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WO 98/38983 ' PCT/EPY8/01284

SWALLOW TABLET COMPRISING PARACETAMOL

The present invention relates to pharmaceutical compositions containing N-
acetyl-p-aminophenol, known by the generic names paracetamol, acetaminophen
and APAP (hereinafter referred to as paracetamol). In particular, the invention
relates to a fast acﬁng paracetamol formulation in the form of a swallow tablet or
capsule which has a greatly improved rate of absorption following ingestion by the
patient.

Paracetamol is an analgesic and antipyretic agent which is widely used in
prescription and non-prescription medicines, often in combination with other
biologically active compounds. Following ingestion of paracetamo! in a solid form,
such as a tablet or capsule, the rate of absorption and hence the onset of
pharmacological activity has been found to vary from patient to patient and can
sometimes be very slow.

Many attempts have been made to improve the rate of onset of activity, for
example by speeding up the disintegration of tablets by making effervescent
formulations.

United Kingdom patent publication GB 2 103 087 (Bristol-Myers) describes
an analgesic composition containing paracetamol that has an increased rate of
absorption. GB 2 103 087 refers to a publication (J. Wojcicki et al, Zbl. Pharm.,
118, (-1979), Vol 2-3) describing investigations into the pharmacokinetics of
paracetamol in which a single oral dose of 1000 mg of paracetamol was
administered with 4000 mg of antacid in the form of calcium carbonate. According
to the reference in GB 2 103 087, the combination was found to decrease the rate of
absorption of paracetamol, when compared with the rate of absorption from
paracetamol (1000 mg ) alone.

According to GB 2 103 087, an improved rate of absorption is achieved by
co-admimstering a therapeutic dose comprising from about 150 mg to about 2000
mg of paracetamol with from about.60 mg to about 1200 mg of an antacid. The
publication states that any antacid or combinations thereof commonly used 10
neutralise stomach acigis may be used. GB 2 103 087 identifies antacids of special

!
interest to be calcium carbonate, magnesium carbonate, a combination of calctum
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carbonate and magnesium carbonate, sodium bicarbonate and magnesium
hydroxide. GB 2 103 087 exemplifies compositions comprising combinations of
paracetamol with calcium carbonate, with a mixmure of calcium carbonate and
magnesium carbonate and with sodium bicarbonate.

The examples in GB 2 103 087 include two tablet formulations containing
paracetamol and sodium bicarbonate; one such formulation comprises 325 mg of
paracetamol and 225 mg of sodium bicarbonate wherein the weight ratio of sodium
bicarbonate to paracetamo! is 0.69 1o 1, and the second formulation comprises 500
mg of paracetamol and 225 mg of sodium bicarbonate wherein the weight ratio of
sodium bicarbonate to paracetamol is 0.4 to 1. When the various formulations
exemplified in GB 2 103 087 were administered to healthy volunteers it was found
that, for all the formulations tested, the actual increase in rate of absorption, was
between 7 and 31 % compared to conventional paracetamol tablets.

It has now been found unexpectedly that by selecting sodium bicarbonate and
combining it with paracetamo! in a tablet or capsule formulation such that it is
present in an amount of at least 300 mg per tablet and the weight ratio of
bicarbonate to paracetamol is at least 0.74 to 1, a swallow tablet or capsule can be
produced which gives a statistically significant improvement in the rate of
absorption over that obtained from a commercially available paracetamol tablet
containing no sodium bicarbonate. This improvement is not observed when other
antacids, eg. calcium carbonate, are combined with paracetamo! in a solid dosage
form at equivalent levels. More surprising-ly, the rate of absorption following oral
administration of such a solid dosage form comprising paracetamol and sodium
bicarbonate aiso shows an improvement over that obtained following oral
administration of an aqueous solution of a commercially available soluble product
containing paracetamol and sodium bicarbonate. In the context of the present
invention, an increase in the rate of absorption may be demonstrated as an increased
in Cpay. where C,, is the maximum concentration of paracetamol in the serum, or
by measuring the area under the concentration vs time curve in the first 20 minutes
after dosing (AUC ;) when compared with other paracetamol compositions.

According to the present invention there is provided a swallow tablet or

capsule formulation comprising from 300mg to 600mg of paracetamol and from

-72-
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300mg to 1200mg of sodium bicarbonate wherein the weight ratio of sodium
bicarbonate to paracetamol is at least 0.74 to 1.

For the avoidance of doubt, a swallow tablet is a tablet which is intended to
be swaliowed whole and not one which is intended for dissolution or suspension in
water prior to administration, for example a tablet containing a substantial amount
of an effervescent couple. '

The tablet or capsule formulation of the invention preferably contains either
325 mg or 500 mg of paracetamol. The amount of sodium bicarbonate present in the
formulation is favourably at least 370 mg, eg at ieast 400 mg or 500 mg and
suitably is no greater than 1000 mg, preferably no greater than 800 mg and more
preferably no greater than 700 mg. The weight ratio of sodium bicarbonate to
paracetamol is favourably at least 0.8 to 1, preferably at least 1 to 1, and more
preferably at least 1.25 to 1.

Formulations of the invention will generally contain at least one
pharmaceutically acceptable excipient conventionally used in the art of tablet and/or
capsule formulation. Suitable excipients which may be incorporated include
lubricants, for exampie magnesium stearate and stearic acid; disintegrants, for
example cellulose derivatives; starches; binders, for exampie modified starches and
cellulose derivatives; glidants, for example colloidol silicas; compression aids, for
example cellulose derivatives;. as well as preservatives, suspending agents, wetting
agents, flavouring agents, bulking agents, adhesives, colouring agents, sweetening
agents appropriate to their form.

In addition to paracetamol, sodium bicarbonate and a pharmaceutically
acceptable excipient, formulations of the invention may also contain other
pharmaceutically active agents, for example other analgesics, anti-inflammatory
analgesic agents, decongestants, ahtihistarnines, antitussive agents, etc..
Formulations may also contain a pharmaceutically acceptable analgesic adjuvant, for
example caffeine.

The invention also provides a process for the preparation of the tablet or
capsule formulation of the invention, which process comprises the admixture of
paracetamol and sodiur‘n bicarbonate together with any pharmaceutically acceptable

excipients, additional pharmaceutically acceptable active agents or adjuvants. Thus
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the paracetamol and sodium bicarbonate may be mixed together with one or more
binders and granulated using water. The resulting granule may then be dried,
sieved and mixed with additional excipients such as a lubricant and disintegrant
before being compressed into tablets. Alternatively, the sodium bicarbonate may be
omitted from the granulation step and subsequently added with the other excipients.
In an alternative process, tablets may be prepared using direct compression grades
of paracetamol including commercially available forms which obviates the need for
a granulation step. Tablets may also be prepared by other pfocesses known in the
art such as by shaping of an extruded mixture. For capsule production, the
paracetamol and sodium bicarbonate may be mixed and granulated as for tablet
production and filled into suitably sized capsule shells to the desired fill weight.

As stated above, the formulations according to the invention have an
increased C,,,,, where C,,, is the maximum concentration of paracetamol in the
serum, when compared with other paracetamol compositions. Comparative
experiments have demonstrated an increased C,,, with respect to that obtained not
only from swallow tablets containing only paracetamol or paracetamol pius calcium
carbonate but also from proprietary soluble paracetamol formulations. Furthermore
the formulations according to the invention have an increased (AUC, ), indicating
an increased rate of absorption of paracetamol, when compared to conventional
paracetamol swaliow tablets. .

Indeed, the plasma profile for the paracetamol formulations in accordanée
with the presemt invention is comparable to that expected to be achieved with a dose
of paracetamol administered intravenously. (Seymore R A, European J. Clin.
Pharmacol., 20, 215-218, (1981), quotes 23.7 mg/litre in blood plasma following a
1000 mg iv dose of paracetamol.) Intravenous dosing of drugs is generally
recommended in order to achieve a rapid maximum therapeutic effect which is not
obtainable via oral dosing. However, intravenous dosing can be both painful and
inconventent. Moreover, since for a drug such as paracetamol which has poor
solubility, intravenous formulations are not generally available, the present
invention accordingly offers considerable practical benefit.

Furthermore, the addition of sodium bicarbonate in the weight ratio of the

present invention has the potential added advantage that it may reduce the potential

-4-
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for patients to suffer toxic effects of paracetamol overdose, which can have fatal
consequences or, at the very least, lead to irreversible liver damage. An intake of
about 40 paracetamol tablets containing 500mg paracetamol usually causes serious
liver damage and sometimes proves fatal. The emetic dose of sodium bicarbonate is
such that for most patients it would be achieved after Swallowing tablets of the
present invention well before the intake of paracetamol reaches a level that would
prove fatal.

