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第 一 次 审 查 意 见 通 知 书

1. 应申请人提出的实质审查请求，根据专利法第 35 条第 1 款的规定，国家知识产权局对上述发明专利申请

进行实质审查。�

根据专利法第 35 条第 2 款的规定，国家知识产权局决定自行对上述发明专利申请进行审查。�

2. 申请人要求以其在：

     �

  申请人已经提交了经原受理机构证明的第一次提出的在先申请文件的副本。

  申请人尚未提交经原受理机构证明的第一次提出的在先申请文件的副本，根据专利法第 30 条的规定视

为未要求优先权要求。

3. 经审查，申请人于     提交的修改文件，不符合专利法实施细则第 51 条第 1 款的规定，不予接受。

4.审查针对的申请文件：�

原始申请文件。 分案申请递交日提交的文件。 下列申请文件：

     

5. 本通知书是在未进行检索的情况下作出的。�

  本通知书是在进行了检索的情况下作出的。�

  本通知书引用下列对比文件(其编号在今后的审查过程中继续沿用)：
编号 文  件  号  或  名  称 公开日期

1
“头孢曲松钠杂质分析方法及致敏性研究”，邹谨霜，中国优秀硕士学位论
文全文数据库 电子期刊，医药卫生科技辑，2021 年第 8 期，第 E079-55 页。

2021-08-15

2

“Prevalence of antibiotic-resistant E. coli in broilers challenged with a 
multi-resistant E. coli strain and received ampicillin, an organic acid-based feed 

additive or a synbiotic preparation”，Nataliya Roth，等，Poult Sci，第 98 卷第 6
期，第 2598-2607 页。

2019-06-01

3
“注射用头孢曲松钠/舒巴坦钠(4:1)健康人体单次给药药动学研究”，王进，

等，中国抗生素杂志，第 32 卷第 3 期，第 172-177 页。
2007-03-25

6.审查的结论性意见：

关于说明书：�

申请的内容属于专利法第 5 条规定的不授予专利权的范围。�

说明书不符合专利法第 26 条第 3 款的规定。�
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说明书不符合专利法第 33 条的规定。

说明书的撰写不符合专利法实施细则第 17 条的规定。

     

关于权利要求书：�   

权利要求     不符合专利法第 2 条第 2 款的规定。

权利要求     不符合专利法第 9 条第 1 款的规定。

权利要求 4-8 不具备专利法第 22 条第 2 款规定的新颖性。�

权利要求 1-3、9 不具备专利法第 22 条第 3 款规定的创造性。�

权利要求     不具备专利法第 22 条第 4 款规定的实用性。�

权利要求     属于专利法第 25 条规定的不授予专利权的范围。 

权利要求     不符合专利法第 26 条第 4 款的规定。

权利要求     不符合专利法第 31 条第 1 款的规定。

权利要求     不符合专利法第 33 条的规定。

权利要求     不符合专利法实施细则第 19 条的规定。

权利要求     不符合专利法实施细则第 20 条的规定。

权利要求     不符合专利法实施细则第 21 条的规定。

权利要求     不符合专利法实施细则第 22 条的规定。

     

申请不符合专利法第 26 条第 5 款或者实施细则第 26 条的规定。

申请不符合专利法第 19 条第 1 款的规定。

分案申请不符合专利法实施细则第 43 条第 1 款的规定。

上述结论性意见的具体分析见本通知书的正文部分。�

7.基于上述结论性意见，审查员认为：�

申请人应当按照通知书正文部分提出的要求，对申请文件进行修改。�

申请人应当在意见陈述书中论述其专利申请可以被授予专利权的理由，并对通知书正文部分中指出的不符

合规定之处进行修改，否则将不能授予专利权。

专利申请中没有可以被授予专利权的实质性内容，如果申请人没有陈述理由或者陈述理由不充分，其申请

将被驳回。

     

