BUNDESPATENTGERICHT

14 W (pat) 48/01 Verkindet am
23. Juli 2002

(Aktenzeichen)

BESCHLUSS

In der Beschwerdesache

betreffend das Patent 36 39 038

BPatG 154
6.70



hat der 14. Senat (Technischer Beschwerdesenat) des Bundespatentgerichts auf
die mundliche Verhandlung vom 23. Juli 2002 unter Mitwirkung des Vorsitzenden
Richters Dr. Moser sowie des Richters Harrer, der Richterin Dr. Proksch-Ledig und

des Richters Dr. Feuerlein

beschlossen:

1. Die Beschwerde wird zuruckgewiesen.

2. Der Antrag auf Kostenauferlegung wird zurtickgewiesen.



Grinde

Mit dem angefochtenen Beschluss vom 11. April 2001 hat die Patentabteilung 41
des Deutschen Patent- und Markenamts das Patent 36 39 038 mit der Bezeich-

nung
Verwendung von S-(+)-Ibuprofen zur schnellen Behandlung huma-
ner Schmerzen

widerrufen.

Dem Beschluss liegt ein Patentanspruch zugrunde, der wie folgt lautet:

Verwendung von reinem S-(+)-lbuprofen in geeigneten pharma-
zeutischen Hilfsstoffen zur schnellen Erreichung einer ausreichend
hohen Blutplasma- und Wirkortkonzentration bei der Behandlung

humaner Schmerzen.

Der Widerruf ist im wesentlichen damit begrindet, dem Gegenstand des Patentan-

spruchs fehle es gegenuber den Dokumenten

(1) A.J. Hutt et al., J. Pharm. Pharmacol. 35, 693 bis 704, 1983

und
(2) K. Williams et al., Biochem. Pharmacol. 35 (19), 3403 bis
3405, 1986

an der fur eine Aufrechterhaltung des Patents erforderlichen erfinderischen Tatig-
keit.



Gegen diesen Beschluss richtet sich die Beschwerde der Patentinhaber. Sie ma-
chen im wesentlichen geltend, dass der Beschluss der Patentabteilung Uberzeu-
gend die deutliche und vollstandige Offenbarung der Erfindung sowie die Neuheit
gegenuber den von den Einsprechenden genannten Druckschriften belege. Wei-
terhin werde Uberzeugend ausgefuhrt, warum die Unterlagen zur vorgebrachten

mundlichen Offenbarung anlasslich eines Vortrags im Batelle-Institut

(3) eidesstattliche Erklarung von Dr. L... vom 20. Okto-
ber 1994,

(4) Schreiben von L1 vom 5. Oktober 1994 an die P...
GmbH,

(5) Gedachtnisprotokoll von Dr. W... vom 20. Oktober 1994

ebenfalls die Neuheit nicht vorwegnehmen konnten. Dies gelte auch im Hinblick

auf die

(6) eidesstattliche Erklarung von Dr. W...vom
4. September 1997 hinsichtlich der Offenbarung im Kollo-
quium des Batelle-Instituts in Frankfurt am 29. Januar 1985,

die von der Einsprechenden 3 (S... Ltd.) mit der Eingabe vom 24. Okto-

ber 2001 vorgelegt wurde. Da im Rahmen dieses Kolloquiums, wie Dr. W...

in seiner eidesstattlichen Erklarung zutreffend darlegt, geeignete Partner

fur die Entwicklung und Vermarktung gewonnen werden sollten, ware es auch oh-
ne schriftliche Verpflichtung zur Geheimhaltung selbstverstandlich gewesen, dass
die am Kolloquium beteiligten Kreise die hier erhalten Informationen als streng
vertraulich behandeln hatten mussen. Somit konnten die Dokumente (3) bis (6)

schon aus diesem Grund dem Patentgegenstand nicht entgegenstehen.



