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TITULO DE LA SOLICITUD: “METODO PARA PREPARAR UNA COMPOSICION CON
UN BAJO CONTENIDO DE OXIGENO DISUELTO, QUE COMPRENDE
PARACETAMOL, Y OPCIONALMENTE UNO O MAS AINE, Y UNA COMPOSICION
OBTENIDA DE LA MISMA”

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/EP2018/060205

FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 20 de abril de 2018.

PRIORIDAD: EP, PCT/EP2017/059440, 20 de abril de 2017.

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decision 486 de 2000, se
le comunica que esta Direccidon ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decisién, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Objeto delainvencion

El problema planteado consiste en la necesidad de un método de preparacion mejorada
de una composicién estable de paracetamol que comprenda un bajo contenido de
oxigeno disuelto (pag. 2, parr. 4).

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea un método para
preparar una composicidbn acuosa para administracion intravenosa que comprende
paracetamol, que comprende las etapas de enjuagar un recipiente con agua a por lo
menos 90°C o entre 80 y 99° C, de este modo calentando el recipiente y creando un
entorno de bajo oxigeno en dicho recipiente; y disolviendo paracetamol en agua para
inyectables que se encuentra a una temperatura de por lo menos 80 °C (pag. 4, parr. 4).

2. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio presentado el 18 de octubre de
2019 con numero de radicado NC2019/0011569.

3. De la solicitud de patente
3.1. Titulo

De conformidad con el literal d) del articulo 27 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, el nombre de la invencion de que se trata debera reflejar el
objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser concordante con la
materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. EIl nombre no podra referirse a
nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

El titulo de la solicitud no refleja el objeto divulgado en la descripcion y las
reivindicaciones, porque es muy general, por lo tanto, se sugiere detallar en las
caracteristicas esenciales del mismo, en consecuencia, se sugiere el siguiente titulo:
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“METODO PARA PREPARAR UNA COMPOSICION ACUOSA INTRAVENOSA DE
PARECETAMOL, QUE COMPRENDE ENJUAGAR UN RECIPIENTE CON AGUA A POR
LO MENOS 80° C CREANDO UN ENTORNO CON BAJO CONTENIDO DE OXIGENO
Y SU COMPOSICION”.

3.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina:

"Las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger mediante la
patente. Deben ser claras y concisas y estar enteramente sustentadas por la
descripcion. (...)".

Esta Oficina informa que:

En la reivindicacion 1, la frase: "opcionalmente uno o mas farmacos antiinflamatorios no
esteroides (AINE)" no permite delimitar claramente el alcance de la reivindicacion
independiente. Se sugiere incluir las caracteristicas opcionales en una reivindicacion
dependiente.

La reivindicacion 1 y sus dependientes no son claras al referir “un recipiente para la
produccion del compuesto”, que es ambiguo porque al parecer refiere que un compuesto
0 “molécula” se esta produciendo, sin embargo, no aplicaria dicha mencion. Se sugiere
remplazar esta frase por “un recipiente de mezclado” segun el sustento.

La reivindicacién 4 no es clara porque menciona que el enjuague del recipiente se realiza
“retiradamente”, término impreciso que puede generar confusion en su interpretacion. Se
sugiere precisar en esta caracteristica del proceso, la cual se considera esencial.

La reivindicacion 14 no es clara al referir “WFI”, porque dada la descripcion se entiende
gue es “agua para inyeccion”. Se sugiere aclarar el significado de esta sigla en el capitulo
reivindicatorio y reemplazarla en idioma castellano.

La reivindicacion 22 no es clara al mencionar que varios de los excipientes se encuentran
como “uno 0 mas” dentro de la composicidn. Se sugiere eliminarlo y reemplazarlo por un
término preciso.

La reivindicacion 24 que reclama una “composicion”, no puede depender del método de
la reivindicacion 3, toda vez que estos comprenden caracteristicas estructuralmente
diferentes. Se sugiere eliminar dicha dependencia.

De la descripcion se desprende que la temperatura a la cual llega el recipiente es un
factor esencial para la invencion, puesto que con esto se corrobora que la etapa de
enjuague sea adecuada. Se sugiere incluir la reivindicacion 5 en la reivindicacion
independiente.

La composicion acuosa de la reivindicacion 26 estd definido por su proceso de
fabricacion; pero un producto solo puede definirse de esta manera cuando es nuevo e
inventivo y no es posible definirlo mediante sus caracteristicas técnicas esenciales. Dado
gue este no es el caso, se sugiere definirlo por las caracteristicas que distinguen al
producto. Adicionalmente, no es clara la dependencia de dicha reivindicacion “de acuerdo
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con cualquiera de las reivindicaciones 22 a 5” y “de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-1". Se sugiere realizar las correcciones pertinentes de modo que las

dependencias sean claras.

