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1. Me reflero al auto dictado por ese Despacho, ci cual fue notificado por fijación 

en lista ci 5 de Diciembre de 2008. 

40 2. Modificaciones voluntarias. 

En primera instancla, antes de responder a la Oposición presentada por la 

sociedad Laboratorlo Franco Colombiano S.A.-Lafrancol S.A., me permito muy 

respetuosamente manifestar que es deseo del solicitante aportar un nuevo capitulo 

relvindicatorio que reemplaza al actualmente presentado, de manera que sea acm 

mÆs clara la reclamación de la  forma sólida de dosificación farmacØutica objeto de la 

invención. 

De esta forma, el nuevo capItulo reivindicatorio, adjunto al presente memorial, 

est6 constituido por 20 reivindicaclones que tienen completo sustento dentro de 

la descripción de la presente solicitud, en las cuales se define de completa y 

40 
claramente la materia reclamada. 

Me permito seæalar que esta modificación no constituye de forma alguna una 

ampllación en ci alcance de la solicitud, tat como fue originalmente presentada, toda 

vez que se estÆ delimitando la reclamación de la forma de sólida de dosificación 

farmacØutica acorde con lo revelado en la descripción de la solicitud. 

AsI, la Nueva relvindicación 1 hace referenda a dicha forma sólida de 

dosificación farmacØutica que comprende una forma no disuelta de lopinavir, y que 

tiene un patron de disolución especIfico tat como se enseæa en las pÆginas 44 y 45 de 

dicha descripción de  la presente solicitud. 

Por su parte las nuevas reivindicaciones 2 a 7 contemplan caracterIsticas 

particulares de dicha forma de dosificación de Ia reivindicación 1, que son enseæadas 

en las pginas 22, 27 y 28 de la descripción. 
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Por otro la co, la riueva reivindicación 8 hace referenda a una forma sólida de 

dosiflcación farm cØutica en Ia cual el principlo activo, lopinavir, se encuentra en 

forma de una sol don 0 dispersion sólida en una matriz, contenierido dicha matriz al 

menos un mat rial polimØrico soluble en agua y al menos un tensoactivo 

farmacØuticamen e aceptables, ademÆs, dicha forma sólida tiene un patrOn de 

disolución establcido, tal como se consigna en las pÆginas 10 a 14 y 45 de la 

descripción de la Oolicitud. 

As[ mismo, las nuevas reiviridicaciones 9 a 17 especifican caracterIsticas 

propias de los rriateriales poUmØricos y los tensoactivos presentes en las formas 

sólidas de dosiflación de Ia invención, caracterIsticas que estÆn expresamente 

reveladas en las pØginas 10 a 14, 27 y 30 a 44 de la descripción de la presente 

solicitud. 

AdicionaImnte, las nuevas reiviridicaciones 18 y 19 hacen referenda a una 

forma sOlida de dsIflcación de  la invención Ia cual tiene ciertos parØmetros definidos 

de percentil 5 del AUCOo del principlo activo y de solubilidad segin lo muestran las 

pØginas 27 y 30 d 34 de Ia descripción. 

FinaImente, Ia riueva reivindicación 20 reclama, la forma de dosificación de Ia 

reivindicación 19 n la cual del 50 al 85% en peso de la formulación lo constituye un 

polImero soluble en agua farmacØuticamente aceptable, tal como se enselia en la 

pgina 12 de la dscripción de la presente solicitud. 

Consecuentºmente,  el nuevo capitulo reivindicatorio no amplia de manera 

alguna el alcancede la invención, y aporta a la claridad de la reclamación definiendo 

especIficamente 
la 

forma sólida de dosificación objeto de  la solicitud. 

3. Por otro la 

solicitud de pal 

Villamizar, en su 

28 de Agosto de 

de argumentos I 

opositor, sino qu 

dicha presente s 

o, con elfin de responder al escrito de Oposición que contra la 

mte antes referenciada presentO el Doctor JosØ Luis Reyes 

:alidad de apoderado de Ia sociedad LAFRANCOL S.A., el pasado 

008, me permito dirigirme a ese Despacho para aportar una serie 

cnicos que no solo desvirtCjan las afirmaciones realizadas por el 

ademØs establecen de forma incontrovertible la patentabilidad de 

icitud. 

En el esc1ito mencionado anteriormente, el Doctor Reyes Villamizar 
fundamenta su oosición en el hecho que, segtTh su criterio, la presente solicitud 
carece de novedad y nivel inventivo frente a los documentos: Risto S. 
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Cvetkovik, Karen L Goa Drugs 2003; 63(i):769-802, Wimsley, et a! EngI. 3. Med. 

2002 Jun 27;346(26):2039-46,8o if/to M, et a! AIDS 2002 oct 18;16(15):2081-3, 

SØaz-Llorens, X et al Pediatr. Infect. Dis. J. 2003 Mar;22 (3):216-24, Hicks, et a! 