Another potential advantage of the formulations of the present invention is in
the treatment of migraine. Proprietary products, for the atleviation of migraine
headaches, which contain paracetamol also contain ingredients such as for example
metaclopramide which is included to overcome the gastric stasis which accompanies
migraine and promote gastric emptying in order to increase serum levels of

paracetamol. Such ingredients can result in undesirable side effects. The

formulations of the present invention which have an unexpectedly increased rate of

absorption and thus obviate the need for additional ihgredients carrying side effects,

are clearly of benefit.

The following Examples (1 to 10) are illustrations of the invention. Comparative
Example A is outside the scope of the invention but is included 1o further

demonstrate the advantages of.the invention.

Example 1

A granule suitable for compression into tablets was prepared from the following
ingredients

ingredient mg/tablet  batch size (g)
1. paracetamol (fine) 500.00 9000.00
2. sedium bicarbonate (fine) 630.00 11340.00
3. starch (maize) 11.40 205.20
4. starch (pregelatinised) 50.00 9060.00
5. Povidone K25 ‘ 2.00 36.00
6. potassium sorbate 0.60 10.80

Ingredients 1-6 were sieved through a 16 mesh sieve into a suitable mixer and
granulated with a suitable quantity of deionised water to form a medium/heavy
granule. The granule was dried in a suitable oven at 45°C, until the water content was

-5
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<1%. The resulting dried granule was then passed through a 12 mesh seive to give a

white granule (yield 20.250kg)

Example 2

Tablets were prepared from the following ingredients:

| oredi

1. granule from example 1
2. starch (maize)

3. talc

4, stearic acid

5. Acdisol

Total

mg/tablet bax‘ ch size (g)

1194.00
10.00
15.00

5.00

36.70

1260.70

Ingredients 1-5 were sieved through a 16 mesh sieve into a suitable blender and
mixed. The resulting blend was then compressed into tablets using suitable capsule
shaped tooling to give white capsule shaped tablets (target weight of 1260.7mg), The

final composition of the tablets was as follows:

nezed

. paracetamol (fine)

. sodium bicarbonate (fine)
. starch (maize)

. starch (pregelatinised)

. Povidone K25

. potassium sorbate

. talc

. stearic acid

9. Acdisol

[- - B URV, I SO S

Total

mg/iablet

500.00
630.00
21.40
50.00
2.00
0.60
15.00
5.00
36.70

1260.70

Each tablet contained paracetamol 500mg and sodium bicarbonate 630mg, with a ratio
of sodium bicarbonate: paracetamol of 1.26 : 1
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Example 3

Tablets (target weight 1023.82mg) were prepared by a similar method to than
described in examples 1 and 2, but using different levels of ingredients such that the
final formula was as follows:

ingredient mg/tablet
1. paracetamol (fine) 500.00
2. sodium bicarbonate (fine) 400.00
3. starch (maize) 21.40
4, starch (pregelatinised) 50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. talc 15.00
8. stearic acid 5.00
9. Acdisol 29.82

Total 1023.82

Each tablet contained paracetamol 500mg and sodium bicarbonate 400mg, with a ratio
of sodium bicarbonate: paracetamol of 0.8 : 1

Example 4
Tablets (target weight 993.82mg) are prepared by a similar method to that described

in examples 1 and 2, but using different levels of ingredients such that the final
formula is as follows:

ingredient mg/tablet
1. paracetamol (fine) 500.00
2. sodium bicarbonate (fine) 370.00
3. starch (maize) 21.40
4, starch (pregelatinised) '50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. talc 15.00
8. stearic acid 5.00
9. Acdisol 29.82
Total 993.82

Each tablet contains paracetamol 500mg and sodium bicarbonate 370mg, with a ratio
of sodium bicarbonate: paracetamol of 0.74 : 1

-7
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Example 5

Tablets (target weight 1430.7mg) are prepared by a similar method to that described
in examplesl and 2, but using different levels of ingredients such that the final
formula is as follows:

1. paracetamol (fine) 500.00
2. sodium bicarbonate (fine) 800.00
3. starch {maize) 21.40
4. starch (pregelatinised) 50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. talc 15.00
8. stearic acid 5.00
9. Acdisol 36.70
Total 1430.70

Each tablet contains paracetamol S00mg and sodium bicarbonate 800 mg, with a ratic
of sodium bicarbonate: paracetamot of 1.6 ; 1

Example 6

Tablets (target weight 923.82mg) are prepared by a similar method to that described
in examples 1 and 2, but using different levels of ingredients such that the final
formula is as follows:

ingredient mg/tablet
1. paracetamol (fine) 400.00
2. sodium bicarbonate (fine) 400.00
3. starch (maize) 21.40
4, starch (pregelatinised) 50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. tale 15.00
8. stearic acid 5.00
9. Acdisol , 29.82
Total . 923.82

Each tablet contains paracetamol 400mg and sodium bicarbonate 400mg, with a ratio
of sodium bicarbonate: paracetamol of 1 : 1

-8-
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Example 7

Tablets (1arget weight 1223.82mg) are prepared by a similar method to that described
in examples 1 and 2, but using different levels of ingredients such that the final
formula is as follows:

. i blet
1. paracetamo! (fine) 600.00
2. sodium bicarbonate (fine) 500.00
3. starch (maize) 21.40
4. starch (pregelatinised) 50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. tale 15.00
8. stearic acid 5.00
9. Acdisol 29.82
Total 1223.82

Each tablet contains paracetamol 600mg and sodium bicarbonate S00mg, with a ratio
of sedium bicarbonate: paracetamol of 0.83 : |

Example 8

Tablets (target weight 819.46mg) are prepared by a similar method to that described
in examples 1 and 2, but using different leveis of ingredients such that the finai
formula is as follows:

ingredient mg/tablet
1. paracetamol (fine) 325.00
2. sodium bicarbonate (fine) 409.50
3. starch (maize) 13.91
4, starch (pregelatinised) 32.50
5. Povidone K25 1.30
6. potassium sorbate 0.39
7. talc 9.75
8. stearic acid 325
9. Acdisol 23.86

Total 819.46

Each tablet contains paracetamol 325mg and sodium bicarbonate 409.5mg, with a
ratio of sodium bicarbonate to paracetamol of 1.26 : |

-9-
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Tablets (target weight 1291.56mg) are prepared by blending ingredients 1 to 7

together and compressing using a suitable tablet press:

Ingredient - mgltablet
. paracetamol direct compression grade (90%)

. sodium bicarbonate

. microcrystalline cellulose

. Explotab (Na Starch Glycolate)

. Crosspovidone XL10

. sodium lauryl sulfate
. magnesium. stearate

~ O B LR —

Total : 1291.56

Each tablet contains paracetamol 500mg and sodium bicarbonate 630mg, with a ratio

of sodium bicarbonate to paracetamol of 1.26: 1

Example 10

Capsules are prepared as follows:

The granulation, seiving and blending steps from examples 1 and 2 are repeated. The
resulting powder is then filled into hard gelatin capsules with a target fill weight of

819.46mg, such that the final formula is as follows:

. i |
1. paracetamol (fine) 325.00
2. sodium bicarbonate (fine) 409.50
3. starch (maize) 13.91

4. starch (pregelatinised) 32.50
5. Povidone K25 1.30
6. potassium sorbate 0.39
7. talc 9.75
8. stearic acid 3.25
9. Acdisol : 23.86
Total _ 819.46

Each capsule contains paracetamol 325mg and sodium bicarbonate 409.5mg, with a

ratio of sodium bicarbonate to paracetamol of 1.26 : 1

-10-



10

15

20

WO 98/38983 PCT/EP98/01284

tiv A

Tablets (target weight 988.23mg) were prepared by a similar method to that described
in examples 1 and 2, but using different levels of ingredients and substituting calcium
carbonate for sodium bicarbonate, such that the final formula was as follows:

ingredienat mg/dose
1. paracetamol (fine) 500.00
2. calcium carbonate 375.00
3. starch (maize) 21.40
4. starch (pregelatinised) 50.00
5. Povidone K25 2.00
6. potassium sorbate 0.60
7. talc 15.00
8. stearic acid : 5.00
9. Acdisol 19.23
Total 988.23

Each tablet contained paracetamol 500mg and calcium carbonate 375 mg, with ratio
of calcium carbonate to paracetamol of 0.75:1

Biostudy

The following products were compared in a five way cross over pharmacokinetic
study using 15 fasted healthy human volunteers:

test formula A Tablets from Exampie 2

test formula B Tablets from Exampie 3

test formula C Tablets from Comparative Example A

test formula D Commercially available swallow tablets
containing paracetamol (500mg) and no sodium
bicarbonate

test formula E Commercially available soluble tablets
containing paracetamol (500mg) and sodium
bicarbonate (1342mg)

Each volunteer swallowed 2 tablets of one of the formulations, followed by 100mls of
water on 5 separate occasions at least 48 hours apart. For test formula E, the 2 tablets
were dissolved in the 100mls of water prior to swallowing. Blood samples were taken
at 5, 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40, 45, 50, 60, 75, 90, 120, 180, 240, 360, 480, and 720
minutes post dose.