Die Begrindung der Patentabteilung, warum der Gegenstand des Patentes nicht
auf einer erfinderischen Tatigkeit beruhe, trafe nicht zu. Es ware nicht Gegenstand
der Anmeldung ein Ibuprofen-Praparat flr die humane Schmerzbehandlung bereit-
zustellen, welches ein groReres pharmakologisches Potential besitze als die be-
kannten Ibuprofen-Racemate, sondern es ware die Aufgabe ein Praparat zu fin-
den, welches eine schnellere Erreichung einer ausreichend hohen Blutplasma-
und Wirkortkonzentration des Ibuprofens und somit einen raschen Wirkeintritt ge-
wahrleiste. Der Beschluss verwechsle insoweit Aufgabe und Lésung. Die Aufgabe,
einen schnelleren Wirkeintritt zu gewahrleisten, werde erfindungsgemafy dadurch
gelost, dass reines S-(+)-Ibuprofen eingesetzt werde. Dieser Effekt konne mit we-

niger als der halben Dosis des Racemats erreicht werden.

In der Druckschrift (1) (Hutt et al.) finde sich kein Hinweis, dass durch die Verab-
reichung von reinem S-(+)-Ibuprofen anstelle der gleichen Dosis in Form des
Racemats ein schnellerer Wirkeintritt erreicht werden koénne. Auch die Druck-
schrift (2) (Williams et al.) gabe insoweit kein anderes Bild. Es sei daher festzuhal-
ten, dass durch die vorliegende Erfindung erstmalig die Lehre gegeben werde,
dass durch alleinige Verwendung des S-Enantiomeren eine schnellere Schmerz-
wirkung beim Menschen erzielt werden konne, als bei Gabe der gleichen Dosis
des S-Enantiomeren in Form des Racemats, wobei sich aus dem R-Enantiomeren
zusatzliches S-Enantiomer bilden kénne. In jedem Fall ware es zum Zeitpunkt der
Anmeldung nicht vorhersehbar gewesen, dass das reine S-Enantiomere einen
schnelleren Wirkeintritt bewirken konnte, als die gleiche Menge S-Enantiomer in
Form des Racemats. Die Patentinhaber machen noch geltend, dass am fur die
Beurteilung der Patentfahigkeit mafigeblichen Tag im betreffenden Fachgebiet der
Verwendung des reinen wirksamen S-(+)-lbuprofens ein Vorurteil entgegengestan-
den habe. Der Gegenstand der vorliegenden Erfindung sei daher neu und Uberra-

schend, so dass er auch patentfahig sein sollte.



Die Patentinhaber beantragen,

den angefochtenen Beschluss aufzuheben und das Patent auf-
rechtzuerhalten,

hilfsweise

den angefochtenen Beschluss aufzuheben und das Patent be-
schrankt aufrechtzuerhalten mit der Mal3gabe, dass im erteilten
Patentanspruch zwischen den Worten "geeigneten" und "pharma-
zeutischen" das Wort "festen" eingefligt wird sowie in der Be-
schreibung Seite 3 die Zeilen 46 und 47 sowie auf Seite 4 die Bei-

spiele 3, 4 und 5 jeweils gestrichen werden.

Die Einsprechenden 2 (H... AG) und 3 (S... Ltd.) bestreiten, dass

zum Kolloquium des Batelle-Instituts in Frankfurt am 29. Januar 1985 nur ein ab-
geschlossener Kreis von Teilnehmern zugelassen worden ware, der stillschwei-
gend zur Geheimhaltung verpflichtet gewesen ware. Schliellich hatten die Anmel-
der der hier in Streit stehenden Patentschrift selbst die Dokumente (3) bis (6) in ei-
nem Verfahren am Europaischen Patentamt eingereicht und dort geltend gemacht,
dass die auf diesem Kolloquium diskutierten Tatsachen der Offentlichkeit zugang-
lich gemacht worden waren. Die Patentanmelder konnten aber nicht ernsthaft in
Erwagung ziehen, dass diese Dokumente in einem Verfahren vor dem Europai-
schen Patentamt als Beleg flr eine mundliche Beschreibung berilcksichtigt wer-
den mussten, diesen Dokumenten im eigenen Verfahren vor dem Bundespatent-

gericht jedoch keine Aussagekraft zugemessen werden konne.

