla inestable, y se producirfa la precipitación de 

la molØcula esteroide. 

S 
Los presentes inventores han 4ncontrado que se pueden obtener composiciones con una alta carga 

de fÆrmaco de una molØcula steroide mediante la incorporación de la molØcula esteroide en una 

soluciOn supersaturada present sobre la superficie de un portador de superficie especIfica. 

Mas aün, los presentes invebtores han descubierto sorprendentemente que dichas soluciones 

supersaturadas (que como se explicó precedentemente, son termodinÆmicamente inestables) 

pueden ser estabilizadas baja adsorción sobre la superficie de un portador de alta superficie 

especifica. 

Por lo tanto, el aspecto relativ a la supersaturación es un aspecto crItico para la invenciOn, ya que 

Sel poder proporcionar una mo Øcula en una concentración supersaturada permite la 

de una carga de fÆrmaco alta. 

Por ello, ci lograr estabilizar una soiución con una concentración supersaturada de una molØcula 

esteroide, esto es que, por ejernplo, que no ocurra la precipitación de la molØcuia esteroide, no solo 

es sorprendente sino que tam1iØn muy importante para el mantenimiento de una carga de fÆrmaco 

alta. 

Por lo tanto, el lograr mantener una alta carga de fÆrmaco de una molØcula esteroide por medlo de 

la incorporación de una soiiición supersaturada de dicho esteroide sobre la superficie de un 

portador de alta superficie, sin coniprometer la estabilidad y las propiedades de liberación 

inmediata de la composición, tesulta a todas luces sorprendente. 
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� ii) En cuant!o al five1 inventivo de la presente solicitud, y particularmente en 

relación con el arte previo deseo manifestar lo siguiente: 

El documento Dl ES 2042700 (EP0336014), se refiere a una cornposición farmacØutica que 

comprende un soporte microporoso donde el fÆrrnaco es distribuido dentro de los poros del 

soporte, por ejemplo, en la superficie del soporte. Dl claramente ensefia que el solvente, 

tipicamente un hidrocarburo 1a1ogenado, es completamente evaporado de modo que el fªrrnaco 

deberla estar presente sobre el soporte en forma cristalina (ver los ejemplos asI como la 

ReivindicaciOn 1). MÆs aÆn, Dl no hace ninguna mención ni sugerencia al aspecto de la 

supersaturación. 

Evidentemente Dl no podrIa uiar de ninguna manera a la persona con conocimientos medios en 

la materia en la preparación  do una composición farrnacØutica donde el fÆrmaco activo es disuelto 

en un solvente, (Dl enseæa que el fÆrmaco estÆ en forma cristalina). Mas ain, como Dl no 

menciona ni sugiere el aspect4 de la supersaturaciOn, la persona con conocimientos medios en La 

materia no se veria de ninguna manera motivada a preparar una solución supersaturada del 

fÆrmaco, ya que como es de conocimiento general comÆn, se esperarla que una soLución 

supersaturada sea inestable trmodinÆmicamente hablando y por consiguiente conduzca a la 

precipitación del fÆrmaco. 

El documento D2: ES 4410733 (GB 1 365 661) describe composiciones farmacØuticas que 

comprenden esteroles o glicosidos esteroides dispersados sobre un portador. De los ejemplos de 

D2 se puede extraer que el solvente (por ejemplo etanol) es completamente evaporado para obtener 

un polvo deseado. El Ejemplo 2 en particular, parece enfatizar esto, ya que en el se declara que la 

cÆpsula de gelatina contiene solo colesteril glucosido y aerosil (pÆgina 3, columna derecha, lIneas 

97-98). 

Finalmente, el concepto relativo a soluciones supersaturadas claramente no es descrito ni sugerido 

por este documento. 

Como ocurre con Dl, D2 no podrIa nunca guiar a la persona con conocimientos medios en la 

materia en la preparación de una cornposición farmacØutica donde el fÆrrnaco esta disuelto en un 

solvente (D2 ensefia que el slvente debe ser completamente evaporado). AdemÆs, como D2 no 

ensefia ni sugiere nada con relación a soluciones supersaturadas, el experto en la materia no 

encontrarIa motivaciOn en prparar una soluciOn sobre saturada. Por el contrario, y tal como se 

explicó mas arriba, el expeto con conocimientos medios en la materia esperarla que tales 
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soluciones supersaturadas seat termodinÆmicamente inestables y por consiguiente provoquen la 

precipitación del fÆrmaco. 

