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Este formulario debe ser diligenciado Gnicamente por el (los)
solicitante(s, que desea entrar en Colombia a la Fase Nacional en
virtud del Tratado de Cooperacion en materia de Patentes (PCT).

TIPO DE SOLICITUD

Marcar en la casilla correspondiente st se trata de una solicitud
internacional de Patente de Invencion o de Patente de Modelo de
Utilidad. Unicamente se acepta una upcion par cada solictud
Indigue si la colicitua se tramito bajo el Capitule | o el Capituis il
DATOS SOLIZITUD INTERNACIONAL PCT

Indique el nurero asignado come Schoitud Internacional por la
Oficina receptara y |a fecha de presentacion de la solicitud Ademas
indigue el nimerc y la fecha de la publicacion internacional
TITULO DE LA INVENCION

Defina en forrr a breve y precisa el nombre tecnico de la invencion
gue debera se” congruente con ias rewindicaciones y la descripcion

Eltitulo no dete refernrse a marcas ni nombres camerciales. Maximo

200 caracteres.

CIP (Clasificac on Internacional de Patentes)

Indique las clasificaciones que aparecen en la publicacion
internacional.

SOLICITANTE ‘S)

Siexistieran més solicitantes, utilicese las hojas de informacion
complementaria.

- Apellidos o Razon Social En el caso de ser ¢l sclicitante una
persona natural indiguese los apeliidos

En el caso de ser el solicitante una persona juridica indiguese a
razan social comrpleta de esta

- Nombre. Llenese unicamente para persenas naturales.

- Identificacion. Solo para solicitantes nacionales Las personas
naturales indicaran su C C (cedula de ciudadania) y las personas
juridicas indicaran el NIT (Numero de Identificacion Tributaria)

- Tipo de solicitente. Las personas juridicas habran de contestar
con un digito’

[1] Microempresa menos de 10 trabajadores, activos tolales
inferiores a 501 salarios mimmos legales vigentes

[2] Pequena empr2sa Entre 11 y 50 trabajadores activos totales
mayores a 501 y menares a 5 001 salarios minimuos mensuales
vigentes.

(3] Mediana empresa personal entre 51 y 200 trabajadores, activos
totales entre 5.001 y 15 000 salarios minimos mensuales legales
vigentes.

[4] La empresa no es PYME Si la persona juridica no es empresa,
indicar

[5] Instituciéon educativa (universidad . colegio, instituto, etc.)

[6] Centro de invest gacion [7) Sies persana natural

DATOS DEL SOLICITANTE

Los datos indicados en esta seccion, serviran para |as posibles

comunicaciones que la SIC realice, en caso de que 12 tramitacion no

se haga por intermedio de un representante o apoderado

- Direccion, ciudad departamento/estado/provincia y pais de
residencia. Indiquese los datos completos de localizacion. Puede
utilizar abreviatura del pais (codigo de Pais segun norma ST 3 de
OMP1)

En caso de ser necesano, por falta de espacio, utlice las hojas de
intarmacion complementarias

- Nacignalidad. Indiguese la nacicnalidad del soliciiante En casco de

ser una persona junidca indiquese el lugar de constitucion

Puede utilizar abrevia ura del pais (codige de Fais segun nerma ST
3 de OMPI).

En caso de ser necesario. por falla de espacio, utilice las hojas de
informacion complementanas

e-mall. Indicar claramente el correg electronico con el fin de
establecer comunicacion

INVENTORIES)

Indicar Apellidos, nomtre y nacienalidad del inventor o inventores
(deben ser personas naturales) en las casillas correspondientes
En caso de ser necesano, por falta de espacio, utilice las hogjas de
informacién complemertarias

DATOS DEL{OS) INVENTOR(ES)

- Direccion, ciudad, departamento/estado/provincia y pais de
residencia. Indicar los datos completos de localizacion Puede
utihzar abreviatura del pais (codige de Pais segln norma 8T 3 de
OMPI)

({a]
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e e S e e __|
REPRESENTANTE O APCDERADO |
Sila sclictud la presenta una persona natural sin apoderade no |
debe diligenciarse esta seccion,
Sila solictud |a presenta una persona juridica sin apoderado,
debe diligenciarse esta seccion indicando el nombre del !
representante legal '
Si 13 solicitud se presenta a travas de apcderado, debe |
alligenciarse esta seccion indicando el nombre del abogado que |
adelantara ia actuacion admimnistrativa Deabera anexarse el |
poder
Numerg ag Radicacian { Protocole
presentade poder
debe citarse
DECLARACION(ES) DE PRIORIDAD .
Si el solictante reclamo prioridad en la Sclicitud Internacional
mdicar - Pais ce orngen |
Indique &l pais donde se presento por primera vez la solictud |
Pueda utilizar abrevialura del pais (codige de Pais segun norma |
|
|
|

En caso de haber |
general y liene un numero asignado este

T 3 de OMPI)
- Numero Indique el numerc asignado a ia solicitud en el pais
del gue se reivindica prigridad.
- Fecha i AAAAMI/DD)
Indique la fecha de salicitud en el pais del que se reivindica |
prieridad |
En caso de ser necesario, por falta de espacio, utilice las hojas
de informacion complementarias. |
DECLARACION SOBRE USO DE RECURSOS GENETICOS O |
BIOLOGICOS |
Marcar 'SI' cuanda la invencion fue desarrollada a partir de |
TECUrs0s genetices o recursos biclogices de los gque cualesguiera |
de |os paises miembros de la Comunidad Andina (Bolivia
Colomima Ecuader y Peru) es pais de origen y anexar el contrato
de acceso emitido por la Autoridad Nacional Competente |
(Minislene de! Medio Ambienle para Colombia) |
DECLARACION SOBRE USO DE CONCCIMIENTOS |
TRADICIONALES |
Sila invencien fue desarroiiada usandg concoimients tradicional
asociado a recurses genelices o recursos biglogicos de |
comunidades indigenas, afro descendientes o locales de paises |
miembros de la Comunidad Andina, debe anexar la licercia o |
aulorizacior de uso de canocimiento tradicional emitido pof la |
comumdad |
REDUCCION DE TASAS |
Consultar la resolucion de tarifas vigente de ser el caso, anexar |
soporte,
RESUMEN !
Consistira en una sintesis de !a divulgacion lécnica contenida en |
la solicitud de patenle. redactado en farma clara tan conciso |
como la divulgacion lo permita, preferentemente de 50 a 150
palabras. de tal manera que pueda servir de instrumento eficaz |
de consulta a los fines de busqueda en |a técnica concreta, nc |
tendra efeclo alguno para interpretar el alcance de la proteccion |
conferida paor 13 patente |
FIGURA CARACTERISTICA Cuando fusse necesano |
COMPROBANTE DE PAGO O PAGO ELECTRONICG
Indique ¢l namerc y fecha del recibo de pago de la tasa
establecida o del pago electronica. El comprobante de pago
aebera anexaise
FIRMA
Escror el norrbre completo y 1a firma de (a persona que solicita
13 concesion da la patenta
5158 actua a traves de abogado la firma debera ser |a del !
apoderade, sl actua directamente una persona juridica la firma |
debera ser 1a del representante legal y &1 aclua direclamente una |
persona natural esta debera firmar la solicitud, |
DOCUMENTOS QUE ACOMPANAN LA SOLICITUD |
La documentacion de la solicitud debera presentarse en el orden |
que viene la relacion de documentas primerg la documentacion
tecnica y luego la documentacion juridica l
Sefale en las casillas correspondientes a los documentos que |
acompanaran la solicitud e indiquese los numeros de follos yel |
numero de reivindicaciones que cerrespondan

OTROS LISTADO SE SECUENCIAS '
Sila soficitud contiene listado de secuencias aminoacidos o '
secuencias nuclediidos estas dehen surminisirarse tamtién en |
formato digital CO 0 DVD con listado de secuencias gn archivo |
de texto alfanumenca | txt)
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METODO PARA LA FABRICACION DE ENVASES DE VIDRIO PARA USO
FARMACEUTICO

Campo de la técnica
La presente invencion se refiere a métodos para fabricacion de
productos de vidrio, y particularmente a un metode para fabricar envases de vidrio

utilizados en la industria farmaceéutica a partir de tubos de vidrio

Estado de la tecnica anterior

En la ndustria farmacéutica se emplean envases para la
comercializacion de los medicamentos. Entre los materiales mas empleados
tradicionalmente se encuentra el tubo de vidrio. ya que asegura estabilidad visibilidad,
resistencia, rigidez, resistencia a la humedad, facilidad de taponado, y economia.
Dicho material resulta apropiado para los farmacos destinados a la administracion
parenteral, que requieren un envase esteril.

