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Entscheidung der Einspruchsabteilung des
Europaischen Patentamts, die am 15. Juli 2005
zur Post gegeben wurde und mit der der
Einspruch gegen das européische Patent

Nr. 0759296 aufgrund des Artikels 102 (2)

EPU 1973 zuriickgewiesen worden ist.
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Sachverhalt und Antrage

V.

C1022.D

Auf die Patentanmeldung Nr. 96 111 483.2 wurde das
europaische Patent Nr. O 759 296 mit 5 Ansprichen
erteilt.

Patentanspruch 1 des erteilten Patents hat folgenden
Wortlaut:

"Bindemittelfreie Tabletten von Tramadol oder einem
Tramadolsalz zur oralen Applikation, enthaltend
mikrokristalline Cellulose und Tramadol oder ein
Tramadolsalz im Gewichtsverhaltnis von wenigstens

2 - 1.

Die folgenden Entgegenhaltungen wurden unter anderen iIm
Einspruchsverfahren und im anschliel3enden

Beschwerdeverfahren genannt:

2 G.E. Reier, "Microcrystalline Cellulose in
Tableting™, Journal of Pharmaceutical Sciences",
vol. 55, n°5, 1966, Seiten 510 bis 514

M3) EP-A1-0 365 480

(6) US 3 652 589

Die Beschwerde richtet sich gegen die mit Datum vom

15. Juli 2005 zur Post gegebene Entscheidung der
Einspruchsabteilung nach Artikel 102 (2) EPU, in der der

Einspruch gegen das Patent zurickgewiesen wurde.

Der Einspruch war nach Artikel 100 (a) EPU auf den
Einspruchsgrund mangelnde erfinderische Tatigkeit und
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nach Artikel 100 (b) EPU auf mangelnde Ausfihrbarkeit
gestitzt.

Die Einspruchsabteilung fuhrte zunachst aus, dass die Im
erteilten Patent offenbarte Lehre fur den Fachmann
Insbesondere angesichts der Beispiele in der
Streitpatentschrift ausfuhrbar sei.

Bezuglich der erfinderischen Tatigkeit ging die
Einspruchsabteilung davon aus, dass die dem Streitpatent
zugrunde liegende technische Aufgabe in der
Bereitstellung einer in Wasser schnell zerfallenden
Tablette liege, die mikrokristalline Cellulose und vom

Stand der Technik verschiedene Wirkstoffe enthalte.

Weder die Entgegenhaltung (2) noch die
Entgegenhaltung (3), noch i1hre Kombination kdnnten die

streitpatengemalle Lehre nahelegen.

Auch unter Bericksichtigung weiterer Entgegenhaltungen

konne der patentierte Gegenstand nicht nahegelegen haben.

Die Beschwerdefuhrerin (Einsprechende) hat gegen diese
Entscheidung Beschwerde erhoben.

Die Patentinhaberin hat mit Schreiben vom

27. Februar 2009 (Antwort auf die Beschwerdebegrindung)
einen Hilfsantrag vorgelegt. Patentanspruch 1
unterscheidet sich dabeir vom erteilten Patentanspruch 1
(Hauptantrag) lediglich In der Streichung des Wirkstoffs
Tramadol .

Mit Schreiben der Kammer vom 19. Marz 2009 wurde auf die
Patentschrift (6) als moéglicher nachstliegender Stand
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der Technik aufmerksam gemacht, der dann gegebenenfalls
In Zusammenschau mit Entgegenhaltung (2) zu betrachten

ware.

VII1. Die mundliche Verhandlung hat am 2. April 2009
stattgefunden.

I1X. Das Vorbringen der Beschwerdefihrerin kann

folgendermalRen zusammengefasst werden:

Es wird weiterhin vorgetragen, dass die
streitpatentgemalle Lehre nicht nacharbeitbar sei.
Insbesondere der innere Widerspruch im Patentanspruch 1,
dass einerseits ein Gehalt an mikrokristalliner
Cellulose vorgeschrieben sei und andererseits die
Bindemittelfreiheit gefordert werde, sei angesichts der
Tatsache, dass mikrokristalline Cellulose als

Bindemittel anzusehen sei, so nicht realisierbar.