-1t -
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Serum paracetamo} levels were determined by HPLC and paracetamol serum levels vs
time profiles were plotted for each volunteer. There were no significant differences in
the area under the serum level vs time curve (AUC,_,) for any of the formulae.

The maximum concentrations of paracetamol in serum (Cmax) following dosing were
as follows:

test formula A 30mg/L
test formula B 26mg/L
test formula C 15mg/L
test formula D 17mg/L
test formula E 20mg/L

The Cmax for formula A was statistically significantly higher than that seen for
formula C (p<0.0002), D (p<0.002) and E (P<0.02). There was no statistically
significant difference between the Cmax for formula A and B, The Cmax for formula
B was significantly higher than that seen for formula C (p<0.01) and formula D
(p<0.02)

The mean area under the serum concentration vs time curve between G and 20
minutes (AUC ,.,) following dosing were derived, results were as follows:

test formuia A 245 mg.min/L
test formula B 177 mg.min/L
test formula C 76.0 mg.min/L
test formula D 69.7 mg.min/L
test formula E 199 mg.min/L

The (AUC 4, for formulation A was 3.5 times greater than for formulation D and
the (AUC () for formulation B was 2.5 times greater than for formulation D,
both of these differences were statistically significant, indicating that the rate of
paracetamol absorption from the invention was increased by a factor of up to 250%
compared to conventional paracetamol swallow tablets.

212 -
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WO 98/38983 PCT/EP98/01284
Claims
1. A swallow tablet or capsule formulation comprising from 300mg to 600mg

of paracetamol and from 300mg to 1200mg of sodium bicarbonate together with at
least one pharmaceutically acceptable excipient, wherein the weight ratio of sodium

bicarbonate to paracetamol is at least 0.74 10 1.

2. A formulation according to claim 1 comprising at least 370 mg of sodium
bicarbonate.
3. A formulation according to claim | or 2 comprising no greater than 1000 mg

of sodium bicarbonate.

4, A formulation according to any one of claims 1 to 3 containing 500 mg of

paracetamol.

5. A formulation according to any one of claims 1 to 3 containing 325 mg of

paracetamol.

6. A formulation according to any one of claims 1 to 5 wherein the weight ratio

of sodium bicarbonate to paracetamol is at least 0.8 to 1.

7. A process for preparing a swallow tablet or capsule formulation as defined
in any one of claims 1 to 6 which process comprises the admixture of paracetamol
and sodium bicarbonate together with any pharmaceutically acceptable excipients,

additional pharmaceutically acceptable active agents or adjuvants.

-13 -
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Sefiora Jefe,
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Superintendencia de Industria y Comercio

E. S. D.

Referencia : Expediente N° 08 106844 /

Asunto : Oposicion a la solicitud de patente de Invencion titulada
“TABLETAS DE PARACETAMOL DE LIBERACION
RAPIDA”

Solicitante : : SMITHKLINE BEECHAM CORPORATION.

Opositora : PROCAPS S.A.

Publicada en la Gaceta cd/elé Propiedad Industrial
N° 613 del 19 de febrero de 2010

Yo, CIELO ANGELA PENA RODRIGUFZ, abdgada en ejercicio, identificada como
aparece al pie de su firma, con tarjeta profesional No. 82707 del Consejo Supcerior de
la Judicatura, en mi condicion de apoderada de la sociedad PROCAPS S.A.
conformada bajo las leves de la Republica de Colombia y domiciliada en la ciudad de
Barranquilla, Colombia, atentamenrte manifiesto que estando dentro del término de ley
y por orden expresa de mi representada, presento oposicion a la concesion del registro
de la Patente de Invencién rirulada “TABLETAS DE PARACETAMOL DE
LIBERACION RAPIDA”, cuyo tirular es SMITHKLINE BEECHAM
CORPORATION, y pido a Usted declarar fundada esta oposicion y en consecuencia

negar el registro de la parente solicitada.

Carrera 13 Ne 11995, Of 104 Tel (57132 1312 13- 6205021 - Fax, (371361219 79
E-mail: negocios@optinuim-co.com - www.optimum-co.com
Bogoa Colombia
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1. INTERES PARA ACTUAR

Conforme a lo dispuesto en el articulo 42 de la Decision 436 de 2000 de la
CAN, estando dentro del término estipulado por la ley, manifiesto el legitimo interés
de nuestra representada para oponerse al registro de la patente de la referencia,
atendiendo a que la solicitud pretendida no cumple con los requisitos dispuestos en la
ley como se analizard mds adelante y de ser concedida afectaria directamente la
comercializacion de~algupds productos de mi representada, que contienen, en
particular PARACETAMOL. Por lo tanto, solicite respetuosamente a ese Despacho se
sirva tener en cuenta la presente oposicién dentro del tramite administrativo que se

surte en esta Superintendencia.

2. FUNDAMENTOS DE HECHOS

2.1. La solicitud objeto de la presente fue presentada el 7 de octubre de 2008
reivindicando prioridad bajo la solicitud GB20060007085 del 20060407; y fue
publicada en Colombia, en Ia Gaceta de la Propiedad Industrial N° 613 del 19 de
febrero de 2010, cuya publicacién internacional corresponde a Ia

WO2Z2007/118063 del 2007-10-18.

2.2.La solicitud colombiana 08 106844 objeto de la presente oposicion, se refiere una
composicion farmacéutica que comprende paracetamol, carbonato de calcio,
cuando menos un agente aglurinante, v cuando menos un agente desintegrance,

como los componentes intragranulares en la forma de un granulado, y en donde se

Carrera 13 N° 11995, Of. 104 Tel. (571)2 1312 13-6205021 - Fax. 571D 6 12 19 79
E-mail: negocios@oprimum-co.com - www.optimum-co.com
Bogord Colombia



=

Derecho de la Competencia, Propiedad

Optlmum Industrial y Comercio Exterior

libera cuando menos el 60 por ciento del paracetamol a partir de la composicidon en

180 segundos.

2.3.En primera instancia, se debe advertir que en algunos apartes del capitulo
reivindicatorio de la solicitud objeto de la presente oposicion, se hace referencia al
uso, no solo a la composicion farmacologica o a un método de fabricacion
mediante la cual se obtenga un producto tangible y segun la legislacion, decision
486 de la Comunidad Andina de Naciones, Articulo 14.- “Los Paises Miembros
otorgardn patentes para las invenciones, sean de producto o de procedimiento {...)", los usos
no estan contemplados como patentables; v, Articulo 20.- “No serdn patentables (...)
d) los métodos terapéuticos o quirirgicos para el tratamiento humano o animal, asi como los
métodos de diagnéstico aplicados a los seres humanos o a animales”. Solo seran
patentables los productos o procedimientos. Por lo tanto a luz de la norma, dicha

materia referente al uso no seria patentable.

2.4.Con base en el articulo 14 de la Decision 486 de la CAN que consagra: “Los paises
miembros otorgardn patentes para las invenciones, sean de producto o procedimiento, en
todos los campos de la tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean
susceptibles de aplicacién industrial”, tenemos que las invenciones objeto de patente
deben ser nuevas y tener nivel inventivo. Bien, pues antes de la fecha de prioridad
de esta solicitud se encuentran los siguientes documentos que afectan la

patentabilidad de la presente solicirud:
e DI1: WO 9838983 publicada el 11 de septiembre de 1998.

2.5. Ahora bien, el documento D1, se refiere tabletas que incluyen como componentes
intragranulares paraceramol, carbonato de calcio, almidén de maiz, almidon

pregelatinizado v povidona, acido estedrico y Acdisol son mezcladas de forma

Carrera 13 Ne 11995, Of. 104 Tel. (571)2 1312 13- 62050 21 - Fax. (571} 6 1219 79
E-mail: negocios@oprimum-o.cont - wiww.oprinum-to.com
Rogota Colombia
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extragranular. La solicitud objeto de la presente oposicion particularmente en la
pagina 9, lineas 18 a 27, ha puesto de manifiesto en un “ejemple comparativo A”
que la velocidad de liberacion de la composicién en el documento D1 es de 28% a

180 segundos.