La estabilidad de los envases de wvidro frente a las soluciones o
suspensiones que contiene es una especificacion de calidad que los caracteriza, entre
otras, y se encuentra regulada por las directrices de las farmacopeas

Los envases tipo vial o frasco se fabrican a partir de tubos de vidrio, de
acuerdo con procedimientos bien conocidos por el experto en la materia Asi el tubo
de vidrio se carga en la cabeza de una maguina rotativa y, a continuacion. mientras se
hace girar sobre si mismo, el tubo se calienta & su punto de reblandecimiento por una
llama y se jala a lo largo de su eje mayor para elongacion y difusion de la porcion que
ha sido sometida al ablandamiento por caler para darle ferma al envase deseado

En estas maquinas rotativas, automaticas de carrusel, el tubo de vidrio
se separa térmicamente en cada rotacion o ciclo, y el proceso se inicia en el extremo
inferior del tubo. Esto resulta en la formacion de dos extremos cerrados, el extremo
inferior del tubo que es el que se desecha en su primer ciclo, mientras que el superior
se abre de nuevo con una llama, continua avanzando a otras etapas o estaciones en
la misma maquina para formarle una boca del envase que saldra de alli.

Después de un ciclo, el tubo baja abruptamente en un punto a lo largo
de su altura vertical gue corresponde a la longitud de un envase y se prepara para
calentarlo y jalarlo por el mecanismo inferior ya existente en la maquina para separar
esta parte inferior completamente del tubo y terminar de formar el fondo del envase. al
tiempo que se separa una parte del tubo, la parte superior de este queda nuevamente

cerrada, por lo gque se requerira de abrir nuevamente por medio de un quemador con
1
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lo cual los pasos operacionales descritos anteriormente se repiten en el tubo de vidrio
para formar en otro ciclo otra boca para un nuevo envase

Entre las desventajas gue tiene el metodo tradicional se puede senalar
que en el momento de |a fabricacion del envase todos los gases alcalinos estan en
constante contacto con las paredes internas del tubo que forman el envase y se
adhieren a las paredes internas del mismo, y al pasar por el horno para la orientacion
molecular del vidrio, estos gases inician el ataque al vidrio y resultan dificiles de
eliminar con un lavado normal

Otra desventaja, consecuencia de lo anterior, que se presenta y se
observa en el medicamento con lo que se llena el envase, resulta del ataque a las
paredes internas del envase generando particulas provocadas por la delaminacion del
vidrio. es decir, se desprende silice, que es un componente esencial del vidrio

Finalmente, la mayor desventaja que crea el proceso tradicional es la
generacion de los gases alcalinos ya mencicnados antenormente o algunas particulas
que se adhieren durante el manejo del vidrio y los fabricantes de envases tratan de
eliminarlos inyectando al envase un tratamiento previo como sulfato de amonio diluido
en agua, silicona o acido fluorhidrico para que contribuya a la eliminacion de estos
gases y particulas en el momento de lavar el envase en el laboratorio Cabe sefalar
que un lavado ineficiente que no elimine los iones alcalinos, influye en los cambios de
pH que sufre el medicamento envasado, puede alterar la estabilidad quimica del
farmaco y, en consecuencia, altera las caracteristicas del producto final, que pueden
repercutir en la actividad terapéutica del mismo.

Los envases de vidrio para uso farmacéutico como frasco wial y
ampollas. son fabricados tradicionalmente bajo condiciones ambientales sin control o
sin clasificacion por las empresas convertidoras, debido a que estos envases se les ha
considerado en la industria farmacéutica como un material de empaque para contener
y proteger un farmaco esta industria farmaceutica con sus instalaciones especiales
necesita instalar areas limpias y esteriles donde se colocan los equipos necesarios
para hacer un lavado previo del envase con agua estéril para inyeccion

En el proceso de lavado se les hace un enjuague para eliminar
darticulas y gases alcalinos libres que se desprendieron durante |a transformacion del
envase, buscando dejar un envase lo mas limpio posible y asegurar la estabilidad del
farmaco a contener

Una vez que estos envases se han lavado, pasan a un proceso de
esterilizacion por calor seco, para esto se emplea habitualmente un hormo continuo o

estacionario que trabaja normalmente a 240° C por un tiempo promedio de 30 minutos
2
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y posteriormente pasan los envases a otra seccion especial también bajo ambientes
estériles controlados en donde se procedera al llenado con el farmaco
correspondiente, v finalmente se tapona el envase para ser transferido a otras areas
ya sin clasificacion para su acondicionamiento

Por otra parte, y volviendo a |a fabricacion de envases de vidrio tubular
que hacen las empresas convertidoras normalmente despues de formar el envase
(ampollas © wviales) éste pasa por un horno a 800° C para templar o alinear la
estructura molecular del vidrio para mejorar su resistencia mecanica del envase, pero
al mismo tiempo se afecta la calidad del envase porque estas areas generalmente no
estan limpias, sus hornos son de gas natural que generan monoxido de carbono y la
alta temperatura contribuye a fijar los gases alcalincs, gue se desprendieron del vidrio
durante la transformacion, a las superficies del envase, afectando asi a la resistencia
hidrolitica del envase. Ademas, las particulas sueltas se adhieren a estas paredes
cuando se sobrepasa la temperatura establecida,

Por tanto, se concluye que con los procesos tradicionales se fabrican
gnvases sucios, contaminados y que forzosamente requieren de un proceso de lavado
y estenlizacion, tal como se ha mencionado anteriormente

A la industna farmacéutica tradicionalmente y por norma se le exige que
debe tener vanos sistemas y areas para manegjar sus productos y envases que seran
utiizados para fabricar o procesar un farmaco Esta industria sigue los siguientes
pasos generales

a) Recibe un envase de wvidrio (sucioj vial o ampolla o algun otro
contenedor procesado por las empresas convertidoras para usarlo como empaque
primario de su farmaco;,

b) Lava los envases con apoyo de equipos especiales;

c) Esteriliza el envase en hornos especiales con calor seco a una
remperatura de 240° C;

d) Con los pasos b y ¢ cambia de un envase estandar sucic a un envase
estérl que lo coloca en sus maquinas especiales para hacer el llenado con el farmaco
correspondiente;

e) Pasa su producto semi-terminado a sus etapas de acondicionamiento
para inspecciones y para colocar alguna etiqueta de identificacion o protegerio en su
empaque individual o colectivo:

Para lograr lo antenor, los laboratonos requieren de una infraestructura
para producir, conducir y controlar el agua con las caracteristicas asepticas como las

que se exigen. por gjemplo, en la norma oficial mexicana NOM-059 SSA, para ser
3
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utiizada en las magquinas especiales que enjuagaran el envase para eliminar los
residucs de los gases alcalinos y suciedad del envase toda vez que este envase fue
fabricado en areas no controladas ambientalmente

Ademas del agua, se requiere de equipos especiales de alto costo y
personal especializado para operar estos equipos de lavado y controlar la calidad del
agua con la que lavaran el envase y que después tambien deben de invertir en un
horno para secar el envase y para esterilizarlo, estos procesos de esterilizacidn
requieren de dareas especializadas con controles. filtros terminales EPA 'y
monitorizacion especial para documentar las condiciones de este proceso de
esterilizacion y que por ende se requiere también de personal capacitado para dicho
control y monitorizecion

Los procesos gue se estan implementando no aportan soluciones
técnicas que resultan atractivas para la industria farmacéutica. Se proponen envases
estériles mediante la transferencia de los equipos especiales e instalaciongs Impias
gue tienen los laboratorios farmaceuticos a las areas de [as empresas convertidoras
pero al fnal se siguen empleando areas sucias © convencionales para la fabricacion
del envase, se siguen empleando hornos de gas para su orentacion molecular y se
siguen empleando los mismos equipos que utiliza el laboratorio farmaceutico para
lavar el envase y un segundo horneado para lograr la esterilizacion.

De esta forma no se logra ningln ahorro, ya que las inversiones las
astan también trasladando a la planta del convertidor de vidrio

Los envases siguen requiriendo de sistemas eficientes para su lavado.
los fabricantes no logran eliminar de raiz el problema de alcalinidad de los envases.

Asi pues, persiste la necesidad de disponer de un metodo para preparar
envases Jde wvidno para uso farmaceutico gue permita la preparacion de dichos
envases con una baja alcalinidad, y que sean esterles y estén sustanciaimente

exentos de particulas

Chjeto de la invencion

El objeto de la presente invencion es un método para la preparacion de
envases de vidrio para uso farmaceutico.

Los autores de la invencion han desarrollado un procedimiento para
preparar envases ce vidrio con un bajo grado de alcalinidad, estériles vy
sustancialmente exentos de particulas, que los hace apropiados para ser empleados
directamen‘e por la industria farmaceutica para rellenarlos con los medicamentos, sin

necesidad de efectuar procesos de lmpieza o esterilizacion adicionales Dicho
4
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procedimiento evita ademas tratamientos de |a parte interna del envase para evitar el
deterioro de los farmacos, y se puede llevar a cabo sin necesidad de modificar la
formulacion del vidrio. Los envases obtenidos mediante el procedimiento de a
invencion son totalmente transparentes y no presentan un anllo blanco que
habitualmente se observa en envases manufacturados mediante el procedimientd

tradicional.

Figuras

En la figura 1 se representa el diagrama esquematico de un ciclo inicial
del método de la presente invencion

En la figura 2 se muestra el desprendimiento de la parte inferior del tubo
del resto del tubo en la fabricacidn de envases.

En la figura 3 se representa esquematicamente un segundo ciclo del
método de |la presente invencion

En la figura 4 se ilustra el mecanismo de inyeccion de aire a presion en
el envase de vidrio.

En la figura 5 se representa un diagrama de blogues del metodo de la

presente invencion

Descripcion detallada de la invencion
El objeto de la presente invencion es un metodo para la fabricacion de
envases de vidrio tubular para uso farmaceutico caracterizado porque comprende.
a) una etapa en la que se provoca una miniexplosién en el interior de un tubo de
vidrio cerrado por ambos extremos por calentamiento del tubo al mismo tiempo
que se abre el extremo inferior del tubo, y
b) una etapa en la que se inyecta aire mientras se calienta el envase en su base
para formar el fondo de envase y obtener el envase terminado.
En una realizacion preferida el método de la invencién comprende las
siguientes etapas adicionales antes de la etapa a)
1) proporcionar un tubo de vidrio con un extremo inferior cerrado y un extremo
superior cerrado,
2) abrr el extremo infenor del tubo
3) cortar una primera longitud del tubc de manera gue el tubo de vidrio
permanezca cerrado en su extremo inferior, y

4) desechar la primera longitud del tubo.
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En una realizacion prefenda el método de la invencion despues de la
elapa a) y antes de la etapa b) comprende las siguientes etapas
5) formar un envase de vidrio; y
6) separar el envase de vidrio formado del tubo de vidrio de manera que el
extremo inferior del tubo permanezca con el extrema inferior cerrado

En una realizacion preferida el método de la invencion despues de la
etapa b) se repiten las etapas a}, 5), 6) y b) hasta que la longitud del tubo de vidno sea
menor que la longitud de un envase

En una realizacion mas prefernda la inyeccion de aire de a etapa b) se
efectua mediante un inyector mecanico que inyecta aire a presion cuya trayectoria
forma un angulo comprendido entre 20° y 80° con la pared del envase preferiblemente
entre 30°y 60° y aun mas preferiblemente el angulo es 45°

Este meétodo de fabricacion se puede aplicar en las maquinas rotativas
tradicionales para la fabricacion de envases de vidrio neutro tubular estas maquinas
rotativas tienen movimientos intermitentes que dan avance pasc a paso para llevar el
vidrio de una estacion a otra,

El envase fabricado por el método de la invencion resuelve el problema
de delaminacion del vidrio y elimina también la necesidad que tienen los convertidores
o fabricante de envases de aplicar una solucion de sulfato de amonio ((NH4)2S0.)
diluida en agua que acelera el atague al vidrio, pero obliga al usuario final (al
laboratorio farmacéutico) hacer vanos lavados al envase antes de su esterilizacion por
calor seco Con la inyeccion de sulfate de amomio no hay garantia que al lavarlo se
eliminen las trazas de sulfato de sodio que se desprende de Ia reaccion con los alcalis
del vidrio (NaQH) y el calor, obteniende por consecuencia, un envase menos eficiente
y de menor calidad.

El metodo de |z presente invencidn elimina los inconvenientes
mencionados de los procesos tradicionales porque, desde su fabricacien no se
permite que los gases alcalinos que se generan se adhieran a las superficies del
envase y se evita asi crear los problemas de delaminacién y de inestabilidad de los
medicamentos, ya mencionados, En una realizacion preferida, el método de la
invencion comprende el empleo de quemadores especiales para la seccion de corte
del tubo de vidrio por calor para que se logre o se realice un corte con pared delgada

Una etapa esencial del metodo de fa invencion es aquella en la que se
genera una miniexplosion al pasar de una estacion de trabajo a otra

Una vez que termina el corte en la prnmera estacién y se genera una

miniexplosion en la segunda estacion los ciclos de la maquina contintan para la
6
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el cuello del envase, continia a otra estacion para formar [a boca del envase continua
a otra estacién para definir el cuerpo del envase para llegar nuevamente a la estacion
de ongen donde vuelve a realizar un corte de tubo con llama, es decir a la primera
estacion

El tubo de vidrio que se emplea en el método de la invencion tiene los
dos extremos tapados, como por ejemplc el que se describe en la patente
norteamericana US4516998.