En consecuencia, es necesario que allegue las aclaraciones o modificaciones
correspondientes para dar cumplimiento a lo establecido en el citado articulo.

4. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 20 de abril de 2017, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacién con que se cuenta, se encontrd el siguiente
documento que anticipa el objeto de esta solicitud:

Fecha de

Item Documento Titulo publicacion

“Aqueous formulation comprising
paracetamol and ibuprofen”
Formulation of an injectable

paracetamol solution, method of

D2 EP2087909 manufacturing and packaging such a

solution and device for packaging such

a solution

D1 W02016008546 21 de enero de 2016

12 de agosto de
2009

D1t divulga una composicion que comprende ibuprofeno y paracetamol a un pH de 6.3 a
7.3, también se divulga un método para su preparacion; esta composicion es de
administracion intravenosa (resumen).

D22 divulga una formulacién en solucién de paracetamol lista para usar, que comprende
un contenido de oxigeno menor que 0.2 ppm y un proceso de fabricacion de esta
(resumen).

5. Examen de Patentabilidad

De acuerdo con lo establecido en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, en el cual se establecen los requisitos de patentabilidad objeto
de la solicitud en estudio, esta Oficina presenta a continuacion el analisis de los requisitos
de patentabilidad.

5.1.Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefalado en el articulo 18 de la Decision 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 1 (NC2019/0011569
del 18 de octubre de 2019) refiere a: “Un método para preparar una composicién acuosa
para administracion intravenosa que comprende paracetamol, y opcionalmente uno o
mas farmacos antiinflamatorios no esteroides (AINE), por lo cual el oxigeno disuelto de
la composicion en un recipiente cerrado es de 1,0 ppm como méaximo, caracterizado dicho

https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/051211244/publication/W02016008546A1?g=WO
2016008546
*https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/039730586/publication/EP2087909A1?q=EP20879
09
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método porque comprende enjuagar por lo menos una vez un recipiente para la
produccién del compuesto con agua de una temperatura de por lo menos 80°C,
calentando de este modo el recipiente y creando un entorno de bajo contenido de oxigeno
en dicho recipiente; y en dicho recipiente enjuagado disolver paracetamol en agua par
inyectables, donde dicha agua para inyectables est4 a una temperatura de por lo menos
80°C, por medio de lo cual opcionalmente uno o mas AINE se agregan antes de o
después de disolver el paracetamol”. A continuacion, se presenta la tabla comparativa
entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES
Un método para preparar una

D1 D2

composicién acuosa

Un proceso de fabricacion

Un método para fabricacion

intravenosa que comprende de una composicion de de una formulacién
paracetamol, caracterizando inyectable de paracetamol
. . paracetamol que comprende

dicho método porque donde

comprende

Enjuagar por lo menos una vez
un recipiente con agua de una
temperatura de por lo menos
80°C, calentando de este modo
el recipiente y creando un
entorno de bajo contenido de

Enjuagar los contenedores
de la solucién final con agua
para inyeccibn a una
temperatura de 75 °a 100° C
(pag. 11, lin. 23 a 24).

El depdsito se llena
previamente con  vapor
blanco de agua para eliminar
los restos de aire (pag. 4,
parr. [0034]; reiv. 5; fig. 1).

oxigeno en dicho recipiente

Se agrega agua biodestilada
como disolvente, que se
enfria entre 30 ° y 35 ° C,

y en dicho recipiente enjuagado | Disolver  los  principios luedo se realiza un control
disolver paracetamol en agua | activos en un solvente g0 .

. X . de oxigeno disuelto y se
par inyectables, donde dicha | acuoso que tiene una

realiza desoxigenacion
mediante vapor de agua
blanca si el contenido es
superior de 0.2 ppm (pag. 4,
parr. [0034]; pag. 5, parr.
[0035].

agua para inyectables esta a
una temperatura de por lo
menos 80°C

temperatura elevada por
ejemplo entre 85° y 97° C
(pag. 7, lin. 10 a 15).

D1 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1, ya que divulga un proceso de fabricacion de una composicion de
paracetamol que comprende disolver los principios activos en un solvente acuoso que
tiene una temperatura elevada por ejemplo entre 85°y 97° C (pag. 7, lin. 10 a 15) y en la
etapa de envasado enjuagar los contenedores de la solucion con agua para inyeccion a
una temperatura de 75 ° a 100° C (pag. 11, lin. 23 a 24); la composicion se usa para el
tratamiento del dolor y/o inflamacién para la aplicacién intravenosa (resumen).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacién 1 y el método divulgado
en D1, consiste en agregar el paso previo de enjuagar un recipiente con agua a una
temperatura de por lo menos 80°C.

