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COMBINACIONES QUE COMPRENDEN AGENTES
ANTIMUSCARINICOS Y CORTICOSTEROIDES
Solicitante . LABORATORIOS ALMIRALL, S.A.
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1. Yo, Luz Clemencia de PAEZ, obrando como apoderada del solicitante en el asunto antes
identificado, me refiero al Oficio No. 17670 notificado por fijacion en lista del 11 de Noviembre de
2011.

2. Mediante el Oficio No. 17670 se puso en conocimiento del solicitante el informe del examen
de fondo que contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud de
patente.

3. De la solicitud de patente

El Examinador considera que el término “corticosteroide” usado en la reivindicacion 1 es muy
amplio, toda vez que este puede comprender compuestos que no se encuentran propiamente
revelados en la descripcion. Asi mismo, considera que la combinacion que demuestra el efecto
sorprendente mencionado por la Solicitante es la combinacion de fluticasona y LAS 35201, efecto
que no puede ser extendido a combinaciones no probadas, puesto que el sinergismo es particular
para cada caso.
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Por otro lado, el Examinador menciona que la reivindicacién 8 se relaciona con un método de
tratamiento, revelando el uso de la composicion de manera simultanea, por separado o secuencial
con otro agente activo.

4. Nivel Inventivo

Para la evaluacion de este requisito, el Examinador ha citado las anterioridades D1 y D4,
correspondiente a los documentos WO 01/04118: “Nuevos derivados de quinuclidina y
composiciones medicinales que los contienen” y WO 03/000241: “Nuevas composiciones
farmacéuticas basadas en agentes anticolinérgicos, corticoesteroides y betamiméticos’.

De esta manera, el Examinador afirma que proveer composiciones de acuerdo a la presente
solicitud representa una derivacién del estado de la técnica, toda vez que una persona versada en la
materia tomaria los corticosteroides especificados en D4 y los aplicaria en las composiciones de D1,
alcanzando asi las composiciones reclamadas con la expectativa que estas también presenten
buenas caracteristicas contra COPD. Basandose en lo anterior, no se puede atribuir altura inventiva
al pliego reivindicatorio.

5. Respuesta a las objeciones

De este modo y con el objeto de atender las objeciones arriba mencionadas, se pone de presente al
Despacho las siguientes modificaciones, aclaraciones y argumentos:

5.1. Modificacién a una Solicitud en Tramite

De conformidad con lo establecido en el articulo 34 de la Decision 486, que permite al solicitante en
cualquier momento del trdmite efectuar modificaciones sin ampliar el objeto de la invencién
inicialmente solicitada,‘me permito presentar un nuevo capitulo reivindicatorio, que comprende 3
reivindicaciones.

En relacion con las objeciones formuladas con respecto a la falta de claridad y concisién de la
presente solicitud, quedan superadas respectivamente con las modificaciones realizadas de la
siguiente manera:

Inicialmente se desea poner de presente que el alcance de la presente solicitud ha sido limitado a
las combinaciones de (3R)-1-fenetil-3-(9H-xanten-9-carboniloxi)-1-azoniabiciclo[2.2.2]octano junto
con fluticasona, presente opcionalmente en la forma de sus racematos, enantiémeros,
diastereoisbmeros y mezclas de los mismos, asi como sus sales por adicion de &cido
farmacolégicamente compatibles; junto con, de acuerdo a las observaciones realizadas por el Sefior

Examinador.
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De esta manera, las anteriores reivindicaciones 3 a 6, 8 y 9 no han sido incluidas en el nuevo pliego
reivindicatorio. Sin embargo, mi Representada no renuncia a la proteccién que pueda obtener sobre
la misma, y se reserva el derecho de presentar una solicitud divisional que la contenga durante el
tramite de la presente solicitud, beneficiAndose de la fecha de prioridad inicialmente reivindicada.

Consideramos entonces que las modificaciones arriba mencionadas dan respuesta a las diferentes
objeciones formuladas por el Examinador, de manera que las mismas se vean superadas.
Solicitamos atentamente tener en cuenta el nuevo capitulo reivindicatorio que se presenta, el cual
cumple con las disposiciones de la Decision 486.

5.2. Argumentos a favor del nivel inventivo de la solicitud

El Examinador cita los documentos D1 y D4 y manifiesta que estos afectan el nivel inventivo de la
presente invencion, puesto que la combinacion de estos lleva a una persona versada en la materia a
obtener las combinaciones descritas en la presente solicitud. A este respecto solicitamos la
reconsideracion de la objecién, con base en los siguientes argumentos:

La presente solicitud de acuerdo al nuevo pliego reivindicatorio, reclama la combinacion
farmacolégica que comprende fluticasona como corticosteroide y una sal de (3R)-1-fenetil-3-(9H-
xanten-9-carboniloxi)-1-azoniabiciclo[2.2.2], caracterizada por alcanzar un_efecto broncodilatador
sinérgico mejorado. De esta manera y como se especifica en las lineas 11 a 18 de la pagina 15 de
la memoria descriptiva, el efecto broncodilatador se logra a concentracion mas bajas que aquellas
requeridas en la monoterapia correspondiente, lo que a su vez se refleja en una disminucién de los
efectos secundarios asociados con el uso del antagonista M3.

