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7 ANEXOS : \

Comprobante de pago de la tasa de presentacion de la solicitud.
g Documento que acredita la existencia y representacién legal cuando el solicitante sea persona juridica.  *
E Documento de Representacion Legal.

E Documento de casién del inventor al solicitante o a su causante.
[[] Declaraciones.

1 [C] copia de Ia solicitud intemacional. (resumen, descripcion, reivindicaciones, dibujos)
E Traduccién de la solicitud internacional al castellano. (resumen, descripcion, reivindicaciones y dibujos)’

D Copia del examen preliminar intemacional sobre patentabilidad.
D Traduccidn del examen preliminar internacional sobre patentabilidad.

|:| De ser ol caso, copia del contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite la licencla o autorizacion de uso de conocimientos tradicicnales de
las comunidades indigenas.

| [X Arte Final 12x12. »

De ser ol caso, informacion sobre ofras solicitudes de patente o tihilos obtenidos en el extranjero por el

mismo ftitular o su causante, relacionados parcial o totalmente con la invencion de esta solicitud. |

D De ser el caso, modificaciones efectuadas a la solicitud intemacional.
x Otros: Reporte de Bisgueda Internacional con su traduccion, Publicacién con su traducclon, Capltulo

Reivindicatorio como fue ofiginaimente presentado en Fase Intemadonal con su traduccién y Anexo
Explicativo de Modificaciones a las Reivindicaciones.
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ANEXO

El documento que acredita la calidad de REPRESENTANTES
LEGALES en Bogoti de los doctores ALICIA LLOREDA y/o
GUSTAVO TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA y/o
ENRIQUE ALVAREZ para TODOS LOS ASUNTOS
RELACIONADOS CON LA PROPIEDAD INDUSTRIAL de la
sociedad peticionaria, que faculta a cada uno de dichos abogados
para actuar individualmente, se esta presentando con esta solicitud.
En consecuencia, ruego a usted reconocer la personeﬁa de cada uno
de dichos Representantes Legales para actuar dentro del presente
expe.dienl:e, a fm de que cualquiera de ellos ];ueda mtervemr en

cualquier tiempo respecto de la solicitud en él contenida.

ALICIA LLOREDA RICAURTE

T.P. No. 53.215

%
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-"l'. ml}qﬁrma&od AstraZenacaAB una
{edad. organizads y exiutuiste de
_couforn:ldad con lan leyes de.Suecis,

con domicilio en
SE-15185 Sodertalje, Suecia,

nombramos por el presen .8 ALICIA LLOREDA y/o
GUSTAVO TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA
y/o ENRIQUE ALVAREZ, domicillados en Bogota,
Colombis, con oficinas en dicha cludad, Calle 72 No.
5-83, piso 6o., nuestros representantes lagales y
verdaderos en Bogotd, con facultades para reclir
nollficaclones y nombrar apoderados judiciales o
extrajudiclales, con el fin de dar cumplimiento al
paragrafo 1o. del articulo 543 del decreto 410 de
1871,

Los doctores ALICIA LLOREDA yfo GUSTAVO
TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA ylo ENRIQUE
ALVAREZ, o los apoderados que cuaiqulera de ellos
designe, quedan especlalmente facultados para
representarnos ante las autoridedes colomblanas,
administrativas, Judiclales o de policfa, en todos los
trAmites relativos a la propledad Industrigl, a cuyo
efecto les facullamos para dar anle dichas
auloridades todos los pasos necesarios al objeto
indicado; elevar solicitudes, decleraciones, reclamos,
recursos y presentar desistimientos; formular
descripciones, enmiendas, limiar el alcance de las
soliciludes y los registros, preésentar oposiclones y
apelaciones; instaurar cancelaciones, renunciar total
o parcialmente a los registros, abonar todos los
impuestos y cuotas y efectuar todo otro pago
determinado por la ley; recibir lodos los documentos
y valores, dando el descargo respectivo; llener
cualesqulera otros requisitos y tomer, en fin, todas
ias medidas que creyeren conducentes al rasguardo
de nuestros intereses; y adiclonalmente quedan
facultados para tomar inlervencibn: como
demandanies 0 demandados ante 1os jueces que
sean compelentas, pudiendo transar, someter a
arbilros, desistir, percibir, conclliar y apelar, con todas
las demas facultades que resulten necesarias, y por
el presente declaramos desde ahora vélido vy bueno
cuanto dichos representantes y/o los apoderados que
cusiquiera de ellos nombre hicleren en nuesiro
beneficlo.

Asimismo, facultamos & los doctores ALICIA
LLOREDA ylo GUSTAVO TAMAYQ ylo 1GNACIO
.SANTAMARIA ylo ENRIQUE ALVAREZ, para
solicitar en la Oficina de Propiodad Indusirial ia
protocolizacién de este documento y de cualquier
poder que cualquiera de elios otorgue a nombre
nuestro.

Dadoyfirmado el 22 de Julio de 2004
en Macclesfield, Inglaterra

Lenb

The undérsigné_d. Astr:l;'!aneca AB, a corpo:ul::l.ah

organized and exiiting under the laws of

Sweden, -
domlcﬁed at,

SE-15185 Sodertalje
Sweden

hereby appoint, ALICIA LLOREDA ylo GUSTAVO
TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA yio ENRIQUE
ALVAREZ, of Bogota, Colombia, with offices in said

town, Calle 72 No. 5-83, Sixth Floor, our true and .

legal representativas in Bogota, with power to recelve
notifications and to appoint judiclal’ or exirejudicial
agents, 60 as to comply with paragraph 10. of article
543 of decree 410 of-1971.

Doctors ALICIA LLOREDA ylo GUSTAVO
TAMAYQ y/o IGNACIO SANTAMARIA y/o ENRIQUE
ALVAREZ, or the agents by any one of them

appolnted, are especially empowered to represént us -
before the administrative, judiclal or police authérities

of Colombia, In all proceadings pertaining to industrial
property, for which purpose we authorize them to take
before tie said authorities all the necessary sleps for
the said end; to file petitions, declerations, claims,
recourses and wilhdrawals, to draw up specifications;
to file amendments, to limil the scope of applications
and ragictrations, flle ozpositions; flle cancellations
lolal or parlially walve registrations, to pay sl
installments and effect all other payments prescribed
by law; to recelve proper receipts, to comply with all
other requirements and, in short, to take all those
measures which they may deem fit for the proteciion
of our interests, and additionally we authorize said
agenis to act on our behalf, as complainants us well
as dafendants, before the competent judges, with full
powers to make arrangements, to submit to
arbitrators, to dasist, lo collect, to conclliate, to appeal
and in shorl, with all such further powers as may he
required, and-we hereby daclare from now 2n as valid

and good ell that !’gﬁa“ (] BT the
Bgents by any one m%m Aur
benefit. * - . % CO m. ik

o ‘“‘“"“uluum

yio:  GUSTAVORmddAMANGI Az
SANTAMARIA y/oENR
protocolization of &

ocument and of any power of
attorney by any ¢

them conferred ir. rur nema,
Gtrial Property.

\

Given and slgneqfhls . 22hd .day of July 2004
at: Maccleafial gland .

SIMON RICHARD REEVES
Duly’ "Authorised Signatory

4



"
- &

.t }':"'-"!.",éﬁa'lﬁg!mo NOTARIAL (SOCIEDAD)
%t . . L st . .

. . {=n

Hoy 26 de Julio
Siron Richard Reevas , @qulen conozco y
de qulen ma consta que fimo6 el anterior documento,
y quien debidamente Juramentado declara y dijo que
éles firmante autorizado

de , AstraZeneca AB,
la companla nombrada en el documemo que

antecede, una socledad debidamente organizada y
existents conforme a [as leyes do Suecia

, domiciliada en la
ciudad de Vucrn Halarehamen 9, SE-151
85 Sodertslje, Suecia,
legalments constitulda para un perfodo de duraclon
que atn no ha terminado, que sjerce su objeto soclal
conforme a las leyss de Suecia

que el declarante estd autorizado por dicha
Compafila para conferlr este pader;, que el sello
estampado por é| al ple de tal poder, en nombre y an
representacién de la expresada Compafiia, es el
sello oficlal de ella; y que el objeto para el cual se
conflere aste instrumento estd comprendido dentro
del de la socledad.

