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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

2020
Bogota, D.C.,

Abogada
CARLOS R. OLARTE
office@olartemoure.com

ASUNTO Radicacion 09-62885
Tramite 11
Evento 378
Actuacion 519 _
Oficio 215083
Folios 9
Patente de Invencion B Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional ]
Via PCT (Fase Nacional) ™ Capftulo | Capitulo 1l
No. Solicitud Internacional PCT/GB2007/004925

Fecha de Presentacion Internacional  20/12/2007

Como resultado del Examen de Fondo realizado, con fundamento en el Articulo
45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcion: Folios 40 a 57 17/06/2009
Reivindicaciones: Folios 68 y 59 17/06/2009
Prioridad: US 60/871.255 21/12/2006

2. Analisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de Prioridad porque esta solicitud fue presentada
dentro del plazo establecido (Art. 9 D 486), y su contenido técnico corresponde
con el de 1a prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencion

Titulo de la solicitud: “UNA NUEVA FORMA CRISTALINA DE 3-{[5-(AZETIDIN-1-
ILCARBONIL)PIRAZIN-2-IL]OX1}-5-[1-METILETIL)OXI}-N-1H-PIRAZOL-3-
ILBENZAMIDA” (FI. 74)

El problema planteado en esta solicitud consiste en suministrar derivados del
compuesto  3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-iljoxi}-5-[(1-meileti)oxi]-N-1H-
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pirazol-3-ilbenzamida, Gtil en el tratamiento de enfermedades mediadas por GLK,
particularmente diabetes tipo 2.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una forma
cristalina de 3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[(1-meiletil)oxi]-N-1H-
pirazol-3-ilbenzamida con un patrond e difraccion de rayos X que posee los
valores de 2-theta medidos utilizando radiacién CuKa: 24.6°, 18.0°, 25.6°, 23.8°,
11.5°y 9.1°

El objeto de la presente Solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de
Patentes (CIP). AB1K31/496; A61P3/10; CO7D403/14.

4. Excepcidn a [a Patentabilidad (Art 20 D 486 literales (a) — (d))

El objeto de ias reivindicaciones 15 y 16 no es patentable de acuerdo con el Art
citado.

5. Reivindicaciones relativas a un uso o0 a un segundo uso (At 14y 21D
486)

El uso de las reivindicaciones 11y 12 se refieren al uso de un compuesto como
medicamento y por lo tanto se consideran reivindicaciones de uso, al igual que las
reivindicaciones 13 y 14, por lo tanto no son patentables, de acuerdo con el Art
14,

6. De la Solicitud de Patente
Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

lLa reivindicacion 1 caracteriza la forma cristalina reclamada mediante 2 picos del
espectro de difraccion de rayos X por lo cual la solicitud carece de claridad ya que
estos dos unicos valores no son suficientes para caracterizar de manera
inequivoca el cristal reclamado. Un polimorfo se puede caracterizar
apropiadamente en una reivindicacion, por sus parametros fisicoquimicos, tales
como:

1. El patron de difraccion de Rayos X en mono cristal, que es especifico de cada
polimarfo, por lo cual, si la reivindicacion caracteriza el polimorfo mediante este
patron, no se exigira ofro dato.

2. El patron de difraccion de Rayos X en polvo (DRXP), el cual debe presentar por
lo menos 20 picos correspondientes a las intensidades de los haces difractados o
a los espacios interplanares dhkl segin los indices de Miller (hkl) medidos de
acuerdo con el angulo de difraccion de Bragg 26 en el intervalo mas
representativo comprendido entre 5° hasta 90°.

3. Las espectroscopias Raman e IR.

4. La espectroscopia RMN-C13

5. Los metodos de analisis térmico: TGA, DTA y DSC

La difraccion de rayos X es la técnica mas Util para el estudio del polimorfismo en
lo que atafie a la estructura cristalina, dado que los patrones de difraccion de los
diversos polimorfos presentan siempre notables diferencias, por lo que deben
incluir los picos de intensidad mas representativa para e! caso del cristal
reivindicado. Por lo anterior se recomienda al solicitante caracterizar de manera
adecuada el cristal reclamado.
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La reivindicacion 7 se refiere a la figura A. Las reivindicaciones no deben hacer
referencia a la descripcion o a los dibujos ya gue una forma cristalina puede
definirse de manera suficiente mediante la descripcion de los parametros
discutidos anteriormente.