Im Ubrigen sei die Lehre des Streitpatents nicht
erfinderisch, da die Aufgabe nicht in der vollen Breite
des Anspruchs gelést werde. Zum einen beschranke die
Patentinhaberin selbst die Aufgabe auf sehr gut
wasserlosliche Wirkstoffe, deren Loslichkeit die
erfolgreiche Entwicklung von in Wasser schnell
zerfallenden Tabletten verhindert hatte, wahrend
Tramadol - obwohl 1m Patentanspruch explizit genannt,
nicht sehr gut wasserldslich sei. Zum anderen sei keine
Obergrenze fur das Verhaltnis mikrokristalline Cellulose
zu Wirkstoff angegeben und zumindest bei hohen Gehalten
an mikrokristalliner Cellulose sei eine gute
Zerftallsgeschwindigkeit aus Druckschrift (2) bekannt
gewesen. Die Ubertragung dieser Lehre auf

C1022.D
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Tramadolhydrochlorid bedirfe keiner erfinderischen
Tatigkeit.

Die Argumente der Beschwerdegegnerin lassen sich

folgendermallen zusammenfassen:

Die streitpatentgemdlle Lehre seil insgesamt zu betrachten
und somit sei klar, dass mikrokristalline Cellulose im
Sinne des Patents eben nicht als Bindemittel angesehen

werde.

Ausgehend von Entgegenhaltung (6) sei die Aufgabe der
Erfindung darin zu sehen, Tabletten bereit zu stellen,
die schneller zerfallen und Tramadol oder ein Salz davon

schnell freisetzen.

Die LOsung dieser Aufgabe, durch Verwendung von
mikrokristalliner Cellulose bei einem bestimmten
Mindestverhaltnis von mikrokristalliner Cellulose und
Wirkstoff und unter Verzicht auf den Einsatz von
weiteren Bindemitteln, sei durch die Druckschrift (6)
auch 1n Kombination mit Entgegenhaltung (2) nicht
nahegelegt.

Dies gelte um so mehr, als iIn Entgegenhaltung (2) an
keiner Stelle offenbart sei, dass die Wasserloslichkeit
des Wirkstoffes eine besondere Rolle spiele. Auch sei
der Wirkstoff Tramadol oder eines seiner Salze In keiner
Weise erwahnt und die Aussagen Uber besonders gute
Zerftallszeiten bezbgen sich ausschlieBlich auf Tabletten
ohne irgend einen Wirkstoff, was ebenfalls nicht auf
Tramadol und seine Salze schliellen lasse.
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Zusatzlich spiele das Mengenverhaltnis zwischen
mikrokristalliner Cellulose und Wirkstoff in
Entgegenhaltung (2) uberhaupt keine Rolle. In den
Beispielen seien sowohl Verhaltnisse Uber 2 - 1 als auch
darunter liegende verwirklicht, so dass dieses Merkmal
durch die Zusammenschau der Entgegenhaltungen (6) und (2)
nicht nahegelegt worden sein konne.

Neben der Lactose sei die mikrokristalline Cellulose iIm
Ubrigen weitgehend als gleichwertig oder im Hinblick auf
die Freisetzung des Wirkstoffs sogar bedenklich
dargestellt, so dass auch aus diesem Grund kein Hinweis

auf 1hren Einsatz vorliege.

Auf die Frage, ob nicht auf Seite 510 von
Entgegenhaltung (2) wegen der beschriebenen Nachteile
von Lactose und im Einklang mit der Benutzung von
Tabletten aus ausschlielB3lich mikrokristalliner Cellulose
fur die Zerfallsversuche im Grunde ein kompletter Ersatz
von Lactose durch mikrokristalline Cellulose
angesprochen sei, wurde ausgefihrt, dass der Nachteil
des Verfarbens von Lactose Im Zusammenhang mit Tramadol
und seinen Salzen keine Rolle spiele, weil keine
Aminogruppen zum Auslosen der Maillard-Reaktion

vorhanden seien.