El efecto que se logra al enjuagar un recipiente con agua a una temperatura de por lo
menos 80°C es reducir el oxigeno en el espacio superior de este, desplazando el aire
mediante el vapor generado.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢, Como modificar el método conocido en D1 con el fin reducir el oxigeno en
el espacio superior del recipiente, desplazando el aire mediante el vapor generado?
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Sin embargo, agregar el paso previo de enjuagar un recipiente con agua a una
temperatura de por lo menos 80°C para reducir el oxigeno en el espacio superior de este,
desplazando el aire mediante el vapor generado, ya esta divulgado en el documento D2
gue refiere un método para la fabricacién de una formulacién inyectable de paracetamol
donde el depdésito se llena previamente con vapor blanco de agua para eliminar cualquier
resto de aire (pag. 4, parr. [0034]; reiv. 5), posteriormente se agrega agua biodestilada
como disolvente, que se enfria entre 30 °y 35 ° C, luego se realiza un control de oxigeno
disuelto y si el contenido es superior de 0.2 ppm se realiza desoxigenacion mediante
vapor de agua (pag. 4, parr. [0034]; pag. 5, parr. [0035].

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
agregar el paso previo de enjuagar un recipiente con agua a una temperatura de por lo
menos 80°C de D2 en el método de D1, para asi llegar al objeto de la reivindicacion 1.
Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, D1 menciona que de acuerdo con el método empleado donde se
burbujea un gas inerte a la solucion que puede ser nitrdgeno, el contenido de oxigeno de
la solucion acuosa esta por debajo de 1 ppm (pég. 6, lin. 24 y 25, péag. 7, lin. 24 a 27),
esta comprende de 9.8 a 10.2 mg de paracetamol y de 2.8 a 3.2 mg de ibuprofeno
expresados por mL de dicha composicion y se ajusta el pH de 6.3 a 7.3 (pag. 3, lin. 20y
21, pag. 9, lin. 22), donde también la relacion de masa entre el agente isoténico (manitol)
al paracetamol es preferiblemente 4:1 y la relacibn de masa entre acetil cisteina y
paracetamol es de 0.025:1 (pag. 10, lin. 1y 2).

Las reivindicaciones dependientes 2 a 21 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo a la
composicién de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que carecen de nivel
inventivo.

Teniendo en cuenta lo sefalado en el articulo 18 de la Decisién 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 22 (NC2019/0011569
del 18 de octubre de 2019) refiere a: “Mas particularmente, la presente invencién
proporciona una composicion acuosa para administracion intravenosa que comprende
paracetamol, un contenido de oxigeno disuelto de 1,0 ppm como maximo en un recipiente
cerrado, un pH de 6,3 a 7,3, uno 0 mas antioxidantes, uno o mas agentes isotdnicos o
uno o mas agentes reguladores del pH”. A continuacién, se presenta la tabla comparativa
entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS ESENCIALES D1

Composicibn acuosa para administracion
intravenosa que comprende

Composicion acuosa que comprende

Paracetamol e ibuprofeno (pag. 17, lin. 8 a

Paracetamol 11),

Un contenido de oxigeno disuelto de 1,0 ppm,

S o No menciona
como maximo en un recipiente cerrado

UnpHde6,3a7,3, pH 6.3a 7.3 (pag. 17, lin. 8 a 11).
Uno o mas antioxidantes Acetil cisteina (pag. 17, lin. 8 a 11).
Uno 0 mas agentes isoténicos Manitol (pag. 17, lin. 8 a 11).

Acido clorhidrico, hidréxido de sodio y fosfato
disédico (pag. 17, lin. 8 a 11).

Uno o mas agentes reguladores de pH
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D1 es considerado como el estado de la técnica més cercano a la invencion definida en
la reivindicacién 22, ya que divulga una composicién acuosa que comprende paracetamol
e ibuprofeno, manitol, acetil-cisteina, acido clorhidrico, hidroxido de sodio y fosfato
disodico a un pH de 6.3 a 7.3 (pag. 17, lin. 8 a 11).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacion 22 y la composicion
divulgada en D1, consiste en especificar la cantidad de oxigeno disuelto en la
composicién como maximo de 1 ppm.

El efecto que se logra por especificar la cantidad de oxigeno disuelto en la composicion
como maximo de 1 ppm es asegurar las condiciones de estabilidad de la composicion.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede
formular asi: ¢ Como modificar la composicion conocida en D1 con el fin de asegurar las
condiciones de estabilidad de la composicion?