En el momento de hacer el corte del tubo de vidrio, se desprende de
forma automatica la parte inferior jalada por un mecanismo inferior ya existente en la
maquina y esta seccion inferior de la maguina es la gue termina el envase conforme va
avanzando de estaciéon a estacion, hasta terminar de formar el fondo del envase de
vidrio o0 acabado del anillo en el caso de ser una jeringa

Otra etapa esencial del método de la invencion es aquelia en la que se
inyecta aire en el interior del envase de forma que |os gases que se generan por el
calentamiento del tubc de vidric necesanc para formarle los fondos son aspirados
constantemente. Con esta aspiracion de gases se ewvita que estos, conforme se
generan, se adhieran a las paredes internas del envase

En una realizacion preferida el metodo de la invencidn despues de la
etapa b) incluye la siguiente etapa adicional:

c) transportar los envases elaborados hacia un horno eléctrico, en un trayecto que
incluye cortinas de aire protectoras que protegen el envase de posibles
particulas, el horno se encuentra en una area clase "C" y antes de entrar los
envases a esta area clase "C’ se realiza un barndo interno al envase con aire
limpio y filtrado,

En una realizacion mas prefernda en la etapa c¢) se incluye un soplo con
vapor limpio despues del barrido interno con aire mpio y filtrado

En una realizacion preferida el metodo de la invencion después de la
etapa c) Incluye las siguientes etapas adicionales

d) estenlizar los envases en el horno electrico,

e) esterilizar un embalaje para los envases en un érea clase 'C |

f} transportar los envases fuera del horno hacia un area clase "A que se protege
con un area clase "B";

g) empaquetar los envases en el embalaje en el area clase "A".
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La esterilizacién de los envases puede efectuarse por metodos

convencionales. Preferiblemente se efectia mediante un tratamiento a una

temperatura superior a 500° C.

En una realizacion preferida los envases se empaguetan con doble

bolsa esteril

En una realizacién preferida. el método de la invencion comprende las

siguientes etapas

Vi)

vil)

propcreianar un tubo de vidrio con un extremo inferior cerrado y un extremo
superior cerrado

abrir el extremo inferior del tubo.

cortar una primera longitud del tubo de manera que el tubo de widrio
permanezca cerrado en su extremo inferior;

desechar la primera longitud del tubo,

provacar una miniexplosiéon en el interior de un tubo de wvidrio cerrado por
ambos extremos por calentamiento del tubo al mismo tiempo que se abre el
extrerr o inferior del tubo;

formar un envase de vidrio;

separar el envase de vidrio formado del tubo de vidno de manera que el

extremo inferior del tube permanezca con el extremo inferior cerrado, e

viil} Inyectar aire mientras se calienta el envase en su base para formar el fondo de

envase y obtener el envase terminado

=n una realizacion mas preferida, el método de la invencion comprende

ademas Ias siguientes etapas después de la etapa viii}

1%)

X)
X1}

X1

transpo-tar los envases elaborados hacia un horno eléctrico, en un trayecto que
incluye cortinas de aire protectoras que protegen el envase de posibles
particulas, el horno se encuentra en una area clase “C" y antes de entrar los
envases a esta area clase "C" se realiza un barrido interno al envase con aire
limpio y filtrado, y un soplado con vapor limpio

esterilizar los envases en el horno eléctrico,

esterilizer un embalaje para los envases en un area clase 'C’,

transporiar los envases fuera del horno hacia un area clase "A" que se prolege

con un a-ea clase "B,

Xllempaguetar 10s envases en el embalaje en el area clase A

Ei mitodo de la invencion proporciona un envase impio y estéril desde

la planta convertidura, evitando que los laboratorios farmaceuticos inviertan en los

8
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procesos caros y complicados tradicionzales antes descritos para obtener un envase
esterl, libre de pariculas, con este metodo obtenemos un envase listo para ser
llenado por el usuario final (el laboratorio farmacéutico) Este método ofrece un
producto estérl y protegido para viajar hasta el punto de uso sin que pierda sus
caracteristicas de esterilidad y limpieza

El proceso de la invencion ofrece un envase limpio desde su formazion,
eliminaco los alcalis y las particulas al tiempo que se va formando y can el disefio de
areas limpias instaladas en cascada, cambiande nuevos hornos que no emiten dioxido
y monodxido de caruono e instalandolo en areas clasificadas, clase B (clasificacion
segun la norma NCGIA-059 SSA) y descargando el envase a un area aseptica clase A,
de esta manera sc consigue un envase limpio. libre de particulas y estéril =in la
necesidad de pasw! por un proceso de lavado y un segundo calentamiento para su
esterilizacicn y sin riecesidad de incluir una esterilizacién total final mediante el uso de
oxido de etilenc,

Por lu tanto, la invencion proporciona un procese para fabricacicn de
envases de vidrio tubular esteril y libre de particulas para uso farmacéutico, que
comprende propuicionar un tubo de vidrio cerrado en sus extremos, elaborer los
envases de vidrio; liansportar los envases elaborados hacia un horno eléctrico, en un
trayecto gue incluye cortinas de aire protectoras que protegen el envase de posibles
particulas, el horno se encuentra en una area clase “C" y antes de entrar los envases a
esta area calase "C’ se realiza un barrido interno al envase con aire limpio v filtrado
clase 'C" para eatiucr posibles particulas visibles y no visibles menores a 50 micras
esterilizar los envascs en el horno, esterilizar un empaque para los envases en una
area clase "C’; tran=portar los envases fuera del horno hacia un area clase "A" q.e se
protege con una c.use "B, empacar los envases en el empaqgue en el area clase "A"

Conio se muestra en la figura 1, en la estacion 10 se proporcicna el
tubo de vidrio 11 ;e se emplea como matenia prima. el tubo de vidrio 11 debe tener
los extremos totaliente cerrados (tradicionalmente son abiertos) para ayudar en el
proceso de miniex~'0sion que se hara posteriormente, en la estacién 20 el tubo de
vidrio baja y con uiia llama de calor 1, lo suficientemente fuerte, se abre la parte
inferior del tubo, continua avanzando la maguina rotativa a la siguiente estacion de
trabajo que seria a 30, en esta estacion se coloca un quemador 2 a una altura
predeterminada (suiiciente para formar el envase a la altura de su especificacion) para
iniciar un primer prcalentamiente de tres que se le dan al tubo antes de desprender la

parte inferior del re.o del tubo coma se muestra en la figura 1.
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En la etapa 40 se da el segundo precalentamiento con otro guemador 3,
tambier colocado a la misma altura de la etapa anterior; en la etapa 50 se tiene un
tercer quemador 4 gue da el calor final y suficiente para hacer el corte del tubo con la
ayuda del mecanismo representadc como 100 quien jalard la pieza inferior 51 del
resto del tubo; esta primera parte inferior del tubo de vidrio en el pnmer ciclo de la
maquina es solo un tramo de vidrio sin boca que se desecha ya que es el nicio,
como se observa en la figura 1, en las etapas 80 y 90 es donde se formara la boca del
envase, posterior a csto, (ya con la boca formada) podra continuar con un segundo
ciclo total de la maquina cuando el tubo de vidrio llegue nuevamente a la etapa con el
extremo inferior cerrada.

La posicion 60 representa el recorrido que hace el tubo de vidrio entre la
posicion 50 y 70, en esta representacion 60 el tubo hace su recorrido con el extramo
inferior tapado y al llegar a la estacion 70 lo recibe el quemador 6 y 5 para provocarle
una minisxplosion en la parte inferior del tubo debido a que el quemador 8, con el calor
que da, aumenta la presion interna del tubo en cuestion

La maquina contintia su avance paso a paso y llega a la posicion 80 y
90 dondz se le fornia la boca del envase y da paso a que continde su avance
nuevamente hasta la ctapa 10 como se ve en la figura 3 donde se inicia un siguiente
ciclo ya con la boca del envase formada en la parte inferior del tubo Nuevamente en
la etapa 20 el tubo de vidrio baja y con una llama de calor 1 entra por la parte inferior
del tubo para calentaiento y continua avanzando la maquina rotativa a la siguiente
estacion de trabajo que seria la 30, en esta estacion se coloca un quemador 2 a una
altura predeterminada (suficiente para formar el envase a la altura de su
especificacion) para iniciar un primer precalentamiento de tres que se le daran al tubo
con los quemadores 2, 3 y 4 antes de desprender la parte inferior 52 del resto del tubo
en la etaga 50.