El suscidto Notario ha visto los Estatutos de
Incorporacion firmados en Stockholm

. con fecha Oct. 31/1913 .

y cerlifica que de conformidad con la lagislacién da
dicho Estado la anterior declaracién jurementada es
prueba suficiente de que (os hechos sabre que alla
versa son clerios o verdaderos, de lo cual de fe.

Notary Public {Notario Publico).

de 2004, comparecid -

" duly authorised signatory

FAILO HFND!'

-

NOTARIAL CERTIFICATE (CORPORATION)

{ss

" On thlst dnyof July LR
personelly * g4p0n Richard Reeves
cama
to me known, and known to me to be the persan who
signed the foregoing Instrument, who being by me
duly swom dld depose and sey thethe ls the a :
of , AstraZeneca AB,
the company nemed within, a Corporation organized
and existing under the laws of . Sweden

» domiciled at °

2004 .-

Vaatra--Malarehamnen 9, SE—151 85 Sodertalje,

Sweden
logéily constituted for a period of tenure not. yet

axpired, which, exercises Hs corporate purposea
accordlnglolm laws of Sweden

!hat the deponent Is authorized hy said Company to
confer this power of atiorney; that the seal affixed
hereunto by the deponent in the name and on behalf
of sald Corporation is the corporate seal thereof: and
that the purpose for which this Insttument is granted
{s included within the corporate -purposes of the
Company.

The undersigned Nolary Public has seen the articies

of Incorporation of said Corporation exocuted at
STOCKHOLM

under date of 31 October 1913
and hereby certifies that under the laws of sald" Stata

tha foregcing ecknowledgment is sufficlent proof that
the facts therelin contalned are true, which he attests,

HOTARIO




APOSTILLE T -
{Hague Convention of § October 1961 / Convention de La Huye du § octobre 1961)
UNITED KINGDOM OF GREAT BRITAIN AND NOKRITIERN IRELAND
1. Counuy: United Kingdom of Greas Britnin and Northern Lreland oL ’
Pays; Royaume-Uni de Orande-Bretagne &t d'Irlands dn Nord

“This public document / Le présent scts public .
"2, Has been signed by Joha lialy Elaerdjian

a éeé signé par
3. Acting in the capacity of Noatary Publie
agissant en qualité de
4. Beanthescalummpol  The Said Notary Publle i .
et revéiy du scemtimbre de .
Certlfied/Attesté .
5. atLondon/i Londres & thefle 01 Augurt 2004

7. by Her Muajcaty’s Principal Secretary of Stat for Foreign and Culmweﬂm Aflairs / -
par le Scerétaire d°Etat Principal Je Sa Majestd gux Affdires Etranglres o du: Commonwealih.

2. Numbesisous No G479981

v,  Samp: 10. Signature: l‘..M. Flogerald
timbre: v

o .

Far the Suyetary of Snte / P ks Sesvbssive 'Kt

1f this docnment I 10 be used Ln a country which is got party to the Kiague Coaveailoa of §
October 1961, I¢ should be prescated ta (he consular seetion of ibe mbmion representiag that
country. An gpustille w legalisntion ceililcue only conficn that the signolure, seal of stamp on the
document is genuine. It doss not mean that the cantenta of the docurment s corect or that the
Forcign & Commonwealth Office approves of the cantents.

LILR'

ETTR R
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i, lndun.unmn:mm
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TRADUCCION OFICIAL No. 2004-08-09-397 de un documento escrito en lnglés _
la cual para efectos del presente lleva el selio personal de Martha Lucia
Arcinlegas M., Traductora e Intérprete Oficial en virtud de la Res 1523 /88 del
Ministerio de Justicia.

Legalizacion de un Poder de Representacién Legai conferido a: ALICIA
LLOREDA, y/o GUSTAVO TAMAYO, y/o IGNACIO SANTAMA_RIA y/o ENRIQUE
ALVAREZ otorgado por A_straZeno.cl AB

F;rmado por:

SIMON RICHARD REEVES

Certificacién Notarial
Certificacién de la firma precedente, debidamente legalizada 'por Notario Pdblico,

John Haig Ekserdjian
[Sello Lacrado de Notario Publico]

JOHN HAIG EKSERDJIAN

Notario Pdblico de Wilmsiow, Cheshire, Inglaterra

mﬁ-\ LT

MARTHA LUCIA ARCINIEGAS M.
TRADUCTORA € NITERPRETY ORCAL
mumouunluuuumm



_ APOSTILLA
(Convenclién de La Haya del 5 de Octubre de 1961)
1. Pals: Reino Unido de Gran Bretafia e Ilanda deI-_Norte

Este documento bﬁblico

2. ha sido fimado por _ Johr. Halg Erkserdlan® o

3.  actuando como Notarlo Piblico '

4, y lleva el sello/estampliia del Menclonado Notario Piblico
Cerﬂficado

5. en Londres - 6. el2 de ago'std del 2004

T. Pér ol Sacretario Principal de Su Majestad para Asuntos Exteriores y del
Commonwealth '

8. No. G479981

I

9.  Timbre/Sello 10. Fima
Aparece el Sello de la Oficina ' E.M. Fitzgerald
de Asuntos Exteriores y del Commonwealth ¥ . _

Seglin mi leal . saber y entender, ésta en 'u?\a traducéit&

* S s LY s .'.hg
su original en inglés, de la cual se deja copla para futuras referefivlasy 3 Ng;‘é"‘%"“t

,.’:_"r"L‘! RS X
B8 ° --T -l‘.‘
Rl_é BARATAS
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. ﬁ — h FORMATO DE DIGITALIZACIRRY nove:
RELACION DE ANEXOS o
. No ds Follo
Expedients No VD613 8
M-. NO a8 uniaades ')
1 1C0
2 |DVD . ! .
3 |REVISTA i i
4 |uBRO
5 |PERIODICO
L.QISOUEI'ES
7 |SOBRE DE MANILA "
8 |SOBRE BLANCO TAMARO CARTA
8 |SOBRE BLANCO TAMARO OFICIO
|10 |OTROS:
|Observaciones: ©
No ConPene




Solicitud Internacional No.
REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL [ Scme e e,

A CLASIFICACION DE MATERIA
IPC7 B65D81/26 B65D75/34 A61M15/00

In Clasificacién de Patentes Internacional (1] Ia clmificacién nacional v Ia CPI

 B. CAMPOS BUSCADOS

Documenmacién minima buscada (sisiemna dr clagificacion seguido de simbolos de :Isll'unh)
IPC 7 AGIM B65D

mumamxmmmmmm:mmumm

Base de daios etectrdvica consultada durante la biisqueds imternacions! (nombre de la base de datos y, donde sea prictico, buscar tirminas vaados)
EPO-Imemo

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

™ Categoria® | Citacién de documentn, con indicacian, donde sea apropisdo, de los texdns relcvantcs Relcvante a Ia reivindicacidn No.
X US 2003/ 140953 Al (TAYLOR ANTHONY JAMES ET 1-3,9,
AL} 31 de Julio de 2003 (2003-07-31) 10,15

pardgrafo ' 0082!; figura 2a
parigrafo ' 0086!; figura 4a

parigrafo * 0099!- parigrafo ‘0100!

A US 4 753 352 A (DAUPHIN ET AL) 4-6,
28 de junio de 1988 (1988-06-28) 12-14
columna 2, linea 29-linez 40; figura )

D En d recuadro C se enumersn més documentos.
- E En el aneio se enumeran miembros de Ia familia de patentes.