AIDS 2004 Mar 26; 18(5):775-9, W002/096395, W02005/007070, W001/34119. 

Con respecto a los artIculos cientIricos anterlormente mencionados, el 

Opositor seæala que todos ellos revelan una combinación entre lopinavir y ritonavir, 

por lo que la presente solicitud no podrIa tener nivel inventivo frente a dichos 

documentos. 

Por otro lado, en el mencionado escrito de oposición el Doctor Reyes 

Villamizar afirma que los tres documentos de patente citados mostrarlan 

formulaciones sólidas de dichos principios activos, afectando por lo tanto la 

novedad y el nivel Inventivo de la solicituci en estudlo. 

Finalmente, el opositor indica que la reivindicación 14 reclama un mØtodo 

terapØutico el cual no es considerado materia patentable segón lo estipulado por el 

ArtIculo 20 de Pa Decision 486 de 2000. 

Con respecto a estas afirmaciones me permito manifestar que el 

Opositor claramente desconoce y mall interpreta el objeto de Ia invención, 

citando documentos generales del estado del arte sin proporcionar una 

argumentación sólida y contundente que demuestre sus afirmaciones, con 

Ia ünica finaliclad de dlstraer Ia atención de ese Despacho. 

A continuación me permito discutir las razones por las cuales la oposición 

presentada por el Doctor Reyes Villamizar carece completamente de fundamento, Jo 

cual es aiTh mâs claro a la luz del nuevo capItulo reivindicatorio al cual se hizo 

referenda en el numeral 3 del presente escrito. 

S. Oposición con respecto a reivindicaciones de MØtodos de Tratamiento. 

En primera instanda, con respecto al sefialamiento hecho por el opositor en 

referenda a Pa reivindicaclón 14 que considera un mØtodo de tratamiento, me 

permito resaltar que el nuevo capItulo reivindicatorlo no contempla de ningiin modo 

este tipo de materla, y por Ia tanto, dicho nuevo capItulo reivindicatorlo se ajusta 

totalmente a lo preceptuado por los ArtIculos 14, 20 y 30 de la Decision 486. 
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Por otro Iaio, tal como se mencionó anterlormente, en su escrito de oposición 

el Doctor Reyes Villamizar sostiene que Ia presente solicitud no pod rIa considerarse 

novedosa frente a documentos de patente como W002/096395, W02005/007070, 

W001/34119. 

Sobre ese particular me permito resaltar que dichos documentos no 

revelan toda las caracterIsticas tØcnicas de la Invención que son 

claramente reFlamadas an el nuevo capItuk reivindicatorio. Dicho nuevo 

capitalo reivinicatorio muestra que la solicitud an estudio hace referenda 

a una forma 1óJida de dositicación farmacØutica an la cual los principios 

activos lopIna,ir y ritbnavlr se encuentran an una forma no disuelta 
1 

0-Contrario esto, el documento W002/096395 muestra una cÆpsula blanda en 

la cual el principio activo se encuentra disuelto. AsI mismo, el documento 

W02005/00707 enseia la inclusion dentro de la formulación de una mezcia de un 

solvente aicohcIico y un solvente no alcohólico, lo que implica que se busca la 

disolución del principio activo. A todas luces ambas formulaciones difieren 

significativamerte de la forma sólida de dosificación de  la presente invención. 

Finalment, si bien el documento W001/34119 si enseæa una comción 

sOlida.que incIuye componentes similares a los que estÆn presentes en la forma de 

dosificación quo es objet de la invención,  la reivindicación 3 de dicho documento 

claramente seIiala que el Inhibidor de proteasa HIV se encuentra disuelto en un 

solvente -orgnico, siendo asI totalmente distinto a la manera en la que se 

encuentra en diha forma sOlida de dosificación objeto de la presente solicitud. 

Estos hØchos demuestran que el Opositor no realizó un anÆllsis 

juicioso ni d   objeto de la invenclón, ni de las anterloridades por óI 

citadas, razói por la cual no presenta dentro de su escrito ningün 

argumento concreto an contra de la presente invención. 

Por otro lado, me permito reiterar que el nuevo capItuio reivindicatorio 

clarifica aiTh ms el objeto de la invención, haciendo que las diferencias de este con 

ci estado de la t6cnica sean aün ms evidentes. 

De esta 

frente at estad 

orma es iricuestionable que la solicitud en estudio es Novedosa 

del arte mÆs prOximo. 
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7. Qposic,ón con respecto al Nivel Inventivo de la solicitud. 

Por óltimo, el Opositor considera que la solicitud en estudlo carecerla de 

Nivel Inventivo a la luz de las enseæanzas de los documentos citados. 