Una ve.: que pasa por la posicién 100 donde se jala hacia abajo la pieza
o envase 52 del resto del tubo y avanza a la posicion 110, ahi se inicia el proceso de
inyeccion de aire para el aspirado de gases conforme se le va calentando el envase o
pieza de vidrio con el juemador 7 para terminar de formar el fondo del envase.

Debido =+ que la maquina rotativa requiere de dos estaciones mas (la
120 con € y la 130 c..n ) para terminar de formar el fondo del envase, también se
mantiene en operaciu la inyeccion de aire para efectuar el aspirado de gases en

gstas etapas.

Gy
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La etapas 110, 120 y 130 tambien se realizan en el primer ciclo inicial
para la pieza 51 aunque posteriormente se deseche la pieza 51, debido a que tales
etapas forman parte d.! ciclo.

El mecanismo para la inyeccion de aire a presion (ver figura 4) esta
disefiado para crear un efecto Venturi, ya que al momento en que la boquilla Venturi
3000 entre en el frasco o envase de vidrio 1000 y se prepara para hacer la inyeccion
de aire 4000 en cuanio pasa por el diametro interior de la boca 2000 reduciendo los
espacios eatre ellos p..ra que al inyectar aire en los envases gue se este formando en
ese momento hace que 105 gases que se desprenden por el alto calentamiento salgan
5000 estos gases, son residuos alcalinos gue se desprenden del vidrio son gases
que atacan al vidrio reduciende su resistencia quimica de la superficie interna del
envase y pravoca la delaminacion en combinacion con el farmaco que contendra el
envase.

A partir de este punto del proceso el envase vial ya se ha terminado y
podra contiruar su manejo segun convenga al fabricante y que dependera de que
otros acabacos se le hayan solicitado al envase Hasta aqui ya tenemos un envase de
alta calidad con una baja alcalinidad, tal como se ha descrito en los parrafos
anteriores

Con referencia nuevamente a la figura 5, en la etapa 302 se tiene area
limpia, sin clasificacion, pero la maquina y linea de fabricacion etapa 303 (proteccion y
barrido) cuenta con cortinas de arre limpio protectoras que protegen el envase de
posibles partizulas, e:to, mientras el transporte de la misma linea hace llegar los
envases a un horno e ctrico gue se encuentra en una area clase "C" y que antes de
entrar a esta érea se |z 1eanza un barndo interno al envase con aire aseptico (IMpio vy
filtrado clase "C") paru exlraer posibles particulas visibles y no visibles (menores a 50
micras) que nos ayudon a ubltener un envase libre de particulas

El proce so0 cantinua con la etapa 304 (horno eléctrico) cuando entran los
envases de manera ai..orniatica a un horno gue ya se encuentra en un area clase ‘'C’
en donde este horno trabajara a mas de 500° C durante un periodo minimo de 3
minutos, suficientes para conseguir la esterilizacion de los mismos, y este horno tiene
su salida conectada a un -istema de transporte que recibe el envase del horno y lo

transfiere a la siguie ite ctapa 306 (acumulacion y empague) donde se hara la

acumulacion y empaq. - o envase Esta etapa 306 se encuentra en un area clase 'B"
y clase "A" para contiru.ui cun la clasificacion de areas en cascada

En estu ctupa 306 ademas de que llegan los envases esteriles gue
pasaron por el horno, tuini <n le llega el material de empague que fue esterilizado por

11
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oxido de etileno en |u etapa 305 (esterilizacien y empaque) y que también fue
procesado en areas clase "2, pero pasando par una esclusa dinamica clase "B" que
nos protege el matenal ¢ empague por su clasificacion en cascada, ademas de
proteger el area critica de empaque final que se realiza en la etapa 307 (empaque
final), area formada por flujo laminar clase A" para terminar ahi la cascada de areas
desde la fabricacion cur @ =a limpia sin clasificacion, pasando por clase C, continua
con clase B y termina .1 clase A,

Los matcr.alus de empaque que se esterilizan en la etapa c) del método
de la invencion se preparan con una bolsa especial que los protege hasta llegar al
area de la etapa 307, dun e se integran al envase estéril que llega a la etapa 308.
Tambien en esta etaps & . se sellan los envases empacados con doble bolsa. en
donde una de ellas v.12 . proteccion de |a esterilidad del envase y su empaque

primario, y la otra sera su wolsa de proteccion para el mangjo y transporte fuera del

area

La casco i = las reas se ve representada en Ia figura 5

La clas. '/« s el area mas Iimpia que cumple con los parametros de
nivel de particulas, ¢ .. -y temperatura que exige la NOM 059 y esta area es
protegida o cubierta pur ol area clase "B" también descrita en la NOM 059,

posteriormente estas areas son protegidas por areas clase ‘C' que son areas para
vestidores de entradz. <5 rea donde se instala el horno que hara la esterilidad del
envase, tamtién es .1 wea en donde se instala las areas del equipo para

esterilizaciocn de los el .«

En la ¢ta; o © U8 se dispone ya de un producto terminado:; un envase
esteril, libre d= particuias / protegido para vigjar al destino del cliente final. quien
recibe estos envases ' .1 varlos a sus areas estériles o asépticas en donde se
tienen instaladas soiz 11 - sus maquinas de lienado ahi en ese punto se abre el
empaque primario ¢.. Je la esteriidad del envase y se dispone de estos
alimentandolo a su maw i1 wenadora de manera tradicional

Se fabricu diferentes envases, y se les realizaron analisis quimicos
siguiendo el meétoda . en la USP 34 para evaluar la resistencia al atague
quimico de las sarede. « L . s del envase y se obtuvieron los siguientes resultados

- Enunenvase .« . : . de didmetro 29-30 mm para capacidad de 25 ml: se
obtuvieron los oo ltados de alcalinidad expresados en mililitros (ml) de
consumo de «c. clorhidrico 0,1 N segun las directrices de la US
Pharmacopeis - ' se exponen en la Tabla 1

12
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Tradicional
(Tubo abierto)

0,65

- En un envass

obtuvieron lo:

consumo de o

Pharmacopei =

Tradicional |
(Tubo abierto) |

12

El mét:
su alta resistencia gu
alcalinidad de su sup
de los limites descrit
decima Edicion.

Adema.

condiciones normalc: ..

envases de vidrio tu. .
tubo.