XI. Die Beschwerdefuhrerin (Einsprechende) beantragte die
Aufhebung der angefochtenen Entscheidung und den
Widerruf des europaischen Patents.

X1l. Die Beschwerdegegnerin (Patentinhaberin) beantragte die

Zuruckweisung der Beschwerde oder hilfsweise die
Aufrechterhaltung des Streitpatents im Umfang des mit

C1022.D
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Schreiben vom 27. Februar 2009 eingereichten
Hilfsantrags.

Entscheidungsgrinde

1.

C1022.D

Die Beschwerde ist zulassig.

Die Anspruchsfassung nach Hilfsantrag wird zum Verfahren
zugelassen, da sie einen bona fide Versuch darstellt,
den Argumenten der Beschwerdefuhrerin zu begegnen.

Der erteilte Patentanspruch 1 bezieht sich auf
"bindemittelfreie” Tabletten.

In der Pharmazie werden uUblicherweise die gleichen
Hilfsstoffe In wechselnden funktionalen Zusammenhangen,
also zum Beispiel in verschiedenen Rezepturen ein Mal
als Binder, ein anderes Mal als Fullmittel oder iIn einem

dritten Fall als Sprengmittel eingesetzt.

Der den Patentgegenstand nacharbeitende Fachmann kann
deshalb, trotz des Adjektivs "bindemittelfrei™, seine
Hilfsstoffe auch unter Beriucksichtigung threr Funktion
frei einsetzen, weil zum Beispiel ein von der
mikrokristallinen Cellulose verschiedenes Bindemittel
gegebenenfalls als Fuller oder als Sprengmittel

verwendet werden wirde.

Dieser Sachverhalt wird dadurch bestatigt, dass die
Beschwerdegegnerin selbst, gemall dem erteilten
Unteranspruch 3 und im Einklang mit threm eigenen

Vortrag in der mundlichen Verhandlung, den Einsatz von
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Starke vorsieht, welche wiederum In anderen Rezepturen

als Binder vorgesehen ist beziehungsweise wirken kann.

Unter diesen Umstédnden kann die Ausfuhrbarkeit der
beanspruchten Erfindung auch im Hinblick darauf
anerkannt werden, dass die beanspruchten Tabletten
"bindemittelfrei™ sein sollen.

Allerdings ist dann, namlich unter Berlcksichtigung der

vorstehend beschriebenen Multifunktionalitat bei den

Hilfsstoffen, das Adjektiv "bindemittelfrei” insgesamt
bedeutungslos und nicht als Merkmal Im patentrechtlichen

Sinn anzusehen.

Streitgegenstand sind demnach

— Tabletten zur oralen Applikation,
— enthaltend mikrokristalline Cellulose und
— Tramadol oder ein Tramadolsalz

— 1Im Gewichtsverhaltnis von wenigstens 2 - 1.

Entgegenhaltung (6) betrifft nach dem dortigen
Beispiel 17

— Tabletten zur oralen Applikation,
- enthaltend unter anderem Lactose und
— ein Tramadolsalz

- im Gewichtsverhaltnis von 144 : 50.

Wegen der Anwesenheit von mikrokristalliner Cellulose
Ist der streitpatentgemalle Gegenstand als neu zu

bezeichnen.
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Erfinderische Tatigkeit (Artikel 56 EPU)

Der nadchstliegende Stand der Technik ist
Entgegenhaltung (6). Anderes wurde auch In der
mundlichen Verhandlung nicht mehr geltend gemacht.

Die Aufgabe der anspruchsgemdfen Lehre ist demgegeniuber
die Bereitstellung einer hinsichtlich Zerfallszeit und
Freisetzung verbesserten Tablettenform von
Tramadolhydrochlorid. Probleme bei Zerfallszeit und
Freisetzung waren dem Fachmann namlich fur Tramodol-
haltige Tabletten nach Ubereinstimmender Aussage von

Beschwerdefiuhrerin und Beschwerdegegnerin bekannt.

Die Aufgabe soll dadurch geldost werden, dass
mikrokristalline Cellulose in einer Menge von wenigstens

2 - 1 im Verhaltnis zum Wirkstoff eingesetzt wird.