Sobre este particular me permito manifestar que si bien los principios 

activos lopinavir y ritonavir han sido reportados dentro del estado de la 

tØcnica en su uso separado 0 conjunto, dentro de dicho estado del arte no 

se contempla el problema soluclonacto por la presente solicitud: 

"Por lo tanto, es deseable tener una forma dcjosificaciOn de P1 que reduzca o 

ellmineJos eventosgastroJntst/nales adversos. TambiØn Cs deseable tener una 

forma de dosificación tal que Se pueda cargar con mØs ingrediente activo para 

,reducir la cant/dad de pIldoras que deben tomar los pacientes. AdemÆs, Cs 

- deseable tener una forma de dosificación que provea una peque!a variabil/dad 

en los n/ye/es en sangre del P1 en un mismo sujeto y a travØs de toda una 

población de pacientes. Otra caracterIstica deseable podrIa ser una forma de 

dosifica c/On que proporcione n/ye/es en sangre de un P1 que sean s/mi/ares, 

indeperidientemente de si el paciente toma la medicación despuØs de una 

comida o no. AÆn otra caracterIstica deseable podrIa ser una forma de 

dosificación’-que no sea necesario mantener Na para impedir la degradaciOn del 

Pr’ (PÆgina 3, descripclón de la solicitud en estudlo). 

AsI mismo, dicho estado del arte no sugiere de forma alguna que la 

solución a este problema sea una forma sólida de dosificación como la que 

es claramente reclamada por ci nuevo capitulo relvindicatorlo presentado 

junto con este escrito. 

Tan es asI, que el documento SØaz-Llorens, X et a! Pediatr. Infect. Dis. J. 

2003 Mar;22 (3) :216-24 hace referencia a una co-farmulación lIquida de 

lopinavir/ritonavir en combinación con inhibidores de transcriptasa reversa en 

niæos, mientras que el documento Risto S. Cvetkovik, Karen L Goa Drugs 2003; 

63(i):769-802 solo brinda una indicación general con respecto a que las co-

formulaciones de lopinavir/ritonavir estÆn disponibles en cÆpsulas y formulaciones 

IIquidas, sin brindar detalles adicionales con respecto a la forma en la que se 

presentan los principios activos o a las caracterIsticas de dichas formulaciones. 

Dc esta forma, es claro que el Opositor no ha comprendido el objeto 

dc la presente invenclón, ni su aporte al estado de la tØcnica, ci cual es 

ahora auTh mÆs evidente dentro del nuevo capItulo reivindicatorlo. 
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En relac16i con lo anterior me permito resaltar que dado que dentro del 

estado del arte no se indlca el problema planteado por la presente solicitud, y no se 

sugiere de mod aiguno que dicho problema pueda ser soludonado gracias a una 

forma sólida de dosificación farmacØutica como la que es objeto de la presente 

solicitud, es inciscutible que dicha solicitud posee Nivel Inventivo frente al 

estado del arte riÆs próximo 

8. ConcIusió 

Fihalment, me permito resaltar que los argumentos expuestos 

anteriormente, establecleron de forma Incontrovertible que el nuevo capItulo 
reivindicatorlo ce la sollcitud en estudio no incluye referencias a mØtodos de 

tratamlento, y qumple por tanto con lo preceptuadö por los artIculos 14 y 20 de la 

Decision 486 de 2000. 

De igual ¶orma. la discusión con respecto a los documentos citados por el 
Opositor, demotrO que existen diferencias significativas entre las ensefianzas de 
dichos documertos y la composiclOn reclamada en la presente solicitud, siendo por 
tanto dicha soLicltud en estudlo novedosa frente al estado de ante mÆs próximo. 

Por tltim, se estableció de forma irrefutable que dicho nuevo capitulo 
reivindicatonlo laramente define una forma sólida de doslficactón farmacØutica la 
cual no podria de ningiTh modo ser evidente a partir de (as enseæanzas de (as 
documentos c tados, osteritando por tanto la solicitud en estudlo Nivel 
Inventivo coo respecto al arte previo. 

Todos esos hechos establecen que las oposiciones presentadas por la 
sociedad LAFRNCOL, S.A.carecen completamente de fundamento y demuestran, 
adems, la patntabilidad de la presente solicitud. 

9. Anexo al 3resente memorial me permito presentar: 

(i) Rec bo nimero 09 13,672, expedido por la Superintendencia de 
indi1stria y Comerclo, que acredita ::el pago de las modificaciones 
merficionadas; y 

(ii) Cola de las pªginas 61 a 64 que corresponden a1 nuevo capitulo 
rei,indicatorio, que reemplaza al origirtalmente presentado, el cual estÆ 
corripuesto por 20 reivindicaciones. 
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JOSE LLOREDA CAMACHO & CO(D 
Calla 72 No. 5-83 Piso 5, Bogota, D.C. -Tel: 6069700 Fax 6069701 

. En vista de todo Ia anterior, ruego a usted declarar infundada la oposición 

presentada por LAFRANCOL S.A., y estudiar la soilcitud de las argumentaciones y las 

modificaciones presentadas y conceder el privilegio de patente solicitado. 

