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RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO 

MARGARITA CASTELLANOS ABONDANOI mayor de edad, identificada y domiciliada 

como aparece al pie de mi firma, en atenciôn a su oficio No. 3079 notificado el 5 de 

marzo de 2010 atentamente me permito dar repuesta al mismo de la siguiente manera: 

Claridad de las reivindicaciones 

En atenciôn a las observaciones de su despacho, presento un nuevo juego de 

reivindicaciones en donde se eliminaron las reivindicaciones 4 a 9. 

Asi entonces, las nuevas reivindicaciones cumplen las disposiciones del articulo 30 de la 

DecisiOn 486. 

Nivel inventivo 

El oficio No. 3079 establece que la solicitud carece de nivel inventivo frente a los 

documentos Dl y 02 porque Øste Ultimo documento sugeria al tØcnico medio introducir 

compuestos altamente usados en el tratamiento de la tuberculosis en las composiciones 

ensenadas por el documento Dl. 
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En respuesta a las observaciones de ese Despacho, presento los siguientes argumentos 

que sustentan la altura inventiva de Ia solicitud frente a los documentos citados: 

El documento Dl enseæa numerosos compuestos de pirrol antimicobacteriales Utiles para 

el tratamiento de la tuberculosis, los cuales incluyen el compuesto de formula I, que de 

conformidad con la presente invención, en combinaciôn con isoniazida, rifampicina y 

pirazinamida, tienen una excelente eficacia como se evidencia de las tablas VIII y XIV de 

la presente invenciôn. Dl enseæa el compuesto como tal y su efecto. Sin embargo, Dl 

no enseæa ninguna combinaciOn que comprenda los compuestos de formula I (de la 

presente solicitud) junto con medicamentos de primera linea conocidos usados para el 

tratamiento de la tuberculosis. No hay indicaciOn o motivaciOn alguna que Ileve a la 

persona versada en la materia a combinar dichos medicamentos con otros conocidos para 

obtener una composiciOn sinØrgica. 

Adicionalmente, los compuestos antituberculosis de la reivindicaciones 1 y 10 son nuevos 

con respecto a los documentos citados por Dl y, las combinaciones tienen un efecto 

sinØrgico tal y coma se divulga en las pÆginas 43 a 74 de la descripción. En 

consecuencia, la sinergia que se obtiene de la combinaciOn de los medicamentos 

antituberculosis tambien representa una ventaja en la administraciOn de cada componente 

en una cantidad menor a la que se requerirla si cada componente se administrara 

individualmente. Entonces, los efectos laterales asociados a la terapia de la prÆctica 

tambiØn se reducen por medio de la combinaciOn de medicamentos reivindicada por la 

presente invenciôn. Dado el efecto sinØrgico y reducción de efectos laterales, es clara 

que la invención Si tiene altura inventiva. 

El documento D2 por su parte enseæa una composición que comprende etilendiaminas y 

otros medicamentos tales como isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol que 

tienen una actividad antimicobaterial mejorada para el tratamiento de enfermedades 

infecciosas. El objeto principal del documento D2 es sintetizar una lista de compuestos de 

diamina de la familia de etambutol el cual comprende uniones de etileno. 

Sin embargo, de la invenciÆn real que enseæa 02 se entiende que Østa estÆ dirigida a la 

sintesis de varios compuestos de la familia de etambutol pare determinar la influencia de 

la diversidad estructural de los compuestos generados en la actividad de otras diaminas 

contra la M. tuberculosis, para lo cual se realizO la desprotecciOn con anÆlisis FMOC. La 

actividad contra M. tuberculosis de los compuestos generados en 02 se determinO 

mediante un ensayo de procesamiento de alto rendimiento (HIS) con el objeto de 

establecer nuevos compuestos anÆlogos de etambutol. For lo tanto, es clara que, a parir 
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de las enseæanzas de 02, Øste documento Unicamente muestra unos pocos analogos de 

diaminas sustituidas que pueden tener actividad en contra de la tuberculosis. 