2.6. Tomando el decumento D1 como el estado de la técnica mas cercano a la

invencién tenemos que, aunque pudiera reconocerse novedad no es pdsible
reconocer altura inventiva, ya que seria obvio para un experto en la mareria siempre
tratar de mejorar una formulaciéon ya existente en términos de rendimiento y que,
a partir de dicho documento D1 , teniendo en cuenta que la solicitud objeto de la
presente oposicion pretende describir este aumento de rendimiento con su
resultado, concebir una composicion farmacéutica que comprende paracetamol,
carbonato de calcio, cuando menos un agente aglutinante, y cuando menos un
agente desintegrante, como los componentes intragranulares en la forma de un
granulado, v en donde se libera de forma mas rapida el ingrediente activo. Asi
entonces las reivindicaciones de la solicitud objeto de la presente oposicion,

carecen de altura inventiva,

2.7.En consecuencia y de acuerdo a lo descrito anteriormente, se deriva que la solicitud
colombiana 08 106844 no puede pretender un monopolio por patente roda vez
que lo que pretende no cumple con dos de los tres requisitos necesarios para su

proteccion.

2.8. Que por consiguiente, respecto a la solicitud pretendida se tiene que:

2.8.1. CARENCIA DE ALTURA INVENTIVA. Segun la Decision 486 de Ia

Comunidad Andina de Naciones, Articulo 18.- “Se considerard que una invencién

tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada en la materia
3

Carrera 13 Ne 11995, Of 104 Tel. (571021312 13-6205021 - Fax. (5T G 1219 79
’ E-maii: negocios@optimum-co.com - www.optimum-co.com
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2.8.2.

2.9,

técnica correspondiente, esa invencion no hubiese resultado obwia ni se hubiese derivado
de manera evidente del estado de la técnica.”. A la fecha de prioridad, 7 de abril de
2006, a partir del documento D1 y del interés de mejorar el rendimiento de
una formulacion existente que posee todo experto, puede llegar de manera
evidente a concebir una composicion farmacéutica que comprende
paracetamol, carbonato de calcio, cuando menos un agente aglurinante, y
cuando menos un agente desintegrante, como los componentes intragranulares
en la forma de un granulado, en donde se libera de forma mas rapida el
ingrediente activo, sobre lo cual busca proteccion sin lograr definir de qué

manera logra dicha liberacion rapida en el capitulo reivindicatorio.

CARENCIA DE APLICACION INDUSTRIAL La Decision 486 de la CAN

consagra en su articulo 14 lo siguiente: “Los paises miembros otorgardn patentes
para las invenciones, sean de producto o procedimiento, en todos los campos de la
tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de
aplicacién industrial”. La presente solicitud carece de aplicacion Industrial ya que
como se demostrd anteriormente, en el capitulo reivindicatorio se rteclama el
uso y esto no es aplicables industrialmente porque primero no se obtiene un
producto o proceso; y segundo esto no es reproducible o repetible a escala
industrial. Por lo tanto, el objeto de la presente invencion referido a los usos no

cumple con el requisito de la aplicacién industrial.

Dado lo anterior, es posible deducir que la solicitud y lo retvindicado no es

objeto de patentabilidad pues es conrrario a lo que dicta Ia Decision 486 de la

Comunidad Andina de Naciones, Arriculo 14.- “Los Puaises Miembros otorgardn

patentes para las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la

tecnologia, siempre que sean nuewas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion

Carrera 13 Ne 11995, Of. 104 Tel. (571) 21312 13-6205021 - Fax. (571)6 1219 79
E-mail: negocios@opiimum-co.com - www.optimum-co.com
Bogota Colombia
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industrial.”. La solicitud pretendida no cumple con ninguno de los tres requisicos de

patentabilidad.

2.10. Por todo lo anterior, atentamente solicito a usted que se sirva declarar
fundada la presente oposicién v en consecuencia negar el registro a la solicitud
de patente titulada “TABLETAS DE PARACETAMOL DE LIBERACION
RAPIDA”, cuyo titular es SMITHKLINE BEECHAM CORPORATION,
solicitud Colombiana que aparecié publicada en la Gaceta de la Propiedad

Industrial N° 613 del 19 de febrero de 2010.

3. PRUEBAS

De conformidad con lo dispuesto por las normas vigentes, solicito a usted tener

como prueba en este asunto los siguientes:

e DI: WO 9838983 publicada el 11 de septiembre de 1998.

4. FUNDAMENTO DE DERECHO
Fundamento esta observacién en las normas legales siguientes:
4.1.  Numeral 1 del articulo 586 del Codigo de Comercio.
4.2.  Articulo 42 de la Decisi.c')n 486 de la Comision del Acuerdo de Cartagena.

Carrera 13 N° 11995, Of 104 Tel. (571321312 13-6203021 - Fax. (571} 6 12 19 79
E-mail: negocios@oprimum-co.com - www.optimum-co.coin
Bogoria Colawbia
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4.3.  En las demss normas concordantes.
5. ANEXOS
Para los efectos correspondientes anexo al presente escrito los siguientes documentos:

1. Poder para actuar en el presente. /

[

Documento que acredita al representante legal de PROCAPS S.A.

Recibo de caja del respectivo pago de tasa.

Rl

Copias de los documentos:

e DI1: WO 9838983 publicada el 11 de septiembre de 1998.

Carrera 13 N° 11995, Of. 104 Tel. (571)2 131213 -62050 21 - Fax. {571} 6 12 19 79
E-mail: negocios@oprimum-o.con - www.optitntitn-co.com
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6. NOTIFICACIONES

Para efectos de norificaciones que por disposicion del articulo 50 del Decreto
01 de 1984 debe hacer su Despacho, informo que mi representada y la suscrita
recibiremos notificaciones en la Secretaria de su Despacho o en mis oficinas situadas

en la Carrera 13 Ne 119-95, Of. 104 de esta cilidad de Bogota.

Sefor Superintendente,

fo NP

1
CIELO ANGELA PENA RODRIGUEZ

C.C. 51'940.252 de Bogota
T.P.A. 82701 del C.S. de la].

Carrera 13 N° 11995 Of. 104 Tel (571)2 1312 13- 6205021 - Fax. (571} 6 12 19 79
E-mail: niegocios@oprimum-co.com - wAvw.oprimum-o.com
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PROCAPS

PODER WE CIAL

Yo, WALTER TANAKA TATERAWA, mayor de edad y vecino de la ciudad de
Barranquilla {Colombia), identificado como aparece al pie de mi firma, quien en el
presente documento actGia en calidad de Representante Legal de la sociedad PROCAPS
S.A. sociedad legalmente constituida y domiciliada en la ciudad de Barranquilla
(Colombia), por el présente documento otorgo a la doctora CIELO ANGELA PENA
RODRIGUEZ, abbgada en ¢jercicio, identificada como aparece al pie de su firma, con
tarjeta profesional No. 82701 del C.S. de 1a J., poder especial, amplio y suficientespara
formular oposiciones u observaciones a la solicitud de patente No. 08 106.84.4, Titulada
“TABLETAS DE PARACETAMOL;DE", LIBERACION RAPIDA»: o3 wo titular
es SMITHKLINE BEECHAM LORPORATIO.N-, a‘pubhcadé“en 13% gaceta % . gaceta

¥
No. 6138 del 19 de febrero de 2010. 7 7 g jme.pa 32 SHae0udpeaty TSt 4

T EHREAY 2¢ AHiURAPLE W braRy whiniyR Lt ,(”
L]

Nuestro apoderado queda facultado, de manera expresa, para | realizar, todo tlp%;de actos
. necesarios para levar a cabo el tr amitede Ta oposicién, mc]uyendo aSin; lithitacién,
preparar y presentar solicitudes, hacer,._declaracwnesvpagar"taqas coﬁntx nbumoneﬁ e

e i RiAR A 4!-
lmpuestos recabar los titulos o certlhcadoc“\’A‘sumsmoj ‘uedan ldlltO]‘lZﬂdOb para

s
impugnar administrativa todo lo que, fuere resuelto en’el expcdlente a que ‘se hace
expresa referencia en el presente poder, con todas las_facultades oencrale‘v!v espeuﬁcas

- ———————

que fuera requerido para ella. B

De la misma manera, ademas de las facultades que le confiere la naturaleza del presente
mandato, se encuentran facultados para recibir, desistir, transigir, sustituir, y reasumnir
el presente poder, incoar acciones, interponer recursos y demdas facultades conferidas
por la ley.

Dado y Firmado en Barranquilla (Colombia) a los 11 dias del mes de Mayo de 2010.