Seæor Superintendente, LLOWAAURTE 
T.P. 53.215 

: OTARA Smik OL BOGOTA 
FECONOCMIENTO V PES flAçJo3  

I 
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1OTd4 SEXTA DEL CflCULC uiE 
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REIVINDICACIONES 

1. Una forma sOlida de dosificación  farmacØutica que comprende una 

forma no disuelta de lopinavir en una cantidad terapØuticamente efectiva, 

donde cuando dicha forma de dosificación  es disuelta in vitro usando un 

aparato 2 de la USP (paletas) a 75 rpm con un medio de 0.06M POEIOLE 

(Polioxietileno 10 Lauril Eter) a 37 °C, 20 % a 30 % del lopinavir en dicha 

forma de dosificaciOn se libera do 0 a 15 minutos, ó 43 % a 63 % del lopinavir 

en dicha forma do dosificación so libera do 15 a 30 minutos, ó 61.3 % a 81.7 

% del lopinavir en dicha forma de dosificaciôn  se libera do 30 a 45 minutos, ó 

75.4 % a 93.2 % del lopinavir en dicha forma de dosificación so libera de 45 a 

60 minutos. 

2. La forma de dosificaciOn do la reivindicación 1, donde dicha forma no 

disuelta es una forma amorfa. 

3. La forma do dosificación  de la reivindicación 1, donde al administrar 

dicha forma de dosificaciOn a cada miembro do una poblaciOn de estudio, el 

promedio do la proporción del AUCoo del lopinavir (con alimentos) sobre el 

AUCoodel lopinavir (en ayunas) para todos los miembros de la poblaciOn del 

estudio es do 0.7 a 1.43. 

4. La forma de dosificación de la  reivindicación 1, donde al administrar 

dicha forma do dosificación  a cada miembro de una poblaciOn de estudio, el 

promedio de la proporciôn del Cmax del lopinavir (con alimentos) sobre el 

Cmax del lopinavir (en ayunas) para todos los miembros do la poblaciOn del 

estudio es de 0.7 a 1.43. 

5. La forma de dosificación de la  reivindicaciôn 1, donde al administrar 

dicha forma de dosificación a cada miembro de una poblacion do estudio bajo 

condiciones en ayunas el percentil 5 del AUCoo del lopinavir en (a poblaciOri 

en estudio es mayor quo 30 pg"h/mL; o el promedio del AUCoodel lopinavir en 

la poblaciOn del estudio estÆ entre 60 pghImL y95 pghlmL. 

6. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciön 1, donde al administrar 

dicha forma de dosificaciOn a cada miembro de una poblaciOn de estudio bajo 
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condiciones con alimentos el percentil 5 del AUCoo del 

poblaciOn del estudio es mayor que 50 pgh/mL. 

C 
lopinavir en 

7. La forma de dosificaciOn de Ia reivindicación 1, donde al administrar 

dicha forma de dosificación a cada miembro de una poblaciOn de estudio bajo 

condiciones en ayunas el percentil 5 del Cmax del lopinavir en la poblaciOn 

del estudio es mayor que 2.5 pg/mL. 

8. Una forma sOlida de dosificaciOn farmacØutica que comprende una 

dispersiOn sOlida a solución sólida de lopinavir en una rnatriz, dicha matriz / 

comprende al menos un polImero soluble en agua aceptable para uso 

farmacØutico y al menos un tensoactivo adecuado para uso farmacØutico, 

donde cuando dicha forma de dosificaciOn se disuelve usando un aparato 2 

de la USP (paletas) a 75 rpm con un medio 0.06M POEIOLE (Polioxietileno 

10 Lauril Eter) a 37 °C, 20 % a 30 % del lopinavir en dicha forma de 

dosificaciOn se libera de 0 a 15 minutos, O 43 % a 63 % del lopinavir en dicha 

forma de dosificación se libera de 15 a 30 minutos, 0 61.3 % a 81.7 % del 

lopinavir en dicha forma de dosificaciOn se libera de 30 a 45 minutos, 0 75.4 

% a 93.2 % del lopinavir en dicha forma de dosificaciOn se libera de 45 a 60 

minutos. 

9. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOn 8, donde dicho 

tensoactivo tiene un valor de HLB de 4 a 10. 

10. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOn 8, donde cada uno de 

dicho al menos un polImero soluble en agua aceptable para uso farmacØutico 

tiene una Tg de al menos 50°C, y cada uno de dicho al menos un tensoactivo 

aceptable para uso farmacØutico tiene un valor HLB de 4 a 10. 

