Industria y Comercio
SUPERINTENDENC!A

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RESOLUCION NO: 14698
Por fa cual se deniega una patente de invencién

Rad.PCT/09-149222

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en el articulo 3, numeral 26, del
Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 30 de diciembre de 2009,
con el N°, 09-149222-00000-0000, por la sociedad Otsuka Pharmaceutica! Co., Limited, entré a
fase nacional la solicitud de patente de invencion titulada "MICROESFERAS CON ESTRUCTURA
DE MEDULA/CORAZA", que corresponde a la solicitud internacional PCT/JP2008/060919 del 9 de
junio de 2008.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la Propiedad Industrial
N° 627 del 20 de abril de 2011, habiéndose presentado oposicién por parte de la sociedad
Lafrancol S.A., oposicién que una vez fue estudiada por el Despacho, desvirtud la patentabilidad
del objeto en estudio como se analizara mas adelante.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N°. 17367 y notificado por fijacion
en lista el 2 de octubre de 2012 se requirio a la solicitante en los términos del articulo 45 de la
Decisién 486 de la Comision de la Comunidad Andina, para que presentara respuesta a las
observaciones de caracter técnico visibles a folios 148 a 153 del cuadernc administrativo,
relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos establecidos por esta Decision,
para la concesidn de la patente.

CUARTO: Que la solicitante mediante escrito radicado bajo el N°. 09-149222-00010-0000 del 21
de diciembre de 2012, respondid oportunamente el requerimiento formulado, y presentd nuevas
reivindicaciones 1 a 14 (FIs. 193 a 195) que remplazan las originalmente presentadas, atendiendo de
esta manera las observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se aceptd 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 Decision 486 expedida por la
Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes para las
invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos fos campos de fa tecnologia, siempre
que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacién industrial.

SEXTO: Que las reivindicaciones 1 a 14 contenidas en los folios 193 a 195, no cumplen con el
requisito de nivel inventivo. Lo anterior, de acuerdo con las siguientes consideraciones:
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6.1. Oposicién presentada

La sociedad opositora afirma que las reivindicaciones de la solicitud presentada no sélo estan
referidas a una composicion farmacolégica o a un método de fabricacién, sino también hacen
alusion a un método de tratamiento, y por lo tanto no es patentable segun la legislacion.
Igualmente, menciona que la solicitud no es novedosa a la luz de los documentos WO2005016262
(que revela una formulacién para inyeccion que contiene microesferas de un activo que puede ser
aripiprazol con un polimero polilactida), US2004247870 (que da a conocer una matriz de
droga/polimero y un método que consta de disolver la droga (que puede ser aripiprazol) y el
polimero en un solvente y luego secar el solvente para formar la matriz) y EP0669128 (que
menciona una microesfera de droga/polimero y un método que consta de disolver un antipsicotico
y el polimero en un solvente, agregar agua para formar una emulsién o/w y luego secar el solvente
para formar la matriz).

Frente a tales argumentos, la solicitante sostiene que la composicion de la solicitud difiere de fa
composicion que da a conocer el documento WO2005016262 en que consiste de microesferas
que tienen una estructura de nicleo / cubierta y sostiene que este documento no ensefia una
estructura de nacleo / cubierta en la que el nicleo contenga aripiprazole y la cubierta un polimero
biocompatible. Ademas la solicitante menciona que el documento US2004247870 da a conocer
una matriz de agente activo / polimero bic-compatible pero difiere de esta solicitud porque no
ensefia una estructura de nucleo / cubierta en la que el nlcleo contenga aripiprazole y la cubierta
un polimero biocompatible y la solicitante también afirma que el proceso que da a conocer este
documento es diferente del proceso de la solicitud porque solo comprende disolver un polimero y
un agente activo en un solvente, secar y pulverizar; asi como no proporciona una compaosicion de
liberacion sostenida. De la misma manera la solicitante argumenta que el método para preparar la
microesfera de agente activo/polimero que se da a conocer en el documento EP0669128
mediante remocién de solvente por el "método de secado en agua” a partir de una emulsion tipo
O/W que contiene el agente activo y el polimero difiere de las microesferas de esta solicitud que
tienen una estructura de nicleo / cubierta. Sin embargo la solicitante modifica el capitulo
reivindicatorio en el cual, de otro lado, no se observan reivindicaciones relacionadas con un
método de tratamiento.