Por lo tanto, ninguno de los documentos citados tornados en forma separada o combinada proveen 

una indicación clara e inequlvoca respecto de las caracterIsticas tØcnicas que definen la invención 

reivindicada. Por consiguient; la presente invención satisface el requisito de actividad inventiva 

por sobre las enseæanzas del We previo citado en cumplirniento del artIculo 18 de la DecisiOn 486 

de la Comunidad Andina de Nciones. 

En consecuencia, solicitamos respetuosamente al Examinador considere los argumentos que aquI 

se detallan y las modificacions efectuadas a las actuales reivindicaciones, y revierta su opiniOn a 

favor de la patentabilidad de 
la 

materia cuya protección se solicita. 

5. Finalmente, teniendo en cuenta los argumentos expuestos en la presente, se considera que 

la presente solicitud cumple cn los requisitos establecidos por la Decision 486. Por lo anterior, 

solicito respetuosamente se pioceda a otorgar el privilegio de patente para las reivindicaciones 

pendientes. En el evento que ese Despacho considere que persisten objeciones sobre cualquier 

reivindicaciOn, solicito se emit un nuevo auto de fondo para poder atenderlas. 

Atentamente, 

18 
(1 

J. IAN RAISBECK 

C.C. 79.376.996 de Bogota 

T.P. 135.799 

Anexos: CapItuk Reivindicatorio Modificado. 
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CAPITULO REIVINDICATORTO MODllICADO 

1. Una composición en polvo, CARACTERIZADA PORQUE 

comprende una molØcula esteroide y silice amorfa con un area 

superficial jespecifica al menos 250 m2/g; donde la molØcula 

5 esteroide etÆ disuelta en un solvente absorbido sobre la 

superficie de la silice amorfa, estando la molØcula esteroi-

de presente en el solvente en concentración supersaturada, y 

donde dicha molØcula esteroide se selecciona del grupo que 

consiste en estradiol y Østeres de los mismos, etinil estra-

10 diol, estrógenos conjugados, testosterona y Østeres de la 

misma, ciproteroria, drospirenona, etonogestrel, desogestrel, 

gestodeno, levonorgestrel, noretisteronas, norgestimato, no-

retindrona, cetato de noretindrona, noretinodrel, norgesti-

mato, norgestrel, medrogestona, acetato de medroxiprogeste-

15 rona, progesterona, espironolactonas, eplerenona, canrenoa-

to, canrenona, dicirenona, rnexrenoato, prorenoato, epostane, 

mespirenona, oxprencato, espirorenona, espiroxasona, prore-

nona, asoprisnil, dipropionato de beclometasona, betametaso-

na, valerato de betametasona, budesonide, propionato de do-

20 betasol, bu irato de clobetasona, acetato de cortisona, 

dexametasona acetato de fludrocortisona, prednisolona, 

prednisona, alfacalcidol, calcifediol, calciferol y calci-

triol. 

2 L composición de acuerdo con la reivindicac!ón 

25 1, CARACTERIADA PORQUE la molØcula esteroide es drospireno-

1 
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norgestrel, noretisteronas, norgestimato, noretindrona, 

acetato dØ noretindrona, noretinodrel, norgestimato, nor-

gestrel, medrogestona, acetato de medroxiprogesterona, 

progesterona, espironolactonas, eplerenona, canrenoato, 

5 canrenona, dicirenona, mexrenoato, prorenoato, epostane, 

mespirenona, oxprenoato, espirorenona, espiroxasona, pro-

renona, asoprisnil, dipropionato de beclometasona, betame-

tasona, vlerato de betametasona, budesonide, propionato 

de clobetasol, butirato de clobetasona, acetato de corti-

10 sona, dexametasona, acetato de fludrocortisona, predniso-

lona, precinisona, alfacalcidol, calcifediol, calciferol y 

cal cit rio 1. 

7. 21 proceso de acuerdo con la reivindicaciÆn 6, 

CARACTERIZADO PORQUE la molØcula esteroide es drospirenona 

iS y/o valerato de estradiol. 

