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EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
En ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en el
numeral 34 del articulo 3 del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO

PRIMERO: Que mediante Resolucién No. 5114 del 19 de febrero de 2013, la
Superintendencia de Industria y Comercio negé patente de invencion a la creacion
denominada: “FORMA CRISTALINA DE (28)-(-)-N-(6-CLORO-2,3-DIHIDRO-
BENZO(1,4)DIOXIN-2-ILMETIL)-SULFAMIDA", con fundamento en el articulo 18
de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, al estimar que la
invencién en estudio no cumplié con el requisito de nivel inventivo.

SEGUNDO: Que mediante escrito radicado en esta Entidad el 5 de abril de 2013
con el No. 10-163416-00010-0000, encontrandose dentro del término establecido
para el efecto, la sociedad Janssen Pharmaceutica N.V., por intermedio de
apoderado interpuso recurso de reposicion contra la citada Resolucion, con
fundamento en los argumentos que a continuacion se sintetizan:

El recurrente manifiesta que “el examinador esta haciendo un estudio indebido de
la solicitud, ya que parte de la premisa que el simple conocimiento de la existencia
una forma cristalina y de la teoria general de formacion de cristales le permite a un
experto medio con habilidad en la materia purificar dicha forma cristalina partiendo
de una mezcla de diferentes formas cristalinas”.

Agrega la solicitante que “conocer la teoria general no es indicio técnico valido que
niegue de plano la altura inventiva de la presente solicitud. A(n si el experto con
habilidad media en la materia encontrara motivacion en el estado del arte para
purificar una forma cristalina, las condiciones y caracteristicas del proceso para
lograrlo no se derivan de manera obvia y la simple iteracién por prueba y error
podria llevar mucho mas tiempo del que se considera apropiado”.

Indica el recurrente que un experto “debe poseer conocimientos sobre cinética de
cristales, dinamica de soluciones, propiedades de solventes y otros conocimientos
que le permitan no solo hacer mas eficiente el proceso, sino también obtener un
cristal con propiedades bioquimicas y caracteristicas de pureza
farmacéuticamente aceptables”.

Concluye la sociedad solicitante que “las ensefianzas de las anterioridades D1, D3
y D4 le permiten al experto con habilidad en la materia derivar de manera obvia la
existencia de diferentes formas cristalinas y la teoria general de como separarlas.
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Pero tales documentos de ninguna forma le permitirian a dicho experto derivar de
manera obvia el proceso especifico empleado para aislar y purificar la forma
cristalina reclamada en la presente solicitud”.

Finalmente sefala; “Es necesario tener en cuenta que existen restricciones de
tiempo, recursos y otros parametros que hacen impractico e inviable un proceso
de prueba y error como el que plantea el examinador, por lo que para evaluar la
altura inventiva de la presente solicitud también es necesario tener en cuenta
estas restricciones. La pregunta que deben hacerse el examinador para evaluar la
obviedad de fa invencion es ¢Cuan cerca del proceso y le producto final puede
llegar un experto con habilidad en la materia, partiendo simplemente de las
ensefianzas de los documentos D1, D3 y D47? La respuesta a esta pregunta es
claramente: muy lejos. Sin saber cuales son los solventes, temperatura, presion y
demds condiciones del proceso que favorecerian la formacién de los cristaies
deseados, un proceso de prueba y error tomaria muchisimo tiempo, al punto de
desmotivar a dicho experto”.

TERCERO: Que dentro del contexto antes descrito, esta Entidad procede a
resolver el recurso de reposicion interpuesto en los siguientes términos:

Con relacién al argumento segin el cual se realizd un estudio indebido de la
solicitud por considerar que el simple conocimiento de la teoria de formacion de
cristales permite a un experto medio con habilidad en la materia purificar dicha
forma cristalina, esta Superintendencia se permite aclarar gue de ninguna forma
se estid realizando un estudio indebido de la presente solicitud, ya que la
evaluacion de patentabilidad se fundamentd en documentos técnicos validos gque
divulgan de manera completa y suficiente las técnicas de cristalizaciéon y
recristalizacién para el desarrollo, aislamiento y purificacion de polimorfos.