Im Licht der im Streitpatent beschriebenen Versuche ist
es glaubhaft, dass diese Aufgabe auch tatsachlich geldst
wird. Insbesondere liegt mit dem Beispiel 6 in der
Streitpatentschrift ein Vergleichsversuch unter
Berucksichtigung dieses nachsten Stands der Technik vor.
Dabeil wurden eine bessere Zerfallszeit und bessere
Freisetzung geltend gemacht.

Aus Entgegenhaltung (2) geht nun hervor, dass Lactose
zwar ein hervorragendes Hilfsmittel bei der
Tablettierung ist, aber wegen verschiedener, ihr
zuzuschreibender Nachteile von mikrokristalliner
Cellulose weit Ubertroffen wird. Mit mikrokristalliner
Cellulose seien insbesondere Tablettenharte und
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Abriebfestigkeit beil dennoch ungewdhnlich kurzen
Zerfallszeiten gewdhrleistbar.

Bereits durch die Beschreibung der Nachteile von Lactose,
insbesondere hinsichtlich Verfarbung unter bestimmten
Umstanden und der begrenzten Harte von daraus gepressten
Tabletten (siehe (2), Seite 510, linke Spalte, Zeilen 7
bis 14) und weil beziglich der Zerfallszeit an erster
Stelle Uber Versuche mit Tabletten berichtet wird, die
ausschlielRlich mikrokristalline Cellulose enthalten
(siehe (2), Seite 510, rechte Spalte, Zeilen 6 bis 9)
wird in Entgegenhaltung (2) ein Ersatz von Lactose durch
mikrokristalline Cellulose nahegelegt. Die den
Ergebnissen in den Tabellen 1 bis 111 in

Entgegenhaltung (2) zugrundeliegenden Versuche zu Harte,
Stabilitat und Zerfallszeit beziehen sich ebenfalls auf
Tabletten aus reiner mikrokristalliner Cellulose und

bestatigen dadurch diese Einschatzung.

Unter Einbeziehung verschiedene Wirkstoffe werden in
Entgegenhaltung (2) dann Versuche beziuglich der Trennung
von Komponenten wahrend der Verpressung, zur Freisetzung
der Wirkstoffe und zur Eignung der mikrokristallinen
Cellulose als trockener Binder beziehungsweise
Sprengmittel dargestellt (siehe (2), ab Seite 511,
rechte Spalte, letzter Absatz; ab Seite 512, linke
Spalte, letzter Absatz und auf der gleichen Seite,
rechte Spalte, ab dem dritten Absatz mit den zugehoérigen
Tabellen 1V, V/VI und VII1). Die Ergebnisse sind trotz
der zunachst geaulRerten Vorbehalte hinsichtlich der
Freisetzung von Wirkstoffen aus mikrokristalliner
Cellulose (wegen i1hrer grolRen Oberflache) letzten Endes
komplett positiv zugunsten des Einsatzes der



- 10 - T 1164705

mikrokristallinen Cellulose (siehe (2), Seite 514, ab
dem vorletzten Absatz in der linken Spalte).

Entgegenhaltung (2) befasst sich nach alle dem In erster
Linte mit den durch mikrokristalline Cellulose
erreichbaren hervorragenden Zerfallszeiten von Tabletten
und kommt auch beir Betrachtung anderer in diesem
Zusammenhang wichtiger Parameter (einschliellich des
Freisetzungsverhaltens fir ausgewahlte Wirkstoffe) zu

positiven Ergebnissen.

Daraus lasst sich fur die Losung des Problems der

Verbesserung der Zerfallszeiten von Tabletten mit dem
Wirkstoff Tramadolhydrochlorid unter Berilcksichtigung
der Freisetzung die Empfehlung ableiten, die Lactose

durch mikrokristalline Cellulose zu ersetzen.

Diesem Hinweis zu folgen, und die bendtigten Mengen an
mikrokristalliner Cellulose mit einfachen
Routineversuchen festzustellen, bedurfte es keiner
erfinderischen Tatigkeit (Artikel 56 EPU).