Eltérmino "aproximadamente” utilizado en |a reivindicacién 8 es impreciso y debe
ser retirado.

La reivindicacion 8 reclama una forma cristalina del compuesto 3-{[5-(azetidin-1-
ilcarbonil)pirazin-2-iljoxi}-5-[(1-meiletil}oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida
caracterizada por un punto de fusién de 136.8°C, no es claro si el cristal
reclamado es corresponde al cristal de la reivindicacién 1, ya que de este modo
se sugiere generar dependencia de la reivindicacion 8 a la 1.

La reivindicacion 10 trata de las formas A o A', esta reivindicaciéon carece de

clandad ya que se refiere a nombres asignados de manera arbitraria a un cristal

por parte del inventor y carece de un significado técnico. Adicionalmente, el

proceso reclamado no divuiga fos reactantes ni condiciones que permiten la

obtencion del cristal reclamado, los cuales son las caracteristicas esenciales de
. un proceso.

7. Determinacion del Estado de la Técnica
El estado de |a técnica se determind con base en la fecha de presentacion de |a

Solicitud de Prioridad: 21-12-2006 y se encontraron los siguientes documentos
que anticipan el objeto de esta solicitud:

ltem Documento Titulo Fec':ha de .
Publicacién
LoD W02005/080359 Compounds 01/09/2005
, Farmacia Practica Remington. Vol. 2. .
a g 76. Preformulacion
D2 19° edicion. Ed. Médica polimorfismo 1987

panamericana (pags. 2226-2229)
Helman Jose. Farmacotecnia tedrica
I D3 y practica. Tomo IV, Ed. Continental,

o Noviembre de
tercera impresion, México (pags. 30. Cristalizacion 1982

. ! 1106 2 1108)

D 1htip/iworldwide. espacengt,com/publicationDetails/binlio?DB=EPODQC&II=0&ND=3&ad|acent=t
rue&locale=en EP&FT=D&date=2003022784CC=WOS&NR=03015774A1&KC=A1 divuiga
derivados de la formula (1) entre los que se encuentra comprendido el compuesto
3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[(1-meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-
ilbenzamida, los cuales son utiles como moduladores de la expresion del receptor
GLK (Pags. 4 a 6, 132-136).

D2 ensena el estudio del polimorfisme como una tarea rutinaria dentro del campo
farmaceutico en la preformulacion de preparados farmacéuticos, y que fa variedad
de formas cristalinas de un compuesto permiten variar propiedades como la
solubilidad, estabilidad, velocidad de disclucion, entre otras (pags. 2226 a 2229).

D3 divulga los procesos fundamentales para la obtencidn de polimorfos, entre los
que se encuentra la recristalizacién en solvente.

8. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)
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Nive! Inventivo (Art18 D486)
La reivindicacién 1 consiste en una forma cristalina del compuesto compuesto 3-
{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-iljoxi}-5-[(1-meiletil)oxi}-N-1H-pirazol-3-

ilbenzamida.

Comparacién de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del Estado de la Tecnica:

i Caracteristicas esenciales D1 D2

Una forma cristalina del | Divulga derivados de la | Ensefia que el fenomeno
compuesto  3-{[5-{azetidin-1- ; formula (I) que comprenden | polimorfismo  consiste en

de
la

icarbenil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[(1- ' el compuesto 3-{[5-(azetidin- | capacidad de cualquier elemento

meiletiyoxi]-N-1H-pirazol-3- | 1-itcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5- | 0 compuesto para permanecer en

ilbenzamida {(1-meiletilloxi]-N-1H-pirazol- | et estado sélido en méas de un
i 3-ilbenzamida. sistema cristalino. :

que lieme un patrén  de Nao lo divulga Divulga las  técnicas de

difraccién  de  rayos X,

caracterizacion de las estructuras

. expresado en términos de , cristalinas, entre las que se
! angulos 20, medidos utilizando | . encuentran la difraccidn de rayos
radiacion Cuka gue presenta X como una metodologia

~los siguientes picos 24.6° convencional (pag. 2226 a 2228)

_18.0°.25,6°,23.8°, 11.5°, y8.1°.