For el contrario, la presente invenciôn estÆ dirigida a la combinación del compuesto de 

formula i y otros medicamentos como de enseæa a travØs de la descripciOn. Entonces, el 

efecto de la combinaciôn de lsoniazida + compuesto I y de rifampicina + compuesto de 

formula I debe compararse con el efecto combinado de los compuestos de formula I 

cuando se usan por separado y de la isoniazida o rifampicina cuando se usan 

separadamente. Sin embargo, si se compra con el compuesto de formula I solo, los 

efectos de I + INH (isoniazida) no son siquiera aproximados. 

El solicitante adicionalmente argumenta que la tabla VIII muestra que la combinaciOn del 

compuesto 1(12.5 mg/kg) y INH (25 mg/kg) proporciona un efecto similar al obtenido con 

una dosis doble del compuesto 1(25 mg/kg) cuanto de utiliza solo. Cuando se comparO la 

combinacion del compuesto 1(12.5mg/kg) con INH (25mg/kg) con INH (25mg/kg) utilizado 

solo en el tratamiento, aün cuando no hubo una diferencia significativa cuando se tratO la 

cepa sensible, se obtuvo el doble del efecto cuando se trató Ia cepa resistente. 

Adicionalmente, el solicitante considera que los documentos citados no proporcionan 

informaciOn alguna con respecto a que la baja dosis de 6.12 mg/kg y 3.12mg/kg del 

compuesto de formula I puede generar una eficacia superior de la composiciOn tal y coma 

se evidencia en las tablas XI a XIV. Un simple ensayo de prueba y error no bastaria para 

determinar y fijar una dosis tan baja al misma tiempo que se obtiene un efecto sinØrgico. 

El solicitante ademÆs resalta que la presente invenciOn debe considerarse coma un todo. 

Esto es, debe considerarse la combinacion asi como tambien el regimen de dosificacion 

que potencia el efecto. 

De las anteriares observaciones y de las enseæanzas de la presente invención es clara 

que el arte previa no motivaria a la persona versada en la materia a modificar enseæanzas 

anteriores con el objeto de obtener tin efecto sinØrgico que se obtiene gracias a la 

combinaciôn de los compuestos para el tratamiento de la tuberculosis. Dicha 

combinaciOn no seria una rutina de experimentaciOn obvia para ninguna persona 

medianamente versada en la materia. 

For otra parte, el solicitante argumenta que dado que nadie conocia la invenciOn 

reivindicada, la forma en la cual se obtenga la invenciôn es inmaterial y cualquier ruta de 

obtención deberia protegerse. El producto de la presente invenciOn era desconocido, 

entonces su preparaciOn puede ser convencional pero nadie cantemplaba, al mamento de 
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la solicitud, que mediante dicho metodo se pudiera obtener la composición particular de la 

nvención. 

No obstante, el solicitante ha modificado la reivindicación 10 para dare mayor claridad. 

En esta reivindicacion se restringió el metodo a la  combinación de los mediCamentos 

especificos de la presente invenciOn. 

En consecuencia, solcito at seæor examinador conceder el pnivitegio de patente a la 

presente invención toda vez que ni las combinaciones reivindicadas ni su efeCto sinØrgico 

eran obvios ni evidentes para una persona versada en la materia en vista de las 

enseæanzas de los documentos Dl y D2. 

Anexos 

� Nuevo capitulo reivindicatorio 

� Formulario de modificaciones 

Recibo de pago 

De la Seæora Jefe, 

Litas&anoscSo 
CC. No. 39.779.654 de Usaquen 
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J. 
CaIle 94 A No. 7 A-09 - Bogota, D.C. 
TelØfono (PBX): 7560770 

-1 JUN, 2010 
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Corrección de Errror Material Modiflcaciôn a una 
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solicitud 

Nombre LUPIN LIMITED IDENTIFICACION 
SOLICITANTE 

Direccion 159,  CST Road, Kalina, Santacruz 
(East), Mumbai 400 098, MaharashtrÆ - INDIA::::.,,CC. NIT 0 