8. El proceso de acuerdo con cualquiera de las rei-

vindjcacjones 6 o 7, CABACTERIZADO PORQUE el solvente es 

etanol; triglicØrido parcialmente sintØtico; o un aceite ve-

getal. 

20 9. u  forma de dosificación farmacØutica en la for-

ma de grÆnu os, una tableta, una cÆpsula, o una pIldora CA-

RACTERIZADA PORQUE comprende la composición segn se definiÆ 

en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5. 

10- Un proceso para preparar una tableta que corn-

25 prende una ilaolØcula esteroide; y sIlice amorfa que tiene 

3 
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SUPERNTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DI ECCION DE NUEVAS CREACIONES 

2020 
Bogota, D.C., 

ASUNTO RadicaciOn 06100792 
TrÆmite 002 
Evento 001 
Actuación 430 
Oficio 
Folios 008 

Patente de Invencion FX7 Patente de Modelo de Utilidad 

Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) FTI Cap.l Cap. II 

No. Sol. lnternacionaI PCT/1B2005/000748 
Fecha de Presentacióri Internacional 10-03-2005 

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el artIculo 45 de 
la Decision 486 de la ComisiOn de Ia Cornunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados: 

1.1.Descripci6n: (Folios: 32 a 64) conlo se radicO inicialmente. 

1.2.Reivindicaciones: I a 14 (Folios: 65 a 68) como se radicó 
inicialmente. Modificadas I a 13 (Folios: 
100 a 102). Modfficadas: I a 17 (folios: 211 a 214). 

1,3.Oposiciones: Opositor; Gynopharm S.A. (Folios: 146 a 198). 

1.4. Rta. Del Solicitan e al opositor: Folios: 203,a 209. 

1.5. Rta del Solicitan e Folios 234 a 29 

1 6 Prioridad 10/03/2004 y 10/03/2004, EP 140757148 y 
US 60/551330... 



2. Anâlisis de Ia Priridad 

La prioridad de Ia preente solicitudcorrespondeaI objeto reivindicado. 

3. Objeto de Ia invención: 

La presente solicitud se titula: "Sólidos supersaturados estabilizados de drogas 
lipofilicas". 

El objeto de Ia presente solicitud se refiere a metodos para mejorar (a solubilidad y 
biodisponibilidad de cmpuestos lipofulicos. La tØcnica de formulación especifica de 
Ia presente solicitud se ref iere a soluciones supersaturadas sólidas estabilizadas de 
drogas lipofilicas, conlo por ejemplo molØculas esteroides y hormonas en general. 
Las soluciones sólida$ son apropiadas para procesarlas en forma de tabletas u otras 
formas de dosificaciôI  sólidas. 

En el capitulo reivindipatorio se reclama lo siguiente: 

Reivindicaciones 1 a 5 (folios: 240 y 241): Una composiciOn en polvo, caracterizada 
porque comprende ufla molecula esteroide y silice amorfa con un area superficial 
especifica al menos 250 m2/g, donde Ia molecula esteroide esta disuelta en un 
solvente absorbido sobre Ia superfice de lsjIice amorfa, estando Ia molØcula 
esteroide presente er el solvente en concentracion supersaturada 

Reivindicaciones 6 a 8 y 10 (folios 241 a 243) Un proceso para preparar una 
composicion en polva que comprende un molØcula esteroide 

Reivindicaciôn 9 (folio: 242): Una forma de dosificaciOn farmacØutica en Ia forma de 
granulos, una tableta,I una capsula, 0 una pildora caracterizada porque comprende Ia 
composicion de las rivindicaciones I a 5 

El problema pIantedo en esta solicitud’ es 
la 

poca biodisponibilidad de los 
compuestos lipollficos. 

La solución  propuesta por Ia presente solicitud consiste en formas de dosificación 
. farmacØuticas con el fÆrmaco lipofilico en una forma que se disuelve fÆcilmente y 

que tambiØn es fIsic*mente estable y que contienen el fÆrrnaco lipofilico en una 
concentración satisfatoriarnentealta. 