El analisis de nivel inventivo del producto reclamado se realizé mediante la
aproximacion problema-solucion en polimorfos (Patenting Polymorphs at the
European Patent Office’) posicion que adoptada por la Superintendencia de
Industria y Comercio para efectos del analisis de la patentabilidad de las formas
polimorficas.

Al respecto la Dra Papathoma ha sefialado que para analizar la patentabilidad de
un polimorfo se debe:

1. Determinar el arte previo mas cercano.

2. Determinar la(s) diferencia (s} técnica(s) de la invencidén con respecto al
estado del estado de Ia técnica mas cercano.

3. Determinar del efecto técnico obtenido por las diferencias técnicas de la
invencion con respecto al estado de la técnica mas cercano.

4. Establecer el problema técnico objetivo a solucionar con base al estado de

la técnica mas cercano.

Comprobar que el problema técnico objetivo de la solicitud fue solucionado.

6. Evaluar si habria sido obvio solucionar el problema técnico objetivo por la
invencion reivindicada.

o

Segun la aproximacion mencionada, el arte previo es normalmente el documento
que divulga el mismo compuesto, ya sea en un cristal diferente o una forma no
cristalina o no definida. Asimismo, se ha definido que para determinar el problema
técnico se debe usar el criterio objetivo, basandose en lo que realmente esta
indicado en la solicitud y teniendo en cuenta el arte previo mas cercano.

Ahara bien, segun la doctora Papathoma, en el caso de polimorfo, se ha
determinado que los problemas técnicos mas comunes son: (i) Obtener una forma
fisica alternativa de un compuesto conocido y que logre el mismo efecto técnico u

1 http /Awww peb. ub edu/centredepatents//pdficursos/dillunsCP/papathoma polymorphs. paf.
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(ir) obtener una forma alternativa de un compuesto conocido y que proporciones
una propiedad mejorada o diferente (g}, biodisponibilidad, estabilidad, solubilidad,
etc.).

De igual manera, sefiala que es conocido que: (i) Los polimorfos difieren en sus
propiedades (ej. Punto de fusién, densidad, reactivada y estabilidad quimica,
rango de solubilidad y disolucion), (ii) la investigacion sistematica de un
compuesto para determinar si el mismo es propenso al polimorfismo es una rutina
en los estudios de preformulacion y (iii) cada compuesto tiene diferentes formas
polimorficas y el numero de formas conocidas depende del tiempo y dinero
invertido en la investigacion del compuesto.

En este orden de ideas, el nivel inventivo sera reconocido si; (i) Se obtiene un
efecto inesperado del polimorfo reivindicado sobre el arte previo mas cercano o
(ii) la practica rutinaria era insuficiente para encontrar un polimorfo de una forma
cristatina conocida.

Hechas las anteriores precisiones, procede esta Oficina a realizar el estudio de
nivel inventivo bajo ios criterios ya mencionados:

1. Determinacion del estado de la técnica mas cercano.

El documento del estado de la técnica mas cercano es D1 que divulga derivados
de benzamida entre los que se encuentra comprendido el compuesto 3-{[5-
(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ifjoxi}-5-[(1-meiletil)oxi]-N- 1H-pirazol-3-itbenzamida
(Pags. 4 a 8) y composiciones que lo contienen, donde dichos compuestos
poseen actividad como moduladores de la expresion del receptor GLK (Pag. 132-
136).

2. Determinacion de las diferencias técnicas de la invencion con respecto
al estado del estado de la técnhica mas cercano.

L.a solicitud se diferencia de D1 en que la forma cristalina de 3-{[5-(azetidin-1-
lcarbonil)pirazin-2-illoxi}-5-[(1-meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida
reivindicada, exhibe un patrén de difraccidn de rayos X que comprende los
siguientes picos: 24.6°, 18.0°, 25.6°,23.8°, 11.5°,y 9.1° en 28; mientras que en la
anterioridad no se especifica dicho patron.