C.C. N° 16'251.923 @
NIT: 890.106.527-5

Representante Legal D

Acepto:

e =

CIELO ANGELA PENA RODRIGUEZ
C.C. 51'940.252 de Bogota
T.P.A. 82701 del C.S. de la J.

CALLE 80 No. 78B-201+ A.A. 50330 P.B.X.:(575) 3530783 - 3789000 - 3719900 - 3507900 -. FAX:(575) 3730815 - 3730813 - 3730247 - 3730818
BARRANQUILLA - COLOMBIA + NIT.: 890.106.527-5
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CAMARA D E COMERCTIO
D E BARRANOQUTIVLTLA
OMERCIO A R R R T Y
DE BARRANQUILLA :

CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL O DE INSCRIPCION DE
DOCUMENTOS .

PROCAPS S. A - mmmmmmm s m e e o e e e e e e m e mmm——— - —
NIT: 890.106.527-5.

EN JUNIO DE ESTE ANO SE ELEGIRA JUNTA DIRECTIVA DE LA CAMARA DE
COMERCIC. LAS INSCRIPCIONES DE CANDIDATOS DEBEN HACERSE EN LA PRIMERA
QUINCENA DE MAYO. PARA INFORMACION DETALLADA DIRIGIRSE A LA SEDE
PRINCIPAL O COMUNICARSE AL SIGUIENTE TELEFONO: 3303718-3303716.

EL SUSCRITO SECRETARIO DE LA CAMARA DE COMERCIO DE BARRANQUILLA, CON
FUNDAMENTO EN LAS INSCRIPCIONES DEL REGISTRO MERCANTIL:

CERTIFIOCA

Que por Escritura Piablica No. 1,190 del 22 de Julio de 197s,
otorgada en la Notaria Tercera de Barranquilla, inscrito(as) en
esta Camara de Comercio, el 28 de Julio de 1976 bajo el No. 6,070
del libro respectivo, fue constituida la sociedad---------------------
limitada denominada "PRODUCTORA DE CAPSULAS DE GELATINAS LIMITADA
"PROCAPS LIMITADA" [ -------— e m - s m o e e e o e

S ' o ' A
o CERT IEME CA-

Que por Escritura Pdblica. No. * 1,307 del 28 ‘d€ Junio de 1979,
otorgada en la Notaria - Tercera de A Barranguilla, inscrito(as) en
esta Camara de Comercio, el 23 de Julio de 1979 bajo el No 10,038
del libro respectivo, la sociedad antes mencionada---------—~---------
se transformo en sociedad anonima bajo la denominacxon social de
"PRODUCTORA DE CAPSULAS DE GELATINA S.A." PROCAPS S.A.".-=me--ro-----

-CERTIUPFICA

Que por Escritura Piblica No. 3,810 del 31 de Dic/bre de 1980,
otorgada en la Notaria Primera de Barranquilla, inscrito{as) en
esta Camara de Comercio, el 30 de Enero de 1981 bajo el No. 12,705
del libro respectivo, la sociedad antes mencionada------------------~-
se transformc en sociedad de responsabilidad limitada bajo al razon
social de "PRODUCTORA DE CAPSULAS DE GELATINA LIMITADA "PROCAPS LI -
MITAD A . ~ == — - m m = mm e e m =

CERTIVFICA

Que por Escritura Piblica No. 3,755 del 10 de Nov/bre de 1983,
otorgada en la Notaria Unica de Soledad, inscrito(as) en esta
Camara de Comercio, el 22 de Nov/bre de 1983 bajo el No. 17,922 del
libro respectivo, la sociedad antes mencionada------------------------
se transformo en sociedad anonima bajo la denominacion social de
"PRODUCTORA DE CAPSULAS DE GELATINA S.A. "PROCAPS S.A." . ---=-==-n-~m~

kkkkhkxkkd®x C O N T I N U A *hkkkhkdhhn
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CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL O DE INSCRIPCION DE. -
— DOCUMENTOS..

PROCAPS S.A.-m--======-~-mmmemommocmwooo— oo R e L E
'NIT: 890.106.527-5. ° | S

CERTIFICA

Que por Escritura Piblica® No. 3,615 del 06 -de Dic/bre de 1996,
otorgada en 1la Notaria 2a. de Barranquilla, inscrito{as) en esta
Camara de Comercio, el 20 de Dic/bre de 1996 bajo el No. 67,218 del
libro respectivo, la sociedad antes mencionada-----------------—-------
cambio de razon soc1al por la denominacion LABORATORIOS PROCAPS S.A

CERTIVFICA

Que por Escritura Pidblica+ No. 3,775 del 18 ..de Dic/bre, de 1996,

otorgada en la Notaria 2a. de Barranqullla 1nscr1to( ) en esta
Camara de Comercio, el 23 de Enero de 1997 bajo el No. 67,704 del
libro respectivo, la sociedad antes mencionada----------------——-——-~---
cambio de razon 8001a1 ~por la denom1nac1on PROCAPS S.A. --------a

;rj? e

CER T I FICA

Que dicha sociedad ha sido reformada por las siguientes escrituras
y/o documentos privados: e s o A
Numero aaaa/mm/dd’ ,ffi‘\Notarla S No. Insc o Reg adaa/mm/dd
39 1979/01/18 Notarla 3a./ de Barranquilla. 9,452 1979/01/24
992 1981/04/30 Notarla la “‘de Barranqu1lla 13,112 1981/05/06
1,464 1982/08/27 Notaria Unica de SoledadﬁL /0\ (15,533, 1982/09/08
73,744 1983/08/18/ Notaria Unica ,dé&"> “i”ﬁ”d 17 416" 1983/08/26
3,826 1984/07/16(1Notar1a Unlcaﬁae/sOﬂeQad % 4&@19 554” 1984/07/27
3,835 1985/08/36\~Nofaria. Unica daves 1éaga) 22, 1985/09/04
2,260 l986/09/1OuwNotarla/UnlcaﬂdeQSB@édad%fljﬂJaQ4 995 1986/09/15
1,849 1989/07/11", Notaria 2a. de Barranquilla. 33,909 1989/07/13
444 1990/02/21 Notaria-2a. de Barranquilla. 136,101 1990/03/16

3,090 1991/12/17 Notaria 2a. de Barranquilla 43,993 1992/01/28
269 1993/02/01 Notaria 2a. de Barranquilla 48,428 1993/02/16
2,342 1993/07/28 Notaria 2a. de Barranquilla 50,582 _ 1993/08/10
3,652 1993/11/09 Notaria 2a. de’Barranquilla: 874 1993/11/22
‘3,615 1996/12/06 Notaria 2a. de Barranquilla 67,218  1996/12/20 .
89 1997/01/16 Notaria 2a. de Barranquilla 67,704 1997/01/23
2,070 1997/07/17 Notaria 2a. de Barranquilla 70,627 1997/07/31
2,281, 1997/08/04 Notaria 2a. de Barranquilla 70,813 1997/08/14
765. 1999/04/22" Notaria 3a. de Barranquilla -:80 628 1999/04/23
459 2001/02/21 Notaria 2a. de Barranquilla 91,502 2001/02/23
2,608 2001/10/05 Notaria 2a. de Barranquilla 95,771 2001/11/08

1,730 2004/07/29 Notaria 2. de Barranquilla 112,999 2004/08/26
416 2005/03/03 Notaria 2. de-Barranquilla  116,364%. 2005/03/10
1,613 2005/07/28 Notaria 2. de Barranquilla 119,322 2005/08/18
710 2009/05/05 Notaria a. de Barranquilla 150,130 2009/06/30
1,054 2009/06/25 Notaria 3 a. de Barranquilla 150,130 2009/06/30

- e,
LA EraY

C.i;‘é:;R TIF ];’é A i‘:;';" fi
Que de acuerdo. con la(s) escritura(s) arriba citada(s), la sociedad
se rige por las siguientes dlsp051c1ones
DENOMINACION ‘O RAZON SOCIAL R 1,3; ﬁﬁ AR

*kkkkkdkthkk O O N T I N U A **kkkkkhkkk
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CAMARA D E COMERCTIO

g CAMARA be
DE BARRANQUILLA
d COMERCIO 06*********************************************

DE BARRANQUILLA

CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL O DE INSCRIPCION DE
DOCUMENTOS .

PROCAPS S . A, — - - mmm o e r oo e e -
NIT: 890.106.527-5.

PROCAPS S . A .~ = - === = m o o oo oo
SIGLA: PROCAPS.

DOMICILIO PRINCIPAL: Barranquilla.

NIT No:-890.106.527-5.

MATRICULA MERCANTIL: 24,802.

CERTIVFICA

Direccion para notificaciones judiciales:
CL 80 No 78 B - 201.
De la ciudad de Barranquilla.