11. La forma de dosificación de la reivindicaciOn 10, donde dicho al menos 

un tensoactivo aceptable para uso farmacØutico cuenta para al menos el 50% 

en peso de la cantidad total de todos los tensoactivos comprendidos en dicha 

forma de dosificaciOn. 

12. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOri 10, donde dicho al menos 

un polimero soluble en agua aceptable para uso farmacØutico comprende un 

copolimero de N-vinil pirrolidona y acetato de vinilo, y dicho al menos un 
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ft 
tensoactivo aceptable para uso farmacØutico comprende un mono ester de 

sorbitan y Æcido graso. 

13. La forma de dosiflcación de la reivindicación 10, donde dicha forma 

de dosificaciOn compreride del 50 al 85 % en peso de la forma de dosificaciôn 

de dicho at menos tin polimero soluble en agua aceptable para uso 

farmacOutico, y del 2 al 20 % en peso de la forma de dosificaciOn de dicho al 

menos un tensoactivo aceptable para uso farmacØutico. 

14. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOn 13, donde dicho at menos 

tin poilmero soluble en agua aceptable farmacØuticamente es copovidona, y 

dicho at menos tin tensoactivo aceptable para uso farmacOutico es 

monolaureato de sorbitan. 

15. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOn 14, donde dicha forma de 

dosificaciôn ademÆs comprende ritonavir y dicha dispersion sOlida o soluciOn 

sOlida es una soluciOn sOlida. 

16. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciôn 8, donde al administrar 

dicha forma de dosificación  a cada miembro de una poblaciOn de estudio bajo 

condiciones en ayunas el percentil 5 del AUCoodel lopinavir en la poblaciOn 

del estudio es mayor que 30 pgh/mL; o el promedio del AUG 0° del lopinavir 

en la poblaciOn del estudio estÆ entre 60 pghlmL y95 pghlmL. 

17. La forma de dosificaciOn de la reivindicación 8, donde al administrar 

dicha forma de dosificaciOn a cada miembro de una población de estudio bajo 

condiciones con alimento el percentil 5 del AUCco del lopinavir en la 

poblaciOn del estudio es mayor que 50 pgh/mL. 

18. Una forma de dosificaciOn farmacØutica que comprende una forma no 

disuelta de lopinavir a una dispersion sólida a soluciOn sOlida de lopinavir en 

una matriz, donde dicha matriz comprende al menos un polImero soluble en 

agua aceptable para uso farmacØutico y al menos un tensoactivo aceptable 

para uso farmacØutico, donde at administrar dicha forma de dosificaciOn a 

cada miembro de una poblaciôn de estudio bajo condiciones en ayunas el 

percentil 5 del AUCoo del lopinavir en la poblaciOn del estudio es mayor que 

30 pgh/mL; o el promedio del AUCoodel lopinavir en la poblaciOn del estudio 

estÆ entre 60 pgh/mL y 95 pgh/mL. 
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19. Una forma de dosificaciOn farmacØutica que comprende una forma no 

disuelta de ritonavir o una dispersion sOlida a soluciOn sOlida de ritonavir en 

una matriz, donde dicha matriz comprende at menos un pblImero soluble en 

agua aceptable para uso farmacØutico y at menos un tensoactivo aceptable 

para uso farmacØutico, donde cuando dicha forma de dosificaciOn se disuelve 

in vitro usando un aparato 2 de (a USP (paletas) a 75 rpm con un media 

0.06M POE1OLE (Polioxietileno 10 Lauril Eter) a 37 °C, del 19.8 % al 34.4 % 

del ritonavir en dicha forma de dosificaciôn  se libera de 0 a 15 minutos, a del 

41.6 % at 76.5 % del ritonavir en dicha forma de dosificaciOn se libera de 15 a 

30 minutos, a del 59.4 % al 91.1 % del ritonavir en dicha forma de 

dosificaciOn se libera de 30 a 45 minutos, o del 73.4 % al 95 % del ritonavir en 

dicha forma de dosificación  se libera de 45 a 60 minutos; o donde al 

administrar dicha forma de dosificaciOn a cada miembro de una poblaciOn de 

estudio baja condiciones en ayuno el percentil 5 del AUCoodel ritonavir en la 

poblaciOn del estudio es mayor que 30 pgh/mL; a el promedio del AliCoodel 

ritonavir en la poblaciOn del estudio estÆ entre 60 pgh/mL y95 pghlmL. 