3. Determinacion del efecto técnico obtenido por las diferencias técnicas
de la invencidn con respecto al estado de la técnica mas cercano.

El Efecto Tecnico gue logra la nueva configuracion cristalina del compuesto 3- {{5-
(azetidin -1- ilcarbonil) pirazin -2- il] oxi} -5- [(1-meiletil) oxi] -N- 1H- pirazol -3-
lbenzamida previamente sugerido en D1 no se puede determinar, debido a que la
solicitud carece de informacién que permita establecerlo.

4. Establecer el problema técnico objetivo a solucionar con base al estado
de la técnica mas cercano.

El Problema Técnico Objetivo de esta solicitud consiste en cémo obtener una

forma fisica alternativa de un compuesto sugerido en D1 y que logre el mismo
efecto técnico modulador de GLK util en el tratamiento de la diabetes tipo 2.
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5. Comprobar que el problema técnico aobjetivo de la solicitud fue
sclucionado.

De acuerdo con la informacion suministrada en la descripcidn, ta figura A
representa el espectro de difraccion de rayos X en polvo de la forma cristalina B
objeto de la presente solicitud, y la figura B corresponde al termograma de la
forma B del compuesto (fls. 61 y 62). Las anteriores figuras corresponden
simplemente una caracterizacion de! cristal reclamado y no permiten establecer
que se haya resuelto algun problema mediante esta estructura cristalina, oquela
misma posea un efecto sorprendente o inesperado en relacidon con los
compuestos ya conocidos, para los cuales D1 habia demostrado su actividad
bioldgica mediante los test de actividad enzimatica de GLK, y el ensayo de union
a GLK/CLKRP {(pags.. 132 a 136).

Por o tanto se puede concluir que no existe un efecto técnico probado, porque no
se demuestran ias ventajas relacionadas con propiedades mejoradas de la nueva
forma cristalina del compuesto 3-{{5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[(1-
metletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida reclamada en la actual solicitud, con
respecto a los compuestos derivados de benzamida divulgados en D1,

6. Evaluar sihabria sido obvio solucionar el problema técnico objetivo por
la invencion reivindicada.

De tal manera que la solucion al problema técnico planteado por la invencion
reclamada se considera obvia porque ia anterioridad D2, divulga que es una
practica habitual en estudics de preformulacion la identificacion de los diversos
polimorfos de una sustancia, dentro de los cuales se incluyen rigurosos trabajos
para determinar su presencia en los medicamentos con el fin de evitar su
inestabilidad o falta de efectividad. También es conocido que las diferentes
formas cristalinas para un mismo compuesto difieren en sus propiedades
fisicoquimicas tales como la solubilidad, estabilidad, velocidad de disolucién,
higroscopicidad, biodisponibilidad entre otras. Dentro de estos estudios, se
investiga habitualmente (i) la cantidad de polimorfos que existen, (ii) el grado
relativo de estabilidad de los diversos polimorfos, (iii) las gamas de estabilidad
térmica de cada polimorfo, (iv) solubilidades,(v) método de preparacién de cada
forma, {vi) efecto de la micronizacion o tableteado e interaccién con los
componentes de fa formulacidén (pag. 227, primera columna, primer parrafo).

Adicionalmente el documento D2 ensefia diferentes meétodos Utiles en la
determinacién de la presencia de diferentes estructuras cristalinas de una
molécula (pag. 2227dos columnas) y ademas da a conacer que existen métodos
por medio de los cuales es posible obtener dichas formas cristalinas en
cantidades mayores (pag. 2227 ultimo parrafo).