El objeto de Ia solicitUid definido ante(iormente se clasifico en Ia IPC A61  9/14 

4 De Ia solicitud de Patente 

4 1 Reivindicaciones(ailicu/o 30 ID 486) 

A pesar de las modifi4aciones realizadas, segun lo solicitado en el anterior examen, 
en el capituto reivindiatorio, el objeto de Ia. reivindicacion I no es conciso por cuanto 
no se define el soIvnte en donde se encuentra absorbido el esteroide, y dicho 
esteroide se seleccioria de un listadó extenso defÆrmacos, lo cual le resta concisiOn 
al objeto que se pretnde proteger y alparecer se trata de varias corn posiciones en 
polvo donde cada L1Jna de ellas tienØ un fÆrmaco distinto, por ejemplo: una 



composición en polvc4 que comprende etinil.estradiol, otra con drospirenona, otra 
composiciÆn con eto ogestrel, etc 

5. AnÆlisis de la(s) Oposición(es): (artIculo 43’D. 486) 

* Argumentos de la fima opositora 
11 
: Qynop,hrm S.A.: 

Tal como se seæalO len el examen anterior, is firma Gynopharm S.A. presentó 
oposiciOn a la presene solicitud de patente y adjuntO los documentos: ES 2042700 
(DI) y ES 410733 (2) que tienen fecha de publicación anterior a la fecha de 
prioridad de la solicitud en estudio. Esta oposición se hizo teniendo en cuenta el 
capitulo reivindicatorlo de los folios: 65 a 68 que corresponde al capItulo inicialmente 
presentado. 

El seæor Opositor explicó que el documento ES 2042700 (Dl) se relaciona con 
composiciones farmapØuticas de acciOn retardada en la que la sustancia activa se 
incorpora a un soprte microporoso; la composición comprende un fÆrmaco 
esteroide en forma de dispersion sOlida con sIlica microporosa que tiene un area 

� superficial especifica de 497,6 mi..lacual estÆ.preparada por un proceso que 
comprende disolver un agente activo en un so�Ivehte hasta cerca de la concentraciOn 
de saturaciôn; el docuimento D2 que corresponde a ES 410733 revela composiciones 
que incluyen dispersiones monomoleculares o monocapas de sustancias activas 
tales como glucÆsidoS de esterOI y de esteroi.des;�el.vehIculo empleado tiene una 
extensiOn de area superficial especifica tat coma Un dióxido de silicio amorfo tal 
coma aerosil o caboiI que tiene unarea superficial que tiene mÆs de 250 m2/g; 
segOn el opositor, estsi anterioridad ya revºlaba el aumento de la estabilidad durante 
el almacenaje por inhibición de la absorción:de  losactivos amorfos. 

El seæor opositor concluye que el documento ES 2042700 (Dl) enseæa mØtodos de 
concentración cercanos a la saturaciOnque, en combinaciOn con la materia revelada 
en el documento ES 410733 (D2) que define mØtodos para disolver el agente activo 
por reflujo de etanol en adiciOri a una soluciOn caliente para conformar el polvo 
"aerosil", cualquier persona versada en la materia puede Ilegar a lo pretendido en la 
presente solicitud. POr Ia cual, la combinaciOn de estos documentos la presente 
solicitud carece de altura inventiva (ver folios: 152 a 155). 

* Respuesta del solicitantØ alas argurnentosdel Opositor: 

Coma se dijo anteriormente,. el se? solicitante coix respecto a estos argumentos 
aclara que los documentos.DI y D2 citados pôr el opositor fueron tambiØn citados en 
el informe de busqueda internacpnaI y q4Łcorresonden a los documentos: EP 
0336014 y GB 1365661, respectiaæienteT.4demas, el solicitante modificO el capitulo 
reivindicatoria en donde reemplazó erterçnino sIlice amorfa por portador 
farmacØuticamente aceptable; asimismQ, eItrmino area superficial especifica de al 
menos 250 m2/g lo substituyO por area superficial especifica de al menos 200 m2/g. 
Cancelo la reivindicaion 7 

Con respecto a DI, ES 2042700 (ER 0336014) el seæor solicitante indicO que este 
documento se reIacioiia con composiciones farmacOuticas que comprenden soportes 
microporosos, en donde la droga se distribuye de los poros, es decir, sobre la 
superficie del soporte y que el solvente empleado se evapora completamente y que 
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la droga debe estar pesente Łæ el soportØen forma cristalina. AdemÆs, que Dl no 
hace ninguna menion respecto de la’- supersaturacion Par 10 tanto, las 
reivindicaciones de la resente solicitud son nuevas con respecto a este documento 
(Ver folio 205) 