20. La forma de dosificaciOn de la reivindicaciOn 19, donde dicha forma de 

dosificación comprende dicha dispersiOn o soluciOn sólida, y donde dicha 

forma de dosificación comprende de 50 a 85 % en peso de la forma de 

dosificación de dicho al menos un poilmero soluble en agua aceptable para 

uso farmacØutico, y cada uno del at menos un polimero soluble en agua 

aceptable para uso farmacØutico tiene una Tg de at-rneiios50°C.  
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Via Nacional El 
Via PCT (fase nacional) El Cap.I Cap. II 
No. Solicitud Internacional PCT/US2006/005944 
Fecha de PresentaciOn I nternacional 28/Septiembre/2005 

I. 

Coma 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: 
Reivindicaciones 
Oposiciones: 

Respuesta del solicitante: 
Prioridad: 

2. AnÆlisis de la Prioridad 

Folios 24 a 83 
Folios 194a 197 
Folios 132a 187 

Folios 189 a 192 
11064467 

31/Agosto/2007 
I 5IJunioI2003 
Lafrancol 
25/Noviembref2008 
I 3/Noviembre/2008 
23deFebrero de 2005 

Se acepta la reivindicación de Prioridad porque: 
Esta solicitud fue presentada dentro del plaza establecido (Art. 9 D 486). 
Y su contenido tØcnico corresponde con el de la prioridad reivindicada. 

3. Objeto de la invención 

Titulo de la solicitud: "Una formulación solida de dosificaciôn  farmacØutica". 

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de obtener formulaciôn 
sOlida que reduzca o elimine los eventos gastrointestinales adversos, que provea una 
pequena variabilidad en los niveles en sangre del principio activo, que muestre 
niveles en sangre que sean similares independientemente de si el paciente toma la 
medicaciOn despuØs de una comida o no y que no sea necesario mantenerla frIa 
para impedir la degradaciOn del principio activo 

Para resolver este problems tØcnico, la solicitud en estudio proporciona 
composiciones farmacØuticas con Jopinavir en forma no disuelta y ritonavir en forma 
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disuelta. 

El objeto de Ia presente Solicitud se relaciona con la Clasificación Internacional de 
Patentes (CIP): A61 K31/216; A61 K31/343; A61 K31/427 

4. AnÆlisis de las Oposiciones 

Argumentaciones de La francol 

1. La oposición presentada por La francol se fundamenta en publicaciones de 
carÆcter cientIfico que demuestran (a previa existencia de la combinación entre 
Lopinavir y Ritonavir para el tratamiento de pacientes con VIH. 

2.1-a oposicion presentada por La francol se fundamenta tamblØn en el documento 
W002096395 que enseæa sobre capsulas de Ritonavir Lopinavir, asi mismo el 
documento WO 2005007070 que enseæa sobre (a combinaciOn entre Lopinavir y 
Ritonavir para el tratamiento de pacientes con VIH,ademªs del documento 
WOOl 34119 que enseæa sobre formulaciones que contienen Ritonavir/ Lopinavir, 
en forma de dispersion sOlida, en donde se usa un inhibidor de la cristalizaciOn que 

91 
en este caso es PVP y, de igual forma declara que la reivindicaciOn 14 describe un 
mØtodo terapØutico Jo cual es inaceptable a la luz de la decision 486, articulo 20, 
literal d. 

Respuestas del Solicitante 

1. El solicitante argumenta en su respuesta a las oposiciones de La francol para el 
documento W00134119 que este enseæa sobre una composiciOn sólida que 
incluyen componentes similares a los de la invenciOn, pero usando un disolvente 
orgØnico para disolver el APl, siendo por esto diferente a la invenciOn y es 
considerada novedosa 

2.EI solicitante argumenta en su respuesta a las oposiciones de La francol. para el 
documento W002096395 que enseæa sobre una capsula blanda donde el 
principio activo se encuentra disuelto, asI mismo el documento WO 2005007070 
enseæa sabre la inclusiOn de un solvente alcohOlico y no alcohOlico siendo por esto 
diferente a la invenciOn y es considerada novedosa 

Respuesta del Examinador TØcnico 

Los documentos presentados en la(s) OposiciOn(es) no desvirtan la Novedad pero 
Si el nivel inventivo del objeto de esta solicitud; por 10 cual se considerarÆn dentro 
del Examen de Patentabilidad. 

S. De la Solicitud de Patente 

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT) 

1 -Las reivindicaciones I y 3- 8 no son claras ya que se refieren a un valor de 
liberaciOn del fÆrmaco, AUC del lopinavir, y Cmax del lopinavir, que son resultados a 
alcanzar, no definen a la composición porque la invenciOn no queda definida por el 
resultado a alcanzar, puesto que la reivindicaciOn incluirla no sOlo la soluciôn 
propuesta par el solicitante, sino todas las alternativas presentes 0 futuras que 
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Ileguen a ese resultado. Se sugiere reemplazarlo por las caracteristicas esenciales, 
estructurales o funcionales, que contribuyen a la obtenciOn de ese efecto. 