Die Einsprechende 2 (H... AG) halt die Argumentation der Patentabteilung im
angefochtenen Beschluss bezuglich erfinderischer Tatigkeit im wesentlichen fur
zutreffend. Sie verweist zusatzlich noch auf die Folie 10 des Gedachtnisprotokolls
von Dr. W... vom 20. Oktober 1994. Hier wirde sich der direkte Hinweis fin-

den, dass bei Ibuprofen nur die S-(+)-Form wirksam sei, dass die beiden Enantio-

meren unterschiedliche kinetische Parameter bei der Wirksamkeit aufweisen wir-



den, dass eine partielle Inversion von R nach S auftreten wirde und dass die bei-
den Formen eine ahnliche Toxizitat besitzen wiurden. Schon diese Hinweise wur-
den die Neuheit des Patentgegenstands in Frage stellen. Dem Gegenstand des
gultigen Patentanspruchs kénnte im Hinblick auf den nachgewiesenen Stand der

Technik aber keinesfalls die notwendige erfinderische Tatigkeit zuerkannt werden.

Die Einsprechende 2 beantragt,

die Beschwerde zuriuckzuweisen.

Die Einsprechende 3 (S... Ltd.) ist der Auffassung, dass der Gegen-

stand des gultigen Patentanspruchs die von den Patentinhabern formulierte Auf-
gabe nicht 16sen kénne. Sie verweist hierzu gutachtlich auf die nachverdéffentlichte
Druckschrift

(7) O. Schuster, D. Loew, Deutsche Apotheker Zeitung 129,
1390 bis 1392, 1989.

Der Abbildung 5 in Entgegenhaltung (7) konne zweifelsfrei enthommen werden,
dass reines S-(+)-Ibuprofen (Abb 5a) bei einem menschlichen Probanden das Wir-
kungsmaximum deutlich spater erreiche als S-(+)-Ibuprofen in Form des Race-
mats (Abb 5c¢). Es kénne auch nicht die Rede davon sein, dass dieser Effekt mit
weniger als der halben Dosis des Racemats erreicht werden konne, weil die orale
Gabe von 300 mg S-(+)-Ibuprofen praktisch zum gleichen Plasmaspiegel der wirk-
samen Komponente (S-(+)-Ibuprofen) fuhre, wie die Gabe von 600 mg Ibuprofen-

Racemat.

Die von den Patentinhabern eingereichte nachveroffentlichte Publikation

(8) K. Brune, G. Geildlinger, Deutsche Apotheker Zeitung
Suppl. 12, 3 bis 15, 1989



konne den geltend gemachten Effekt ebenfalls nicht glaubhaft machen, weil bei
Beachtung der angegebenen Fehlergrenzen die schnellere Wirkung sowie die
starkere Wirkung des S-(+)-lbuprofens gegenuber dem Racemat gemaf Tabelle 3

auf Seite 7 nicht signifikant sei.

Die Einsprechende 3 (S... Ltd.) macht noch geltend, dass der Gegen-

stand des angegriffenen Patents nicht neu sei. Aus der eidesstattlichen Erklarung
von Dr. W... vom 4. September 1997 hinsichtlich der Offenbarung

im Kolloquium des Batelle-Instituts in Frankfurt am 29. Januar 1985 (6) gehe nadm-
lich hervor, dass Dr. W... am offentlichen Kolloquium des Batelle-

Instituts in Frankfurt teilgenommen habe. Dr. Wolfgang Schatton seien die eides-
stattliche Erklarung von Dr. L... vom 20. Oktober 1994 (3) und das Schreiben von
Dr. L1... vom 5. Oktober 1994 an die P... GmbH (4) bekannt. Die darin ge-
machten Angaben wurden von Dr. W... vollinhaltlich bestatigt, ins-

besondere die Angaben Uber die Prufungsergebnisse zur analgetischen Wirkung
von S-(+)-lbuprofen. Der Erfinder Dr. L... habe bereits im Rahmen dieses Kollo-
quiums Uber die Ergebnisse seiner Versuche mit reinem S-(+)-lbuprofen bei der
Behandlung humaner Schmerzen berichtet und dargelegt, dass S-(+)-lbuprofen im
Vergleich zum Racemat schneller anflute und zum schnelleren Wirkungseintritt
fuhre. Letzteres entsprache einer schnelleren Erreichung einer ausreichend hohen
Blutplasma- und Wirkortkonzentration. Der Gegenstand des einzigen Anspruchs
des angegriffenen Patents sei somit am 29. Januar 1985 im Kolloquium des Batel-
le-Instituts neuheitsschadlich offenbart worden. Demgemass sei der Gegenstand
des einzigen Patentanspruchs des angegriffenen Patents nach Haupt- und Hilfs-

antrag gegenuber jedem der Dokumente (3) bis (5) nicht mehr neu.