CERTIVFICA

DURACION: E1 término//dé/ duracién de la sociedad se fijé hasta el

18 de Agosto de 2073. \ ’
VO RO VA, .,

- P R AT AU

/-pyi. C B R T‘I F I C SR T \

[ ;o ,"‘f/. ‘
OBJETO SOCIAL: E1 objeto, prlnc1pal de'gfa soc1edad sera: a) La
fabicacion, importacion -y comercializacion.- ;de alimentos procesados
Y suplementos dietarios. b)lLa fabricacion de .capsulas vy~ otros
productos similares a partir de materiales tales como gelatinas u

otros de distinta naturaleza, que puedan ser utilizados como
envases o recipientes de- productos y sustancias gquimicas,
farmaceuticas, alimenticias y cosmeticas, para uso y consumo humano
y -*veterinario. <¢) La investigacion, desarrollo y fabricacion de toda
clase de productos Yy sustancias quimicas, farmaceuticas,
alimenticias y cosmeticas para uso Yy consumo humano, animal vy
vegetal. d) La compra y venta de materias primas, insumos vy
productos intermedios necesarios para los procesos de fabricacion
de sustancias quimicas, farmaceuticas, alimen ticias y cosmeticas,
asi como la comerclalizacion interna y externa de los productos
terminados. e) La compra, venta, importacion, exportacion Yy
distribucion de toda clase de elementos instrumentales y equipos
medicos, quirurgicos, odontologicos y hospitalarios para la salud
humana y animal. f) La compra, venta, exportacion, fabricacion,
importacion, distribucion de dulces, confites, galletas y todo

tipo de golosinas o© alimentos para el consumo humano. g) Actuar
como representante o© agente de personas naturales vy Juridicas,

nacionales Yy extranjeras en la realizacion de operaciones o
transacciones relacionadas <c¢on 1la industria farmaceutica y en
especial con cualquiera de las actividades descritas en los
literales a), Db), <), d) y e} antes descritos. h) Prestar los

servicios de asesorias y consultoria en las areas administrativas,
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de mercadeo, analisis clinico, asistencia tecnica, investigacion,
costos Y produccion, _exportaciones, importaciones, ventas,
relacionadas con iguales o similares actividades a 1las que
constituyen el objeto de PROCAPS S.A., asi como los de publicidad y
promocion de productos quimicos, alimenticios, cosmeticos vy
farmaceuticos para wuso humano, animal o industrial. i) Adquirir,
operar, administrar y' explotar, a cualguier titulo,. empresa .o
‘establecimiéntos dedicados a la investigacion, desarrollo,
fabricacion o comercializacion de productos quimicos,
farmaceuticos, alimenticios, hospitalarios o cosmeticos. En

desarrollo de su, objeto principal, la sociedad podra tomar interes
social:-; ‘como accionista, socio o fundador de empresas que tengan
igual™ o similar objeto, comprar, vender, importar Yy exportar
maguinarias, insumos y repuestos requeridos para el desarrollo de
sus actividades, tomar dinero en prestamo, financiar y garantizar
las operaciones comerciales que celebre con terceros relativas a su
objeto; celebrar y.. ejecutar : todo tipo..de actos- y contratos
necesarios para desarrollar sus operaciones; girar, aceptar,
otorgar y protestar todo tipo de titulos valores e instrumentos
negociables, comprar, vender y constituir gravamenes sobre bienes
muebles: e inmuebles, designar representantes apoderados en:'el pals
y en*el exterior vy, en general, realizar cualquier acto o negocio
que sea necesario o gpnvenignte para el desarrollo de su objeto
social y para la mejor— proﬁecc1on de sus intereses corporativos o
la. de sus .socios //L£ /SOCledad podra garantlza!%el cumpllmlento de
sus obllgac1ones//adqu1r1das por -terceros o Por ,;sus socios, para.lo
cual podra 1nclu51ve/'cons§;tu1r ;gravamenes‘rééles sobre sus bienes
de cualquier naturaleza ——-;4--}— e
e

—

R e ﬁi’—C,EfR I © -
CAPITAL Nro Acciones Valor Accidn
Autorizado

$**********2 000,000, 000 kkkkxEE KRR NRD 000, 000 *****************1 000

Suscrito . .
$**********1 229,071, 000 *************1 229, 071 *****************1 000

Pagado
ShikxkhkAk**x] 229 071,000 **x*kkkkkkrkkx*] 229 (71 *kkkkkkkkikkkxkxxx] 000

ey e s , o g

B s C:ERTITVFECA i

ADMINISTRACION: ILa direccion y administracion de la sociedad corres-
pondera a la Asamblea General de Accionistas, a la Junta Directiva,
‘ali Presidente, al Vicepresidente-y a un Gerente General-’ Corresponde
a la Juntd Directiva 1las siguientes funciones y atrlbuciones entre
otras: Autorizar cualquier acto o contrato cuya cuantia sea superior
al equivalente en pesos Colombianos a doscientos cincuenta mil dola-
res de 1los Estados Unidos-de America:- (US$250. 000) lquldadOS a la
tasa . 'de cambio ! representativa del mércado v1gente el dia en'que se
surta la transacion. Cuando se trate de operaciones en virtud de
las cuales 1la sociedad garantice obligaciones de terceros o de los
socios, se requerira que la operacion sea aprobada con el voto de
por lo menos 2/3 partes de los 1ntegrantes de -la Junta Dlrectlva ’
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La sociedad tendra un Presidente , quien ejercera la representa-
cion - legal de la sociedad y tendra 1las siguientes atribu-
ciones entre otras: Ejecutar las decisiones de 1la Asamblea
General de Accionistas y de la Junta Directiva. Ejercer la Represen-
tacion Legal de la sociedad en todos los actos y contratos que se
requieran para el desarrollo del objeto social, de conformidad con
lo previsto en las 1leyes Yy en los presentes estatutos. Constituir
apoderados judiciales y extrajudiciales, recibir notificaciones,
absolver interrogatorios de parte, confesar obligaciones de 1la
sociedad, transigir, disistir vy allanar a la sociedad en cualquier
asunto judicial. Aprobar Yy celebrar en nombre de la socieda todo
acto o contrato <cuya cuantia sea 1igual o inferior al equivalente
en pesos colombianos a doscientos c¢incuenta mil dolares . de los
Estados Unidos de America (US$250.000), liquidados a 1la tasa de
cambio representativa del mercado vigente el dia en gque se surta
la transacicn o celebracion del acto. Las demas funciones que le
correspondan _como Representante Legal"pof‘ disposicion. de la ley,
de - estos estatutos .0 de la Junta: Dlrectlva El_Pfésidente tendra un
suplente, designado por la Junta'” Diréctiva, quien reemplazara al
Presidente en sus faltas temporales, absolutas o meramente acciden-
tales, con entidades ' facultades y - sin-que sea necesario para ello
acreditar la ausencia del principal. La sociedad tendra un Vicepre-
sidente designado por 1la Junta Directiva, quien tambien ejercera la
representacion 1legal de la sociedad, pudiendo ejercerla conjunta o
separadamente con el Presidente. El vicepresidente tendra las
siguentes facultades entre otras. Ejecutar dentro de su competencia
las decisiones de la Asamblea General de Accionistas, de la Junta
Directiva y del Presidente. Ejercer la representacion legal de 1la
sociedad en todos los actos y contratos que se requieran para el
desarrollo del objeto social, de conformidad con lo previsto en las
leyes y en los presentes estatutos. Constituir apoderados judiciales
y extrajudiciales, recibir notificaciones, absolver interrogatorios
de parte, confesar obligaciones de la sociedad, transigir, desistir
vy allanar a la sociedad en cualquier asunto judicial. Aprcbar y
celebrar en nombre de la sociedad todo acto © contrato cuya cuantia
sea 1igual o inferior al equivalente en pesos colombianos a ciento
cincuenta mil dolares de los Estados Unidos de America (US$150.000},
liguidados a la tasa de cambio representativa del mercado vigente
el dia en que se surta la aprobacion o celebracion del acto, siempre
que no se trate de enajenar bienes inmuebles o cualquier otro activo
fijo de 1la sociedad, inclusive de naturaleza muebles, acciones,
cuotas o partes de interes inversiones y todoc tipo de derechos
de la sociedad, o de constituir gravamenes sobre cualquiera de los
anteriores, facultades gque radican exclusiva y privativamente en
cabeza del Presidente. Las demas funciones que le corresponda como
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Representante legal por disposicion de 1la ley, de estos estatutos
o de 1la Junta Directiva. El Vicepresidente tendra (1) suplente,
designado por 1la Junra Directiva, quien lo reemplazara conjunta o
separadamente en sus faltas temporales, absolutas o meramente
accidentales, con identicas facultades y sin que sea necesario para
ello acreditar 1la ausencia del principal. La sociedad tendra un (1)
Gerente General, con su respectivo Suplente, .designados por la Junta
Directiva.  El Suplente reemplazara al Gerente General,..en sus faltas
temporales, absolutas o© meramente accidentales, quien junto con el
gerente general, 1llevaran la representacion 1egal de la sociedad,