También es conocido en el campo técnico que los polimorfos son diferentes
arreglos estructurales dentro de un cristal de una misma molécula o sustancia,
por lo tanto una persona del oficio normalmente versada en la materia.
conociendo D1, el cual divuiga derivados de bencilamida de la formula () que
comprende el compuesto 3-{[5- (azetidin-1-ilcarbonil) pirazin-2-il] oxi} -5- [(1-
meiletil) oxi} -N- 1H- pirazol -3- ilbenzamida, se veria motivada a utilizar métodos
como los revelados en D2 para identificar otras posibles formas polimérficas de la
molécula en cuestién, que ademas pueden ser analizadas por métodos de
cristalografia conocidos (fl. 196). De tal manera, no es posible concluir que la
identificacion de la nueva forma cristalina del compuesto seleccionado a partir de
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D1, envuelva actividad inventiva, como quiera que la forma cristalina no pose
ninguna ventaja inesperada demostrada en la solicitud; ya que la identificacion de
la nueva forma cristalina reclamada y caracterizada mediante la técnica de DRX y
el analisis térmico DSC, no representa un avance técnico real y tampoco un salto
cualitativo a 1a regla técnica porgque no existe ningun efecto asociado, comoquiera
que no se encontrd alguna prueba o ensayo que permitiera determinar las
ventajas reales de la forma cristalina del compuesto 3-{[5-(azetidin-1-
carbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[( 1-meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida, con
respecto a los derivados de benzamida previamente divulgados en D1, que
permita probar un efecto realmente inesperado ascciado una mejora en sus
propiedades o la solucion a algin problema técnico, siendo el cristal reclamado
una forma alternativa del estado de la técnica..

En este orden de ideas, es evidente que se pretende proteccion para un estado
cristalino  de la moléculta 3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-iljoxi}-5-[(1-
meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida comprendido en D1, que aunque es
nuevo por no encontrar reportados los datos de DRX presentados, se derivadela
naturaleza del estado solido del mismo, propiedad alrededor de la cual se tiene
amplio conocimiento, de acuerdo con la materia técnica que los documentos D1y
D2 ya ensenaban al momento de la presentacion de la solicitud.

En consecuencia, una persona del oficio normalmente versada en la materia,
encontraria fa sugerencia o motivacion suficiente aplicando los métodos vy
conocimientos que se tiene sobre el polimorfismo revelados en D2, al seleccionar
el compuesto 3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[({ 1-meiletil)oxi]-N-1H-
pirazol-3-ilbenzamida comprendido en D1, con el fin de determinar la existencia
de una forma cristalina para el mismo compuesto tal como la reivindicada.

La reivindicacidon1Q reclama “Un proceso para la formacion de una forma
cristalina como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8 a partir de
una solucién de la forma A o A’ en isopropanol.” (fl. 256).

La tabla siguiente presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas
esenciales de Ja solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacion 3, y fas
reveladas los documentos D5 y DB, que representa el estado de la técnica:

. Tabla 2
. Caracteristicas D1 [ D3

esenciales

Un proceso para la | Divulga métodos de | Ensefa que para recristalizar debe haber un
formacién de una forma | preparacion de los | gradiente de concentraciones entre al solucidn y
cristalina como se define | derivados de laférmula | la cara del cristal del solido en crecimiento. lo

en cualqguiera de las | ({(pag. 34) cual exige que se alcance una cierta
rewvindicaciones 1 a8 a. sobresaturacién o gue se sobrepase el valor
pariir de una solucion de de solubilidad gue corresponda a la temperatura
la forma A o A en ¥ presion del sistema, y por io tanto la manera
isopropanal. . de obtener dicha sobresaturacidon va a

depender del iipo de sistema. Entre las
opciones qgue se presentan se encuentra:
Agregado de un tiercer componente que
i modifique las relaciones originales de
i solubilidad y provoque la separacién del soluto |
| a cristalizar (agregado de alcohol a soluciones
acuosas de sales inorganicas). (Pag. 1106)

Sugiere agregar alcohol a soluciones para
causar cristalizacién de sélido (pag. 1105} E

Expediente 09-62885 1er Art 45



104
Los documentos D1 y D3 se consideran el estado de la técnica mas cercano a la
invencion definida en la reivindicacion 10, porque D1 ensefia los compuestos
derivados de benzamida de la formula (I) gue comprende el compuesto 3-{[5-
(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[( 1-meiletilyoxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida.

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 10y D1, consiste en
que no se divulga de manera especifica un proceso para la obtencion de cristales
del compuesto 3-{[5-(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-ilJoxi}-5-[(1-meiletil}oxi]-N-1H-
pirazol-3-ilbenzamida.

Por su parte, el documento D3 ensefa las técnicas para (a preparacién de
diversas formas cristalinas (pag. 1106).

