Industria y Comercio

SUPERINTENDENCHA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

REsoLUCION NO: 78862
Por la cual se deniega una patente de invencién

Rad. PCT/09-149835

El SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en gjercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral 26
del articulo 3° del Decreto 4886 de 2011,y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 31 de
diciembre de 2009, con el N° 09-149835-00000-0000, por la sociedad UCB PHARMA
S.A, entré a fase nacional la solicitud de patente de invencion titulada “DERIVADOS
DE TIAZOL FUSIONADOS COMO INHIBIDORES DE QUINASA", que corresponde a
la solicitud internacional PCT/GB2008/02194 del 24 de junio de 2008.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicade en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 627 del 20 de abril de 2011, sin que se hubieran presentado
oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 15167 y notificado
por fijacién en lista el 28 de agosto de 2012 se requirié a la solicitante en los términos
del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, para que
presentara respuesta a las observaciones de caracter técnico visibles a folios 107 a
110 del cuaderno administrativo, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de
los requisitos establecidos por esta Decisidn, para la concesion de la patente.

CUARTO: Que la solicitante mediante escrito radicado bajo el N° 09-148835-00006-
0000 del 20 de noviembre de 2012, respondid oportunamente el requerimiento
formulado, y presenté nuevas reivindicaciones 1 a 11 (Fls. 120 y 121) que reemplazan
las originalmente presentadas, atendiendo de esta manera las observaciones
efectuadas en el examen de fondo. Se acepté el nuevo capitulo reivindicatorio
presentado, comoquiera que se ajusta a las prescripciones contenidas en el articulo 34
de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisién 486 expedida
por la Comisién de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes
para las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la
tecnofogia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de
aplicacion industrial.”

SEXTO: Que las reivindicaciones 1 a 11 contenidas en los folios 120 y 121, no
cumplen con el requisito de nivel inventivo. Lo anterior, de acuerdo con las siguientes
consideraciones:

6.1. Objeto de la invencién
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El objeto de la invencién consiste en la necesidad de suministrar compuestos dtiles
como inhibidores selectivos de PI3 quinasa. Para resolver este problema técnico la
solicitud en estudio proporciona un compuesto de la formula ()) sus sales y
composiciones que lo contienen.

6.2. Determinacién del estado de la técnica

El estado de la técnica se determind con base en la fecha de presentacion de la
solicitud de prioridad invocada, es decir, el 26 de Junio de 2007.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontraron los
siguientes documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

Fecha de
N° Documento Titulo Publicacién

. " Noviembre 2 del
D1 | WO2006114606 Fused Thiazole derivatives as

kinase inhibitors 2006
: Foye’s principles of Medicinal | 2002
i Hibro Chemistry

D1', ensefia el compuesto derivado de tiazol fusionado con actividad como
inhibidores de quinasa de formula (1), sus sale y composiciones que lo contienen.

D22 se refiere al bioisosterismo como herramienta para la modificacion de
compuestos.

6.3. Nivel Inventivo.

Segun lo dispuesto en el articulo 18 de la Decision 486 “Se considerard que una
invencion tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada
en la materia técnica correspondiente, esa invencién no hubiese resultado obvia ni
se hubiese derivado de manera evidente del estado de fa técnica”.

1http:/worldwide .espacenet.com/publicationDetails/biblio?
DB=EPODQC&II=0&ND=3&adjacent=true&locale=en_EP&FT=D&date=20061102&CC=WO&NR=
2006114606A1&KC=A1 .

2 Foyer's principles of Medicinal Chemistry sixth Edition Thomas L. LEMKE, M David A. WILLIAMS,
Victoria F.ROCHE, S. William Zito; Classical Bicisosteres, Pag. 50, 2002, (pags. Portada y 49, Fls. 111y
112).
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En el presente caso, !os compuestos reclamados en la solicitud no tienen nivel
inventivo, teniendo en cuenta que la reivindicacion 1 se refiere a: “Un compuesto de
formula (1)..." (Fl. 120).

La tabla siguiente presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas
esenciales de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacién 1, y las
reveladas en el documento D1, que representa el estado de la técnica:

TABLA 1
Cat scteristicas esendales DA 02
n:\_\ 4 A F'\.g Cup\ﬁ’“\ o
: W=t : | ,,/\J\
e u—f é'@‘ﬁ' " ] U L] (\ = a_ﬁ_m
] N B R"N\) o
] m 1d.2
Ri=H, alquiloC1-3 mfu.cm.mcm.cm-m-q-ls R1=H, alquileC1-4
o=, -CHa g; H,-CH3;R2’= H,-CH3; R2= H,- | H
= CH3,-DCH3,-CF3, fonmulas fa.1a - | H
= M, -CH3,-0CHJ,-CF3 h lkﬂ 30511 y12)
H.4, 8, 8.8, 1d.10, H.12, 1434,
CH F, . W18, .18, H20, W22, ld24;
,H donde Ares ®nilo sustivido por
({‘ alquilos fluorados dikrentes del —
Rb=3lquilo fuorado s -CF3 (pigs. 21,23 3
i y24)
{Rd=alquia, alquile Auorade
n=0,12 n=0,12