El métady

el interior de un tubo .
gases alcalinos que
obtener sorprenderni.
Ademas en una rea . .
sustancialmente libr

producto farmaceutic

TABLA 1

cerrado Vidrio especial Invencion | USP 34
tratado con

silicona

55 0.25 0.30 | 0,60

0 de diametro 14-15 mm para capacidad de 2 ml; se

lludos de alcalinidad expresados en mililitros (ml) de

corhidrico 0,1 N segun las directrices de la US

s& exponen en la Tabla 2

TABLA 2

czrrado Vidrio especial Invencion | USP 34
tratado con

silicona

)8 028 02 1.3

resente invencion proporciona a los envases de vidrio

- tene el tubo de ongen y se evalua midiendo el nivel de

'2rna, dando como resultado valores por debajo del 50%
s farmacopeas como la USP34 EP, 1SQ4802 FEUM

1 .2 alcalinidad se extraen particulas no viables que en

=ran en los metodos tradicionales de conversion de

tizne cuerpo. boca y fondo formados a partir del mismo

resente invencion, que combina una miniexplosion en
remos tapados y la inyeccion de aire para eliminar los
. durante el calentamiento del tubo de vidrio, permite
-3 envases de vidrio con un bajo grado de alcalinidad
referida permite |a preparacion de envases estériles
culas gue estan listos para ser rellenados con el

idad de ningun tratamiento adicional.
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La bajz '+ ' 7i0n de gases alcalinos generados por el metodo de la
presente invencion ko 1 seguridad y estabilidad a los farmacos acuosos que
pueda contener, este ! '3 la capacidad al envase de vidrio de conservar el pH
del farmaco, evitando -1 el problema de delaminacion del vidrio cuando estos
contienen productos v = resivos con pH altos o bajos y este envase conservara de
mejor manera a los i ... .+ . nueva creacion como los biotecnologicos

Los asi- i ~.antes de esta invencion es proveer al mercado un
envase limpio y estur. . c4uiere de las inversiones e instalaciones especiales y
tradicionales que instal ... .0s laboratorios farmacéuticos para su uso, esto aplica
para la fabricacion d= © .5l y ampollas @ que se han fabricado bajo un proceso de
proteccion constantc . acteristica de la materia prima, continua con cort nas
de aire protectoras = L .uricacion, es sometido a un barrido interno con aire
aseptico y vapor i ! -ado por un horno para su esterilizacion y finalmente
pasa a traves de & v 1 . =i\ cascada representadas en la figura 5 hasta llegar a

un nivel de area clas.

La prgs i . nodn se ha descrito e ilustrade en su modalidad
preferida, sin emba. st -0 hacer vanaciones para fabricar envases de vidrio
de diferente configu-. 1 » Lasadas en tubos de vidrio, por ejemplo jeringas o
ampollas, que gue. o «orendidas  dentro del alcance de las siguien:es

reivindicaciones.
A col . proporcionan varios ejemplos a moedo ilustrat vo

aungue no limitativ: i,

Ejemplos
Ejemplo 1: Valul.n { 3 de alcalinidad de los envases estudio comparativo
delp rt © ‘ez lainvencion v de otros procedimientos
Se | i ses de wvidno para uso farmaceutico de 10 mi de
volumen en una 11 .. 3 ... de acuerdo con el procedimiento de la invencion y
de acuerdo con pri: . e no incluian alguna de las etapas del primero. La
determinacion ce 1 ¢ efectud de acuerdo con las directrices de la US

Pharmaccpeia 24,
S

yi)

I :f..y0s de acuerdo con un disefio 2° factorial, cuya

matriz experimenta 1. yen .5 resultados se muestra en la Tabla 3

14
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| Ensayo

| 1 (Comparzat s

2

(Compar:tivc

|
|
| 3
I (Comparati .

| 4
| (Invenc on)

| Tratamienio ¢
| silicoi
| (WO02009/14343:

S¢ pus
4, se obtiene un are
en el procedimicn!
tratamiento supeficic

Sc pue

obtiene un gradc de

de un polimera 3 <

solicitud de pate' ‘=

El pro

aplicacion de un comy

Ejemple 2: Vo o,

volumen en una inac
de acuerdo con prc
horneado se efco

que se efectud o

Tabla 3

- - , i e SRS —
9 losien | Inyeccion de aire Alcalin dad

I | (mIHCIO0, 1 N)

S U S
lo No —1| 0.9¢ ll

Si No L 075 ]
= b e e e
No | Si | 0,50
' \
5 | Si | 0,26
;, \ |
- | —_— _ —_
- | | 0,25
| |
| | |
=] | | |
o' v nuecon el procedimiento de la invencion Ersayo n®

2 gLser

'ad del envase sustancialmente inferior al cbtenido

{Ejemplo 1 comparativo) que no incluye ningun

s wuicionales (0,26 vs 0,95)

ar también que con el procedimiento de la invenzion se

soocomparable al que se obtiene mediante la aplcacion

arte interna del envase, tal como se describe en la
.02009/143433-A1 (0,26 vs 0,25)

. de la invencion es mas simple y no necesita la

¢!, anal para obtener un grado de alcalinidad bajo

emdo de particulas. estudio comparativo del

vencion y de otrgs procedimientos

trases de vidnio para use farmacéutico de 10 ml de

. ue acuerdo con el procedimiento de la invencion vy
e no Incluian alguna de las etapas del misno. El

_ectrico, con excepcion del Ejemplo comparativo 1,

15



El conle 1 -~ particulas en los envases se determind de forma
automatica med..ite « T 5 (p! co Electrénico CMP/1E (CMP-Pharma. Italia).

St reelizaron er nyos de acuerdo con la matriz de disefio gue se

muestra en la Tabla <, (< el incluye los resultados:
Tabla 4
;—Ensayo Min Srplosior Inyeccion | Vapor i Barndo }_ Particulas :
| de aire : I de aire ;' |
Samerun TP A SNV &l S—
, 1 l No . No | No | Particulas de I
i (Comparativo) | | i : vidria |
| Tubo abierto - | | usibles :
e L _ | _ I —
| 2 Si . No ! No i Reduccion |
ll (Comparativo) | . | | del 50% ]|
Tubo abierto | I ! i

I[_ 3 ‘"__:‘ = Si J|r No_ 1| -éi i .Reducc-ic')n
| (Invencion) ; | I del 95%
f e e . i | | ] -}
| 4 - St | 8 | B | Kedueeidn |
| (Invencion) | | | del99.9% |
e e = EECSESE P B |

S it v e con el procedimiento de la invencion ensayos 3
y 4, seobtiene v 2 . ‘ficial del numero de particulas que permanecen en
el envase tras a fab | .« " mismo Tambien se puede observar que en €l
procedimiento e plesco . - “nsayo 4 se obtiene un envase listo para su uso en la
industria farmac ufica, | - la +fiva de esterilizacion en un area de clase "‘C". Una
reduccion del 9¢ . si . ' :gu sclamente el 0,1% de los envases tiene particulas,

16
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REIVINDICACIONES

1- Método para la fabricacion de envases de vidrio tubular para uso farmacéutico
caracterizado porque comprende:
a) una etapa en la que se provoca una miniexplosién en el interior de un tubo de
vidrio cerrado por ambos extremos por calentamiento del tubo al mismo tiemp?
que se abre el extremo inferior del tubo, y
b) una etapa en la que se inyecta aire mientras se calienta el envase en su base

para formar el fondo de envase y obtener el envase terminado.

2 - Método segun la reivindicacion 1, caracterizado porque antes de la etapa a
comprende kas siguientes etapas:
1) proporcionar un tubo de vidrio con un extremo inferior cerrado y un extremc
superior cerrado;
2) abrir 2l extremo inferior del tubo,
3) cortar una primera longitud del tubo de manera que el tubo de vidrio
permanezca cerrado en su extremo inferior; y

4) desechar la primera longitud del tubo

3.- Metodo segun la reivindicacicn 2, caracterizado porque después de la etapa a) y
antes de la etapa b) comprende |5 siguientes etapas:

5) formar un envase de vidr v

6) separar el envase de viciio formado del tubo de vidrio de manera que el

extrerr o inferior del tubo permanezca con el extremo inferior cerrado.

4 - Método sejun la reivindicaci | 3, caracterizado porgue despugs de la etapa b) se
repiten las etapas a), 5), 6) y b) . ta que la longitud del tubo de vidrio sea menor que

la longitud de un envase.