El efecto que logra el incluirisopropanol en la solucion de la forma A o A’ consiste
en que permite la obtencién del cristal del compuesto 3-{[5-(azetidin-1-
ilcarbonil}pirazin-2-ilJoxi}-5-[( 1-meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida con valores
de 2-theta 24.6°, 18.0°, 25.6°, 23.8°, 11.5°, y 9.1°.

Porlo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: ;,cdmo aplicar las técnicas de cristalizaciéon con solventes
divulgada en D3 para obtener una forma cristalina alternativa del compuesto 3-{[5-
(azetidin-1-ilcarbonil) pirazin-2-ilJoxi} -5- [(1-meiletil)oxi] -N- 1H-pirazol-3-
ilbenzamida comprendido en D17.

Sin embargo, una persona versada en la materia sabe que el uso de diferentes
solventes en un proceso de recristalizacion permite la obtenciéon de diferentes
formas cristalinasz, ademas el documento D3 ensefia que el agregado de un
componente en el cual el compuesto a cristalizar sea insoluble (como propanol) a
una solucién (es decir que sugiere que el compuesto debe estar disueito, por
tanto se requiere de un solvente en el que el compuesto sea soluble), puede
modificar las relaciones originales de solubilidad y provocar la formacion del
soluto a cristalizar (pag. 11086). Por otra parte, la anterioridad D3 ensena el uso de
curvas de solubilidad en diagramas de concentraciones versus temperaturas, para
elegir la técnica correcta de provocar la cristalizacion del soluto (pag. 1106
segunda columna ultimo parrafo; pag. 1107 primera columna, primer parrafo y
segunda columna Ultimo pérrafo y pag. 1108 primera columna, primer parrafo).

En consecuencia, la persona del oficio normaimente versada en la materia, frente
a ia necesidad de obtener nuevas estructuras cristalinas del compuesto 3-{[5-
(azetidin-1-ilcarbonil)pirazin-2-iljoxi}-5-[(1-meiletil)oxi]-N-1H-pirazol-3-ilbenzamida
utilizaria la tecnica de recristalizacion, en solventes conocidos e inducir asi la
cristalizacion del soluto, segun lo revelado en D3, para proporcionar asi un
proceso como el reclamado. En consecuencia, es evidente el uso de técnicas de
recristalizacion basadas en la disofucién de la molécula en solventes adecuados,
tal como fo establece D3, por lo que resulta obvio disefar una secuencia de
recristalizacion en diferentes solventes o estos mismos en diferentes proporciones
y temperaturas, con el animo de obtener el polimorfo de interés, mas aun si se
conoce el fundamento tedrico para la obtencion de cristales por diferencias en
solubilidad y modificando parametros adicionales como temperatura, velocidad de
enfriamiento, agitacion, presidn, evaporacion etc., con la expectativa razonable de

2 FARMACIA PRACTICA REMINGTCN VOL,2, 19a Edici6n EDITORIAL MEDICA PANAMERICANA
Pagina 2229.
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encontrar un ordenamiento cristalino como el reivindicado. Por lo cual el proceso
de la reivindicacién 10 considera obvio a la luz del estado de la técnica.

9. Conclusion

Los requisitos de Patentabilidad de la presente Solicitud estan afectados asi:

-| Reivindicacione

Requisito que

ltem Documento !
o i s afectadas afecta
_ D WQO2005/080359 1a10 Nivel inventivo
Farmacia Practica Remington. Vol. 2. 19°
| D2 . edicién, Ed. Médica panamericana (pags. 1a8 Nivel Inventivo
| } 2226-2229) !
. Helman Jose. Farmacotecnia teérica y :
D3 ! practica. Tomo IV, Ed. Continental, tercera 10 Nivel inventivo f
|

i imoresion, México (pags. 1106 a 1108)

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisidon 486 de la Comision de la
Comunidad Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de
sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de notificacion de la presente
comunicacion. En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesion, se
denegara la patente.

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 No. 10 de 2001.

___R

-l

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (C)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacidon en lista, de fecha
AN am

2 U AGD. 2012

Elaborado por. Emilce Cano U. 0 w
Revisado por: Jacqueline Alfonso.
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