© Categorisg expeciales do documenton citados: T documento posterior publicado después de Ia fecha de presentaciin
. umﬂnhhnkpnmdﬂyqumuﬂmemﬂlﬂomh
'‘A' documento que define ¢l estado general de la técnica el cuml no se solicitd citsdo entender el © teoTia que sustents
considera de relevancia perticular . ™ inm: par peincipio e
'E' documento anterior pero publicado en p después de In fecha de X" documerdo de relevencis particular; la invencidn reivindicada no
presentacidn internacional puede consideransc nueva o no puede considerarse que comprende

Ty que pusd iar dudas sobre reivindicaciones de un paso inventive cuando ¢ documento se toma solo

prioridad o que sc cita para estabicoer la fecha do publicacida de off v goumero de relevencia particular: la Invencidn reivindicada mo

¢itacitn v otra razém especial (segiin se especificn) pucd i3 iveaiivo "
. documenio s¢ combina con uno © més documentos, siendo dicha
‘0" documento que s¢ refieve o una revelacidn oral, uso, exhibicion u P . T
) g combinacidn obvia pare una persona experta en [a téenica

P documento publicado amtes de la fecha de sscita int onal '&' documento miembro de Ia misma familin de patentes
pero dexpués de 1a fecha de prioridad reivindicads

Fecha de W terminacion real de 1a bisquedsa imemacional Fecha de envio por correo del reporte de bisqueda imamacional
12 de Septiembre de 2005 20/09/2005
Nombre y direccion de! comeo de ISA Funcionario autorizado
European Patent Office, P.B. 5818 Patenilaan 2
NL-2280 HV Rijswijk .
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl, Bridault, A
Pax: (+31-70) 340-3016

Forma FCT7 I3A/ 210 (sopunds hajm) (Eaeyo 2004)



Soficinad Internacional No.
PCT/GB2005/002440

CONTINUACION INFORMACION DE PCT/ISA/ 210

Continuacion de la casilla 11.2
Reivindicacion No.: 17
La reivindicacion 17 no cumple con la regla 6.2(a) del PCT

Se dirige la atencion del solicitante al hecho que las reivindicaclones que se relacionan con
invenciones para las cuales no ee ha establecido un reporte de bisqueda, no necesitan ser el objeto
de un examen Intemacional preliminar (Regla 66.1( e) del PCT). Se le advierte al solicitante que la
poliica de la EPO cuando actia como una Autoridad Intemacional de Examen Preliminar, es
normalmente no realizar un examen preliminar sobre materia para la cual no se ha reallzado ninguna
bisqueda. Ests es el caso, independientemente de si las reivindicaciones son o no modificadas tras
la recepcion del reporte de’ bisqueda o durante cualquier procedimiento de Capltulo Il. Si la solicitud
enira en la fase regional ante la EPO, se le recuerda al solicitante que debe llevarse a cabo una
bisqueda durante el examen ante la EPO (ver norma C-VI, 8.5 de la EPO), para superar los
problemas que llevaron a la declaracion del Articulo 17 (2).




REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL Solicitud Internacional No.
PCT/GB2005/002440

Casllia I1 Observaciones donde dertas relvindieaciones fueron Ineserutables (Continnacién del Item 2 de In primers bojn)

Este reporte de biisqueda internacional no ha sido establecido respecto a ciertas reivindicaciones bajo el Articulo
17(2)(a) por las siguientes razones:

1. [] Reivindicaciones Nos.:
porque se relacionan con un asunto que no es necesario que esta Autoridad busque, a saber:

2. & Reivindicaciones Nos.: 17

pomue s¢ retacionan con partes de In solicitud internacional que no cumplen con los requisitos prescritos hasta tal grado que oo se pucde
llevar a esho una bilsqueda Internacional significativa, cxpeciflcamente:
ver SIGUIENTE INFORMACION hoja PCT/ISA/210

3. [} Reivindicaciones No.:
porque son reivindicaciones dependientes y no estin disclladas de scuerdo con In segunda y tercera aracién de In Regla 6.4(s).

Casllla No. Il Observaclones donde falta unidad de Invenelén (Continnaeldén del Item 3 de In prlmu'g- hojn)

Esta Autoridad de Biisqueda Internacional encontré invenciones miltiples en esta solicitud internacional, asi:

1. D Puesto que todos los derechos de biisqueda adicionales requeridos fueron pagados oporimamente por
el solicitante, este informe de bisqueda internacional cubre todas 1as reivindicaciones investigables.

2, EI Puesto que todas las reivindicaciones investigables pudieron investigarse sin esfuerzo que justifique
derechos adicionales, esta Autoridad no solicité pago de derechos adicionales.

3. D Puesto que sblo algunos de los derechos de bisqueda adicionales fueron pagados oportunamente por
el solicitante, este informe de bisqueda internacional cubre tinicamente aquellas reivindicaciones para
las cuales se pagaron derechos, especificamente las reivindicaciones Nos.:

4 D El solicitante no pagdé oportunamente los derechos de busqueda edicionales requeridos. Por
consiguiente, este informe de biisqueda internacional se restringe a 1a primem invencién mencionada
en las reivindicaciones; estd cubierto por las reivindicaciones Nos.:

Comentario sobre Protesta [ ] Los derechos de biisqueda adicionales estaban acompailados por la protesta
del solicitante.

[ Los derechos de biisqueda adicionales no estaban acompadados por la
protesta del solicitante.

Forma PCTASA/210 (continuscion de Ia primera hoja(2)) (Encro 2004)

1



REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL [gpiiud Internacional No.
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FURTHER INFORMATION CONTINUED FROM PCTASA! 210

Continuation of Box II.2
Clalms Nos.: 17

Claim 17 does not camply with Rule 6.2(a) PCT.

The applicant’s attention is drawn to the fact that claims relating to
inventions 1n respect of which no {nternattonal search report has been
established need not be the subject of an international preliminary
examination (Rule 66.1(e) PCT). The applicant 1s advised that the EPO
policy when acting as an Internatfonal Preliminary Examining Authority 1s
normally not to carry out a preliminary examination on matter which has
not been searched. This is the case 1rraspective of whether or not the
claims are amended following receipt of the search report or during any
Chapter II procedure. If the application proceeds into the regional phase
before the EPO, the applicant is reminded that a search may be carried
out during examination before the EPD {see EPO Guideline C-VI, 8.5),
should the problems which led te the Article 17(2) daeclaration be
overcome.

7

gy



prasom "r"" No.
INTERNATIONAL SEARCH REPORT PCT/GB2005/002440

Box 1 Observations whera cortoin clains wers found unsearchabis (Continustion of ltem 2 of first sheet)

This imamational Ssarch Raport has not basn estabished In respect of periain claiims undar Article 17(2)(8) for the foliowing reasons:

1. [[] comms Moa.:
bieceuise ey relate 1o eubject miaier nct raquisd I be seafchex by s Authorty, namely:

z mmur&mn Huhmmwuam with the preecribed recquirements to such
mmtntmm-ﬁum”urnmmﬂumum d

see FURTHER INFORMATION sheet PCT/ISA/210

L8 D Claima Noa:
because they ana depanciant cisims and ere not drafisd In aacorciance Wih tha ascnnd and thim santances of Fuie .4{a).

Bax B Obsarvations whara unity of Invantion ls lacking (Continustion of ltany 3 of first shes?)

This Inemadional Beasching Autharly found multipis inventions in this intemational appiioalion, s folows:

1. E] As all recuied acitiona] esarch fees were imaly paki by the agplioant, this Intemetione Saarch Report covers o

2 As aJ soarphabis cleime coukl be searched wihou sifon sitlylng an sddiions) fee, This Authartly did not invits payment
D of any addtionsl jes. ¥ "

Aa ol the mquired additional search es e appiicant, this Intemational Search Report
: ﬂmﬂum.ummmmm&h .

. D mmmmummmw“mmmmmmm-

Fimark on Protest D “The addional sverch 1ees wivs scompanied by the appikcnts proleet
D No profeet accompeniad the payant of addiional search fase.