Da die Dokumente (3) bis (5) von den Patentanmeldern bzw Erfindern des hier in
Streit stehenden Patents stammen wirden, kdnnten sie selbst nicht in Abrede stel-
len, dass die dort beschriebenen Tatsachen der Offentlichkeit zugéanglich gewesen
waren. Nach Meinung der Einsprechenden 3 (S... Ltd.) hatten die An-

melder bzw Erfinder somit im Hinblick auf die dort von ihnen selbst geltend ge-



machten Tatsachen bei der gebotenen objektiven Abwagung der Erfolgsaussich-
ten die Aussichtslosigkeit ihrer Beschwerde erkennen mussen und daher von der
Einlegung einer Beschwerde absehen mussen, um bei den Beschwerdegegnern
keine unnotigen Kosten zu verursachen. Es sei daher billig den Beschwerdeflih-
rern alle anfallenden Kosten aufzuerlegen, weil sie sich im Widerspruch zu einem
Vortrag in einem anderen Verfahren hier auf eine Geheimhaltungspflicht betref-

fend des Kolloquiums vom 29. Januar 1985 berufen hatten.

Den Ausfuhrungen der Patentabteilung bezuglich des Widerrufs des angegriffenen
Patents aufgrund mangelnder erfinderischer Tatigkeit konne von der Einsprechen-
den 3 (S... Ltd.) vollinhaltlich zugestimmt werden. Zu weiteren Ausfuh-

rungen betreffend die mangelnde Patentfahigkeit und mangelnde Ausfuhrbarkeit
werde weiterhin auf den am 6. Mai 1997 eingereichten Einspruchsschriftsatz ver-

wiesen.

Die Einsprechende 3 beantragt,

die Beschwerde zuriickzuweisen sowie die Kosten des Verfahrens

den Beschwerdefuhrern aufzuerlegen.

Die Einsprechende 1 (D...) hat mit Eingabe vom 18. Juli 2002

mitgeteilt, dass sie an der mundlichen Verhandlung nicht teilnehmen werde. Die
Einsprechende 4 (Z... S.p.A.) hat mit Eingabe vom 25. Marz 2002

nochmals erklart, dass sie sich am weiteren Beschwerdeverfahren nicht mehr ak-
tiv beteiligen werde und einer eventuell angesetzten mindlichen Verhandlung
fernbleiben werde. Sie bitte jedoch um Zustellung aller weiteren Schriftsatze der
am Verfahren beteiligten Parteien und insbesondere des Beschlusses des Bun-

despatentgerichts.

Wegen weiterer Einzelheiten des schriftlichen Vorbringens wird auf den Aktenin-

halt verwiesen.
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Die Beschwerde der Patentinhaber ist zulassig; sie konnte jedoch nicht zum Erfolg

fihren.

1. Nach Hauptantrag gilt unverandert der erteilte Patentanspruch oben zitierten

Wortlauts. Der Patentanspruch gemal Hilfsantrag lautet:

Verwendung von reinem S-(+)-lbuprofen in geeigneten festen
pharmazeutischen Hilfsstoffen zur schnellen Erreichung einer aus-
reichend hohen Blutplasma- und Wirkortkonzentration bei der Be-

handlung humaner Schmerzen.

Die von den Einsprechenden geaulRerten Bedenken bezuglich ausreichender Of-
fenbarung und Klarheit der Patentanspriche gemald Haupt- und Hilfsantrag sowie
die Neuheit ihrer Gegenstande kdonnen im folgenden dahingestellt bleiben, weil
das Patent im Hinblick auf den druckschriftlich nachgewiesenen Stand der Technik
jedenfalls mangels erfinderischer Tatigkeit nicht bestandig ist. Es erlbrigt sich
auch der geltend gemachten mundlichen Offenbarung im Kolloquium des Batelle-

Instituts in Frankfurt am 29. Januar 1985 weiter nachzugehen.