Ahora, teniendo en cuenta que los documentos D1 y D3 ensefian los derivados de
sulfamida y sulfamato entre los que se encuentra especificamente el compuesto
(29)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-ilmetil}-sulfamida (ejemplo 7) e
indican que dicho compuesto puede formar cristales, esto se considera motivacion
suficiente para que la persona normalmente versada en la material identifique las
condiciones de purificacién de los polimorfos de dicho compuesto. Por su parte, el
documento D4 indica que las diferentes formas cristalinas para un mismo
compuesto difieren en sus propiedades fisicoquimicas tales como la solubilidad,
estabilidad, velocidad de disolucién, higroscopicidad, biodisponibilidad entre otras,
y es ademas una practica habitual en estudios de preformulacién dentro de los
cuales se incluyen rigurosos trabajos para determinar su presencia en los
medicamentos con el fin de evitar su inestabilidad o falta de efectividad. Dentro de
estos estudios, se investiga habitualmente (i) la cantidad de polimorfos que
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existen, (ii) el grado relativo de estabilidad de los diversos polimorfos, (i) las
gamas de estabilidad térmica de cada polimorfo, (iv) solubilidades, (v) método de
preparacion de cada forma, (vi) efecto de fa micronizacion o tableteado e
interaccion con los componentes de la formulacidon (Pag. 227, primera columna,
primer parrafo).

En consecuencia, contrario a lo afirmado por el solicitante, esta Superintendencia
no ha incurrido en un estudio indebido de la solicitud, ya gue como se indicé arriba
el mismo se fundamenté en documentacion técnica correspondiente al arte previo
a la reclamacion.

En cuanto a que conocer la teoria general no es indicio técnico valido que niegue
de plano la altura inventiva, ya que las caracteristicas de! proceso no se derivan
de manera obvia y la simple interaccion por prueba y error podria llevar mas
tiempo del apropiado, esta Oficina encuentra que los documentos presentados en
la evaluacion de nivel inventivo afectan de manera clara la altura inventiva de la
presente solicitud segin lo discutido en el apdlisis de nivel inventivo de la
resolucion No. 5114. Inicialmente, se debe considerar que la materia reclamada
mediante el capitulo reivindicatorio modificado con el Radicado No. 10-163416-
00007-0000 no contempla ningun proceso para purificar la forma cristalina objeto
de la solicitud, dichas reivindicaciones tampoco discuten las propiedades
fisicoquimicas y caracteristicas de pureza del cristal rectamado o sus eventuales
ventajas farmaceuticas, por 1o cual el argumento de la solicitante carece de
fundamento. Por otra parte, esta Superintendencia reitera que los documentos del
estado de la técnica D1, D3 y D4, si proporcionan motivacién suficiente que
permite al experto con habilidad en la materia derivar de manera obvia la
existencia de diferentes formas cristalinas y la manera de obtenerlas ya que frente
a la indicacion realizada por D1 y D3 de que el compuesto (2S)-(-)-N-(6-cloro-2,3-
dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-ilmetil}-sulfamida puede formar polimorfos y junto con la
informacién contenida en el documento D4, que ensefia diferentes meétodos utiles
en la determinacion de la presencia de diversas estructuras cristalinas de una
molécula (pag. 2227 dos columnas) y ademas da a conocer que existen métodos
por medio de los cuales es posible obtener dichas formas cristalinas en cantidades
mayores (pag. 2227 Gitimo parrafo), es posible para la persona versada en la
materia la obtencion y caracterizacion del cristal objeto de la presente solicitud.

