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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RESOLUCION No.66113 DE NOVIEMBRE 29 DE 2010.

El suscrito GERMAN A. CUBILLOS MENDOZA, abogado en ejercicio, con C.C. N° 19°397.479
de Bogota y T.P. N° 38.422 del C. S. de la J. actuando en mi calidad de apoderado de la
sociedad OTSUKA PHARMACEUTICAL CO., LTD., sociedad domiciliada en Tokio, Japén, por
el presente y dentro del término legal interpongo el recurso de reposicion contra la Resolucion
de la referencia, por medio de la cual se niega la patente de invencién del rubro, a fin de que se
revogue y en su lugar se conceda el privilegio de la patente de invencién, de conformidad con

los siguientes argumentos y alegatos:

1. En primer término es necesario referirse a si la Resolucion No. 66113 de noviembre 29 de
2010, es un acto administrativo que le se notifico al interesado a efectos de establecer que
el mismo produjo el efecto juridico respecto de él y éste quedo ejecutoriado.

2. La Resolucién No. 66113 de noviembre 29 de 2010, que neg6 la patente de la referencia no
puede ser oponible al solicitante OTSUKA PHARMACEUTICAL CO., LTD., toda vez que por
afectar o modificar una situacién particular y concreta, debi6 notlfncarsele personalmente o)
en su defecto por edicto; aspecto este que jamas se cumplid por parte de la
Superintendencia, entidad que expidio el acto administrativo.

3. Mediante sentencia C — 957 de 1999, el Honorable Consejo de Estado establecié que el
acto administrativo, general o particular, existe desde el mismo momento en que se profiere



8.1.

o expide, pero no produce efectos juridicos, es decir, carece de fuerza vinculante, mientras
no se realice su publicacion, notificacion o comunicacion.

Como no se produjo la notificacion personal o por edicto de la Resolucién No. 66113 de
noviembre 29 de 2010, como representante de OTSUKA PHARMACEUTICAL CO,, LTD,,
no pude actuar en su momento, pero ahora lo hago interponiendo el recurso de reposicion,
pues hasta ahora me entero de lo que se refiere el texto de la providencia, y lo hago,

invocando lo establecido en el articulo 330 del C. de P.C., por la notificacién por conducta
concluyente.

“La notificacion por conducta concluyente establecida de modo general en el articulo 330 del
C. de P.C. emerge, por esencia, del conocimiento de la providencia que se le debe notificar
a una parte, porque ésta asi lo ha manifestado de manera expresa, verbalmente o por
escrito, de modo tal que por aplicacion del principio de economia procesal, resulte superfluo
acudir a otros medios de notificacién previstos en la ley. La notificacién debe operar bajo el
estricto marco de dichas manifestaciones, porque en ello va envuelto la proteccién del
derecho de defensa; tanto, que no es cualquier conducta procesal la eficaz para inferir que
la parte ya conoce una providencia que no le ha sido notificada por alguna de las otras
maneras previstas en el ordenamiento”

Asi pues, el establecimiento, por el legislador, del mecanismo de la notificacion por
conducta concluyente constituye una medida razonable y constitucionalmente valida por
cuanto garantiza el principio de economia procesal. No obstante, a fin de tutelar el derecho
de defensa, la Corte insiste que, en cualquier proceso judicial o administrativo, la
notificacion personal es la regla general, en tanto que medio por antonomasia para
informarle a una persona el contenido de una determinada providencia que lo afecta, y que
por ende, las demas formas de notificacion son subsidiarias, su aplicacion debe ser
restrictiva y cefiida al texto legal, tanto mas cuando se trata de operar una notificacién por
conducta concluyente debido a que, en no pocos casos, la ausencia de la practica de la

notificacién personal es imputable a la falta de debida diligencia y cuidado de la
administracion.

En el presente caso, el recurso de reposicion que paso a interponer contra la Resolucion
No. 66113 de noviembre 29 de 2010, debe prosperar porque no conocia la providencia, al
no haberse notificado como lo dispone la ley, y ahora manifiesto que a través de la
presentacion de este escrito, me doy por notificado por conducta concluyente, y que
autorizado por la ley, debe entenderse que queda notificado y que el recurso debe ser

tenido en cuenta por la autoridad que lo profirio, a fin de no violar el derecho de defensa que
nos asiste.