Farm PCTASA/210 (continualion of first shoet (2)) [lanutry 2004)




Nb

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

Applestion Ko
PCT/6B2005/002440

Publicadlon

Paient document Pejant famlly Publicaiion

clind In ssarch report ™ member(e) cain

Us 2003140923 Al 31-07-2003 AU 7408601 A 02-01-2002
BR 0111252 A 03-06~2003
CA 2411109 Al 27-12-2001
CN 1437551 A 20~-08-2003
Wo 0198174 Al 27-12-2001
EP 1292510 Al 19-03-2003
JP 2003535782 T 02-12-2003
MX PAO2012680 A 25-04-2003
IA 200208212 A 17-07-2003

US 47583352 A 28-06-19588 FR 2593152 Al 24~-07-1987
AT 399056 T 15~-01-1989
Al 597254 B2 31-05-1990
AU BBO96BS A 23-07-1987
DE 3661717 D1 16-02-1989
)] 4 252686 A ,B, 23-07-1987
EP 0233418 Al 26-08-1987
ES 2000557 A6 01-03-1988
&R 861400 Al 02-10-1986
IE 57511 Bl 07-10-1992
JP 62182073 A 10-08-1987
NZ 216349 A 29-04~1988
OA 8333 A 29-02-1988
PT 82687 A ,B 28-11-1986
IA 3604013 A 28~-01-1987

Fown PCTASNR {miaal lowilly arrss) (laciry 9004



(12) SOLICITUD INTERNACIONAL PUBLICADA SEGUN EL TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES (PCT)

{19) Organkzacién Mundisl de Propiedad Intelectual

Oficina Internacional
(43) Fechn du Publicacién (10) Nimero de Publicaclén Internacional
5 de Enero de 2006 (05.01.2006) WO 2006/000758 Al
(51) Clastficncion Internacional de Patentes’” :  B6SD 81/26, (81) Estados Designados (2 menos que se md_lque de otra mancra

75134, AGIM 15/00
{(21) Nimero de Solicitud Internacional:  PCT/GB2005/0002440

(22) Fecha de Registro Interuaclonal: 21 de Junio de 2005
(21.06.2005)

(25) Idioma de reglstro: Inglés

(26) Idioma de Publicacién: Inglés

(30) Informacién de Prioridad: otra manera para toda clase de proteccién regional
0401654-9 24 de Junio de2004 (24.06.2004) SE disponible): ARIPO (BW, GH, GM, KE, LS, MW, MZ,

NA, SD, SL. SZ, TZ, UG, ZM, ZW), Eunsistica (AM, AZ,

. Y. KG, KZ, MD, RU, TJ, AT, H,

(71)Selicitats (Pars todos los Estados dcsignados exceplo MG, US): gy oz gsz.';‘x. SE 5, H“;g gn"" oy {m lg.sfs??'r i.r
ASTRATZENECA AB [SE/SE]; Soderlie, SSE 151 85 5B 1" MC, NI, PL. PT, RO, SE, , 5K, TR). ‘OAPI (BF, BJ,

CF, CG, CI, CM, GA, GN, GQ, GW, ML, MR, NE, SN, D,

(71)Sclicitants (Para MG solamentz): ASTRAZENECA UK TG
LIMITED [GB/GB); 15 Stanhope Gete, London, Grester Pablicado:
don W
Lon IKILN (GB). - con reporte de bilsqueda internacional

(72)1nventores; ¢
{7%)laventores/Sollcitantes (parm Estdos Unidos de América
solamente): LASTOW, Orest [SE/SE]; AstraZenccs R & D PW'NW*M!GW’WWM.MG
Lund, $-221 87 Lund (SE). “Laz Notas Guias sobre Cédigos y Abreviaturas® qus aparecen
al comiento de cada emisidn regular de la Gaceld PCT. -

(74) Agente: ASTRAZENECA; Global Intellectual Property; S-151
" 8% Sadenlje (SE).

(54) Titulo: UNA ESTRUCTURA DE SOPORTE PARA UN MEDICAMENTO

{ST) Resumen: Una estructura de soporte {1) parn un medicamento
que comprende una base (2) con al menos una cavidad (3) para el
medicamento y una tapa (4) para sellar ¢} medicsmento dentro de la
cavidad (3). Cada regién permeable a la humedad de Ia estructura
(6) estd protegida contra el ingreso de humedad localizando un
sumidero absorbedor de humedad (7) entre esa regifn y Sl aire

ambiente fuern de |a estructura (1).
n.




{12) INTERNATIONAL APPLICATION PUBLISHED UNDER THE PATENT COOPERATION TREATY (PCT)

M

(19) World Intellecius! Property Organization _Q.ff ‘:f}fh

Inlcrnational Burcau

{43 Internatiopal Publicution Dule
§ January 2006 (05.01.2006)

{10) Internutional Publication Number

WO 2006/000758 Al

w0 2006/000758 A1 |8 DM E1050 0 5 00T

(51) [nternational Paten! Qamification’:  B&SD 8136,
75/%4, AGIM 1500

(21) Intormational Applicution Number:
PCTAIBX005002440

(D) Internullonal Fillng Daie:

(25) Viling Langusge:
(26) Publicution Lanpuage

21 Junc 2005 (21.06.20X15)
Kinglish
Hnglish

(30) Priarity Datm:
0401654-9 24 Juno 2004 (24.06.2004) SB

(71) Applicant (for alf designaird Staies axiept MG. USK
ASTRAZENECA AB [SK/SE]; SSderillic, S-SL-151 1S
(SB).

(71) Applicunt (Jor MG valy): ASTRAZENECA UK LIM-
ITED {GBX1B); 15 Stanhope Gaic, 1.ondon, Greater Lon-
don WIK ILN (08

(72) loventor; and

{75) Inventor/Applicani (for US onlyy: LASTOW, Orest
| SE/SBE: AstraZonexa R & D Lond, S-221 £7 Lund (SB).

(M) Agenl: ASTRAZENECA; Clivbe! Toselioctial Proporty,
S-151 %S Sadenulfe (SH)

(81) Designnicd States (unless otherwise indivatad, for evary
kind of nailone! proteciton available): AF, AG, Al, AM,
AT, AU, AZ BA, BB, BG, BR, BW, BY, BZ, CA, CII, CN,
€O, CR, CU, CZ, DI, DK, DM, DZ, BC, 1K, HG. ES, 1,
GB, GD, GY, Ol1, GM, HR, H), D, i1, IN, I8, JP, idL
KG, KM, KF, KR, KZ, I.C, LK, IR, LS, LT, LU, LV, MA,
OM, 'G. PH: PL, PT, RO, RUI, SC, SD, SE, 3G, SK, SL,
SM, SY, T): TM, TN, TR, TT, TZ, UA, UG, US, UZ, VC,
VN, YU, ZA, /M, ZW.

{8¢) Desigoatad Sintes (imiess otherwine bullciand, for svary
Lind of regional prosection syailable): ARIPO (BW, G},
GM, KE, LS, MW, MZ, NA, SD, SL, SZ, TZ, UQ, 7M,
ZW), Buresinn (AM, AZ, BY, KG, KZ, MD, RU, TJ, T™M),
meln (AT. BB. BG. (J'l. CY. . D‘L D‘n m. m mo
FR,GB, GR, HU, I IS, IT, LT, LU, MC, NL, PL, PT. RO,
SE, 81, 3K, TR), OAP1 (BF, BJ, CF. CG, CI, CM, GA, GiN,
GQ. GW, ML, MR, NE, SN, TD, TG).