2. Nach Auffassung der Patentinhaber liegt der Erfindung die objektive Aufgabe zu
Grunde, ein Praparat zu finden, welches eine schnellere Erreichung einer ausrei-
chend hohen Blutplasma- und Wirkortkonzentration des Ibuprofens und somit ei-
nen raschen Wirkeintritt gewahrleistet (siehe Eingabe der Patentinhaber vom
2. Oktober 2001 Ubergreifender Absatz S 1/2). Gelost wird diese Aufgabe durch
die Verwendung von reinem S-(+)-lbuprofen gemal den Patentansprichen nach
Haupt- und Hilfsantrag. Der fur die Losung dieser Aufgabe zustandige Durch-
schnittsfachmann ist als Pharmakologe oder Apotheker ausgebildet und besitzt Er-
fahrungen auf dem Gebiet der Entwicklung und Erprobung von neuen Arzneimit-

teln.
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3. Der Gegenstand des Patents beruht nicht auf einer erfinderischen Tatigkeit.

a) Der von den Anmeldern selbst eingerdaumte Stand der Technik stellt die erfinde-
rische Tatigkeit des Gegenstands gemal} gultigem Patentanspruch nach Haupt-

und Hilfsantrag in Frage.

Im angefochtenen Patent wird auf der Seite 2, Zeilen 21 bis 56 dargelegt, dass
Ibuprofen ein bekanntes und bewahrtes Mittel zur Behandlung humaner Schmer-
zen ist, das in der bisher angewendeten Form als Racemat vorliegt. Von den bei-
den Enantiomeren des |buprofens ist ausschlieBlich das S-(+)-lbuprofen fur die
pharmakologische Wirkung verantwortlich. Das unwirksame R-(-)-lbuprofen wird
im menschlichen Organismus relativ langsam in das wirksame S-(+)-Enantiomer

umgewandelt; vgl die im Patent zitierte Veroffentlichung

(9) E.J.D. Lee et al., Brit. J. clin. Pharmac. 19 (1985) 669 bis
674.

Bei Nagern ist eine vergleichbare Schmerzwirksamkeit fur das Racemat und die
beiden Enantiomeren beobachtet worden.

Bereits ausgehend von dem von den Anmeldern selbst eingeraumten Stand der
Technik muss fir den Gegenstand des gultigen Patentanspruchs nach Haupt- und
Hilfsantrag die erfinderische Tatigkeit in Frage gestellt werden. Es gehorte nam-
lich, wie dargelegt, am Anmeldetag des Streitpatents zum allgemeinen Fachwis-
sen, dass l|buprofen ein asymetrisches Kohlenstoffatom aufweist und daher in
Form des Racemats oder eines von zwei Enantiomeren vorliegen kann, wobei das

S-(+)-Ibuprofen fur die pharmakologische Wirkung verantwortlich ist.

Stellt sich die Aufgabe, ein Praparat zu finden, welches eine schnellere Erreichung
einer ausreichend hohen Blutplasma- und Wirkortkonzentration des Ibuprofens

und somit einen raschen Wirkeintritt gewahrleistet, so liegt es nahe, zunachst ein-
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mal, dh bevor man an die Synthese strukturell abgewandelter Produkte denkt, die
beiden Enantiomeren in isolierter Form herzustellen und zu testen, ob das eine
oder das andere von ihnen im gewiunschten Sinne aktiver ist als das Racemat.
Solche Versuche sind Ubliche Routine. Da im vorliegenden Fall Versuche mit den
Enantiomeren angesichts der bestehenden Aufgabe nahelagen, beruht das Auffin-
den der geltend gemachten Wirkung des S-(+)-lbuprofens, verglichen mit dem
Racemat, nicht auf erfinderischer Tatigkeit. Eine Uberlegene Wirkung kann nam-
lich dann keine erfinderische Tatigkeit begrinden, wenn sie sich aus naheliegen-
den Versuchen ergibt. Dies gilt insbesondere auch deshalb, weil im vorliegenden
Fall nur ein asymetrisches Kohlenstoffatom vorhanden ist und damit die Zahl der
in Frage kommenden Verbindungen Uberschaubar ist. Ebenso ist nicht erkennbar,
dass sich ein grundsatzlich anderes Wirkungsspektrum erschlossen hatte, das fur
den Fachmann nicht vorhersehbar war. In der Entscheidung der Technischen Be-
schwerdekammer T 296/87 Enantiomere / HOECHST (Abl EPA 1990, 195, 209)
wurde die erfinderische Tatigkeit sogar verneint, obwohl dort fir das Enantiomer
die vierfache Wirksamkeit nachgewiesen wurde. Im vorliegenden Fall wird aber
nicht einmal diese Wirkungssteigerung erreicht (Streitpatentschrift S 3 Z 26 bis
37). Dass beim Einsatz von geeigneten festen pharmazeutischen Hilfsstoffen ein
besonderer unvorhersehbarer Effekt auftritt wurde nicht geltend gemacht. Dartber
hinaus lassen es die vorliegenden Unterlagen offen, welche festen Hilfsstoffe fur
den patentgemalen Effekt geeignet sind. Somit beruht der Gegenstand des ange-
fochtenen Patents schon aus diesen Grinden nicht auf einer erfinderischen Tatig-
keit.