Esta Entidad observa que los documentos citados por la sociedad opositora aunque revelan
microparticulas que contienen un compuesto activo que puede ser un antipsicotico y un polimero,
no mencionan expresamente microesferas que contienen aripiprazol y un polimero biodegradable,
por lo cual no anulan la novedad de esta solicitud. Pero, como se explica mas adelante, esta
solicitud es obvia a la vista de los documentos mencionados y por tanto no tiene nivel inventivo,

De acuerdo con lo expuesto, los documentos US2004247870 y EP0669128 presentados por la
sociedad opositora permiten desvirtuar la patentabilidad del nuevo capitulo reivindicatorio
aportado, por lo cual se tomaréan en consideracion para el examen de esta solicitud.
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6.2, Objeto de la invencién

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de proporcionar una composicién
de aripiprazol de liberacién prolongada, para solucionarlo se proporcionan microesferas que tienen
una estructura de ntcleo / cubierta, forma esférica en la que (a) el nicleo comprende aripiprazol
en estado solido y (b) fa cubierta recubre toda o la mayor parte de la superficie del nicleo y la
cubierta comprende un polimero biodegradable. Y el método para su preparacion,

6.3. Determinacion del estado de la técnica

El estado de ia técnica se determiné con base en la fecha de presentacion de fa solicitud de
prioridad invocada, es decir el 25 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:

item Documento | Titulo Fecha de Publicacion

D1 US2004247870 Method of preparing s.ustained release 9/Diciembre/2004

) N microparticles
Sustained-release microsphere containing
D2 EP0669128 antipsychotic and process for producing the
same

30/Agosto/1995

El documento D1 divulga un método para preparar una composicion inyectable de microparticulas
para la liberacién sostenida de un agente biolégicamente activo. Las microparticulas incluyen un
polimero biocompatible (Parr. {0102] y Ejs. 5 a 7) y un agente hiolégicamente activo. El aripiprazol
puede ser uno de los compuestos activos (Parrs. [0012], [0033], [0066] y reivindicacién 40). El
documento D1 también da a conocer un procedimiento mejorado para la preparaciéon de
microparticulas, en el que las caracteristicas fisicas de las microparticulas, por ejemplo, la
morfologia, densidad y tamafio, son independientes del proceso utilizado para preparar la matriz
polimero / farmaco (Parrs. [0007) a [0010], Ejs., y reivindicaciones).

El documento D2? divulga una microesfera de liberacion sostenida producida mediante
recubrimiento un antipsicético hidréfobo tal como bromperidol o haloperidol, en una base que
comprende un polimero biocompatible tal como acido polilactico o un copolimero acido lactico /
acido glicolico. El documento D2 también ensefia que se puede presentar un efecto farmacolégico
deseado, donde una administracion a largo plazo es necesaria, mediante la inyeccién de una
dosis cada 1 a 8 semanas en lugar de cada dia. Y como resultado de ello se puede esperar una
mejora notable en el cumplimiento durante la terapia de mantenimiento (resumen, Ejs. y
reivindicaciones).

1nttp./fwarldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=US&NR=2004247870&KC=&FT=E&locale=en_EP
2http.fiworldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=EP&NR=06691288&KC=&F T=E&locale=en_EP
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6.4. Nivel Inventivo

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

En el presente caso, las microesferas reclamadas en la solicitud no tienen nivel inventivo,
teniendo en cuenta que la reivindicacion 1 se refiere a: “Microesferas que tienen una estructura de
nucleo / cubierta y una forma esférica, que comprenden: (a) un niicleo que contiene aripiprazol en
estado solido; y (b) una cubierta que recubre toda o la mayor parte de la superficie del nucleo,
dicha cubierta que comprende un polimero biodegradable” (F1. 193).