Nacionalidad 0 Domicillo: Mumbal, 
Maharashtra, INDIA C E 0 Otro Q 
Lugar de Constitucion INDIA  

TelØfono: Fax Numero 
E-maIl 

Nombre MARGARITA CASTELLANOS A. IDENTIFICACION 
REPR ES E N TA NTE 
0 AP0DERAD0 DirecciOn. CALLE 94A No. 7A-09 C.C.NIT 0 

Telefono: 756 07 70 Fax 75501 58 C.E. fl Otro fl 
E-mail infocastellanosyco corn CuaI 

NUmero 39779.654 WA 70.619 

(3) Nümero de Expediente: 

06.122.961 

Anexos: 

Comprobante de pago de la tasa: 
Poderes si fuere el caso, junto con la sustituciôn de los mismos a ml favor. 
Docurnento que acredita la existencia y representaciOn legal de las partes, cuando sean personas juridicas 
Nuevas reivindicaciones 

LJsaquGn�-TPA70819�CSJ 

Instrucciones para el diligenciamiento del presente formulario, ver reverso de esta pâgina - MCA-P1426 

-1 JUN. 2010 
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REIVINDICACIONES 

1. Una combirtación antimicobacteriana que comprende una cantidad terapØuticamente 

efectiva de N-(3-[[4-(3-trifluorometilfenhl)piperazinil}metil]-2-metil-5-fenhl-pirrolil)-4-

piridilcarboxamida de la formula (I) 0 Ufl de sus sales no tóxicas farmaceuticamente 

aceptable 

CF3 

y una cantidad terapØuticamente efectiva de uno o mÆs farmacos antituberculosos de 

primera linea seleccionado del grupo que consiste en isoniacida, rifampicina, etambutol y 

pirazinamida. 

2. Una composiciôn farmaceutica antimicobacteriana que comprende una combinaciOn 

antimicobacteriana de acuerdo con la reivindicaciôn 1, mezclado con un excipiente 

farmaceuticamente aceptable. 

3. Una composiciôn farmaceutica antimicobacteriana de acuerdo con la reivindicaciOn 2, 

en donde el excipiente farmaceuticamente aceptable se selecciona de un antioxidante, 

un diluyente inerte, un agente tensioactivo, un agente lubricante y un opacificante. 

4. Un proceso para la preparacion de una composiciôn farmaceutica antimicobacteriana 

que comprende La combinaciôn de un compuesto de la formula I o una sal 

farmaceuticamente aceptable 

- H 

N 

OTH3 

CF3 

0 

N 

(I) 



y uno o mÆs de los fÆrmacos antituberculosos de primera linea seleccionados del grupo 

que consiste de isoniacida, rifampicina, etambutol y pirazinamida mediante un mØtodo de 

granulaciOn seca, un metodo de granulaciOn hümeda 0 Ufl mØtodo de compresiOn directa. 

5. (ma combinaciôn de acuerdo con la reivindicaciOn 1, que comprende un compuesto 

de la formula (I) o su sal no tOxica farmaceuticamente aceptable y rifampicina. 

6. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicacion 1, que comprende un compuesto 

de la formula (I) o su sal no tOxica farm acØuticamente aceptable e isoniacida. 

7. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicaciOn 1, que comprende un compuesto 

de la formula (I) o su sal no toxica farmaceuticamente aceptable, isoniacida y 

rifampicina. 

8. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicaciOn 1 que comprende un compuesto 

de la formula (I) o su sal no tOxica farmaceuticamente aceptable, isoniacida, 

rifampicina y pirazinamida. 

9. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicaciOn 1, que comprende un compuesto 

de la formula (I) 0 SU sal no tôxica farmaceuticamente aceptable, pirazinamida y 

etambutol. 

10. Una combinacion de acuerdo con la reivindicaciôn 1, que comprende un compuesto 

de la formula (I) o su sal no tóxica farm acØuticamente aceptable, rifampicina y 

pirazinamida. 