2-La reivindicacione 19 no es clara ya que se refiereri a un valor de liberaciôn del 
fÆrmaco, AUG del Ritonavir, y Cmax del Ritonavir,que son resultados a alcanzar, no 
definen a (a composición porque (a invenciOn no queda definida por el resultado a 
alcanzar, puesto que la reivindicación incluirla no solo la soluciôn propuesta por el 
solicitante, sino todas las alternativas presentes a futuras que Ileguen a ese 
resultado. Se sugiere reemplazarlo par las caracteristicas esenciales, estructurales o 
funcionales, que contribuyen a la obtenciOn de ese efecto. 

Se requiere al Solicitante hacer las aclaraciories necesarias. 

6. Determinación del Estado de (a TØcnica 

El Estado de (a TØcnica se determinó con base en (a 

. Fecha de PresentaciOn de la Solicitud de Prioridad: 23 de Febrero de 2005 

� y se encontraron los siguientes documentos que anticipan el objeto de esta solicitud 

Item Documento TItulo Fecha de 
Publicación* 

Dl WO 0134119 Inhibitors of crystallization in a 17/MayoJ2001 
solid dispersion  

D2 WO 02096395 Soft elastic capsules comprising 5lDiciembre/2002 
____________________ ritonavir and/or_lopinavir I

Dl: http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=WO&NR=01 3411 9A2&K 
C=A2&FT=D&date=2001 051 7&DB=EP000C&locale=en_EP 

D2:http:/Iworldwide.espacenet.com/publicationDetaiis/originalDocument?CC=WO&NR=02096395A1 &K 
CAI &FT=D&date=20021 2O5&DBEPODOC&locaIe=enEP 

DI, el cual da a conocerformulaciones sólidas que inhibe  la cristalización con PVP 
de ritonavir en combinaciOn con vehiculos solubles en agua y HPMC (Pag. 7 pÆrrafo 
10) para mejorar la solubilidad de principios activos con baja solubilidad en agua 
como el ritonavir (PÆg. 7 pÆrrafo 10) mejorando la disoluciOn y (a biodisponibilidad 
(Pag. 7 pÆrrafo 10) 

El documento D2 divulga formu(aciones orales que incluyen ritonavir y Iopinavir 
solubilizados en solventes orgÆnicos farmacØuticamente aceptables como alcohol, 
propilenglicol y acidos grasos de cadena larga (Pag 12, pÆrrafo 15). 

6. AnÆlisis de Patentabilidad (Art 14 D486) 

Novedad (Art 16 D486) 

La reivindicaciOn I consiste en una composiciOn farmacØutica solida con lopinavir en 
forma no disuelta. 
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Comoaración de las caracteristicas tØcnicas esenciales, con las del estado de Is TOcnica: 
Caracteristicas esenc!ales D2 

Forma sOlida de dosificaciOn farmacØutica Describe formulaciones sôliclas 
(PÆg. 7 pÆrrafo 10). 

Con lopinavir en forma no disuelta No describe 

No todas las caracteristicas esenciales do la composición farmacØutica de la 
reivindicaciOn I hablan sido divulgadas previamente en D2, la invención incluye  el 
lopinavir en forma no disuelta, que no habla sido descnto con anterioridad en el 
documento D2, por 10 que se considera novedosa 

La reivindicaciOn 19 consiste en una composiciOn farmacØutica solida con ritonavir 
en una dispersion solida 0 disuelto en una matriz que contiene por 10 menos un 
poilmero soluble en agua. 

ComparaciOn de las caracterIsticas tØenicas esenciales, con las del estado de la TØcnica: 
Caracteristicas esenciales Dl 

Forms sOlida de dosificaciOn farmacØutica con No describe matriz 
Ritonavir en una dispersion solids o disuelto en una 
matriz 

Contiene por Jo menos un poll mero soluble en agua. formulaciones sOlidas de ritonavir 
con excipiente que inhibe la 
cristalizaciOn con PVP 
combinaciOn con vehiculos 
solubles en agua 

y 

HPMC (Pag. 7 
prrafo 10) 

No todas las caracterIsticas esenciales de la cornposiciôn farmacØutica de la 
reivindicaciOn 19 hablan sido divulgadas previamente en Dl, la invención incluye una 
formulaciOn con el ritonavir en una dispersiOn solida a disuelto en una matriz, que no 
habla sido descrito con anterioridad en el documento Dl, por 10 que se considera 
novedosa 

Nivel Jnventivo (Art18 D486) 

La reivindicaciOn I consiste en una composiciOn farmacØutica solida que contiene 
lopinavir en forma no disuelta. 