Publiched:

—  with ixternsions! search repon

For two-letter coder and other abbreviaiions, refer to the “Guid-

ance Notes on Codas and Abbreviatinax” appearing af the bagin-
ning of euch regulnr issue of the PCT Gartia,

(54) Tithe: A SUPPORT STRUCTURE FOR A MEDICAMENT

(57) Absiract: A support sructare (1) for
& medicament comprising a base (2) with
a1 Jesx ons cavity (3} for the modicament
and a lid {4) for sesling tho medicament
within the cavity (3) Each moisture per-
meable region of the strocture (6) is pro-
tecicd against the ingress of moisture by
Iocating a molstare absarbing sink (7) be-
tween that region and the ambient sir out-
side the mruchare (1)



CAPITULO REIVINDICATORIO COMO FUE
ORIGINALMENTE PRESENTADO EN FASE
INTERNACIONAL JUNTO CON SU
TRADUCCION



REIVINDICACIONES:

1. Una estructura de soporte para un medicamento que comprende una
base con al menos una cavidad para el medicamento y una tapa para sellar el
medicamento dentro de la cavidad, cada regién permeable a la humedad de la
estructura estd protegida contra el ingreso de humedad localizando un sumidero
absorbedor de humedad entre esa region y el aire ambiente fuera de la
estructura, caracterizada en que cada regidbn permeable a la humedad
comprende una barrera permeable a la humedad interior localizada adyacente a
la cavidad y una bamrera permeable a la humedad exterior, el sumidero
absorbedor de humedad esté localizado entre las barreras interior y exterior
reduciendo asi la humedad relativa (HR) del aire que pasa a través de este
hasta sustancialmente la humedad relativa (HR) del aire dentro de la cavidad de
forma de hay una difusién minima de humedad desde el sumidero a la cavidad.

2.  Una estructura de soporte como se reivindico en la Reivindicacion 1, en
donde la base y la tapa son impermeables a la humedad y la regién permeable
a la humedad de la estructura esté localizada en donde la tapa esta sellada a la
base.

3. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacion 2, en
donde el sumidero absorbedor de humedad entre la tapa y la base esta
espaciado de la periferia de la cavidad formando asi una region permeable a la
humedad interior y una region permeable a la humedad exterior, el sumidero
rompe la ruta de ingreso de humedad de forma que hay una difusién minima de
humedad a través de la regién permeable a la humedad interior a la cavidad.

4, Una estructura de soporte como se reivindicé en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 3, en donde el sumidero absorbedor de humedad
comprende un canal en la base que rodea la cavidad que contiene aire seco.

5. Una estructura de soporte como se reivindicod en la Reivindicacion 4, que
comprende una pluralidad de cavidades, teniendo cada una un canal lileno de
aire seco.



0

6. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacién 5, en
donde cada canal estad conectado a una fuente desecante simple que seca el
aire en todos los canales.

7. Una estructura de soporte como se reivindicd en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 3, en donde el sumidero absorbedor de humedad
comprende un anillo de polimero que rodea la cavidad y localizado entre la tapa
y la base.

8. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacién 7, que
comprende una pluralidad de cavidades, teniendo cada una un anillo de
polimero.

9. Una estructura de soporte como se reivindic6é en cualquiera de las
Relvindicaciones 2 a 8, en donde la base y la tapa tienen una capa de aluminio
para impermeabilidad contra la humedad, |a tapa esta sellada al calor a la base.

10. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacién 1, en
donde la tapa es impermeable a la humedad y el material de la base es
permeable a la humedad, las regiones permeables a la humedad estan
localizadas en donde la tapa esta sellada a la base y dentro del material de la
base de las paredes de la cavidad.

11. Una estructura de soporte como se Reivindicd en la Reivindicacién 10,
en donde un primer sumidero absorbedor de humedad esta localizado entre la
tapa y la base y esta espaciado de la periferia de la cavidad, y un segundo
sumidero absorbedor de humedad esta localizado dentro del material de la base
de las paredes de la cavidad formando de esta forma barreras permeables a la
humedad interiores y barreras permeables a la humedad exteriores, el sumidero
rompe la ruta de ingreso de humedad de forma que hay difusion minima de
humedad a través de las barreras permeables a la humedad interiores a la
cavidad.

12. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacién 10 o
Reivindicacién 11, en donde el sumidero absorbedor de humedad comprende
un canal que contiene aire seco que rodea la abertura de la cavidad en donde la
tapa esta sellada a la base y que pasa a través de las paredes de la cavidad.
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13. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacién 12,
que comprende una pluralidad de cavidades, tenilendo cada una un canal que
contiene aire seco.

14. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacién 13, en
donde cada canal estd conectado a una fuente desecante simple que seca el
aire on todos los canales.

15. Una estructura de soporte como se reivindicd en cualquiera de las
Reivindicaciones 10 a 14, en donde la base es moldeada por inyeccién y la tapa
tiene una capa de aluminio para impermeabilidad a la humedad, la rapa es
sellada al calor a la base.

16  Una estructura de soporte como se reivindicd en la Relvindicacion 10, en
donde la base comprende elementos apilables cooperantes, cada elemento
tiene una pluralidad de cavidades, las cavidades dentro de uno de los
elementos se sientan entre las cavidades dentro de otro elemento cuando estan
apiladas, forman un sumidero absorbedor de humedad por el espaciamiento
entre los elementos cooperantes.

17. Una estructura de soporte para un medicamento sustancialmente como
se describe aqul con referencia a los dibujos acompafantes.
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CLAIMS:

1. A support structure for a medicament comprising a base with at least one
cavity for the medicament and a lid for sealing the medicament within the cavity, each
moisture permeable region of the structure being protected against the ingress of
molsture by locating a moisture absorbing sink between that region and the ambient
air outside the structure, charactarised in that each moisture permeable region
comprises an Inner moisture permeable barrier located adjacent to the cavity and an
outer moisture permeable bartier, the molsture absorbing sink being located between
the Inner and outer barrlers thereby reducing the relative humidity (RH) of the air
pessing through it to substantially the relative humidity (RH) of the alr within the
cavity so that there Is minimal diffusion of moisture from the sink to the cavity.

2. A support structure as claimed in Claim 1, wherein the base and the lid are
moisture Impermeable and the moisture permeable region of the structure is located
where the lid is sealed to the base.

3. A support structure as claimed In Claim 2, wherein the molsture absorbing sink
betwaeen the Iid and the base Is spaced from the periphery of the cavity thereby
forming an inner molsture permeable region and an outer moisture permeable reglon,
the_ sink breaking the moisture ingress path so that there ls minimal diffusion of
moisture through the inner molsture permeable region to the cavity.

4. A support structure as claimed in any of Claims 1 to 3, wherein the molsture
absorbing sink comprises a channel In the base sumounding the cavity which
contains dry alr.

5. A support structure as claimed in Claim 4, comprising a plurality of cavities
each having a channel filled with dry air.

6. A support structure as claimed in Claim 5, wherein each channel is connected
to a single desiccant source which dries the air In all the channels.
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7. A support structure as claimed In any of Claims 1 to 3, wherein the moisture
absorbing sink comprises a polymer ring surrounding the cavity and located between
the lid and the base.

8. A support structure as clalmed In Claim 7, comprising a plurality of cavifies
each having a polymer ring.

9. A support structure as clalmed in any of Claims 2 to 8, wherein both the base
and the lid have an aluminium layer for moisture impermeabllity, the lid belng heat
sealed fo the base.

10. A support structure as. claimed in Claim 1, wherein the lid is molsture
impermeable and the base material Is molsture permeable, the moisture permeable
regions being located where the lid Is sealed to the base and within the base material
of the cavity walls.

11. A support structure as claimed in Claim 10, wherein a first moisture absorbing
sink Is located between the lid and the base and is spaced from the periphery of the
cavity and a second molsture absorbing sink is located within the base material of the
cavity walls thereby forming inner molsture permeable barriers and outer molsture
permeable barriers, the sink breaking the moisture ingress path so that there Is
minimal diffusion of moisture through the inner molsture permeable barrlers to the

cavity.

12. A support structure as claimed in Claim 10 or Claim 11, wheroln the moisture
absorbing sink comprises a channe! containing dry air surrounding the cavity opening
where the lid Is sealed to the base and passing through the cavity walls.

: . C oy
13. A support structure as claimed In Claim 12, comprising a plurality of cavities
each having a channe| containing dry air. '
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14. A support structure as claimed In Claim 13, wherein each channel is

" connected to a single deslccant source which dries the alr in all the channels.

10
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15. A support structure as claimed in any of Claims 10 to 14, wherein the base Is
injection moulded and the lid has an aluminium layer for molsture impermeability, the
lid being heat sealed to the base. '

16 A subbort structure as claimed in Claim 10, wherein the base comprises
cooperating stackable elements, each element having a plurality of cavitles, the
cavities within one of the elements sitting between the cavities within another element
when stacked, a moisture absorbing sink being formed by the spacing between the
cooperating elements.