5 - Método segun cualquiera de . 1: reivindicaciones anteriores, caracterizado porque
la inyeccion de aire de la etap: b) se efectua mediante un inyector mecanico que
Inyecta aire a presion cuya tray. ' ria forma un angulo comprendido entre 20° y 80°

con la pared del envase.
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6.- Métod> segun la reivindicacién 5, caracterizado porque el angulo esta comprendido
entre 30° y 60°,

7.- Método segun la reivindicacr ' caracterizado porque el angulo es 45°

8 - Método segun cualquiera de .5 relvindicaciones anteriores. caracterizado porque
despues de la etapa b) incluye |z ~"juiente etapa adicional
¢) transportar los envases ! . orades hacia un horno eléctrico, en un trayecto gue
incluye cortinas de otectoras que protegen el envase de posibles
particulas, el horno se e uentra en una area clase “C' y antes de entrar los
envases a esta area clas- 2" se realiza un barrido interno al envase con aire

limpio vy filtrado y con vapc | mpio.

9.- Método segun la reivindica 8, caracterizado porgue se Incluye un soplo ccn

vapor limpio después del barrido nierno con aire limpio y filtrado.

10.- Método segun la reivindica.i. | » 0 9 caracterizado porgue despues de la etapa ¢)
incluye las siguientes etapas ar'' ales:

d) esterilizar los envases « norno electrico,

e) estesilizar un embalaje 1 2 los envases en un area clase 'C

f) transportar los envases fi»ra del horno hacia un area clase A" gue se protege

con un areaclase b,

g) empaquetar los envase =l embalaje en el area clase "A"
11.- Método segun la reivind.c . 5 10, caracterizado porque la esterilizacion de los
envases se realiza a una tempar 173 superior a 500° C
12.- Métodc segln la reiv on 10, caracterizado porgue los envases se

empaquetan con doble bolsa =

13.- Método segun la reivi .. caracterizado porgue comprende
1) proporcionar un tubo ¢ i con un extremo Inferior cerrado y un extremo
superior cerrado,
i) abrir el extremo infer i ibo:
i) cortar una primer: o tud del tubo de manera que el tubo de widrio

permanezca cerra.. «lremo inferior;
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lv) desechar la primera longitud del tubo.

v) provocar una miniexplosién en el interior de un tubo de vidrio cerrado por
ambos extremos por calentamiento del tubo al mismo tiempo que se abre el
extremo inferior del tubo;

vi) formar un envase de vidrio:

Vi) separar el envase de vidrio formado del tubo de vidrio de manera que el
extremo inferior del tubo permanezca con el extremo inferior cerrado, e

viii)inyectar aire mientras se calienta el envase en su base para formar el fondo de

envase y obtener el envase terminado

14 - Metodo segun la reivindica~"2n 13, caracterizado porque comprende

Ix) transportar los envases claborados hacia un horno eléctrico. en un trayecto que
incluye cortinas de airz protectoras que protegen el envase de posibles
particulas, €l hornc se encuentra en una area clase 'C' y antes de entrar los
envases a esta area clase "C" se realiza un barrido interno al envase con aire
limpio y filtrado, y un sop.udo con vapor limpio.

x) esterilizar los envases en ¢l horno eléctrico:

xi) esterilizar un emba.aje pura los envases en un area clase "C"

xii) transportar los envases fuera del horno hacia un area clase “A" gue se protege
con un area clase 8"

xill)empaquetar los envases ¢in el embalaje en el area clase "A"



o

RESUMEN

Metodo para la fabricacion de envases de vidrio para uso farmacéutico

La presente invencion se refiere a un método para la fabricaciéon de envases de vidrio
para uso farmacéutico. Dicho método permite la obtencidn de envases con un bajo
grado de alcalinidad. En unas realizaciones preferidas el procedimiento permite la
manufactura de envases estériles y sustanciaimente libres de particulas listos para ser
empleacos por la industria farmacéutica.
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PODER

Yo (nosotros), abgjo firmante, Plutarco Cohen C., en
representacion  legal de la sociedad DALWICK
CONTINENTAL CORP, domiciliada en Ciudad de
Panama, Fanama.

“or el presente, conferimos poder a las Doctoras
SANDRA MILENA RODRIGUEZ SARMIENTO vy
YEIMY HERRERA CRUZ para obtener lg proteccion
de nuestra Propiedad Industrial, a cuyo efecto la
zutorizamos para que nos represente ante cualguiera
ce las personas o enticades administrativas, oficiales y
jurisdiccicnzles,  especialmente  ante.  a) La
Superiniendencia de Industria y Comercio de
Cclombia, en lo concerniente a la proteccion juridica
d= todos los derachos relacionados con la Propiedad
irdustrial del pocerdante; asuntos tales como solicitud
y obtencior de patenizs de invencién, modelos de
utilidad y de dioujos industriales, registro de marcas,
nombras, ersenas y lemas comerciales, renovaciones,
traspasos, cambios de nombre y domicilio, registro de
liczncias de Uso, entre otras, asl como su respectiva
defensa, v zsistencie  durante todo el trémite
administrativo que se inicie en cada actuacion, tales
como g presentacion de demandas de oposicion,
respucstas 3 dichas cemandas, cancelaciones de
recistro, nu'idades de registro, presentacion de
denuncia de competenc.a desleal con o sin medidas
cautelares, v en general todo tipo de peticién o accién
gue busgue la detica preteccion de nuestros derechos
relzcionados con '@ Prociedad Industrial. b) Iniciacién
de Juicics  ciiles  penales, administratives ©
comencicso zdministrativas relacionados con estos
dersches accienes y juicias gue promovamos © Se nos
promuevan, v especizlmente  la  inicizcion  y
representacidn en toda ascidn que se inicie 0 Se Nos
iniciz, ante &l Honorable Consejo de Estado, tendiente
a evaluar la legalidad de los actos administrativos
expedides por |3 Superintendencia de Industria vy
Cormrercic, gue busguen defender nuestros derechos
de Propiedad Ingustrial Las apoderadas quedan
facutadas para sustituir este mandato, transigir,
desistir cancelar recipir,  renunciar, aceptar
notiizaciones y nombrar apoderados judiciales y
extrajudiciales, en todos lo asuntos antes relacionados.

POWER OF ATTORNEY

| (we) undersigning Plutarco Cohen C., in behalf of
DALWICK CONTINENTAL CORP, r=siding in
Ciudad de Panama, Panama.

Do hereby confer Power of Attorney to Mrs.
SANDRA MILENA RODRIGUEZ SARMIENTO and
YEIMY HERRERA CRUZ in order to abtain
protection for our incustrial property, for which
purpose we hereby autnorize you to represent us
before any individuals of administrative, cfficial and
jurisdictional entities. espewially before. a) The
Superintendent of Industry and Commerce of
Colombia, in dealing with the legal protection of all
rights related with the industnial propery of the
grantor; matters such as FPatents Of nvention,
Models and Industnal  Drawings, trademarks,
tradenames, symacls and commercial logos
registration, renewals | transfers, changes of name
and domicile, registration of licensas of use, among
others, as well as the delense therecf, and
assistance during the entire  administrative
proceeding that will be startea for each case such as
filing opposition ciaims, replying to the said claims,
registration cancellations, registraticr nullitizs, filing
of competition accusations with or without judicial
preventive measures and in general all type of
petitions or actions intended to search the protection
of rights related with our industrizl property. b) Start
civil, criminal, administrative or  contentious
administrative trials. relatec with these rights; claims
and trials that we may file or that may be filed against
us, and the staring of ard representation in all
actions started by us or against us, before the
Honorable State Counci, intended to evaluate the
legality of administrative acts ssued by the
Superintendent of Indusiry and Trade and aimed to
defend our industrial properties rights The above
named attorney is fully empowered to sutstitute,
demand, transact, desist cancel, receive, waive,
accept notifications and to appoint judical or extra-
judicial attorneys in all of the herein above mentioned
matters.