Paso ahora a sustentar el recurso de reposicion en los siguientes términos: respecto
al punto 8.2.3.2. de la Resolucién en cuestion.

Al parecer, el examinador considera que el presente invento tiene por objeto suministrar

un nuevo aripiprazol de baja higroscopicidad, mas no nuevas formas polimérficas
cristalinas de aripiprazol.

Sin embargo, esta no es la intencion del solicitante, el objeto de este invento _es ofrecer
nuevas formas polimérficas cristalinas de aripiprazol. De igual modo, la propiedad fisica
de este nuevo aripiprazol es su baja higroscopicidad.




8.2.

8.3.

8.4.

8.5.

Los cristales C-F de aripiprazol anhidroso, obtenidos por primera vez por el presente
invento, son diferentes de los cristales tipo | o tipo Il de aripiprazol anhidroso convencional
y de los cristales tipo lll de hidrato de aripiprazol convencional divulgados en el
documento D1; se diferencian en el espectro de difraccién de rayos X.

Observamos que el examinador indica que la diferencia entre este invento y el invento
mencionado se debe basar en el espectro de difraccion de rayos X.

Dado que los cristales son diferentes en el espectro de difraccién de rayos X, los cristales
C-F de aripiprazol anhidroso de este invento son cristales polimorfos nuevos.

El cristal B de aripiprazol anhidroso de este invento en apariencia es similar a los cristales
tipo | del aripiprazol anhidroso convencional anteriormente descrito.

Sin embargo, es importante sefalar que es dificil distinguir los cristales B de aripiprazol
anhidroso de este invento de los cristales tipo | del aripiprazol anhidroso_convencional

basandose en los resultados de los analisis de rayos X que se tienen en el momento.

El cristal B de aripiprazo! anhidroso de este invento es de baja higroscopicidad, mientras
que el cristal tipo | del aripiprazol anhidroso convencional es higroscopico; por tanto, es
evidente que el cristal B de aripiprazol anhidroso de este invento es distinto del cristal tipo
| del aripiprazol anhidroso convencional en cuanto a higroscopicidad, que es una de las
propiedades fisicas del compuesto.

En consecuencia, reiteramos, que el cristal B del aripiprazol anhidrosc es una nueva
forma polimérfica cristalina de aripiprazol.

El examinador argumenta que "no se entiende como se va a lograr dicha baja
higroscopicidad en un cristal conocido, si la higroscopicidad es una propiedad inherente a
la sustancia y no una caracteristica que la haga nueva".

Cabe sefialar, como ya se dijo, que es dificil distinguir el cristal B de aripiprazol anhidroso
de este invento de los cristales de aripiprazol anhidroso convencional mediante los
resultados de los andlisis de rayos X que se tienen en el momento; por tanto, solo se
asemejan en apariencia.

Creemos que se necesitaria una técnica o maquina nueva de analisis de rayos X para
diferenciar los cristales.

Sin embargo, en vista de que se logr6 obtener el cristal B de aripiprazol anhidroso, cuya
higroscopicidad es diferente a la de los cristales de aripiprazol anhidroso convencional,
podemos concluir que el cristal B de aripiprazol anhidroso es una nueva forma polimérfica
cristalina de aripiprazol.



8.6.

Asimismo, el examinador manifiesta que el ““nuevo aripiprazol” ya habia sido obtenido con
anterioridad segun se pudo determinar en el desarrollo del presente tramite”

Sin embargo, los cristales B-F de aripiprazol anhidroso de este invento eran totalmente
desconocidos en el momento de presentar esta solicitud.

De igual modo, es evidente que el proceso de este invento no se habia utilizado para
preparar aripiprazol al momento de presentar esta solicitud.

Mas adn, no existen referencias que describan como obtener siempre aripiprazol
anhidroso de baja higroscopicidad mediante dicho proceso.

9. Respecto al punto 8.3 de la Resolucion.

10.