En relaciÆn con el documento D2, ES 410733(GB 1365661) el seæor solicitante 
seæaló que describe composiciones fàrmacØuticas que comprenden esteroles a 
esteroiglicósidos dispersados en un portador. Parece que el solvente (tIpicamente 
etanol) es evaporado para obtener el polvo deseado. El ejemplo 2 enfatiza que la 
cÆpsula de gelatina solo contiene colesterilglicosido y aerosil. Finalmente, el 
solicitante afirmO que D2 no describe ni sugiere el aspecto relacionado con la 
supersaturaciOn, par lb tanto, el pliego reivindicatorio es nuevo sabre las enseæanzas 
de D2 (Ver folios 205 y 206) 

En la respuesta al łxamen de Fonda el senor solicitante modifico el capitulo 
reivindicatorio de la sguiente manera 
- El portador farm aceuticamente aceptable ha sido limitado a silice amorfa 
- El valor minima del area superficial ha sido limitado desde 200 a 250 m2/g. 
- La molecula esteroi1e ha sido limitado de acuerdo con ’,la reivindicacion original 2 
- Se eliminaron las reivindicaciones 6, 8, 9 14 y 16 

Aunque estas modificaciones no representan una ampliacion de la materia 
reivindicada inicialmnte, de todas maners el capitulo reivindicatorio continua 
siendo poco concisol y sigue afectado por los documentos citados por el senor 
Opositor. 

Par lo tanto, la(s) opsicion(es) se encuentra(n) fundada(s) en relacion con el(los) 
documento(s) adjuntado(s) asi que se realizo el estudio respectivo 

6. Determinación del Estado de la TØcnica: 

La fecha que se ha tnido en cuenta para determinar el Estado de la TØcnica es: 

Fecha de presentacipn de la solicitud prioritaria 10-03-2004 

Ten iendo en cuenta la fecha indicada, se, busca.rOp documentos del estado de la 
tecnica relacionados, con fecha de pubiicaciOn nterior a esta 

Se encontro coma ailterioridades que pued&i afectar la patentabilidad del objeto de 
la presente solicitud 

N° IDocumentO Titulo Fecha de 
Publicacion 

Dl ES 2042700 
Composlclon?$ farmacØutas con 

liberaciOn contrôlada 
y 

mØtodo para su 16 de d iciembre 
preparación e 1993 

= 

Un mØtodo para preparar una 
composiciôn con propósitps medicinales 

D2S 41 073 o alimenticios partiendo de un 10 de enero de 
componente activo del grupo que 1976 

comprende glucOsidos de esterol 
y 

de 
L�Aesteroides  



7 Analusis de patenabiIidad (articulo 14 0486) 

7.1. Nivel inventivo (aiIcuIo18 0486) 

La presente Soticitud de Patente reivindicÆ, to siguiente: 

Una composicion en Polvo, caracterizada porque comprende una molecula esteroide 
y silice amorfa con in area superficial especifica al menos 250 m2/g; donde la 
motecuta esteroide eta disuelta en un solvente absorbido sobre la superficue de la 
silice amorfa, estardo la motØcUtà esteroide presente en el solvente en 
concentracion supersaturada, y donde dicha molØcula esteroide se selecciona del 
grupo que consiste en estradiol y esteres de los mismos, etinil estradiol, estrogenos 
conjugados testosterona y esteres ide la misma, cuproterona, drospirenona, 
etonogestrel, desogetrel, gestodeno, levonorgestrel, noretisteronas, norgestimato, 
noretindrona, acetato de noretindrona, noretinodret, norgesturona, progesterona, 
espironolactonas, eplerenona, canrenoato, canrenona, dicirenona, mexrenoato, 
prorenoato, epostane, mespirenona, oxprenoato, espirorenona, espiroxasona, 
prorenona, asoprisnil, dipropionato de beclornetasona, betametasona, valerato de 
betametasona, budesonide, propionato de clobetasol, butirato de clobetasona, 
acetato de cortisona dexametasona, acetato de fludrocortisona, predinosolona, 
prednisona, alfacalcidol, calcifediol, calciferol y calcitriol. 