La tabla siguiente presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas esenciales de la
solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacién 1, y las reveladas en los documentos D1 y
D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla 1l
Caracteristicas esenciales D1 D2 ]
Reiv 1 ‘J
Microesferas Microparticulas Microesferas o
(reivindicacién 1) (reivindicacion 1)
NGcleo - T Nocleo Nicleo o
Aripiprazol Aripiprazol Antipsicotico
(Parr. [0033] y [0036])) (Col. 8, linea 42 y reivindicacién 1)
Cubierta Cubierta Cubierta i
{Recubre todo o mayor parte del {Recubre todo o mayor parte del (Recubre todo 0 mayor parte del
niclen) nicleo) niclec)
Polimero biodegradable Polimero biodegradable de Polimero histocompatible de
Ac. polilctico Ac. polilactico
Ac. L4ctico — 4c. glicdlico Ac. Léctico - ac. glicélico ‘
(Pérr. [0033) y {0036]} (reivindicaciones 1y 7) )_]

El documento D2, considerado el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en la
reivindicacién 1, divulga microesferas que tienen una estructura de nicleo/cubierta donde (a) el
nucleo comprende un antipsicético en estado sélido (Col. 8, linea 42 y reivindicacién 1) y (b) la
cubierta recubre toda o la mayor parte de la superficie del nicleo, y la cubierta comprende un
polimero histocompatible que es biodegradable (reivindicacion 7) y son aptas para la elaboracion
de composiciones de liberacion prolongada (Co! 3, linea 9). Adicionalmente el documento da a
conocer el método de preparacidn (Col. 4, lineas 10 a 20).
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La diferencia entre las microesferas, definidas en la reivindicacion 1, y las microesferas del
documento D2 consiste en que contienen especificamente el antipsicético aripiprazol.

No hay evidencia de que el incluir especificamente el aripiprazol proporcione microesferas con
algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaban las microesferas del documento D2,
puesto que las microesferas del documento D2 ya son aptas para la elaboracion de
composiciones de liberacién prolongada.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede formular
.asi: como modificar las microesferas conocidas en el documentc D2 para proporcionar
microesferas alternativas, aptas para ia elaboracion de composiciones antipsicéticas de liberacion
prolongada.

El documento D1 divulga microparticulas que contienen especificamente el antipsicético
aripiprazol, aptas para la elaboracion de composiciones de liberacion prolongada. La
microparticulas tienen un nlcleo que contiene el antipsicético aripiprazol (Parrs. [0033] y [0036]) v
una cubierta que recubre todo o mayor parte del nicleo, que estd hecha con un polimero
biodegradable de acido polilactico o de 4cido lactico — acido glicblico (Parrs. [0033) y [0036)).

En consecuencia, teniendo en cuenta que las microesferas reivindicadas no proporcionan algin
efecto técnico sorprendente, la persona versada en la materia incluiria el antipsicético aripiprazol
que contienen las microparticulas del documento D1 dentro de las microesferas del documento
D2, como uno de los compuestos activos, logrando de esta manera y sin necesidad de esfuerzo
inventivo, las microesferas reivindicadas. Por lo cual la reivindicacién 1 de la solicitud se considera
obvia y, en consecuencia, no tiene nivel inventivo.

Dado gue las reivindicaciones dependientes 2 a 7 no presentan alguna caracteristica adicional que
conceda nivel inventivo al objeto de la reivindicacién independiente, se considera que tampoco
tienen nivel inventivo.

La formulacion inyectable de las reivindicaciones 8 y 9, que se caracteriza porque contiene
microesferas de las reivindicaciones precedentes, no tiene nivel inventivo, dado que las
reivindicaciones precedentes no lo tienen.

En el presente caso, el proceso reclamado en la solicitud no tiene nivel inventivo, teniendo en
cuenta que la reivindicacion 10 se refiere a: “Un proceso para producir microesferas que tienen
una estructura de nucleo / cubierta y una forma esférica de acuerdo con Ia reivindicacion 1, el
proceso que comprende: (f) preparar una solucion que contiene aripiprazol, un polimero
biodegradable, y un solvente organico, (i) mezclar la solucién obtenida en el paso (i} con agua
para obtener una emulsion O/W, bajo condiciones efectivas para suprimir la evaporacion del
solvente organico; y (iij) remover el solvente organico al menos parcialmente de fa emulsién O/W
bajo condiciones efectivas para permitir que el aripiprazol se precipite en forma de particulas
esféricas” (FI. 194).
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La tabla siguiente presenta la comparacién entre las caracteristicas técnicas esenciales de la
solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacién 1, y las reveladas en los documentos D1 y
D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla 1 )
Caracteristicas esenciales D1 D2
Reiv 1 -
Proceso Proceso Proceso
Preparar una solucién de Preparar una solucién de Preparar una solucién de
Aripiprazol Aripiprazol Antipsicético
Potimero y Polimero y Polimero y
Solvente Solvente Solvente
Mezclar con agua para obtener una No menciona Mezclar con agua para obtener una
emulsion O/W emulsién O/W
Remover solvente para que precipiten | Remover solvente para que Remover solvente para que
particulas esféricas de aripiprazol precipiten particulas esféricas de precipiten particulas esféricas de
aripiprazol antipsicotico
T 7 (Pans. (0G07] a [0010], E5., ¥ (Col. 2, lineas 32 a 42) N
. L__ ) reivindicaciones) )