Sin embargo, el hecho de especificar la cantidad de oxigeno disuelto en la composicion
como maximo de 1 ppm, ya esta divulgado en el mismo documento D1 que revela que la
cantidad de oxigeno estaria por debajo de 0.8 ppm (pag. 11, lin. 8 a 10), porque en el
método de fabricacion de la composicion se emplea el solvente en una temperatura entre
85 °Cy 97°C (pag. 7, lin. 5 a 10).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
especificar la cantidad de oxigeno disuelto en maximo 1 ppm en la composicién de D1,
para asi llegar al objeto de la reivindicacion 22. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, D1 menciona que la composicion comprende de 9.8 a 10.2 mg de
paracetamol y 2.8 a 3.2 mg de ibuprofeno expresados por mL de dicha composicion (pag.
3, lin. 20 y 21), donde la relacién de masa entre el agente isotonico al paracetamol es
preferiblemente 4:1 (pag. 9, lin. 12 a 14) y la relacion de masa entre acetil cisteina y
paracetamol es de 0.025:1 (pag. 10, lin. 1y 2).

Las reivindicaciones dependientes 23 a 26 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo a la
composicién de la reivindicacion 22, por lo cual se considera que carece de nivel
inventivo.

6. Conclusion

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

o Reivindicaciones _

Item Documento afectadas Requisito que afecta
D1 W02016008546 la?26 Nivel inventivo
D2 EP2087909 laz2l Nivel inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de 2000, se le indica que debe dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
notificacion de la presente comunicacién. En caso de no dar respuesta al presente
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requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la
concesion, se denegara la patente.

Si como respuesta a este requerimiento, el solicitante modifica el capitulo reivindicatorio,
debera observar las instrucciones contenidas en el numeral 1.2.2.1.1., del Capitulo
Primero del Titulo X de la Circular Unica de esta Superintendencia. De igual forma,
debera tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral 1.2.2.5.1. de la
norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto de modificacion
a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la resolucion de
tasas vigentes.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede

recurso alguno en actuacién administrativa.
W

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2019/0011569 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/EP2018/060205 20 de abril de 2018
Fecha de determinacion estado de la técnica . L
(DD/MM/ARO) Prioridad Presentacion
20 de abril de 2017 X
Solicitante
HYLORIS DEVELOPMENTS SA
Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:
Art. 14 - At s - Jart20 - [An 25 (Falta de unidad de .
invencion)

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de bisqueda la26

Acetaminophen OR paracetamol

Ibuprofen OR NSAIDs

Palabras clave utilizadas Metod

Solution* OR injection OR Intravenous
Dissolved oxygen content

cIP: |A61K 9/08, A61K 31/167, A61K 31/192

Clasificaciones utilizadas para la busqueda
CPC:

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catélogos, etc.)

Informes de o L
busqueda / A dgastglrﬁgl;d i Piiﬁzgc?gn Reivindicaci_ones _ _ Categoria del
Bacljs;zsde N° de patente / /Presentacion /Sal?gggr;;:s Citas relevantes del estado de la técnica dgitt::cr;;e(r;;o
Autor LNP(%) (DD/MM/AAAA)
consultadas
US2004054012 18/03/2004 - -
ISA
Us6028222 22/02/2000 - -
W02013108180 | 25/07/2013 - - A
pag. 3, lin. 20 y 21; pag. 6, lin. 24 y
25; pag. 7, lin. 5a 15y 24 a 27,
W02016008546 | 21/01/2016 la26 pag. 9, lin. 12 a 14y 22; pag. 10, X, Y
lin. 1y 2; pag. 11, lin. 8 a 10, 23 y
ISA/ patbase 24; pag. 17, lin. 8 a 11, resumen.
WO001/93830 13/12/2001 - - A
UsS2009044700 19/02/2009 - - A
WO008135601 13/11/2008 - - A
BRPI0405298 06/09/2005 - - A
Patbase/ EP2087909 | 12/08/2009 1a21 | Pag- 4 par. [0034] reiv. 5 pag. 5, Y
Espacenet/ parr. [0035]; fig. 1
STNext W02011071400 16/06/2011 - - A
WO02016013049 | 28/01/2016 - - A
Espacenet EP1889607 250/02/2008 - - A
WQ09805314 12/02/1998 - - A
STNext W02008135301 13/11/2008 - - A
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Oficio N° 1837 de 11 de febrero de 2022

Ref. Expediente N° NC2019/0011569

(1) cita completa literatura no patente
(LNP)

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del

articulo. Nombre de la revista. Volumen
(Numero), pp-pp.

(e}

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.
Nombre de la revista. Recuperado de
http://XXXXXXXX.

(3) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no

considerado como particularmente relevante.

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha
de presentacion internacional o en fecha posterior.

“L” Documento citado para llamar la atencion sobre por ejemplo, dudas
acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la fecha de
publicacion de oftra cita, siempre van acompafiados de una explicacion,

“T" Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la
de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con
dicha solicitud, pero puede ser Util para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que el
razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“X” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no

por la cual se citan. puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva por
referencia al documento aisladamente considerado.

“O" Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos
siempre estard acompafiado por otra letra que indique la pertinencia

del documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma
naturaleza, cuya combinacion resulta evidente para un experto en la
materia.

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

Fecha del reporte de busqueda: 03/02/2022
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