La anterioridad (Dl) ES 2042700 menciona composiciones farmacØuticas de acción 
retardada en la que la sustancia activa se incorpora a un soporte microporoso; la 
composición comprende un soporte microporoso y una sustancia activa incorporada 
al mismo y se caracteriza porque dicha sustancia activa esta distribuida en los poros 
de soporte en forma de nanocristales, t?n,endo el citado soporte microporoso poros 
de un diametrio entro 5 y 150 nm, una superficie especifica de 30 a 600 m2/g, un 
diametro de particulas inferior a 200 micrometros y siendo el contenido de dicha 
sustancia activa del 4 at 60% en peso, en el ejernplo I se menciona la preparacion 
de una composiciOn m en donde se eplea, un fa esteroide en forma de 
dispersion solida con silica microporosa que tiene un area superficial especifica de 
497,6 m2/g, la cual esta preparada por un proceso que comprende disolver un 
agente activo en un solvente hasta cercade Ia concentracion de saturaciOn, tal como 

� Ia mencionotambiØn 
el 

seæor opositor (ver folios 167 y 168) En este procedimuento 
se observa una evaporacion parcial del solvente, tal coma se especifica en el 
ejemplo 4 de la presente solicitud (ver folio 63) 

El documento (D2) E$ 410733 revela dispersiones monomoleculares a monocapas 
de sustancias activas tales coma glucôsidos de esterol y de esteroide sobre uno a 
mas adsorbentes y/o absorbentes, el ingreduente activo es disuelto en un disolvente 
adecuado y luego es aæadido a un material absorbente o adsorbente o a una 
emulsion en una caritudad predetermunada y el disolvente es evaporado, si se 
requiere, tat como sejencuentra en la presente solicitud. 

El excipiente farmacuticamente aceptable puede ser talco, aerosul, dustintos grados 
de kieselgur, yeso, celulosa, almidon y similares, el portador puede ser incorporado 
en forma de tabletas, suspensiones emulsiones 

u 

otras formas de dosifucacion Los 
valores de area superficial pueden modificrse pçr media de absorcion realizada por 
portadores porosos cmo las silices 



El seæor opositor cito estos dos documentbs y concluye que el documento ES 
2042700 eriseæa mØtdos de concentraciôn cercanos a la saturación en combinación 
con la materia revelda en el documento ES 410733 que define metodos para 
disolver el agerite actiyo por reflujo de etanol en adicion a una solución caliente para 
conformar el polvo ’aerosil" y que cualquier persona versada en la materia puede 
liegar a 10 pretendido en la presente solicitud Por lo cual, la combinacion de estos 
documentos la presente solicitud crece de altura in-ventiva (ver folios 152 a 155) 

Como se duo en el examen anterior, aunque en estos documentos no esta en forma 
explucita que la molecuIa esteroide esta presente en el solvente en concentracion 
supersaturada, de todas maneras es de conocimiento general para una persona 
medianamente versada en la materia que los componentes de una composicion se 
encuentren a una corrucentración dada y que para efectos de la elaboraciOn de la 
forma farmacØutica (tbleta, cÆpsula, etc.), ØI solvente donde va disuelto el fÆrmaco 
puede no estar totalmiente evaporado, de acuerdo a lo que se requiera, tal como se 
dice en el documento D2 o puede haber una evaporaciOn parcial como se encuentra 
en el documento Dl. De hecho, en la dºscripción de la presente solicitud se habla de 
una eliminacion de una parte del solvente durante la preparacion de la composicion 

� objeto de estudlo. Asirnismo, es sabido por una persona medianamente versada en 
la materia que si hay restos o trazas de solvente en una preparacion farmaceutuca es 
porque hay una supeisaturacion en el solvente elegido, por Ic cual en las multiples 
composiciones que so pretenden proteger per el hecho de estar los farmacos en el 
solvente en concentriacion supersaturada no le da carcter de inventivo dichas 
composiciones 

De otro lado, a Ic largo de la splicitd se,observaque las composiciones estan 
referidas a drospirenłna  y valerato de estradiol per Ia que no se puede asumir que 
el comportamiento de estas composiclones se pueda extrapolar a los demas 
farmacos que cita el seæor soUcitnte en las reivindicaciones 

El problema tecnico planteado en esta solicitud Ia poca biodisponibilidad de los 
compuestos lipolificos, se habia resuelto previamente mediante composiciones en 
polvo ya conocudas çuyo farmaco lipofulico esta en una forma que se disuelve 
facilmente ya conocidos(as) Por esta razon se considera que los componentes de 
las composiciones rivindicadas en la presente solicitud son evidentes para una 
persona medianamente versada en la materia. 