El documento D2 divulga formulaciones orales que incluyen ritonavir y lopinavir 
solubilizados en solventes orgÆnicos farmacØuticamente aceptables como alcohol, 
propilenglicol y acidos grasos do cadena larga (Pag 12, pÆrrafo 15). 

La diferencia entre la invenciOn, definida en la reivindicaciOn 1, y las composiciones 
de D2 consiste en el lopinavir en forma no disuelta 

No existe evidencia tØcnica que demuestre un efecto inesperado derivado de la 
inclusiOn del lopinavir en forma no disuelta, teniendo en cuenta que la invenciOn no 
solo presenta el principio activo lopinavir, sino tambiØn el ritonavir (reivindicaciOn 19y 
descripciOn de la invenciOn) y no se encontraron datos de concentraciOn plasmÆtica 
de los dos principios activos. 

Par to tanto, el Problema TØcnico Objetivo que pretende resolver esta invenciOn no 
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parece haberse resuelto ya que lo que se pretende es obtener formulaciones olidas 
alternativas que reduzcan o elimine los eventos gastrointestinales adversos, 
mejorando la biodisponibilidad, pero ya eran conocidos en D2, formulaciones orales 
que incluyen ritonavir y lopinavir solubilizados en solventes orgÆnicos 
farm acØuticamente aceptables como alcohol, propilenglicol y acidos grasos de 
cadena larga (Pag 12, pÆrrafo 15) con adecuada comportamiento de estabilidad y 
desintegración (Pag 32) por 10 que se considera obvio 

La reivindicaciôn I cumple el requisito de novedad (Art. 16), 
Y no cumple con el requisito de nivel inventivo (Art. 18). 

La reivindicación 19 consiste en una composiciOn farmacØutica solida con ritonavir 
en una dispersion solida o disuelto en una matriz que contiene por Ia menos un 
polimero soluble en agua. 

El documento Dl, considerado el estado de la tØcnica mÆs cercano a la invenciOn 
definida en la reivindicaciOn 1, divulga formulaciones sôlidas que inhibe la 
cristalización con PVP de ritonavir en combinación con vehIculos solubles en agua 
y HPMC (PÆg. 7 pÆrrafo 10) para mejorar la solubilidad de principios activos con 
baja solubilidad en agua como el ritonavir (Pag. 7 pÆrrafo 10) mejorando la disoluciôn 
y la biodisponibilidad (PÆg. 7 pÆrrafo 10) 

La diferencia entre la invenciOn, definida en la reivindicación 1, y las composiciones 
de Dl consiste en el ritonavir en una dispersion solida o disuelto en una matriz, 

No existe evidencia tØcnica que demuestre un efecto inesperado derivado de la 
inclusion del ritonavir en una dispersion solida o disuelto en una matriz,, teniendo en 
cuenta que la invención no solo presenta el principio activo Lopirtavir, sino tambiØn el 
ritonavir y no se encontraron datos de concentraciOn plasmÆtica de los dos principios 
activos. 

Por lo tanto, el Problema TØcnico Objetivo que pretende resolver esta invenciOn no 
parece haberse resuelto ya que lo que se pretende es obtener formulaciones sOlidas 
alternativas que reduzcan o elimine los eventos gastro i ntesti n ales adversos, 
mejorando la biodisponibilidad, pero ya eran conocidos en D1, formulaciones sOlidas 

. que inhibe la cristalizaciOn con PVP de ritonavir en combinaciOn con vehIculos 
solubles en agua y HPMC (PÆg. 7 pÆrrafo 10) para mejorar la solubilidad de 
principios activos con baja solubilidad en agua como el ritonavir (PÆg. 7 pârrafo 10) 
mejorando la disoluciOn y la biodisponibilidad (Rig. 7 pÆrrafo 10), por lo que se 
considera obvio. 

La reivindicaciOn 19 cumple el requisito de novedad (Art. 16), 
Y no cumple con el requisito de nivel inventivo (Art. 18). 
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7. Conclusion 

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

Item Documento I Reivindicaciones afectadas Reguisito gue afecta 

Dl W00134119 I 1-20 Nivet Inventivo 

D2 WO 02096395 1-20 Nivel Inventivo 

En cumplimiento del articulo 45 de la DecisiOn 486 de la ComisiOn de la Comunidad 
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del tØrmino de sesenta (60) dias 
contados a partir de la fecha de notificación  de la presente comunicación. En caso 
de no dar respuesta al presente requerimiento, o Si a pesar de la respuesta 
subsistieran los impedimentos para la concesiOn, se denegarÆ la patente. 

Notifiquese el presente oficlo conforme a Jo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del 
capItulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001. 

JOSÉ LUIS SALAZAR LOPEZ 
Director de Nuevas Creaciones (C) 

El anterior requerimiento fue notificado por fijación en lista, de fecha 

-JUN, Zi; 

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO 
No. 1659 Código No.202099 
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