8.申请人应注意下列事项：�

(1) 根据专利法第 37 条的规定，申请人应在收到本通知书之日起的 4 个月内陈述意见，如果申请人无正

当理由逾期不答复，其申请被视为撤回。

(2) 申请人对其申请的修改应当符合专利法第 33 条的规定，不得超出原说明书和权利要求书记载的范围，

同时申请人对专利申请文件进行的修改应当符合专利法实施细则第 51 条第 3 款的规定，按照本通知书的要求

进行修改。

(3) 申请人的意见陈述书和/或修改文本应邮寄或递交国家知识产权局专利局受理处，凡未邮寄或递交给

受理处的文件不具备法律效力。

(4) 未经预约，申请人和/或代理师不得前来国家知识产权局专利局与审查员举行会晤。�

(5) 对进入实质审查阶段的发明专利申请，在第一次审查意见通知书答复期限届满前（已提交答复意见的

除外），主动申请撤回的，可以请求退还 50%的专利申请实质审查费。

9.本通知书正文部分共有 4 页，并附有下述附件：

引用的对比文件的复印件共 3 份 20 页。

     

审查员：夏伯姗 联系电话：028-62968692 审查部门：专利审查协作四川中心
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第 一 次 审 查 意 见 通 知 书

申请号:2021110241146

本申请涉及肉桂醛联合头孢曲松钠的应用。经审查，现提出如下审查意见。

一、权利要求 4-8 不具备专利法第二十二条第二款所规定的新颖性

1、权利要求 4 请求保护一种复方药物。对比文件 1（“头孢曲松钠杂质分析方法及致敏性研究”，邹谨霜，

中国优秀硕士学位论文全文数据库 电子期刊，医药卫生科技辑，2021 年第 8 期，第 E079-55 页，2021 年 8

月 15 日）公开了：

“阳性对照与样品溶液：称取肉桂醛、各批号注射用头孢曲松钠适量，加溶剂溶解，制成浓度各为 100 

mM·L-1 的阳性对照溶液，注射用头孢曲松钠样品溶液；……（参见第 42 页最后 1 段）。”

可见，对比文件 1 已公开了一种包含肉桂醛和头孢曲松钠的复方药物。因此，权利要求 4 所要求保护的

技术方案已被对比文件 1 公开，且两者属于相同的技术领域，可解决相同技术问题，并能产生相同的技术效

果，该权利要求 4 所要求保护的技术方案不具备专利法第二十二条第二款规定的新颖性。

2、权利要求 5-8 直接或间接地引用权利要求 4，进一步限定了所述肉桂醛和头孢曲松钠的独立/组合给

药方式与给药剂量。然而，具体的给药方式、给药剂量与医生的治疗方案相关，不会改变复方药物的实质，

即不会对已知的复方药物产生进一步的限定作用。因此，在其引用的在先权利要求不具备新颖性的情况下，

该从属权利要求 5-8 也不具备专利法第二十二条第二款规定的新颖性。

二、权利要求 1-3、9 不具备专利法第二十二条第三款所规定的创造性

1、权利要求 1 请求保护肉桂醛联合头孢曲松钠在制备防治耐药细菌感染的药物上的应用。对比文件 2

（“Prevalence of antibiotic-resistant E. coli in broilers challenged with a multi-resistant E. coli strain and received 

ampicillin, an organic acid-based feed additive or a synbiotic preparation”，Nataliya Roth，等，Poult Sci，第 98 卷

第 6 期，第 2598-2607 页，2019 年 6 月 1 日）公开了：

“本研究将 2000 只 Ross 708 肉鸡随机分为 5 组，每组 8 个重复，阴性对照组是唯一不接受禽致病性大肠

杆菌攻击的组，而所有其他 4 组接受对氨苄青霉素、头孢氨苄第二组作为攻击对照，第三组通过水接受抗生

素氨苄青霉素 5 天。第四组接受基于有机酸和肉桂醛的饲料添加剂，第五组通过饲料和水接受合生元制剂。

在试验的第 17 天和第 38 天，从 40 个围栏中的每一个的 3 只鸡获得盲肠样品，并测定大肠杆菌计数和抗生素

耐药大肠杆菌的丰度。

用禽致病性大肠杆菌菌株口服攻击对生长性能没有影响，各组之间的生长性能也没有显著差异。在试验

的第 38 天，补充有合生元的组中的总大肠杆菌计数低于激发对照组 (P<0.05)。抗生素给药 5 天后，对氨苄青

霉素、阿莫西林-克拉维酸、头孢西丁和头孢曲松具有耐药性的大肠杆菌的丰度显著增加；在接受补充有有机

酸和肉桂醛基饲料添加剂或合生元的饲料的组中，观察到抗生素耐药大肠杆菌的丰度没有增加。此外，与抗
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生素组相比，饲料添加剂组的头孢曲松最小抑菌浓度较低，证明了测试的饲料添加剂对耐药大肠杆菌流行的