Dadc y firmadc hoy veinticcho (28) de octubre de 2015 engiven and signed today October 28th, 2015 in

Ciudad de Panama, Panama.
Frrrﬂa@/{lﬁ

Nemkre: Plitarco Cohen C.

Cargo: Represe vante Legal

Panama City, Panama.

Signature: /&L__

Name: Plutarco Cohe_n

N =T

@

Title: Legal Representative

bl



ACUERDO DE CESION

Yc, José de Jess DELGADO CARRANZA, con domicilio profesional en Acceso i1l Numero 14-7,
Zoaa Industria . Benito Judrez, 76120 Querétaro, Querétaro, MEXICO

Po- el presente documento declaro a efectos retroactivos que soy el inventor de la invencion

titu'ada:
“METODO PARA LA FABRICACION DE ENVASES DE VIDRIO PARA USO FARMACEUTICO
y cedo en todo 21 mundo todos mis derechas en relacian con dicha invencion a favor de

TZINAPU S.A. DE C. V., con domicilio a estos efectos en Calle Modolell, 39, 4-2, 08021
Barcelona, Espafia, y DALWICK CONTINENTAL CORP, con domicilio a estus efecias en Ciudad
de Fanama, Panama.

Y en este acto adtorizo a dichos cesionarios para solicitar y obtener en todo el mundo derechos de
patentes para dicha invencién en su propio nembre, de conformidad con lo establecido en el

presente acuerdo.
Dadc y firmado en Panama el dia 28 de octubre de 2015.

El invantor

TZINAPU S.A. DE C. V.

Jesus jado Cerranza

Reprg 3

v

Acepto:
DALWICK CONTINENTAL CORP.

(/M$

Plutaico Ceh
Representante Legal



PATENT COOPERATION TREATY

ADVANCE E-MAIL

PCT

NOTIFICATION OF THE RECORDING
OF A CHANGE

(PCT Ru.¢c 92bis.1 and
Administrative Instructions, Section 422)

PCT/1B2014/061746

From the INTERNATIONAL BUREAU

Toy;

GALLEGO JIMENEZ, José Fernando
Av. Diagonal, 421, 2

E-08008 Barcelona

ESPAGNE

Date of mailing (day: manth year)

23 Oclober 2015 (23.10.2015)

Apphicants or agent’s e relerence

14\V_2368fg

IMPORTANT NOTIFICATION

Intematiomnl application No

PCT/IB2014/051746

Imtermational filing date (daymeonthvear)

27 May 2014 (27.05.2014)

I The fellowing md catons appeared on record concerning;

B4 the applicant [ the inventor

[ the agent O the conmon representative

Name and Address
TZINAPU S A, DE C.V,
Calle Modolell, 39, 4.2
E-08021 3arcelona

State of Nitwonality slate of Resilence

MX ES

lelephone No

B the person [ the nane

Spain
Facsimile No
E-mail address
S

2. The Intemational Bur=uu hereby notifies the applicant that the following change has been recorded conceinig

[ the address

[ the nationality [ the residence

Name and AdJress

DALWICK CONTINEMTAL CORP

Edificio Suce Arias y Reyes

Avenida Ricardo Arnago y Calle €1, Obarrio
Ciudad de Fanama

Panama

State of Residence
PA PA

Telephone Nu

State of Nutioaabin,

Facsimule Mo

LE-mat] address
D Notitheations by esmia] authorized

3 Further observations. 11 nzcessary

4. A copy of this netilication has been sent to:
O the receiving Offics
[0 the International Searching Autherity
[0  the Awhonty(ies) specified for supplementary search

the International Preliminany Examinmg Authori
the designated Oflices concerned

the elected Offices concerned

other:

OOx0O]

I'ke International Bureau of WIPQ
34, chenin des Colombettes
1211 Geneva 20, Switzerland

Facsimile No. +41 22 910 {6 10

Authorized officer

J

Bellour Veronique ‘
e-mail ro ibi@wipo.int ‘
Telephone No. +4122 338 Rav)2 |

Form FCT/IB/A0G (Jaguan 2009

HATZSCDSKYMAYU



ACUERDO DE CESION
Este acuerdo de cesion esta hecho

ENTRE

TZINAPU S. A. de C. V. (de ahora en adelante identificado como Cedentz) con
domicilio a estos efectos en Carrer Modelell 39, 08021 Barcelona, Espana’ de una
parte,

Y

DALWICK CONTINENTAL CORP (de ahora en adelante identificado como
Cesionario) con domicilio a estos efectos en Edificio Sucre Arias & Reyes, Avenida
Ricardo Arango y Calle 61, Obarrio - Ciudad de Panama, Panama, de otra parte,

EN DONDE el Cedente es el solicitante de la Solicitud de Patente Internacional PCT
num. PCT/IB2014/061746 (WO 2014/191913) por “Método Para la Fabricacion de
Envases de Vidrio para Uso Farmacéutico” de fecha solicitud 27 de Mayo de 2014.

CONSIDERANDO que el Cedente expresamente cede sus derechos, titulos e
intereses sobre dicha solicitud de patente al Cesionario en base a un acuerdo enire
ambas partes.

=n TESTIMONIO de todo ello, ambas partes firman el presente acuerdo el dia
indicado acui abajo:

Dado y firmado en Querétaro, México, el dia cinco (5) de octubre de 2015

TZINAPU S. A. i Vi
Cedente

Nombre: Jesis/Délgado C.
Cargo. Representante Legal

Daco y firmado en Ciudad de Panama, Panama, el dia siete (7) de octubre de 2015

P —'\l

N\
(W
DALWICK-CONTINENTAL CORP
Cesicnario

Nomtre: Plutarco Cohen

Cargo: Representante Legal

w¥
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¥ LISTA DE CHEQUEO l
Industria y Comercio | ADMISION A TRAMITE - NUEVAS CREACICNES
v SUPERINTENDENCIA l
PATENTE DE INVENCION @ MODELO DE UTILIDAD D Art 33 Decision 483/00

Indicacién que se solicita una patente.

4 4

Datos ce identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud
Descripcién de la invencién

Dibujos de ser estos pertinentes

e]Bel]lx]

Comprobante de pago de les tasas establecidas (De ser el caso formato de descuento,

Comb!eta Incompleta D

[ e

PATENTE DE INVENCION PCT D MODELO DE UTILIDAD PCT D Art.33 Decision 486/00, Circular Uniza

AT B

D Indicacion que se solicita una PCT

Copia dz la solicitud en espaniol, tal como fue presentada inicialmente (capitulo descripiivo,
reivindicatorio, resumen)

. ' |
D Dibujos de ser estos pertinentes %
- |

Comprobante de pago de las tasas establecidas (de ser el caso formato de descuento)

l Completa D Incompleta D

DISERO INDUSTRIAL [ (Art. 118 Decision 486100)
\7 |-__* Indicaciér que se solicita Disefio industrial i
D Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud |
D Representacion grafica y fotografica del Disefio industrial 0 muestra del material que incorpora el I
diseno '
D Comprobante dé& pago de\[as tasas establecidas
Completa [ ‘ Incompleta D

ESQUEMA DE TRAZADO [ | (Art. 92 Decision 486/00)

Indicacion cue se solicita un esquema de trazado
Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud
Representacion grafica de un esquema de trazado

Comprobante de pago de las tasas establecidas

Completa __l Incompleta D
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