b) Nach Auffassung des Senats ist es zweifelhaft, ob der Gegenstand des gltigen
Patentanspruchs nach Haupt- oder Hilfsantrag die von den Patentinhabern formu-
lierte Aufgabe, insbesondere bezuglich des schnelleren Eintritts der Wirkung,

uberhaupt I6sen kann.
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Die nachveroffentlichte Druckschrift (7), deren Autoren zwei der Erfinder selbst
sind, belegt eindeutig, dass reines S-(+)-lbuprofen (Abb 5a) zumindest bei einem
menschlichen Probanden das Wirkungsmaximum deutlich spater erreicht als die
gleiche Menge S-(+)-Ibuprofen in Form des Racemats (Abb 5c¢). Es kann bei die-
sem Probanden auch nicht die Rede davon sein, dass irgendein Effekt mit weniger
als der halben Dosis des Racemats erreicht werden konnte (vgl Eingabe vom
2. Oktober 2001, S 2 Abs 2), weil die orale Gabe von 300 mg S-(+)-lbuprofen
praktisch zum gleichen Plasmaspiegel der wirksamen Komponente flhrt, wie die
Gabe von 600 mg Ibuprofen-Racemat. Somit kann zumindest bei diesem Proban-
den die dem Patent zu Grunde liegende Aufgabe allein mit den MaRnahmen ge-
mafl den gultigen Patentansprichen nach Haupt- oder Hilfsantrag nicht gelost

werden.

Die von den Patentinhabern eingereichte nachveroéffentlichte Publikation (8) kann
den geltend gemachten Effekt ebenfalls nicht belegen, weil bei Beachtung der an-
gegeben Fehlergrenzen die schnellere sowie die starkere Wirkung des S-(+)-1bu-
profens nach Tabelle 3 auf Seite 7 nicht signifikant ist. Losung und feste Darrei-
chungsform (Tablette) besitzen sogar die gleiche Bioverfugbarkeit ((8) S 7, re Sp,
1. Abs).

Das Beispiel 5 des angefochtenen Patents kann hier ebenfalls nicht weiterhelfen,
weil die Wirkung von 50 mg/kg S-(+)-Ibuprofen mit 50 mg/kg Ibuprofen-Racemat
verglichen wird. Dass die doppelte Menge an reinem S-(+)-Ibuprofen eine hohere
mittlere prozentuale Veranderung der Schwellspannung ergibt, als die Menge an
S-(+)-Ibuprofen im Racemat, kann den behaupteten Effekt weder fir den Gegen-
stand nach Hauptantrag noch nach Hilfsantrag (beschrankt auf die Verwendung in

festen pharmazeutischen Hilfsstoffen) belegen.

c) Der Senat ist der Uberzeugung, dass das von den Patentinhabern behauptete

Vorurteil im Stand der Technik nicht bestand.
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In der Druckschrift (1) wird der 1983 einem Fachmann zur Verfigung stehende
Kenntnisstand betreffend die metabolische chirale Inversion von 2-Arylpropionsau-
ren, ua bezuglich Ibuprofen (2-(4-Isobutylphenyl)-propionsaure), dargelegt; vgl Ab-
schnitte 3. und 10. auf den Seiten 696, linke Spalte, bis 698, linke Spalte, sowie
Seite 700, rechte Spalte, bis Seite 702, linke Spalte.