影响。另外，合生元组的头孢曲松最小抑菌浓度值低于抗生素组。

动物、住房和治疗

……第四组接受由 20%甲酸、10%乙酸和 5%丙酸以及 2.5%肉桂醛(Biotronic® Top3; BIOMIN Holding 

GmbH, Austria)组成的饲料 FA。……

抗生素敏感性测试

使用自动国家抗生素耐药性监测系统(NARMS，Sensitre®公司，美国）来确定 240 个样品中每一个来自

无抗生素培养基的随机 3 个大肠杆菌分离株的抗生素耐药水平的最小抑制浓度（MICs）；对 720 株大肠埃希

菌进行了氨苄西林、阿莫西林-克拉维酸、阿奇霉素、头孢西丁、头孢曲松、氯霉素、环丙沙星、庆大霉素、

美罗培南、萘啶酸、链霉素、磺胺异噁唑、四环素和甲氧苄啶-磺胺甲噁唑的 MICs 测定。

抗生素敏感性测试结果

平均 MIC 结果和表示为 log2 值的相应标准偏差示于表 4 中，并且统计评估示于表 5 中。

表 4. 测试抗生素的平均最小抑菌浓度（MICs）和相应的标准偏差(±SD)，显示为 log2 值。

（参见第 2598 页摘要，第 2599 页右栏第 3 段倒数第 1-5 行，第 2600 页右栏最后 1 段，第 2603 页右栏

第 2 段，第 2604 页表 4）。”

可见，对比文件 2 已公开了含有肉桂醛的饲料添加剂饲喂鸡后可增强头孢曲松对于鸡盲肠中耐药大肠杆

菌的抑菌效果。

权利要求 1 请求保护的技术方案与对比文件 2 公开的内容相比，其区别技术特征是：限定了将肉桂醛、

头孢曲松钠应用于制备防治耐药细菌感染的药物。基于上述区别技术特征，权利要求 1 实际解决的技术问题



国 家 知 识 产 权 局

        
210401      纸件申请，回函请寄：100088 北京市海淀区蓟门桥西土城路 6 号  国家知识产权局专利局受理处收
2022.10     电子申请，应当通过电子专利申请系统以电子文件形式提交相关文件。除另有规定外，以纸件等其他形式提交的
            文件视为未提交。