11. Una combinacion de acuerdo con la reivindicaciOn 1, que comprende 12,5 a 25,0 

mg/kg de compuesto de la formula (I) o su sal no tOxica farmaceuticamente aceptable 

y 20,0 mg /kg de rifampicina. 

12. Una cambinacion de acuerdo con la reivindicaciôn 1, que comprende 12,5 o 25,0 mg 

/kg de compuesto de la formula (I) o su sal no tOxica farmaceuticamente aceptable y 

25,0 mg /kg de isoniacida. 

13. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicaciOn 1, que comprende 12,5 o 25,0 

mg/kg de compuesto de la formula (I) o su sal no tOxica farmaceuticamente aceptable 

y 25,0 mg/kg de isoniacida y 20,0 mg/kg de rifampicina. 

14. Una combinacion de acuerdo con la reivindicacion 1, que comprende 12,5 025,0 mg 

/kg de compuesto de la formula (I) o su sal no toxica farmacØuticamente aceptable, 

25,0 mg/kg de isoniacida, 20,0 mg/kg de rifampicina y 150,0 mg/kg de pirazinamida. 



15. Una combinación de acuerdo con la reivindicaciôn 1, que comprende 12,5 0 25,0 

� mg/kg de compuesto de la fOrmufa (I)) o su sal no tôxica farmaceuticamente 

aceptable, 150,0 mg/kg de pirazinamida y 10010 mg/kg de etambutol. 

16. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicacion 1 que comprende 3,12, 6,250 12,5 

mg/kg de compuesto de la formula (I) 0 su sal no tóxica farmacØuticamente aceptable, 

250,0 mg/kg de isoniacida, 20,0 mg/kg de rifampicina y 150,0 mg/kg de pirazinamida. 

17. Una combinaciOn de acuerdo con la reivindicación 1, que comprende 3,12,6,250 12,5 

mg/kg de compuesto de ha fOrmula (I) o su sat no tÆxica farmaceuticamente aceptable, 

20,0 mg/kg de rifampicina y 150,0 mg/kg de pirazinamida. 

I, 
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Abagado: 
MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO 

ASUNTO: Radicacian No. 0122 961 
TrÆmite 011 
Evento 378 
ActuaciOn 430 
Oficio 
Folios J 

Coma resultado del Examen de Fonda, realizada con fundamento en el artIculo 45 
de la Decision 486 de la Comisiôn.d&laCoinnidad Andina, se comunica: 

Documentos estudiados: 

Descripción: Folios 67 a 131 coma se radicO inicialmente. 

Reivindicaciones: Folios 132a 1,36;como:se.radic6 inicialmente. 
Folios 170 a 172 comosØ modificô 01.06.2010 

Prioridad: Us 10/844.992 (2004-05-12) 

Se acepta el nuevo capitulo reivindicatorio paa 
su 

estudio 

Objeto de la lnvención 

Titulo de la invención: "Una composiciôn farmaceutica antimicobacteriana" 

Prablema Tecnico Planteada: "Necesidad de proveer composiciones 
antimicobacterianas mejoradas" - ........ 

Solucion: "Proveer una combinaciOn que coæiprende una cantidad efectiva del 
cornpuesta de formula I yuno a mÆs fârrnacos antituberculosos de primera linea 
seleccionado del grupo que consisteŁn isonicida, rifampicina, etambutol y 
pirazinamida." .. , 

PC: A61K45/06, 31/496, 31/496531ij31P31/.06.:. 

AnØlisis de la Solicitud de Patente 

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT) 

Concision y Soporte en la DescripciOn: La presente solicitud reclama composiciones 
que contienen al compuesto de acuerdo a la Formula I, y una cantidad efectiva de 

Exp. 2006 122 961 - Segundo Art. 45 
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uno o mÆs fÆrmacos del gruØo que ÆôrIsiste de isbtiiadida, rifampicina, etambutoly 
pirazinamida. 