con identicas facultades, pudiendolas_ ejercer conjunta o separada-
mente -con el Presidente y Vlcepre51dente con 1dent1cas facultades
que el Gerente ‘General V¥ sin que sea necesariopara ello ac¢reditar
la ausencia del titular. El1 Gerente General tendra las siguientes
facultades entre otras: Ejercer la representacion‘legal de la socie-
dad, en todos los actos y contratos que se- requleran para el desa-
’rrollo del. objeto so&cial, de ..conformidad’con lo prévisto en -1as
leyes vy en los presentes estatutos Aprobar y celebrar en nombre de
la sociedad todo acto o contrato cuya cuantia sea igual o inferior
al equivalente en pescs Colombianos a Cincuenta Mil dolares de los
Estados Unidos de BAmerica. & (US$50.000);, llqu1dados a. la‘.tasa de
cambio representativa del’ -metrcado v1gente el dia~‘en que se“surta la
aprobacion o celebracion del acto siempre que nc se trate de enaje-
nar a cualquier tltulo’blenes 1nmu§2}es Q cualqu1er otro activo fijo
de 1la sociedad, 1nc1u51ve “de; naturaie%ﬁxmu%bl ?jacc1ones cuotas.o
e . vﬁ~uyuqh~\ /!

partes de 1nteres; '1nver51one§/yJ/54q/t¥po d«md rechos ‘de la socie-
dad o de constltulrf_gravamenes dbrgV@ua qulefgﬂde las anteriores
facultades que (radicdn exéldsi ””\! ivat i en cabeza del
Presidente. ———arm——fJf}ffF——fi ——————————————————————————————————————

. - . £
“F 5 s LN LA

e cERr1Eica N i

Que segun Acta No. 116 del 27 de Junio de 1997 correspondiente a
la Asamblea de Ac01onlstas en Barranqullla, de_la sociedad: i
PROCAPS  S.A.--------"- B et e e e
cuya parte’ pertlnente se inscribié en esta Camara de ‘Comercio, el
15 de Agosto de 1997 Dbajo el No. 70,838 del libro respectivo,
y segin Acta No. 127 del 22 de Marzo de 2000 correspondiente a
la Asamblea de Accionistas en Barranqu1lla de la %pciedad: =
PROCAPS S A e e e oMol Ao el e —
cuya parte pertinente se inscribié en esta Camara de Comercio, el
29 de Mayo de 2000 bajo el No. 87,250 del libro respectivo, fueron
hechos los 51gu1entes nombramlentos

]
R
B

CLASE: s %" JUNTA DIRECTTVA

Principales
1. -Minski Gontovnik Ruben. o CC.r*xkkx*7 463,982
2. Minski Gontovnik Meyer: . uﬂCC.*******7 461,324
3. Minski Gontovnik Jose CC.***k%kx*xg8 71,834
Suplentes

.47 1. Minski. Zirberblum Elliot  .-. A CC.******72 219,541

T [
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2. Minski Deitel Daniel SRR Rk Rk Rk kR ok kK
3. Minski Sharon PA.*990,212,082, 805

CERTIUFICA

Que seqgln 'Acta No. 116 del 27 de Junio de 1997 correspondiente a
la Asamblea de Accionistas en Barranquilla, de la sociedad: PROCAPS
S.A. cuya parte pertinente se inscribidé en esta Camara de Comercio,

el 15 de Agosto de 1997 bajo el No. 70,838 del libro respectivo,
fueron hechos los siguientes nombramientos:

Cargo/Nombre Identificacién

Presidente. ‘

Minski Gontovnik Ruben K CC.***xkx*kx’] 463,982
Suplente del Presidente - S

Minski Minski Abraham CC.*¥*x*kxkxx*802 575
Vicepresidente ] N , ] .

Minski Gontovnik Meyer L L] CCL ek ke k%] 461,324
Suplente del v1cepre51dente ‘/lgq{¢:”*g4fgﬁ{‘g R, g T

Minski Gontovnik’ Jose "/:fﬂ‘”ff/‘;j fﬁﬁef“’CS}*******8,671,834

- CERTRINCAN

Que segun Acta .No. 11 del 01 de Febrero de 2001 correspondiente a
la Junta Directiva en Barranquilla, de la sociedad: PROCAPS S.A.
cuya parte pertinente se 1inscribidé en esta Camara de Comercio, el
12 de Febrero de 2001 bajo el No. 91,273 del llbro respectlvo

fueron hechos - -los siquientes nombramlentos :

Cargo/Nombre - Identificacioén
Gerente General.
Uribe Ochoa Guillermo Luis CC.**x%x*%xxx70, 073,754

CERTTIUVFICA

Que seglin Acta No. 406 del 02 de Sep/bre de 2004 correspondiente a
la Junta Directiva en Barranquilla, de 1la sociedad: PROCAPS S.A.
cuya parte pertinente se inscribidé en esta Camara de Comercio, el
09 de Sep/bre de 2004 bajo el No. 113,263 del libro respectivo,

fueron hechos los siguientes nembramientos:
Cargo/Nombre //? Identificacién
Suplente del Gerente. )
Tanaka Tatekawa Walter CC.**k*x*x*x]g6 251,923

CERTIVFIOCA

Que segin Acta No. 124 del 29 de Marzo de 1999 correspondiente a
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"la Asamblea de Accionistas en Barranquilla, de la sociedad: PROCAPS
S.A. cuya parte . pertinente.se 1nscr1b10 en esta Camara de Comercio,
el 04" 'de Agosto de 1999 bajo el No. 82,226 del libro respectivo,
fueron hechos los siguientes nombramientos:

Cargo/Nombre Identificacidn
Revisor Fiscal Ppal.

vargas . Pertuz Ana Isabel N . CC.*¥****x*32,696,645
"CERTIFICA

Que segin Acta No. 151 del 31 de Marzo de 2009 correspondiente a
la Asamblea de.*Accionistas en Barranquilla, de la sociedad:- PROCAPS
S.A. “cuya parte’ pertinente se inscribié en esta Camara de Comercio,
el 30 de Julio de 2009 bajo el No. 151,129 del libro respectivo,
fueron hechos los 81gu1entes nombramientos:

..Cargo/Nombre A R Ident1f1cac1on
-Suplente del. Revisor Flscal S o
Duarte Diaz David CcC. ******73 115, 965

) CERTIFICA

P cS y . i
i Al Er e g4 ;e

Que por Escritura Pﬁbllca No 2, 784 del 07 =de Dic/bre*de 2007,
otorgada en la Notarla 2 a: de Barranguilla cuya parte pertinente
se inscribid en esta- Jcamdra T de Comercio, el 20 de Dic/bre de 2007
bajo el No. 3,492 del. llbro respectlvo‘:tﬁf--——fz;————--—————--——————7
y las 1nscr1pc1one573 492-1, 3. 493..3 494 'ﬁ\9"'3 496, 3.497, -3y--
3.498, 3.499, 3/500,/3 501, 3,502/ 3503f 33504‘:3 505, 3.506, -----
3.507, Consta due: RUBEN MINSKI GONTOVNIK 'Q;p--Naf 7.463.982, ------
obrando como Pre51dente Y- Representante LegaI ‘deiilalsociedad C.1I.
NATURMEGA S.A. quefobrando en su condicion de Pre51dente N AGEREEEE
Representante Legaql de la: sociedad PROCAPS S.A:,: el presidente ----
debidamente facultado por 1los Estatutos Sociales Y por el Maximo
Organo Social, otorga los siguientes poderes: Otorgar poder --------
general, ampllo y suficiente a los doctores JOSEFINA DEL CARMEN ----
MIELES BUELVAS CC.No. 33.138.497; ‘a MARCELA CARVAJALINOuPAGANO —————
CC.No.22.579.748; CRISTINA VIOLI FRANCESCHINI CC.No.22.463.716, con
las facultades que se transcriben a continuacion: a.- Para que -----
representen a la sociedad PROCAPS S.A, ante todo tipo de -----------
autoridades administrativas 'y jurisdiccgionales, en asuntos de ------
naturaleza civil, laboral; comercial, penal, aduanera, cambiaria,
tributaria, pollc1va, administrativa y fiscal. b.- Contestar y -----
presentar demandas, requerimientos, recursos, pedir y aportar ------
pruebas recibir, notificarse, ejercer la accion de tutela, --------
tramitar incidente de''desacato, comparecer en los procesos que -
‘cursen contra la sociedad, allanarse en nombre de la sociedad®en