是：扩展肉桂醛联合头孢曲松钠在防治耐药细菌感染的制药用途。

针对该区别技术特征，本领域技术人员知晓，头孢曲松钠为头孢曲松的钠盐，头孢曲松以其钠盐给药为

本领域的常见做法，而将具有协同作用的两种药物联合制药同样为本领域的常见做法；那么，在对比文件 2

已公开了所述含有肉桂醛的饲料添加剂可增强头孢曲松对于耐药大肠杆菌的抑菌效果的基础上结合上述本领

域普通技术知识，本领域技术人员有动机通过常规药理实验验证所述肉桂醛联合头孢曲松钠对于耐药细菌感

染的防治效果，进而可以选择采用上述常见做法将两者联合应用于制备防治耐药细菌感染的药物。

综上，在对比文件 2 的基础上结合本领域普通技术知识获得权利要求 1 所要求保护的技术方案，对于本

领域技术人员而言是显而易见的，该权利要求 1 不具备突出的实质性特点和显著的进步，不具备专利法第二

十二条第三款所规定的创造性。

2、权利要求 2-3 引用在先权利要求，进一步限定了所述耐药细菌类型。对此，首先，对比文件 2 已公开

了所述耐药细菌为大肠杆菌。其次，本领域技术人员知晓，头孢曲松钠是本领域治疗肠炎沙门氏菌感染的常

用药物，其对于肺炎克雷柏菌等革兰阴性杆菌具有高度抗菌活性（参见“实用药物指南”，刘锡钧，主编，

第 23 页，人民军医出版社，2000 年 10 月 31 日；参见“临床实用新药手册 第 2 版”，徐济民，等编著，第 11

页，上海科学技术出版社，2002 年 2 月 28 日）；而所述大肠杆菌、肠炎沙门氏菌、肺炎克雷柏菌与鲍曼不动

杆菌均为本领域的常见耐药细菌类型（参见“小儿腹泻诊疗手册”，刁玉巧，等编著，第 118、124 页，人民

军医出版社，2013 年 4 月 30 日）。

同时，对比文件 3（“注射用头孢曲松钠/舒巴坦钠(4:1)健康人体单次给药药动学研究”，王进，等，中国

抗生素杂志，第 32 卷第 3 期，第 172-177 页，2007 年 3 月 25 日）公开了：

“重庆药友制药有限责任公司和重庆渝友医药有限公司联合研制,将头孢曲松与β-内酰胺酶抑制剂-舒

巴坦按 4∶1 比例结合制成新型广谱复合型抗生素。体外抗菌试验结果显示[5],本复合制剂具有广谱的抗菌作

用,对所测试的 230 株临床分离产酶致病菌,包括金葡菌、表葡菌、嗜血流感菌,化脓性链球菌、肺炎链球菌、

肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌的抗菌活性显著优于单用头孢曲松钠（参见第 176 页左栏最后 1

段）。”

可见，对比文件 3 已教导了头孢曲松可与增效剂联用可增强其对于耐药细菌鲍曼不动杆菌的抑制活性。

那么，在对比文件 2 的基础上结合对比文件 3 的教导与上述本领域普通技术知识，为了扩展肉桂醛联合头孢

曲松钠对于更多耐药细菌感染的防治活性，本领域技术人员可以参考现有技术通过常规药理实验验证所述肉

桂醛联合头孢曲松钠对于多重耐药肠炎沙门氏菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌等耐药细菌感染的防治效果，

进而可以选择将两者联合应用于制备防治上述耐药细菌感染的药物。因此，在其引用的权利要求不具备创造

性的情况下，该从属权利要求 2-3 也不具备专利法第二十二条第三款规定的创造性。

3、权利要求 9 请求保护肉桂醛作为头孢曲松钠的增效剂在制备防治肠炎沙门氏菌感染的药物上的应用。



国 家 知 识 产 权 局

        
210401      纸件申请，回函请寄：100088 北京市海淀区蓟门桥西土城路 6 号  国家知识产权局专利局受理处收
2022.10     电子申请，应当通过电子专利申请系统以电子文件形式提交相关文件。除另有规定外，以纸件等其他形式提交的
            文件视为未提交。

对比文件 2 公开的内容如上，可见对比文件 2 已公开了含有肉桂醛的饲料添加剂饲喂鸡后可增强头孢曲松对

于鸡盲肠中耐药大肠杆菌的抑菌效果。同时，基于上述相同理由，本领域技术人员知晓，头孢曲松以其钠盐

给药为本领域的常见做法，头孢曲松钠是本领域治疗肠炎沙门氏菌感染的常用药物（参见“实用药物指南”，

刘锡钧，主编，第 23 页，人民军医出版社，2000 年 10 月 31 日）；在此情况下，为了扩展肉桂醛联合头孢曲

松钠对于更多耐药细菌感染的防治活性，本领域技术人员有动机通过常规药理实验验证所述肉桂醛作为头孢

曲松钠的增效剂对于肠炎沙门氏菌的防治效果，进而可以选择将二者应用于制备防治肠炎沙门氏菌感染的药

物。综上，在对比文件 2 的基础上结合本领域普通技术知识获得权利要求 9 所要求保护的技术方案，对于本

领域技术人员而言是显而易见的，该权利要求 9 不具备突出的实质性特点和显著的进步，不具备专利法第二

十二条第三款所规定的创造性。

基于上述理由，本申请的权利要求都不具备专利法规定的新颖性/创造性，同时说明书中也没有记载其他

任何可以授予专利权的实质性内容，因而即使申请人对权利要求进行重新组合和／或根据说明书记载的内容

作进一步的限定，本申请也不具备被授予专利权的前景。
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