10.1.

El examinador afirma que “Ias reivindicaciones 2 y 9 del capitulo reivindicatorio no definen
claramente la materia que se desea proteger’.

La reivindicacion 2 depende de la reivindicacion 1 en la que los cristales B de aripiprazol
anhidroso se definen mediante los datos de la difraccion de rayos X y la curva

endotérmica, y el examinador reconoce estas propiedades como valores caracteristicos
que definen el cristal.

De igual manera, la reivindicacion 9 se define mediante los datos de la difraccién de rayos
X y el pico endotérmico, y el examinador reconoce estas propiedades como valores
caracteristicos que definen el cristal.

Por consiguiente, las reivindicaciones 2 y 9 definen claramente el objeto del invento.

Respecto al punto 8.5 de la Resolucion.

El examinador aduce que una persona con la habilidad comun en el arte de preparar
formas polimérficas cristalinas de baja higroscopicidad de aripiprazol podria haberlo
ideado facilmente, por lo que no hay nivel inventivo, dado que D1 supone la existencia de
diversos cristales de aripiprazol y D3 describe el conocimiento basico sobre cristales
polimorfos.

10.2. Asimismo, el examinador sefiala que tanto el nuevo cristal polimorfo de aripiprazol como

el cristal polimorfo convencional de aripiprazol se pueden utilizar como agentes
antipsicoticos para el tratamiento de la esquizofrenia, por lo que no hay ningln nivel
inventivo desde este punto de vista.

10.3. Aunque D3 describe que para la preparacion de cristales polimorfos se deben definir

parametros (como el agente de disolucion para la recristalizacion, la velocidad de
cristalizacibn y ofros parametros adicionales como temperatura, velocidad de
enfriamiento, agitacion, presion, evaporacion, etc.), no describe ni sugiere como se deben



11.

11.1.

11.2.

11.3.

11.4.

definir los diversos parametros mencionados para obtener cristales polimorfos de baja
higroscopicidad a partir de cristales polimorfos higroscopicos.

Mediante el trabajo rutinario no es posible seleccionar la combinacién especifica de
parametros entre varias combinaciones.

Por tanto, este invento tiene nivel inventivo respecto a las referencias citadas.
Respecto al punto 8.5 (sic) de la Resolucion. (Sobre la respuesta del solicitante)

El examinador argumenta que los cristales polimorfos de este invento se deben definir por
la intensidad de los haces difractados y sus correspondientes valores 26, junto con la
curva endotérmica, y no por su higroscopicidad.

Sin embargo, como ya se dijo, es dificil distinguir los cristales B de aripiprazol anhidroso
de este invento de los cristales del aripiprazol anhidroso convencional mediante los
resultados de los analisis de rayos X que se tienen en el momento.

Dado que para diferenciar este invento se necesitaria una técnica mas avanzada de
analisis de rayos X y no disponemos de ella, deberia permitirse definir el invento por la
higroscopicidad como propiedad fisica.

En tales circunstancias, se apela a los valores 26, asi como a la higroscopicidad, citados
en la reivindicacién 1.

El examinador argumenta que no hay sustento descriptivo que evalle el efecto de la
concentracion sanguinea maxima de los cristales B a F de aripiprazol anhidroso.

. Dicha objecién ya habia sido respondida exhaustivamente, en el punto nimero doce de

nuestro memorial de fecha 12 de Noviembre de 2009, y como respuesta al Oficio No.
7229 del 03 de Julio de 2009.

La muestra (!) (el aripiprazol convencional almacenado a temperatura ambiente junto con
gel de silice (es decir, almacenado como anhidroso)) corresponde a los cristales B a F de
aripiprazol anhidroso de este invento.

Esto se debe a que los cristales de aripiprazol de este invento son de baja higroscopicidad
después de un tiempo prolongado de almacenamiento, y son anhidrosos, como en el caso
de aripiprazol convencional, cuando se almacenan con gel de silice.

La muestra (ll) (el aripiprazol convencional almacenado a 40°C, y 75% HR durante seis
semanas) corresponde al hidrato de aripiprazol que cambia a partir del aripiprazol
anhidroso.