La reivindicacion 1 falla aldefinIrŁt nrn,6�i1&compuestos incluidos en la 
composiciôn ya que los define cpmo ".,.urio o mÆs fÆrmacos del grupo...(Li 70), Jo 
cual se traduce en un nUmero muy alto de permutaciones posibles para la 
combinaciOn reclamada. Esto ademÆs conduce a La falta de concision del mismo 
capitulo reivindicatorio. 

Se requiere al solicitante hacer una restricciOn de las composiciones reclamadas de 
manera que se delimite claramente la mat eria que se desea proteger. 

Determinación del Estado de la TØcnica 

El Estado de la Tecnica se determino con base en la fecha de prioridad 2004-05-12 
y se encontraron los siguientes documentos que anticipan el objeto de esta 
solicitud: 

Item Documento iituio . Fecha de 
Publucacion ____________________ 

Pyrro!Ø de?ivativeias’a’ntirnitobacterial 
Dl W02004/026828 01.04.2004 compounds - 

Methods of use and compositions for the 
02 W003/096987 diagnosis and treatnieilt of infectious disease 27 11 2003  

AnÆIisis de Patentabilidad (Art 1.4 D486). 

Nivel Inventivo (Art18 0486) 

La reivindicaciOn nueva 1 reclama: "Una 
combinaciôn antimicobacteriana que 
comprende una cantidad terapØuticamente 
efectiva de N-(3-[(4-(3-
trifluorometilfeniDpiperazinil]metil]-2-metil-5-
fenhl-pirrolio-4-piridilcarboxamida de la 
formula (I) 0 Ufl de sus sales no tOxicas 
farmaceuticamente aceptable y . una 
cantidad terapeuticamente efectiva de uho o 
mÆs fârmacos antituberculosos de primera 
linea seleccionado del grupo que cqnsiste en 
n i razi n amid a. 

(I) 

isoaçida, rifampicina, etambutol y 
r -- - - 

Dl presenta derivados de pirrol, deçecha, ØndoTpcle Ri puede 
ser�CH3; R2, NHCOR6; R6,.hetef6Æril; R4H;R3Jehil; R5, R4. 

�N N�R3 
�(CH2)-R7; R7, ; y R8Jenil sustituido con -CF3 R3 N R1 
(p.s 11 a 13), y sus sales de adiciOn. Revela su actividad 4 
antimicobacteriana superior frente alas cepasresistentes de 2 
Mycobacterium tuberculosis y su baja toxicidâd. Di revela el procedimiento de 
preparaciOn de los compuestos, las compoibiones que los contienen y los mØtodos 
para tratar las patologias de la referencia con la administraciOn de los compuestos 
conforme a la fÆrmula I. 

La solicitud se diferencia de Di en la combinacion con los compuestos de primera 

Exp. 2006 122 961 - Segundo Art 45 
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linea utihzados para el tratamierito tie rnfŁccipnes piducidas por M tuberculosis 

El Efecto TØcnico que log?à  la diferºnia es ihdiferente para algunas 
combinaciones. Cuando es rifamicina, el compuesto activo en mezcla, se observa 
sinergia. 

El Problema TØcnico Objetivo de esta so!citud es proveer composiciones 
alternativas mejoradas para el tratamiento dela tuberculosis. 

D2 presenta metodos y composiciones para tratar tuberculosis (p. 1), hace 
referencia a los diamino etilenos, derecha, con el mismo nUc?eo central del 
etambutol (p. 5). Ensena los compuestos que hacen parte del arsenal tie 
quimioterapOuticos para el tratar la tuberculosis: isoniacida, rifampicina, 
pirazinamida y etambutol (p. 11). Muestra que las micobacterias han mutado por el 
uso no racional de medicamentos Ia que genera la necesidad de nuevos agentes 
antituberculosos que provean mejorefectividad y quimioterapias a bajo costo. D2 
revela que la composiciôn puede seradministrada con otras composiciones de 
otros principios activos que logren;mejorae la bondición del paciente (Dl, p.17, In 
28-35; p.18, In 1-11) 

El experto habria sido sugerido.por.D2;para ormuIar composiciones en 
combinacion de compuestos antitubeYculdsIspath logfar un efecto farmacologico 
mejorado y Dl - que contieneal compuesto de formula I tie la presente solicitud 
dentro tie su alcance - le indicaba compuestos con potencial antituberculosis que 
usados en las formulaciones de composiciones antituberculosas. 