los asuntos que sean necesarios, transigir, desistir, sustituir,
renunciar y reasumir el poder. c.- La facultad expresa de ----------
conciliar, por tanto pueden-llegar a acuerdos conciliatorios, ------
transaCC1onales,-  judiciales o extrajudiciales, 7% extrajud1c1ales,
cualquiera que sea su cuantia, para lo cual las apoderadas deben
- aportar la autorizacion simple vy escrita del Representante legal

de 1la sociedad. d.- Podran presentar solicitudes de devolucion y/o
compensacion. - de impuestos, ventas Yy rentas, recibir .Jos pagos por
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las devoluciones vy adelantar todo tramite o proceso administrativo
ante la DIAN, de tal forma que en ningun momentc quede sin ---------
representacion 1legal de la sociedad. PODERES ESPECIALES: a.- Se ----
confiere poder especial amplico y suficiente a las personas-que se
determinan seguidamente, que conforman el grupo A y B, para, para
gue conjuntamente suscriban contratos de suministros de mercancias
y servicios con entidades oficiales, hasta la suma de OCHOCIENTOS
MIL DOLARES .DE LOS ESTADOS UNIDOCS DE AMERICA (US800.000.00), -------
ligquidados a 1la tasa. representativa del mercado vigente en el dia
que se realice 1la respectiva transaccion. Grupo A. WALTER NANAKA
TATEKAWA CC.No.16.251.923, CLAUDIA TANGARIFE CASTILLO =-------------
CC.No.41.660.293, CARMEN ALICIA FLOREZ CC.No.22.434.044, IVAN ------
VILLAREAL CAMACHO CC.No.91.201.749, CARMEN ALICIA HERRERA ----------
DIAZGRANADOS CC.No.22.377.540, DAVID ANTONIO CHARRIS GIRALDO -------
CC.No.19.341.274, RICARDO DORADO HURTADO CC.No.79.715.772, JATIME
FORERO LLINAS CC.No.192.300.593. b.- Se confiere poder especial -----
amplio y suficiente al senor WILLIAM‘ALBERTO BARROS - CERRA ----------
CC.No.8.715.941, p&ara’ que en nombre\y representaC1on de “PROCAPS ~-»-
S.A., suscriban declara01ones camblarlas ‘aduaneras ¥y tributarias a
gque este obligada la sociedad, en el glro normal de sus negociocs y
operaciones sociales, - por tanto . quedan. facultados para firmarlas,
como tambien los.demas documentos relac1onados con ellas, ----------
notificarse, aportar y solicitar las pruebas que sean necesarias.
-Otorgar poder especial amplic y suficiente al senor MARLON -----
TATIS PAREDES CC.No.72.176.874 vy al senor WILLIAM ALBERTO BARROS
CERRA CC.N0.8.715.941, para que en nombre y representacion de ------
PROCANPS S.A., suscriban 1las declaraciones, reportes: y cualquier
documento relacionado con los tramites o registros de Comercio -----
Exterior y o cualquier entidad del Estado que haga sus veces: d)
Otorgar poder especial amplio y suficiente a la doctora CARMEN -----

ALICIA HERRERA DIAZGRANADOS, CC.No.22.377.540 y al doctor WALTER
TANAKA TATEKAWA, CC.No0.16.251.923, para que en nombre y ------------
representacion de PROCAPS S.A.; endosen los titulos valores de la

sociedad hasta por la suma de UN MIL MILLONES DE PESOS ----------~--
{1.000.000.000.00) M.L. CUARTO: EI representante legal de la -------

sociedad PROCAPS S.A.; doctor RUBEN MINSKI GONTOVNIK, manifiesta
que la presente reforma fue aprobada por la Asamblea General -------
Extraordinaria de Accionista de PROCAPS S.A., con observancia de

las disposiciones 1legales y estatutarias.-----------—-----—————~-~-~---
CERTTIUVFTICA
Que por Escritura Pablica No. 1,933 del 16 de Sep/bre de 2008,

otorgada en la Notaria 2 a. de Barranquilla cuya parte pertinente
se inscribié en esta Camara de Comercio, el 06 de Octubre de 2008

A
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bajo el No. 3,748 del libro respectivo,------------=-------"-"-"-"-~—~—~~~—---
Consta que el sefior RUBEN MINSKI GONTOVNIK, C.C. No. 7.463.982, dque
comparece en su condicion de Presidente y Representante Legal de la
Sociedad PROCAPS S.A., confiere por medio de este’ instrumento ------
publico Poder especial Amplio y Suficiente a la doctora MILENA -----
ESCAFFI PARDO, C.C. No. 32.758.420, para que en nombre y -----------
representacion de PROCAPS S.A., . suscrlba declaraciones camblarlas

aduaneras Yy tributarias a que. este obligada la sociedad en el giro
normal de sus negocios y operaciones sociales, por tanto queda -----
facultada para firmar, como tambien los demas documentos -----------
relacionados con , ellas, notificarse, aportar y solicitar las -------
pruebas gque sean necesarias.---------=="--------- e mE e mm e

i

CERTIVFICA

Que por Documento Prlvado del 09 de Abrll de 2010 otorgado en
Barranqullla 1nscr1t0‘ .en esta Camara de Comerc1o, el 20-de Abril.: de
2010 bajo el Nro 4,201 del libro respectivo,----------"-"-—-----—---------
Consta que el sefior RUBEN MINSKI GONTOVNIK, C.C. No. 7.463.982, ----
quien obra en el caracter de Presidente y/o Representante legal de
la sociedad PROCAPS S.A., gue por medit.de este instrumento ,f-------
publico, otorga’ - Poder Espec1al Ampliciy Suficiente a la Doctora ----
MONICA DE HART DE OCHOA identificada con C.C. No. 32.676.025, para
que en nombre Yy representac1on de _la sociedad, Endose las Facturas
Nacionales e Internac1ona1es hasta orvlégigﬁe/degUN MIL MILLONES  DE
PESOS  ($1.000. 000/000 00)M.L. /La—«doctoriyf ’de Hdrt de Ochoa,
queda facultada paragzreallzarftod tramléiDnecesarlo para el

cabal cumpllmlento-del preéénte m“\é”"mgﬂ-lxtﬂi\ —————————————————————

D T BARRANQUILLA
i L CERTIFILCA .

.- - —';_-: “2‘-<.’-" =
Que en esta Camara de Comerc1o no aparecen inscripciones posteriores
de documentos referentes a reforma, disolucidén, 1liquidacidén o
nombramientos de representantes legales de la‘gxpresada sociedad.

S

CERTIFICA
Que su Ultima Renova01on fue el: 30 de Marzo de 2010
La informacién . sobre embargos de estab1601m1ento se sumlnlstra en
Certificados de Matricula, 1la de contratos sujetos a registro, en

Certificados Especiales.

e . CERTIFICA - £

i LS A It LI T

Que los actos de registro aqul certificados quedan en firme cinco
dias hébiles despues de la correspondiente inscripcidén, siempre
que, dentro de .dicho término, no sean objeto.de los recursos de
reposicién ante esta entidad, vy/o. ‘de apelac1on para . ante la
Superintendencia de Industria y Comercio.
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CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL O DE INSCRIPCION DE
DOCUMENTOS .

PROCAPS 8. A . =~ === - o m oo oo oo oo
NIT: 890.106.527-5.
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

2020
Bogota, D.C,,
Doctora: Oficio N°: |p ()
Alicia Lloreda Ricaurte 9 2 1 9
Apoderada
ASUNTO: Radicacion PCT N°  08-106844
Tramite 011
Evento 378
Actuacion 440
Folios 009

Con fundamento en lo previsto por el articulo 43 de la Decision 486 de la Comision de
la Comunidad Andina, se le comunica que la oposicion presentada por la doctora Cielo
Angela Pefia Rodriguez, en su calidad de apoderada de Procaps S.A., reine los
requisitos formales exigidos por fa ley al momento de su presentacion. :

En'curhplimiento de lo dispuesto en la citada norma, se le concede el término de
sesenta (60) dias habiles siguientes a la fecha de notificacion del presente oficio, para
que haga valer sus argumentaciones y presente pruebas.

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

ALIX CARME CESPEDES DE VERGEL
Directora de Muevas Creaciones (C).

El anterior oficio fue notificado por fijacion en lista de fecha, 23 JUL 2010 .
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