7. Nachdem das in Beispiel 17 von Entgegenhaltung (6)
eingesetzte Tramadolhydrochlorid ein Tramadolsalz ist,
und weil sich die Patentanspruche 1 von Haupt- und
Hilfsantrag lediglich in der Abwesenheit von Tramadol
bei unveranderter Anwesenheit von Tramadolsalzen
unterscheiden, gilt vorstehende Argumentation und
Schlussfolgerung bezuglich mangelnder erfinderischer
Tatigkeit sowohl fur den Gegenstand des Hauptantrags als
auch fur den des Hilfsantrags.

8. Auch die weiteren Argumente der Beschwerdegegnerin

kénnen unter diesen Umstanden nicht greifen:

C1022.D
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Die Patentinhaberin hat argumentiert, der Fachmann wirde
die Entgegenhaltungen (6) und (2) nicht kombinieren,
well sich in Entgegenhaltung (2) kein Hinweis auf den
konkreten Wirkstoff Tramadol und Salze davon finde, und
weill sich aus Versuchen mit Tabletten aus dem reinen
Hilfsstoff mikrokristalline Cellulose ohne Wirkstoff
keine Schlisse auf Tramadol-haltige Tabletten ziehen

lielRen.

Gerade die Reihe von beschriebenen Versuchen ohne
Wirkstoff unterstreicht jedoch in Entgegenhaltung (2)
die Allgemeingultigkeit der Aussagen und die zu Grunde
liegende Empfehlung, fur alle Wirkstoffe statt Lactose

mikrokristalline Cellulose einzusetzen.

Die von der Patentinhaberin angefihrten Textstellen, die
als Empfehlungen zur Verwendung von Lactose oder als
Vorbehalte gegen den Einsatz von mikrokristalliner
Cellulose aufgefasst werden konnen, werden regelmalig im
weiteren Text wieder relativiert. So werden unmittelbar
anschlielend an die Feststellung, dass sprihgetrocknete
Lactose in der Tablettierung erfolgreich eingesetzt
wurde, thre Nachteile dargestellt und zur Vermeidung
dieser Nachteile der Einsatz von mikrokristalliner
Cellulose empfohlen. Die Empfehlung wird mit Zitaten von
bekannten Versuchen und mit eigenen Versuchsergebnissen
untermauert (insbesondere Seite 510 von (2), linke und
rechte Spalte und ""Diskussion™ auf den Seiten 513 und
514) .

Auch die auf Basis des Wissens, dass mikrokristalline
Cellulose eine grolle spezifische Oberflache aufweise,

zunachst geaulerte Vermutung, dass Probleme mit der
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Freigabe des Wirkstoffs auftreten konnten, wird sofort
durch die Ergebnisse von konkreten Versuchen aufgehoben
und die Empfehlung der Verwendung von mikrokristalliner
Cellulose uneingeschrankt aufrechterhalten (siehe
Entgegenhaltung (2), Seite 514, linke Spalte, zweiter
vollstandiger Absatz von unten).

Dem tut es dann auch keinen Abbruch, wenn der unter
anderem konkret geaullerte Nachteil von sprihgetrockneter
Lactose, namlich der der moglichen Braunfarbungen, wegen
des allgemeinen Fachwissens im Zusammenhang mit dem
Wirkstoff Tramadol nicht unmittelbar befiurchtet wird.

Nachdem also der Gegenstand von Patentanspruch 1 des
erteilten Patents nach Hauptantrag und, wie unter

Punkt 7 dieser Entscheidung dargestellt, auf Grund der
gleichen Argumentation auch der Gegenstand von
Patentanspruch 1 des Hilfsantrags nicht auf einer
erfinderischen Leistung beruht (Artikel 56 EPU), war das

Patent insgesamt zu widerrufen.
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Entscheitdungsformel

Aus diesen Griunden wird entschieden:

T 1164705

1. Die angefochtene Entscheidung wird aufgehoben.
2. Das Patent wird widerrufen.

Der Geschaftsstellenbeamte: Der Vorsitzende:
N. Maslin U. Oswald
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