Se reitera que los datos adjuritados (fill) lsolo muestran sinergia en la 
combinacion entre: i) Compuesto de formula I  rifampicina. Se observa en el nuevo 
capitulo reivindicatorio, que en la reivindicaciOn 1; el solicitante insiste en reclamar 
un elevado numero de combinacions tie las que solo una mostrô ser 
composiciones sinØrgicas que resuelvan el problema acÆ planteado. De esta 
manera se reitera el solicitante que restrinja el’alcance de Ia reivindicación a 
aquellas composiciones que demuestran un efecto sinØrgico. 

Se concluye que la reivindicaciÆn 1 y sus dØpendintes no posºen nivel inventivo. 

Conclusion 
....................... 

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud se encuentran afectados 
asi: . 

I 

I 
�1(4’ I 

N° Documento ReivindicaA3Øs afe’ctadas Requisito que afecta 

Dl W02004/026828 .... 1-23 Nivel inventivo 

D2 W003/096987 1-23 Nivel inventivo 

Respuesta a los argumentos del solicitante 

Dice el solicitante que presenta un nuevo juego de reivindicaciones en donde se 
eliminaron las reivindicaciones 4 a 9. 

Se han superado las objeciones de claridad expuestas. 

Exp. 2006 122 961 - Segundo Art. 45 
;b1F: 
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Frente a nivel inventivo el solicitante dice que:."( ... ) los compuestos anti tuberculosis 
de la reivindicaciones I y 10 son nuevos con respecto a los documentos citados por 
DI y, las combinaciones tienen un .efecto sinØrgico tal y como se divulga en /as 
paginas 43 a 74 de la descripciOn (...) Dada el efecto sinØrgico y reducciOn do 
efectos laterales, es claro que la invenciôn si tiene altura invent/va." 

Se observa que Dl revela derivados de pirrol y las definiciones para sus 
sustituyentes, y que al realizar las sustituciones apropiadas genera la 
molecula reclamada coma de formula I. Por otro [ado, se reitera al solicitante 
que solamente se observa un efecto sinØrgico con rifampicina. Se concluye 
que Dl sugiere el. compuesto .de formula l.acÆ reclamado y que solo las 
combinaciones con rifamicina muestran actividad sinØrgica. 

Y agrega: "(...) D2 por su parts ºnsena .una composiciOn quo compronde 
etiendiaminas y otros medicamentos tales como isoniazida, rifampicina, 
pirazinamida y etambutol quo tienen una actividadpntimicobateflal mejorada para el 
tratarniento de enfermedades infecciosas El objeto pnncipal del documento D2 es 
sintetizar una lista de compubStoäde dLàmiha do là fafnilia de etambutol el cual 
comprende uniones de etileno la presente ihlienciôn  esta dirigida a la combinacion 
del compuesto de formula I  otros medicameritos como do enseæa a travØs do la 
descripcion (..) �. 

D2 enseæa combinaciones entre agentes äntituberculosos que poseen una 
actividad mejorada y estÆ dirigido a metodos de uso y composiciones para el 
diagnOstico y tratamiento de tuberculosis. Se concluye entonces que D2 
pertenece al mismo campo tØcnico deja presente solicitud. 