También es conocido en el campo técnico que los polimorfos son diferentes
arreglos estructurales dentro de un cristal de una misma molecula o sustancia, por
lo tanto una persona del oficio normalmente versada en la materia, conociendo lo
divulgado en los documentos D1 y D3, los cuales divulgan el compuesto (2S)-(-)-
N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo{1,4)dioxin-2-ilmetil)-sulfamida, se veria motivada a
utilizar métodos como los revelados en D4 para identificar otras posibles formas
polimérficas de la molécula en cuestién, que ademés pueden ser analizadas por
meétodos de cristalografia conocidos. De tal manera, no es posible concluir que la
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identificacion de la nueva forma cristalina envuelva actividad inventiva, comoquiera
que la molécula misma ya habia sido sintetizada con anterioridad; es decir, la
identificacion de la nueva forma cristalina reclamada y caracterizada mediante la
técnica de DRX no representa un avance técnico real y tampoco un salto
cualitativo a la regla técnica porque el efecto asociado no fue demostrado en la
descripcion de la solicitud, comoquiera que no se encontré alguna prueba o
ensayo que permitiera determinar las ventajas reales de la forma cristalina de la
forma  cristalina  (1S) del compuesto  (2S)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-
benzo(1,4)dioxin-2-iimetil)-sulfamida reclamada, con respectoc a la forma ya
conocida con anterioridad, que permita probar un efecto realmente inesperado
asociada una mejora en sus propiedades.

En este orden de ideas, es evidente que se pretende proteccion para un estado
cristalino mas de la molécula (2S)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-
ilmetil)-sulfamida, que aungque es nuevo por no encontrar reportados los datos de
DRX presentados, se deriva de la naturaleza del estado sdlido de la misma,
propiedad alrededor de la cual se tiene amplio conocimiento, de acuerdo con la
materia técnica que los documentos D1, D3 y D4 ya ensefiaban al momento de la
presentacion de la solicitud.

En consecuencia, una persona del oficioc normalmente versada en la materia
encontraria la sugerencia 0 motivacion suficiente aplicando los métodos vy
conocimientos que se tienen sobre el polimorfismo revelados en D4, al compuesto
(25)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-ilmetil)-sulfamida con el fin de
determinar la existencia de la otra forma cristalina para el mismo compuesto tal
como la reivindicada.

Finalmente, se desea aclarar que este Despacho no deja de reconocer que el
polimorfismo es un problema en la industria; también es cierto que solamente
algunos polimorfos presentan propiedades deseables. Sin embargo, en este caso
particular el polimorfo (1S) del compuesto (2S)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-
benzo(1,4)dioxin-2-ilmetil)-sulfamida reivindicado y las composiciones que lo
contienen son el resultado de un trabajo rutinario o habitual, en el cual el cometido
inicial del investigador (en este caso preformulador) es determinar las propiedades
fisicoquimicas del compuesto (2S)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-
ilmetil)-sulfamida, sabiendo que este puede existir en otras formas cristalinas
como lo indican los documentos D1 y D3, aplicando las metodologias de
desarrollo de cristales divulgadas en D4, en donde se indica que el trabajo del
preformulador consiste en establecer las condicicnes en que se pueden producir
cada cristal, teniendo en cuenta que la forma solida preferida es generalmente [a
mas estable termodinamicamente, la presente solicitud corresponde a un cristal de
(28)-(-)-N-(6-cloro-2,3-dihidro-benzo(1,4)dioxin-2-iimetil)-sulfamida que logra el
mismo efecto tecnico que la base previamente conocida ya que la solicitud no
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evidencid la solucion de un problema técnico mediante el mismo.

Por lo anteriormente expuesto, se reitera que el objeto de la solicitud en estudio no
cumple con los requisitos de patentabilidad legalmente previstos, especificamente
el de nivel inventivo, en consecuencia, no se halla mérito para revocar la decision
impugnada.

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Confirmar la decisién contenida en la Resolucién No. 5114
del 19 de febrero de 2013, por medio de la cual se denegd una patente de
invencion,

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucién a la
sociedad Janssen Pharmaceutica N.V., entregandole copia de la misma,
advirtiendole que contra ella no procede recurso alguno, por encontrarse agotada
la via gubernativa.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D. C., el 30 Jul 2013
EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED TILLO

Doctora
DILIA MARIA RODRIGUEZ D'ALEMAN
notificaciones@clarkemodet.com.co

Efabord: Emilse Cano Urrega ¥

Revisd: Jesus Fernel Garcia Garcia ¥
Revist: Jose Luis Salazar Lopez
Aprobé: Jose Luis LondoNo Fernandez
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