El soporte de la combinacién reivindicada puede ser encontrado en los ejemplos de formulacién 3 y
7. Asi mismo, el reporte experimental presentado a ese Despacho como respuesta a la accion oficial
No. 04860 del 2010, bajo radicado No. 06-121218-00007-0000, demuestra una actividad
significativamente mayor que la esperada para la fluticasona y la sal de (3R)-1-fenetil-3-(9H-xanten-
9-carboniloxi)-1-azoniabiciclo[2.2.2] por separado.

De esta manera, aunque la anterioridad citada D4 mencione corticosteroides especificos, no existe
indicio alguno en las anterioridades citadas que lleve a un experto en la materia a combinar
especificamente la fluticasona con LAS 35201 sobre otros corticosteroides, logrando
ventajosamente la potenciacion de las propiedades broncoprotectoras del compuesto LAS 35201
para el tratamiento de enfermedades respiratorias.
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En vista de lo anterior, se considera que D1 y D4 tomados por separado o en combinacion resultan
insuficientes para que la persona medianamente versada en la materia pueda deducir de manera
obvia la combinacion farmacéutica de la presente solicitud, ya que dichas anterioridades no dan
indicios suficientes sobre la forma como se solucioné dicho problema técnico.

Asi las cosas, se considera que las anterioridades citadas por el Examinador no pueden ser
consideradas como anterioridades validas capaces de afectar el nivel inventivo.

Conclusiones

Finalmente, puesto que se han atendido a cabalidad las observaciones hechas por su Despacho
sobre la presente solicitud de patente, respetuosamente solicito se contintie con su tramitacién. Sin
embargo, en el evento que el Despacho considere que una explicacion adicional es necesaria,
respetuosamente le solicito hacer uso de la facultad que le otorga el articulo 45 inciso 2 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina a efecto de requerir nuevamente de nuestra
parte cualquier complementacion o aclaracion.

6. Anexos
. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por tres (3) reivindicaciones.
. Formulario para modificaciones.
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FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

Espacio reservado para el adhesivo de radicacion

=
[X] Modificacién a una solicitud

— L correccion

IDENTIFICACION

cec. O w~r O
C.E. I:I Otro D

Numero:

_ SOLICITANTE | ..

Domicilio

Teléfono: 546 09 70 Fax: 2494070
E-mail: clientes@cavelier.com

IDENTIFICACION
Nombre: Luz Clemencia de PAEZ

Direccion: Carrera 4® No. 72-35 C.C. NIT D
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 2179211 | g 0 owe [

O APODERADO
Numero: 35.456.344 TP 23.555

E-mail: cavelier@cavelier.com

) Nimero de expediente

licitada:
3 reivindicaciones y pido respetuosamente

| Descripcion de la corr
Presento nuevo capitulo r

“que el examen de patental

e estas nuevas reivindicaciones presentadas.

- Comprobante de pagdi‘ﬁ!‘l

Anexos

Comprobante de pago de la tasa por $120.000, por concepto de modificaciones.

Comprobante de pago por reivindicaciones adicionales después de la décima reivindicacion
por.

Poderes, si fuere el caso

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando sean
personas juridicas.

O OO0 OO0

Copia auténtica de la sustitucion que del poder otorgado por la Sociedad Solicitante hizo el
Doctor EMILIO FERRERO a mi favor, y para lo cual solicito me sea reconocida personeria
para continuar con el tramite del asunto de la referencia.
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REIVINDICACIONES

1. Una combinacién que comprende (a) un corticosteroide, siendo este fluticasona
opcionalmente en la forma de sus racematos, enantiomeros, diastereoisémeros y mezclas de
los mismos, y opcionalmente sus sales por adicién de acido farmacolégicamente compatibles;
y (b) un antagonista de los receptores muscarinicos M3 siendo este (3R)-1-fenetil-3-(9H-
xanten-9-carboniloxi)-1-azoniabiciclo[2.2.2]octano, en la forma de una sal que tiene un anién

X, que es un anién farmacéuticamente aceptable de un acido mono- o polivalente.
2. Una combinaciéon de conformidad con la reivindicacion 1, en donde el antagonista
del receptor muscarinico M3 (b) es bromuro de (3R)-1-fenetil-3-(9H-xanten-9-carboniloxi)-1-

azoniabiciclo[2.2.2]octano.

3. Una combinacion de conformidad con las reivindicaciones 1 6 2, caracterizada en
que los ingredientes activos (a) y (b) forman parte de una composicién farmacéutica simple.
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