La(s) reivindicacion(es) 1 a 10 de esta solicitud no menciona(n) una caracteristica 
que conceda un efecto inesperado o especial a las composiciones en polvo, que 
pueda considerarse domo un aporte a la,t6cnica, asi que son obvios(as) para una 
persona versada en Is materia 

Ademas puesto que 01 y D2 divulgaban previarnente composiciones en polvo que 
comprenden un farmaco esteroide y un excipiente farmaceuticamente aceptable, en 
donde el farmaco esla disuelto en un solvente y absorbido sobre la superficie del 
portadorfarmaceuticmente aceptabFe (foliOs 16I a 170 y 172 a 186), una persona 
conocedora de la mteria motivada por taLsugerencia lograria el objeto de esta 
solicitud composiciones en polvo, de mŁraque par una persona medianamente 
versada en la materia seria obiio m cobiner Østos dos documentos Por lo cual puede 
no haber Nivel Invenvo. 



a ’ro 

8 Conclusion:I 

Los requisitos de pate]tabiIIdad de Ia presente solicitud se encuentran afectados asi 

No Documento No Reivindicaciones 
afeaadas Requisito que afecta 

Dl ES 204274J0 1,,a 10 Nivel lnventivo 
D2 ES 410733 1 a 10 Nivel Inventivo 

9 Respuesta a los rgumentos del solicitante 

El senor solicitante afirma Ia siguiente Los presentes inventores han encontrado 
que se pueden obteier composiciones con una alta carga de fªrmaco de una 
molØcula esteroide nhediante la incorporación de la molØcula esteroide en una 
solución supersatura4la presente sobre la superficie de un portador de superficie 
especIfica.. dichas Oluciones supersaturadas.. pueden ser estabilizadas bajo 
adsarciôn sobre la superficie de un portador de alta superficie especIfica..." (Folio: 
237). 

Como se observo tra9 la lectura de las anterioridades citadas, ya era conocido que 
una molecula esteroide se encuentre sobre la superficie de un portador de alta 
superficie especifica como 10 es ua silica (tipo Aerosil) y que la molecula se 
encuentre disuelta en1un solvente ademas es sabido por la persona medianamente 
versada en la materi que si se hace una evaporaion parcial del solvente van a 
quedar trazas del misnio en Is formuIcio.n rrnaceutica obtenida, asi que se puede 
decir que la molecula steroide se encontraba en concentracion supersaturada For 
lo tanto, Ia que encortraron Los inventores carece de nivel inventivo 

De otro lado vale La pena reiterar que los.ejemplos mostrados en la descripción, no 
se pueden extrapolar todos los fÆrmacos relacionados en la reivindicación 1, par lo 
que Is afirmacion quehace el senor solicitante no fue suficientemente soportada en 
la descripciöri de la presente solicitud.. 

En relacion con las ar!teriorldades Dl y D2, el senor solicitante seæala coma Dl 
no menciona ni su iere el aspecto de la supŁrsaturaciOn, la persona con 

S conocimientos medios en la materia no se veria de ninguna manera motivada a 
preparar una soluci611 supersaturada del fªrmaco... El documento D2... describe 
composiciones farm cØuticas que comprenden esteroles o glicósidos esteroides 
dispersados sobre un portador... el soIvnte (por ejemplo etanol) es completamente 
evaporado ’(Folios 238 y 239) 

Dl se relaciona can composiciones .eh doide el ?armaco se encuentra adsorbido en 
una silica microporoa, y en el proceso de prepracion el farmaco se encuentra 
disuelto en el solvent 4 en una concentran çercana a Ia de saturacion, y el solvente 
se evapora en formaparciaI tal coma sØ observa en el ejemplo 4 de la presente 
solicitud D2 hace mncion a Ia adsorcion del farmaco en un soporte coma por 
ejemplo Aerosil (es uh tipo de sIlice) y,eI.fÆrinaco se ha disuelto en un disolvente. 
Estos dos documentes le sugi.erºn a una persona medianamente versada en la 
materia el objeto de Isi presente solicitud, asi coma Ia solucion al problema tecnico 
planteado 

Las anterioridades an informaciôn sobre los mismos componentes de las 