El documento D2, considerado el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en la
reivindicacion 1, divulga un proceso para preparar microesferas gue consiste en preparar una
solucion que contiene antipsicético, un polimero y un solvente; mezclar la solucién obtenida con
agua para obtener una emulsion O/W y remover el solvente para permitir que el antipsicético
precipite en forma de particulas esféricas (Col. 2, lineas 32 a 42),

La diferencia entre el proceso, definido en la reivindicacién 1, y el proceso del documento D2
consiste en que contiene especificamente el antipsicético aripiprazol.

No hay evidencia de que el incluir especificamente el aripiprazol proporcione un proceso con algun
efecto técnico diferente al que ya proporcionaba el proceso del documento D2.

Por lo tanto, el problema tecnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede formular
asi: "¢como modificar el proceso conocido en el documento D2 para proporcionar otro proceso
alternativo, apto para producir microesferas antipsicoticas de liberacién prolongada?”.

El documento D1 divulga un proceso para producir microparticulas que contienen especificamente
el antipsicotico aripiprazol, que consiste en preparar una solucidn que contiene aripiprazol, un
polimero y un solvente; y remover el solvente para permitir que el antipsicotico precipite en forma
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de particulas de aripiprazol (Parrs. [0007] a [0010], Ejs., y reivindicaciones).

En consecuencia, teniendo en cuenta gue el proceso para producir las microesferas reivindicadas
no proporciona algun efecto técnico sorprendente, la persona versada en la materia incluiria el
antipsicotico aripiprazol del proceso del documento D1 en el proceso que se da conocer en el
documento D2, logrando de esta manera y sin necesidad de esfuerzo inventivo, el proceso
reivindicado. Por lo cual la reivindicacion 10 de la solicitud se considera obvia y, en consecuencia,
no tiene nivel inventivo.

Dado que las reivindicaciones dependientes 11 a 14 no presentan alguna caracteristica adicional
que conceda nivel inventivo al objeto de la reivindicacién independiente, se considera que
tampoco tienen nivel inventivo.

Se reitera a la solicitante que se aceptd para examen el nuevo capitulo reivindicatorio de los folios
193 a 195 y el examen confirmd la falta de nivel inventivo, segun se habia comunicado
previamente mediante el requerimiento presentado de acuerdo con el Articuio 45.

Es oportuno aclarar que, contrario a lo afirmado por la solicitante, el objeto de los documentos D1
y D2 si es una microparticula y una microesfera, respectivamente, y estas tienen la estructura
nicleo / cubierta en la cual el nicleo contiene el compuesto activo y la cubierta esta formada por
el polimero, dado que se preparan por el mismo método, como ya se explicé. Por tanto el objeto
de esta solicitud no tiene nivel inventivo.

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

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Declarar fundada la oposicion presentada por la sociedad Lafranco! S.A., de
acuerdo con las razones expuestas en fa pante considerativa de la presente Resolucion.

ARTICULO SEGUNDO: Denegar la patente de invencién a la creacion titulada “MICROESFERAS
CON ESTRUCTURA DE MEDULA/CORAZA",
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ARTICULO TERCERO: Notificar el contenido de la presente resolucién a la sociedad Otsuka
Pharmaceutical Co., Limited, y a la sociedad Lafrancol S.A. entregandoles copia de la misma y
advirtiendoles que contra ella procede el recurso de reposicion, ante el Superintendente de
Industria y Comercio, el cual podra ser interpuesto en el momento de la notificacién o dentro de los

5 dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Dada en Bogota D.C., el 01 Abr 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

Doctor

HUMBERTO RUBIO CAMACHO
mail@rubiolawyers.com;
hrubio@rubiolawyers.com

Doctor
JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR
info@reyes-abogados.com

Elabord: Olga Rosa Gonzalez Fonseta ™
Revisé: Consuelo Leguizamon Leguizamon ©
Revis6: Jose Luis Salazar Lopez ™

Aprobt: Jose Luis LondoNo Fernandez *
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