11.6.

11.7.

11.8.

Los datos anteriormente presentados muestran que el hidrato de aripiprazol reduce su
biodisponibilidad con el pH del estémago, en comparacién con los cristales de aripiprazol
anhidroso.

En otras palabras, se demuestra que el aripiprazol higroscépico convencional no puede
tener eficacia suficiente dado que su biodisponibilidad disminuye con el pH del estémago.

Los cristales B a F del aripiprazol anhidroso de este invento son de baja higroscopicidad
(Ver Tabla 1 en folio 665 de la Descripcion). Esto quiere decir que no tienden a ser formas
de hidrato después de un tiempo prolongado de almacenamiento.

En respuesta al Oficio No. 7229 del 12 de Noviembre de 2009, se aclardé que los
medicamentos con cristales que no tienden a ser formas de hidrato después de un tiempo
prolongado de almacenamiento pueden tener eficacia suficiente en el cuerpo humano
debido a que la biodisponibilidad de los cristales polimorfos no disminuye con el pH del
estobmago. En consecuencia, consideramos que el beneficio de los cristales polimorfos

nuevos esta completamente justificado.

11.9.

El examinador aduce que no hay claridad en por qué el solicitante reivindica el cristal G.

Sin embargo, las reivindicaciones de la invencién de este cristal de aripiprazol anhidroso
fueron suprimidas a partir de nuestro memorial respuesta del 12 de Mayo de 2008, y que
en su momento eran las reivindicaciones 58, 63, 64, 69, 74 y 84.

Cabe sefalar que los cristales G de aripiprazol anhidroso que se aluden en las
reivindicaciones 25 a 28 son materia prima para obtener los cristales C a F de aripiprazol
anhidroso ya que los cristales G de aripiprazol anhidroso estan disponibles como materia
prima.

11.10 El examinador argumenta que los nuevos cristales polimorfos de este invento no

mejoran su actividad como agente antipsicético en comparacion con los cristales
polimorfos convencionales.

No obstante, como ya se dijo, los nuevos cristales polimorfos de este invento pueden
tener eficacia suficiente en comparacion con el aripiprazol convencional, dado que su
biodisponibilidad no disminuye con el pH del estdmago.

Este efecto corresponde a la gran ventaja de este invento, como afirma el examinador.

11.11. El examinador aduce que la generacion de nuevas formas polimérficas con propiedades

atiles se puede lograr mediante trabajo de rutina y no es el resultado de una actividad
creativa, por lo que este invento carece de nivel inventivo.



11.12. Sin embargo, como ya se explico, mediante el trabajo rutinario sin nivel inventivo no
es posible seleccionar la combinacién especifica de parametros entre muchas otras
combinaciones, dado que para la elaboracion de cristales polimoérficos es necesario definir
parametros como el agente de disolucion para la recristalizacién, velocidad de
cristalizacion y otros parametros adicionales como temperatura, velocidad de
enfriamiento, agitacién, presion, evaporacion, etc.

Por tanto, este invento tiene nivel inventivo con respecto a las referencias citadas.

Conforme lo argumentado arriba, consideramos que debe otorgarse la presente invencién
descrita en las reivindicaciones propuestas,

De esta manera dejo interpuesto el recurso de reposiciéon con el propdsito de que se revoque la
Resolucion recurrida No. del 66113 de Noviembre 29 de 2010, y en su lugar se conceda el
privilegio de patente de la referencia.

Nombre y direccién del recurrente

German A. Cubilios Mendoza
Calle 17 No. 8-49. Of. 408 de Bogota

Sin otro particular me suscribo del Sefior Ministro.

Cordialmente,

;SUPER!NTENDENCIA D%IHDﬁiTkRIA Y COMERC!O‘
‘Santafé de Bogota, ___° 00
Presentando personalmente por (oot
A Cublics Meadoro: ‘
CC./9 397 2479 _de_(Czges

ANA CUBILLOS MENDOZA 1P, B 422z _cxlcs oe /2

C.C. N° 19°397.479 de Bogota .
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