Agrega que: ’Entonces, el efecto de ía cornbinaciOn de isoniazida + compuesto ly 
de rifampicina + compuesto do formula I dobe;compararse con el efecto combinado 
de los compuestos de formula / cuando so üsn por separado y de la isoniazida o 
rifampicina cuando so usan separadarpente,,.Sin embargo, .si so compra con el 
compuesto do formula / solo, los efectos do / + INH (isoniazida) no son siquiera 
aproximados." 

Se reitera que el solicitante dentro ,del capitulo descriptivo mostro que el 
efecto de la combinacion deI1corppi4st,de fsrmula I con isoniacida tiene un 
efecto indiferente, corf rifampicina,,un efecto sinergico, con isoniacida, 
rifamicina y pirazinamida, un efedto ijrnentado. Ahora bien, el solicitante 
insiste en reclamar la combinación entre ftiâs de dos compuestos de las 
cuales muchas podran mostrarŁfectos aditivos mÆs no sinØrgicos y muchas 
otras mostraràn un comportamiento indiferente. 

Se sugiere at solicitante la delimitaciOn de la materia reclamada a aquella 
que muestra un efecto tØcnico sorprØndente. 

Dice el solicitante: "la tabla VIII muestra que la combinaciOn del compuesto 1(12.5 
mg/kg) y INH (25 mg/kg) pro porciona on efecto similar al obtenido con una dos/s 
doble del compuesto 1(25 mg/kg) cuanto do utiliza solo. Cuando so corn paro la 
combinaciOn del compuesto / (12.5mg/kg) cop INH (25mg/kg) con INH (25mg/kg) 
utilizado solo en el tratarniento, aun cuando no hubo una diferencia significativa 
cuando so trato la cepa sensible, se, obtuvO di doble del efecto cuando so trato la 
cepa resistente." 

Se observa que en latabla II, f 104rsØ UestracIaramente en la fila # 1 que 
& 

............ 
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en el resultado del ensayo in vitro hay un efecto indiferente al mezelar la 
isoniacida con el compuesto de formula I, por lo cual no se pueden 
considerar inventivas todas y cada una de las combinaciones incluidas en la 
reclamaciôn 1. 

Agrega el solicitante: "que los documentos citados no proporcionan informacion 
alguna con respecto a que la baja dosis de 6.12 mg/kg y 3.12mg/kg del compuesto 
de formula / puede generar una eficacia superior de la composiciOn tal y como se 
evidencia en las tab/as Xl a XIV: Un ’simple ensayo S prueba y error no bastarla 
para determinar y fijar una dosis tan baja al mismO tiempo que se obtiene un efecto 

sinergico : 

Se reitera que el efecto sorprendentº enesperado no se muestra con todas 
las parejas y/o combinacidhes reclarTYadas de rnanera que no es posible 
conceder nivel inventivo a composiciohes que no muestran ninguna ventaja 
tØcnica. Se sugiere al solicitante que restrinja la materia reclamada a 
aquellas combinaciones de activos que muestran un efecto sinØrgico frente a 
las combinaciones que son, indifrenteso aditivas, ya que estas ültimas no 
envolverian un paso inventivo sabre el cpnocimiento del experta de la 
materia y no podria reconoc&seleniyel inventivo. 

En cumplimiento del articulo 45 de la DecisiÆn 486 de la ComisiOn de Ia Comunidad 
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del tØrmino de 60 dias contados 
a partir de la fecha de notificación de Ia presente comunicaciÆn. En caso de no dar 
respuesta al presente requerimiento,:o.si apesar de la respuesta subsistieran los 
impedimentos para la concesiôn, se denegar lapatente. 

Notifiquese el presente oficio conform e. a Ic dispuesto en el numeral 5 2, literal e), 
del capitulo quinto del titulyprimer ela.CicularU.nica NO 10 de 2001. 

ALIX CARMENZA 
/CZreaciones 

ES pE VERGEL 
Directora de Nueva  (C). 

El anterior requerimiento fue notificado par fijacian en lista, de fecha 

220Cz 207 

CONCEPTO TECNICO . . EXAMINADOR TECNICO 

NUMERO: 2805 :. ... . C6digo:202092 
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