Aus diesen Erkenntnissen haben sich gemald Dokument (1) Seite 703, rechte
Spalte, 2. Absatz, vorletzter und letzter Satz, folgende Vorteile hinsichtlich der Ver-
wendung des S-(+)-Enantiomers von 2-Arylpropionsauren ergeben, wenn die In-
version des R-(-)- in das S-(+)-Enantiomer relativ langsam erfolgt. Danach wuirde
die Verwendung des S-(+)-Enantiomers eine Verminderung der zu verabreichen-
den Dosis, die Eliminierung der Veranderlichkeit der Inversion hinsichtlich Ge-
schwindigkeit und Ausmal} als Quelle einer Ungleichmafigkeit des therapeuti-
schen Ansprechverhaltens und eine Verminderung der Toxizitat aufgrund nicht-
stereospezifischer Mechanismen ermaoglichen. Dass sich dieser Absatz der Entge-
genhaltung (1) nur auf Naproxen bezieht, wie die Patentinhaber geltend machen,

schliel3t der Senat bei einer Wirdigung seines Gesamtzusammenhangs aus.

Da dem Fachmann gemal der in der Patentschrift zitierten Druckschrift (9) von
E. J. D. Lee et al., 1985, bekannt war, dass R-(-)-lbuprofen im Menschen relativ
langsam und unvollstandig in das S-(+)-lbuprofen umgewandelt wird, enthalt die
Druckschrift (1) eine unmittelbare Handlungsanweisung, an Stelle des Racemats

reines S-(+)-lbuprofen zur humanen Schmerzbehandlung zu verwenden.

Dies wird in der Druckschrift (2) bestatigt, welche im Jahr 1986 unbestritten vor
dem Anmeldetag des Streitpatents aber nach dem Erscheinen der in der Patent-
schrift zitierten Veréffentlichung (9) von Lee et al., 1985, der Offentlichkeit zugang-
lich gemacht wurde. Danach war es einem Fachmann bekannt, dass Coenzym-A-
Thioester von 2-Arylpropionsauren, die bei der Inversion des R-(-)- in das S-(+)-
Enantiomer entstehen, unter Bildung von Hybrid-Triglyceriden naturliche Fettsau-

ren in Triacylglycerolen ersetzen konnen. Es wird daher in der Druckschrift (2) bei
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Ratten untersucht, ob im Fall von Ibuprofen eine stereoselektive Aufnahme der
Hybrid-Triglyceride ins Fettgewebe erfolgt. Aus den Ergebnissen wird in der Dis-
kussion der Druckschrift (2) auf Seite 3404 rechte Spalte der Schluss gezogen,
dass durch die Verabreichung des aktiven S-Enantiomers die durch Verabrei-
chung des Racemats entstehenden Nachteile, namlich die Bildung von Hybrid-Tri-
glyceriden und deren Einlagerung ins Fettgewebe, vermieden werden konnen. ZB
werden toxische Effekte im zentralen Nervensystem auf die Anreicherung dieser
Stoffwechselprodukte im Gehirn zurltckgeflhrt. Somit kann der therapeutische In-
dex der untersuchten 2-Arylpropionsaure-Arzneimittel durch die Verwendung des
aktiven S-Enantiomers allein an Stelle des bisher verabreichten Racemats erhoht

werden.

Gemal jeder der Druckschriften (1) und (2) hat daher das behauptete Vorurteil ge-
genuber dem Uberlegenen pharmakologischen Potential von reinem S-(+)-lbupro-
fen bei der Behandlung humaner Schmerzen nicht bestanden. Vielmehr wird der
Gegenstand des angefochtenen Patents im Umfang des Haupt- und Hilfsantrags

auch durch diese Entgegenhaltungen nahegelegt.