17. A support structure for a medicament substantially as herein described with
reference to the accompanying drawings.



ANEXO EXPLICATIVO DE MODIFICACIONES A LAS

REIVINDICACIONES

En ejercicio del derecho conferido por el Articulo 28 numeral 1 del
Tratado de Cooperacion en materia de Patentes PCT, atentamente
me permito informar a ese Despacho que el capitulo relvindicatorio
tal como fue presentado originalmente en Fase Internaclonal ha

sido modificado.

Las modificaciones realizadas se encuentran plenamente
sustentadas en la descripclén de la presente Invencién y en este
sentido, no configuran una ampliacién del invento o de la

divulgacion contenlida en la solicitud presentada.



UNA ESTRUCTURA DE SOPORTE PARA UN MEDICAMENTO
RESUMEN. OBJETO Y FINALIDAD DE LA INVENCION

Una estructura de soporte (1) para un medicamento que comprende una
base (2) con al menos una cavidad (3) para el medicamento y una tapa (4) para
sellar el medicamento dentro de la cavidad (3). Cada regién permeabla a la
humedad de la estructura (6) estd protegida contra el ingreso de humedad
localizando un sumidero absorbedor de humedad (7) entre esa region y el aire
ambiente fuera de la estructura (1).
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UNA ESTRUCTURA DE SOPORTE PARA UN MEDICAMENTO

La presente invencién se relaciona con una estructura de soporte para un
medicamento en la forma de, por ejemplo, un empaque de ampolleta para un
farmaco o un elemento de dosificacién de farmaco moldeado por inyeccion
como se usa en un dispositivo de inhalacion. Un empaque de ampolleta tipico
para un medicamento se describe en WO 01/45777 y un elemento de
dosificacién de farmaco tipico se describe en US 5,590,645.

Con los medicamentos en polvo hay una demanda de una estructura de
empaque/soporte que es capaz de mantener el polyo libre del.ingreso de
humedad durante el almacenamiento o cuando el medicamento en polvo ha
sido cargado en un dispositivo de liberacién. Igualmente, si el farmaco esta en
forma de tableta o capsula, también hay una demanda para mantener las
tabletas/capsulas, que estdn tipicamente contenidas en un empaque de
ampolleta, libre del ingreso de humedad. La principal .debilidad en una
estructura de soporte que tiene una tapa sellada a una base, que tiene una o
mas cavidades para retener el medicamento, esta en la region en donde la tapa
osta sellada a la base. Si la estructura de soporte estd en la forma de un
empaque de ampolleta, la tapa y la base estan usualmente hechas de un
material que tiene una capa de aluminio que hace a estos elementos
impermeables a la humedad. En consecuencia, la Gnica regién en donde la
humedad puede penetrar el empaque de ampolleta es a través de la regién de
sellado de la tapa que es tipicamente un sello al calor. Si la base del empaque
de ampolleta estd hecha de un material plastico, entonces también habr@
ingreso de humedad a través del material de la base al medicamento. Si la
estructura de soporte esta en la forma de un elemento de dosificacidén moldeado
por inyeccién, la base moldeada por inyeccién estard hecha de un material
permeable a la humedad mientras que la tapa tendra tipicamente una capa de
aluminio que la hace impermeable a la humedad. En este caso, también habra
ingreso de humedad a través del sello al calor entre la tapa y la base, y a través
del material de la base.

El problema de ingreso de humedad ha sido superado hasta un cierto
grado en los componentes del dispositivo de inhalacién de la técnica previa
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usando materiales de la&mina que contienen aluminio para la tapa y la base y
cavidades espaciadas adyacentes por aproximadamente 3 mm. Con tal
construccién, la humedad dentro de una cavidad vacia entonces no
compromete una cavidad adyacente que aln contiene una dosis de
medicamento. La Unica debilidad reside en el sello al calor entre la tapa y la
base. Una desventaja con esta construccion es que hay un limite al namero de
dosis que pueden estar distribuidas en el empaque de ampolleta/elemento de
dosificacion debido al requerimiento de espaciamiento.

Otras soluciones de la técnica previa incluyen proveer una fuente
desecante que estd conectada a o colocada dentro de.una cavidad que
contiene el medicamento. Sin embargo, esta solucién es solamente reactiva,
porque la humedad es removida después de haber penetrado en la cavidad en
lugar de evitar que la humedad entre en la cavidad en primer lugar. iguaiments,
una solucién alternativa ha sido usar una caja desecante dentro de una bolsa
de aluminio que retiene una pluralidad de dosis de medicamento, por ejemplo,
tabletas, pero esta forma de proteccién contra humedad es destruida cuando la
bolsa es abierta por primera vez de forma que no hay estabilidad en uso. Para
ejomplos adicionales de soluciones de la técnica previa, se debe hacer
referencia a WO 03/61742 y US 6,132,394.

En vista de los problemas discutidos anteriormente, la presente invencién
busca proveer proteccién contra la humedad para el medicamento y maximizar
el nimero de dosis distribuidas en la estructura de soporte.

De acuerdo con la presente invencién, se provee una estructura de
soporte para un medicamento que comprende una base con al menos una
cavidad para el medicamento y una tapa para seliar el medicamento dentro de
la cavidad, caracterizado porque cada region permeable a la humedad de la
estructura esta protegida contra el ingreso de humedad localizando un sumidero
absorbedor de humedad entre esa region y el aire ambiente por fuera de la
estructura.

Preferiblemente, el sumidero reduce la humedad relativa (HR) del aire
que pasa a través de este hasta sustancialmente la humedad relativa (HR) del
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aire dentro de la cavidad de forma que hay una difusién minima de humedad
desde el sumidero a la cavidad.

Preferiblemente, cada regién permeable a la humedad comprende una
barrera permeable a la humedad interior localizada adyacente a la cavidad y
una barrera permeable a la humedad exterior, el sumidero absorbedor de
humedad esta localizado entre Iag barreras interior y exterior.

Preferiblemente, la base y la tapa son impermeables a la humedad y la
region permeable a la humedad esta localizada en donde la tapa esta sellada a
la base.

Preferiblemente, el sumidero absorbedor de humedad entre la tapa y la
base esté espaciado de la periferia de la cavidad fomando asi una regién
permeable a la humedad interior y una regién permeable a la humedad exterior,
el sumidero rompe la ruta de ingreso de la humedad de forma que hay una
difusién minima de humedad a través de la regiébn permeable a la humedad
interior a la cavidad.

Preferiblemente, el sumidero absorbedor de humedad comprende un
canal en la base que rodea la cavidad que contiene aire seco.

Preferiblemente, se provee una pluralidad de cavidades, teniendo cada
una un canal lleno de aire seco.

Preferiblemente, cada canal estd conectado a una sola fuente desecante
que seca el aire en todos los canales.

Preferiblemente, el sumidero absorbedor de humedad comprende un
anillo de polimero que rodea la cavidad y esté localizado entre la tapa y la base.

Preferiblemente, se provee ademés una pluralidad de cavidades,
teniendo cada una un anillo de polimero.
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Preferiblemente, la base y la tapa tienen una capa de aluminio para
impermmeabilidad a la humedad, la tapa esta sellada al calor a la base.

Preferiblemente, la tapa es impermeable a la humedad y el material de la
base es permeable a la humedad, las regiones permeables a la humedad estan
localizadas en donde la tapa esta sellada a la base y dentro de! material de la
base de las paredes de la cavidad.

Preferiblemente, un primer sumidero absorbedor de humedad esta
localizado entre la tapa y la base y est4 espaciada desde la periferia de la
cavidad y un segundo sumidero absorbedor de humedad esta localizado dentro
del material de la base de las paredes de la cavidad, foormando as! barreras
permeables a la humedad interiores y barreras permeables a la humedad
exteriores, el sumidero rompe la ruta de Ingreso de humedad de forma que hay
una difusion minima de humedad a través de las barreras permeables a la
humedad interiores a la cavidad.