Como se dijo anteriormente el documento D1 constituye el estado de la técnica cercano
a la invencion definida en la reivindicacién 1, el cual da a conocer el compuesto de
formula IIE (pag.31) sus sales, solvatos y enantibmeros (pags.2, 5 y 6); ademas de sus
composiciones farmacéuticas (reivindicacion 16, pag.140).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1 y los compuestos del
documento D1 consiste en que se incluye un 4&tomo de N en el anillo de ciclohexanona
para formar la piperidinona y en los significados de los sustituyentes R25 y R23.

No obstante estas diferencias no se observa un efecto sorprendente porque en la
descripcion de la presente solicitud se observan resultados de un ensayo para la
inhibicidon de la actividad de PI3Ka y/o PI3K(B, y/o PI3Ky y/o PI3K3d humanas, con
valores de IC50 de 50puM o mejores (pag.18, Fl.24), que al ser comparados con los
valores obtenidos a través del ensayo para determinar la misma actividad de PI3Ka y/o
PI3KB y/o PI3Ky y/o PI3KJ, divulgado en D1 (enzyme inhibition assays pag.40) se
comprueba que son iguales y adicionalmente no se evidencia que el compuesto sea un
inhibidor selectivo y potente de las enzimas PI3K, por lo tanto no existe un efecto
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tecnico inesperado.

Por tanto, el Problema Teécnico Objetivo consiste en ¢coémo modificar el compuesto
segiun D1, para logar un compuesto alternative con la misma actividad que el
conocido?.

No obstante, D2 muestra que es posible cambiar un grupo -CH2- por un grupo —NH-
(tabla 2.8, pag.49) con la expectativa de mantener la misma actividad en el compuesto
reivindicado.

En consecuencia, la reivindicacion es obvia, porque la persona del oficio normalmente
versada en la materia enfrentada al problema de “¢ cdmo modificar el compuesto segun
D1, para logar un compuesto alternativo con la misma actividad gue el conocido?”,
incluiria el grupo —NH- equivalente a -CH2-, que se revela en D2 en el compuesto que
se ensefia en D1, logrando de esta forma el compuesto reivindicado.Por lo cual el
compuesto de la Reivindicacion 1 carece de Nivel Inventivo.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 a 9 y 11 no mencionan caracteristicas
que las hagan inventivas, tampoco tienen nivel inventivo.

Es oportuno aclarar que, el documento D2 revela la equivalencia de los grupos -CH2- y
—NH- adn en un ciclo®, con la expectativa de mantener la misma actividad ya conocida
por compuestos similares del estado de la técnica.

En referencia al argumento de |a solicitante, segln el cual las diferencias de la solicitud
frente al compueste de D1 (formula IIE} se obtiene un compuesto inhibidor selectivo y
potente de las enzimas PI3K, se aclara que en la descripcidn no existe evidencia de 1o
afirmado por el solicitante y que por el contrario l¢ consignado en dicha descripcién son
resultados de un ensayo de la actividad de PI3Ka y/o PI3KB, y/o PI3Ky y/o PI3Kd
humanas, con valores de IC50 de 50uM o mejores (pag.18, Fl.24), iguales a los ya
conocidos en D1 (pag.40).De manera que el nivel de actividad de los compuestos de la
solicitud estudiada no es sorprendente para la persona normalmente conocedora de la
materia, a la luz de lo ensefiado en el arte previo citado antes.

En conclusion, teniendo en cuenta que los argumentos de la solicitante no desvirtian
de manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentada, el Superintendente
de Industria y Comercio,

RESUELVE:

ARTICULO PRIMEROQ: Denegar la patente de invencién a la creacién titulada

3 Universidad federal do Rio de Janeiro Instituto de Quimica Organica p6s-graduacao em quimica
orgénica seminario de mestrado Bioisosterisme: uma estrgégia de modificacao molecular para a
otmizacao de um composto-prototipo, Ana paula Cunha Rodrigues maio 2006 (Fils.122-136).
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"DERIVADOS DE TIAZOL FUSIONADOS COMO INHIBIDORES DE QUINASA”,

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucién a la sociedad
UCB PHARMA S.A, entregandole copia de la misma y advirtiéndole que contra ella
procede el recurso de reposicion, ante el Superintendente de Industria y Comercio, el

cual podré ser interpuesto en el momento de la notificacién o dentro de los cinco 5 dias
habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., el 20 Dic 2012

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED TILLO

Doctor

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO
jcadena@bc.com.co;
notificaciones@bc.com

Elabord: Lyna Del Carmen Mordecay Dunoyer ©
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