d) Unabhangig von den oben dargelegten Zweifeln des Senats, ob der Gegen-
stand des gultigen Patentanspruchs nach Haupt- oder Hilfsantrag die von den Pa-
tentinhabern formulierte Aufgabe Uberhaupt I6st, kann das Merkmal der schnellen
Erreichung einer ausreichend hohen Blutplasma- und Wirkortkonzentration auch
deshalb nichts zur Abgrenzung des Gegenstands des Streitpatents von einem
"langsameren” Eintritt der Wirkung beitragen, weil die schnellere Erreichung der
analgetisch wirksamen Blutplasma- und Wirkortkonzentration, insbesondere im
Vergleich zum Racemat, aufgrund des Metabolismus im Menschen eine system-
immanente Konsequenz der Verwendung des S-(+)-Ibuprofens ware. Dass geeig-
nete feste pharmazeutische Hilfsstoffe einen besonderen unvorhersehbaren Effekt
bewirken, ist fur den Senat nicht ersichtlich und wurde von den Patentinhabern

auch nicht geltend gemacht. Die vorliegenden Unterlagen lassen zudem offen,
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welche festen Hilfsstoffe einen patentgemalien Effekt Gberhaupt bewirken konn-

ten.

Auf Grund des Offenbarungsgehaltes jeder der Druckschriften (1) und (2) war so-
mit - wie unter Punkt c) dargelegt - die Verwendung von S-(+)-lbuprofen zur huma-
nen Schmerzbehandlung zum fur die Beurteilung der Patentfahigkeit malfigebli-
chen Zeitpunkt einem Fachmann nahegelegt. Somit beruht der Gegenstand des
angefochtenen Patents im Umfang des Haupt- und Hilfsantrags nicht auf einer er-

finderischen Tatigkeit.

Nach alledem ist der Gegenstand des einzigen Patentanspruchs nach Haupt- und

Hilfsantrag nicht bestandig.

4. Fur eine Auferlegung der Kosten des Verfahrens aus Billigkeitsgrunden gemaf

dem Antrag der Einsprechenden 3 besteht kein Anlass.

Das widersprichliche Verhalten der Patentinhaber, in einem friiheren anderen
Verfahren den Inhalt der Entgegenhaltungen (3) bis (5) als der Offentlichkeit zu-
ganglich und damit neuheitsschadlich, im vorliegenden Verfahren aber als geheim
zu bezeichnen, gibt schon deshalb keinen Anlass hierzu, weil die Frage der Ge-
heimhaltung im Verfahren vor der Patentabteilung und in deren Beschluss keine

entscheidungserhebliche Rolle gespielt hat.

Die Einlegung der Beschwerde musste daher nicht als aussichtslos erscheinen

und kann schon deshalb auch nicht als mutwillig angesehen werden.

Die Frage, ob fur das Kolloquium vom 29. Januar 1985 eine - wenn auch still-
schweigende - Geheimhaltungspflicht bestand, ist erst nach Vorlage der Entge-
genhaltung (6) durch die Einsprechende 3 im Beschwerdeverfahren diskutiert wor-
den. Ersichtlich hat sie aber fir die Entscheidung des Senats keine Bedeutung er-

langt.
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Im Ubrigen kann die in einem friiheren anderen Verfahren geduferte Ansicht zB
auf einer falschen Einschatzung der Umstande beruhen, unter denen das Kollo-
quium abgehalten worden ist, und deshalb nicht Grund fur eine Kostenauferlegung

sein.

Daher kann auch in dem Verhalten der Patentinhaber, sich auf eine stillschwei-
gende Geheimhaltungsverpflichtung dieses Kolloquiums zu berufen, selbst wenn
sie in einem anderen friheren Verfahren dies anders beurteilt haben moégen, im
vorliegenden Fall eine Sorgfaltspflichtverletzung nicht gesehen werden, ebenso-
wenig wie unter dem Gesichtspunkt von Treu und Glauben, hier wegen eines "ve-
nire contra factum proprium" nicht von einer Unzulassigkeit der Beschwerde aus-

gegangen werden kann.

Dem Sachverhalt ist somit auch nicht zu entnehmen, dass die Weiterverfolgung
des Patents nach Erhebung der Einspruche sowie die Erhebung der Beschwerde
zu dem Zweck erfolgte, dem Beschwerdegegner, Einsprechende 3, Kosten zu ver-
ursachen.

Der Antrag der Einsprechenden 3 auf Kostenauferlegung war daher zurickzuwei-
sen.

Moser Harrer Proksch-Ledig Feuerlein
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