Preferiblemente, el sumidero absorbedor de humedad comprende un
canal que contiene. aire seco que rodea la abertura de la cavidad en donde la
tapa esta sellada a la base y pasando a través de las paredes de la cavidad.

meéﬁblemepte. 8o provee ademas una pluralidad de cavidades, cada
una teniendo un canal que contiene are seco.

Prefqriblemente. cada canal estd conectado a una fuente desecante
simple que seca el aire en todos los canales.

Preferiblemente, la base es moldeada por inyeccién y la tapa tiene una
capa de aluminio para impermeabilidad a la humedad, la tapa estj sellada al
calor a la base.

Preferiblemente, la base comprende elementos apilables cooperantes,
cada elemento tiene una pluralidad de cavidades, las cavidades dentro de uno
de los elementos se sientan entre las cavidades dentro de otro elemento

3
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cuando estan apiladas, forman un sumidero absorbedor de humedad por el
espaciamiento entre los elementos cooperantes.

Ahora se describirdin en detalle las realizaciones preferidas de la
presente invencién, a manera de ejemplo solamente, con referencia a los
dibujos acompafantes, de los cuales:

La Figura 1 es una representacion grifica del gradiente de humedad
relativa a lo largo de una barrera para un farmaco con una proteccién contra
humedad convencional;

La Figura 2 es una representacién grafica del gradiente de humedad
relativa a lo largo de una distribucion de barrera con una proteccién contra
humedad de acuerdo con la presente invencion;

La Figura 3 es una seccién a través de una ampolleta en un empaque de
ampolleta con proteccién contra humedad de acuerdo con una realizacién
preferida de la presente invencion;

Las Figuras 4A, 4B y 4C describen realizaciones preferidas de los
empaques de ampolleta con cavidades midiltiples que tienen proteccién contra
humedad;

La Figura 5 es una vista en plano de una seccién de un elemento
dosificador para un dispositivo de inhalacién que tiene proteccién contra la
humedad de acuerdo con una realizacién preferida de la presente invencion;

La Figura 6 es una vista seccional en la direccion X-X a través del
elemento de dosificacién en la Figura 5;

_ La Figura 7 describe una realizacion preferida adicional de un elemento
dosificador que tiene proteccién contra la humedad;

La Figura 8 describe |a cara inferior de un anillo anular 111b en la Figura
Ty,

54/
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La Figura 9 es una vista agrandada de parte del anillo anular de la Figura

Ahora se debe hacer referencia a la Figura 1 que describe el gradiente
de humedad relativa (HR) a lo largo de una bamrera que es permeable a la
humedad. La barrera puede ser, por ejemplo, el material del cual se hace la
base de la estructura de soporte o0 el selio al calor entre la tapa y la base de la
estructura de soporte. El ingreso de humedad a través de la bamrera aparece
debido a que la humedad relativa en el aire ambiente fuera de la estructura de
soporte es tipicamente del 70% mientras que la humedad relativa del aire y el
farmaco en polvo dentro de una cavidad es tipicamente el 20%. El ingreso de
humedad aparece desde el aire ambiente y desde las cavidades vecinas que ya
han sido vaciadas. El farmaco en polvo estd protegido solamente por una
barrera simple y la humedad es continuamente transportada a través de la
barrera por la difusidn accionada por el gradiente. El transporte de humedad
continGa hasta que la humedad relativa dentro de una cavidad alcanza el nivel
del ambiente. La proteccién contra humedad puede solamente ser mejorada
aumentando el espesor de la barrera o modificando las propiedades del
material de la barrera.

En la presente invencion, se propone localizar un sumidero absorbedor
de humedad entre cada regién permeable a la humedad de la estructura de
soporte y el aire ambiente. Esio se puede lograr, por ejemplo, rompiendo la
barrera simple en una barrera exterior y una barrera interior localizando el
sumidero entre las dos barreras. La Figura 2 describe una distribucion preferida
en donde el sumidero rompe efectivamente la ruta de ingreso de humedad. El
gradiente de humedad relativa a lo largo de la barera exterior es alto
produciendo difusién de humedad como en la Figura 1. Sin embargo, cuando la
humedad pasa en el sumidero que tiene cualidades de absorcién de humedad
alta, cualquier difusién de humedad a través de la barrera interior sera baja.
Por ejemplo, si aire seco esté presente en el sumidero, la humedad relativa del
aire en el sumidero podria caer al 20% (que es un nivel similar al de dentro de
la cavidad) con el resultado que el gradiente de humedad relativa serla muy

%7
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bajo a lo largo de la barrera intema y la ruta de ingreso de humedad podria
romperse.

La Figura 3 describe una primera realizacién preferida de la presents
invencion en donde la estructura de soporte est4 en la forma de un empaque de
ampolleta 1 que tiene una base 2 con al menos una cavidad 3 que alberga un
medicamento y una tapa 4 que estéa sellada a la base 2 a manera de los sellos
al calor 5 y 6. Entre el sello exterior 5 y el sello interior 6 estd un sumidero
absorbedor de humedad en la forma de un canal 7 que rodea la cavidad 3. El
canal 7 podria contener aire seco para remover la humedad en la region de la
tapa 4. La ruta de ingreso de humedad M para esta estructura de soporte solo
serd a través de los sellos al calor 5 y 6 segin la base del empaque de
ampolieta 2 y la tapa 4 serfan tipicamente fabricados de un material
impermeable a la humedad que tiene un componente de aluminio. La ruta de
ingreso de humedad M produciria un gradiente de humedad relativa similar al
descrito en la Figura 2. La barrera exterior seria el sello al calor § y la barrera
interior seria el sello al calor 6. El aire seco en el canal 7 serla secado
mediante un desecante. Sl el aire seco reduce la humedad relativa en el canal
7 a aproximadamente 20%, entonces solamente serd minima la difusién de
humedad a través del sello al calor 8 a la cavidad 3 asumiendo que la humedad
relativa dentro de la cavidad 3 también es de aproximadamente 20%.

Ahora se debe hacer referencia a las Figuras 4A, 4B y 4C que describen
tres configuraciones para un empaque de ampolleta que tiene una pluralidad de
cavidades 3. En la Figura 4A cada cavidad 3 esta rodeada por un canal de aire
seco 7. los canales 7 estén todos conecladoé a un desecante 8 que asegura
que el aire entre los canales es continuamente secado al nivel requerido. Los
canales y el reservorio desecante serdn tipicamente formado en frio en el
mismo paso del proceso de fabricacion que las cavidades. La Figura 48
describe una modificacibn adicional usando una configuracion de canal
rectangular. La Figura 4C describe una configuraciéon preferida cuando el
sumidero absorbedor de humedad para cada cavidad 3 es un material
absorbente de humedad, por ejemplo, un polimero en Ia forma de un anillo de
nylon 9. En este caso, no hay necesidad de un desecqnte y cada cavidad 3
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tiene un anillo de nylon dedicado que se sienta entre la base 2 y la tapa 4 de |a
estructura de soporte.

En la Figura 5, la estructura de soporte para el medicamento esta en la
forma de un elemento dosificador de farmaco anular 101. Este tipo de elemento
dosificador tipicamente se sienta dentro de un dispositivo de inhalacién que es
capaz de clasificar las cavidades de frmaco 103a, 103b y 103c que pasan por
un macanismo que rompe la tapa 104 y permite al usuario sacar el farmaco de
cada cavidad. La Figura § muestra un segmento del elemento dosificador
anular 101 que contiene tres cavidades adyacentes 103a, 103b, 103c. Una de
las cavidades 103a esta vacia mientras que Ias otras dos cavidades 103b y
103c aun contienen el fArmaco en polvo. La Figura 6 es una vista seccional
tomada en la direccién X-X a través del elemento dosificador de la Figura 5.

La base 102 del elemento dosificador 101 serla tipicamente moldeado
por inyeccion y por ende, saria permeable a la humedad. Con esta distribucidn,
la proteccion contra la humedad es necesaria cuando la tapa 104 es sellada al
calor a la base 102 y dentro del material de la base. Estos son canales 107 que
cafren aentre cavidades adyacentes y por debajo de cada cavidad a través de la
base 102.

Los canales 107 se conectan todos a un desecante 108 que seca el aire
en los canales para reducir |a humedad relativa a la de dentro de las cavidades.

Para la cavidad 103b, el sello al calor exterior 105 come alrededor de las
periferias exterior e interior del disco dosificador anular. También hay una
barrera contra la humedad exterior 109 en la base 102. El canal 107 crea las
barraras intemas en la forma del sello al calor intemo 106 y la barmera contra
humedad interior 110 en la base 102.

Cuando 1a cavidad 103a ha sido vaciada, el sello al calor interior 106
para esa cavidad se vuelive el sello al calor exterior 105 para la cavidad 103b
asegurando de esta forma que la cavidad vacia 103b no es una fuente de
ingreso de humedad.
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La Figura 7 describe una construccién preferida para el elemento
dosificador 101 que comprende dos anillos anulares cooperantes 111ay 111b
que se sientan uno encima del otro dentro de una bandeja contenedora 112. El
espaciamiento entre los anillos anulares 111a y 111b forma los canales 107.

Esta distribucion permite que cada cavidad esté espaciada desde una
cavidad adyacente en tan poco como 1mm. De esta forma, se pueden distribuir
60 cavidades en un disco dosificador 101 con un diametro de 72mm. Un
desecante 108 (no mostrado) para secar el aire en los canales 107 entre los
componentes 111a, 111b y 112 se sienta en la cara inferior del anillo anular
111b (ver Figuras 8 y 9) en un surco 113. Una tapa 104 seria sellada al calor a
la distribucién mostrada en la Figura 7.

El anillo anular 111a tiene una pluralidad de cavidades 114 y el anillo
anular 111b tiene una pluralidad de cavidades 115.

Con esta distribucién no es necesario moldear por inyeccion los anillos
anulares de forma que hay canales separados como en la Figura 5. Seré
suficiente moldear por inyeccién las cavidades de farmaco 114 y 115 en los
anillos anulares y sentar los anillos anulares uno encima del otro dentro de la
bandeja contenedora 112. El surco 113 para el desecante est4 localizado en la
cara inferior de un anillo anular 111b como se ve en la Figura 7. €EI
espaciamiento entre los anillos anulares 111a y 111b es suficiente para el
transporte de humedad. El labrado es considerablemente mas simple y no hay
necesidad de formar los canales delgados descritos en la Figura 5. El
espaciamiento entre los anillos anulares puede ser aumentado, por ejemplo,
aumentando la rugosidad de las paredes o aplicar un patrén de enrejado a las
paredes.
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REIVINDICACIONES:

1. Una estructura de soporte para un medicamento que comprende una
base con al menos una cavidad para el medicamento y una tapa para sellar el
medicamento dentro de ia cavidad, cada regién permeable a la humedad de la
estructura esta protegida contra el ingreso de humedad localizando un sumidero
absorbedor de humedad entre esa regién y el aire ambiente fuera de la
estructura, caracterizada en que cada regibn permeable a la humedad
comprende una barrera permeable a la humedad interior localizada adyacents a
la cavidad y una bamera permeable a ia humedad exterior, el sumidero
absorbedor de humedad esta localizado entre las bameras interior y exterior
reduciendo asl la humedad relativa (HR) del aire que pasa a través de este
hasta sustanciaimente la humedad relativa (HR) del aire dentro de la cavidad de
forma de hay una difusién minima de humedad desde el sumidero a la cavidad.

2. Una estructura de soporte como se reivindico en la Reivindicacién 1, en
donde la base y la tapa son impermeables a la humedad y la regién permeable
a la humedad de la estructura esta localizada en donde la tapa esta sellada a la
base.

3. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacion 2, en
donde el sumidero absorbedor de humedad entre la tapa y la base esta
espaciado de la periferia de la cavidad formando as! una regién permeable a la
humedad interior y una regién permeable a la humedad exterior, el sumidero
rompe la ruta de ingreso de humedad de forma que hay una difusién minima de
humedad a través de la regién permeable a la humedad interior a la cavidad.

4. Una estructura de soporte como se reivindicd en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 3, en donde el sumidero absorbedor de humedad
comprende un canal en la base que rodea la cavidad que contiene aire seco.

5. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacion 4, que
comprende una pluralidad de cavidades, teniendo cada una un canal lleno de
aire seco.
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6. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacion 5, en
donde cada canal estd conectado a una fuente desecante simple que seca el
aire en todos los canales.

7. Una estructura de soporte como se reivindicd en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 3, en donde el sumidero absorbedor de humedad
comprende un anillo de polimero que rodea la cavidad y localizado entre la tapa
y ia base.

8. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacién 7, que
comprende una pluralidad de cavidades, teniendo cada una un anillo de
polimero.

9. Una estructura de soporte como se reivindicdé en cualquiera de las
Reivindicaciones 2 a 8, en donde la base y la tapa tienen una capa de aluminio
para impemeabilidad contra la humedad, la tapa esta sellada al calor a la base.

10. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacién 1, en
donde la tapa es impermeable a la humedad y el material de la base es
permeable a la humedad, las regiones permeables a la humedad estan
localizadas en donde la tapa esta sellada a la base y dentro del material de la
base de las paredes de la cavidad.

11. Una estructura de soporte como se Reivindicé en la Reivindicacion 10,
en donde un primer sumidero absorbedor de humedad esta localizado entre la
tapa y la base y estad espaciado de la periferia de la cavidad, y un segundo
sumidero absorbedor de humedad esta localizado dentro del material de la base
de las paredes de la cavidad formando de esta forma barreras permeables a la
humedad interiores y barreras permeables a la humedad exteriores, el sumidero
rompe la ruta de ingreso de humedad de forma que hay difusion minima de
humedad a través de las barreras permeables a la humedad interiores a la
cavidad.

12. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacién 10 o
Reivindicaciéon 11, en donde el sumidero absorbedor de humedad comprende
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un canal que contiene aire seco que rodea la abertura de la cavidad en donde la
tapa esta sellada a la base y que pasa a través de las paredes de la cavidad.

13. Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicaciéon 12,
que comprende una pluralidad de cavidades, teniendo cada una un canal que
contiene aire seco.

14. Una estructura de soporte como se reivindicd en la Reivindicacién 13, en
donde cada canal estd conectado a una fuente desecante simple que seca el
aire en todos los canales.

156. Una estructura de soporte como se reivindic6 en cualquiera de las
Reivindicaciones 10 a 14, en donde la base es moldeada por inyeccion y la tapa
tiene una capa de aluminio para impermeabilidad a la humedad, la rapa es
sollada al calor a la base.

16  Una estructura de soporte como se reivindicé en la Reivindicacion 10, en
donde la base comprende elementos apilables cooperantes, cada elemento
tiene una pluralidad de cavidades, las cavidades dentro de uno de los
elementos se sientan entre las cavidades dentro de otro elemento cuando estén
aplladas, forman un sumidero absorbedor de humedad por el espaciamiento
entre los elementoe_s cooperantes.
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LLOREDA RICAURTE ALICIA
Apoderado(a) y/c Representante de
ASTRAZENECA AB

REFERENCIA Radicaclién No. 06 128786
Solicitud internacional PCT/GR2005/002440
Fecha inicio fase nacional 24/01/2007

Tr&mite 11
Bvento 378
Actuacisn 416
Oficio HNo. 2613
Folios 1

Teniendo cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el
expediente indicado en la referancla, refine los requisitos de forma establecidos
la Decisifn 486 de la Comisiém de la Comunidad Andina, el Tratado de Cooperacifém en
Materia de Patentes (PCT), el Reglamento y la Circular (nica de la Superintsendsncia
da Industria y Comercio, se envia el extracto de la solicitud a la Oficina de
Comunicaciones para efecto de su publicaciém en la Gaceta de Propledad Industrial.
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Dado en Bogoté DC,
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ALIX CARMENZA 8 DE VERGEL
Jefe de la 18lé6n” de Nuevas Creacliones
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