Industria y Comercio
SUPERINTENDEMNMCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA 'Y COMERCIO

REsoLUCION NO:78806
Por la cual se deniega una patente de invencion

Rad. PCT/11-145588

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
en ejercicio 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 dia 27 de octubre
de 2011 con el N° 11-145588-00000-0000, por la(s) sociedad(es) Janssen Products,
L.P. y Medivir AB., entr6 a fase nacional la solicitud de patente de invencion titulada
“NUCLEOSIDOS ESPIRO OXETANICOS URACILICOS”, que corresponde a la solicitud
internacional PCT/EP2010/056438 del 11 de mayo de 2010.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la Propiedad
Industrial N° 644 del 15 de mayo de 2012, sin que se hubieran presentado oposiciones
por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 149, notificado por
fijacion en lista el 15 de enero de 2013, se requirid 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, relacionadas con la
patentabilidad o cumplimiento de los requisitos establecidos por esta Decision para la
concesion de la patente.

CUARTO: Que la solicitante mediante escrito radicado bajo el N° 11-145588-00007-0000
del 11 de abril de 2013, respondié oportunamente el requerimiento formulado y presento
nueva(s) reivindicacion(es) 1 a 11 que remplaza(n) 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 de acuerdo con el objeto reclamado se modifica el titulo de la invencion, el
cual quedara de la siguiente manera: “NUCLEOSIDOS ESPIRO OXETANICO
URACILICOS COMO INHIBIDORES DEL VIRUS DE LA HEPATITIS C.

SEXTO: 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 los campos de la tecnologia,
siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion
industrial.”

SEPTIMO: Que las reivindicaciones 1 a 11 no cumplen con el requisito de nivel
inventivo. Lo anterior, de acuerdo con las siguientes consideraciones:
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7.1. Objeto de la invencién.

El problema técnico consiste en la necesidad de suministrar compuestos derivados de
nucledsidos uracilicos, para reducir los efectos secundarios y mejorar la
biodisponibilidad y eficacia. Para resolver este problema técnico la solicitud proporciona
un compuesto de féormula y composiciones que los contienen.

7.2 Determinacion del estado de la técnica.

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 14 de mayo de 2009, que
corresponde a la fecha de presentacién de la solicitud de la cual se invoca prioridad.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontré (encontraron)
el (los) siguiente(s) documento(s) que anticipa(n) el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de publicacién

“2'-Spiro ribo- and

D1 Organic & Biomolecular arabinonucleosides:
Chemistry 1(20), pags. synthesis, molecular modelling and 2003
3514-3526. 2003 incorporation into

oligodeoxynucleotides”

D2 WO02007020193 “Antiviral Phosphoramidates” 22/Febrero/2007

El documento D1® divulga la sintesis de nucledsidos espiro-biciclicos que ocasionan
una disminucion en la termoestabilidad de la cadena de ADN y que presentan una alta
afinidad por las fibras de ADN y RNA (Resumen).

El Documento D2® divulga compuestos derivados de nucleésidos Utiles en tratamiento
de la hepatitis C (Resumen).

!, http://pubs.rsc.org/en/content/articlelanding/2003/o0b/b306354b#!divAbstract

2. https://www.google.com.mx/patents/W02007020193A3?
cl=en&dg=wo02007020193&hl=es&sa=X&ei=CJeUU0K5J9DNsQTwr4LwAw&ved=0CDkQ6AEWAA
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7.3. Nivel Inventivo.

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

En el presente caso, el compuesto reclamado en la solicitud no tiene nivel inventivo,
teniendo en cuenta que la reivindicacion 1 se refiere a: “Un compuesto de formula (1)
incluyendo cualquier estereoisémero posible del mismo, en donde: R4 es un grupo de

re R OR’

|
..---'D _..rF._
RY N7l
5 H O
"y R7 es fenilo (..)" (Pag. 6 del radicado N°

férmula
11-145588-00007-0000).

La siguiente tabla presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas esenciales
de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacion 1, y las reveladas en los
documentos D1y D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla No 1.
Caracteristicas esenciales D2 D1
Compuesto de formula (1) Compuesto de formula
, ; Compuesto de formula (1)
HO u
4 o r P
NH : 1 (s R(i g
RO o) N‘< R'0” ¢ N“P-f;-o 0 o
o] M R™ R™O Rs\w“ r !
B R’ RSEO\ R’ HO —t
HO &
Donde R6 es A
0 o
HN .Rll
A | E
0" N )
~+ N0
H
A URALRO
R5=Azida N=1,2
R8a=Hidrégeno (Resumen)
R9= OR8b y R8b es
benzoil
R10= Hidrégeno
R11= Hidrégeno
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(Pag. 127, reivindicacion

1)
Donde R4 es, Donde U es
=% R® ?R? R
L0 _P— I
Re N o Rjoj)’N‘P'OH’
- o=
. R g O
. Lo , ]
R7= fenil sustituido con hal6geno R R,
R8= Hidrbégeno, alquilo C1-6, Donde R°C
fenJI_() y'be,ncno . R1=Fenil sustituido con
R8 = Hidrégeno, alquilo C1-6, halégeno No menciona

fenilo y bencilo
R9=Alquilo C1-10, fenil alquilo
C1-6

R4=Hidrégeno,
R2a=Hidrogeno, alquilo

C1-10, arilo y alquil-arilo
R2b= Hidrégeno, alquilo
C1-10, arilo y alquil-arilo.
R3= Alquilo C1-10 Fenil-
alquil C1-3

(Pé&g. 127, reivindicacion
1)

Como se dijo anteriormente, el documento D2 es considerado el estado de la técnica
cercano a la invencién definida en la reivindicacion 1 porque divulga compuestos que
presentan un grupo fosforamidato, los cuales inhiben la actividad del virus de la
hepatitis C por lo cual, son utiles en el tratamiento y prevencion de enfermedades
producidas por éste patdgeno (Resumen). Por su parte, el documento D1 ensefia
métodos de obtenciébn de compuestos derivados de nucledsidos espiro-biciclicos
(Resumen).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1 y el compuesto
divulgado en el documento D2 consiste en que el compuesto reclamado incluye un
anillo espiro unido al anillo de furano, mientras que el compuesto divulgado en el
documento D2 presenta un radical o-benzoil unido al anillo de furano.

El efecto que se logra por el hecho de incluir un anillo espiro unido al furano dentro de
la estructura del compuesto de formula | consiste en que se mejora la actividad
inhibitoria del virus de la hepatitis C, con resultados de ICs, comprendidos entre 0,44
UM a 96,64 uM (Pag. 40, Tabla 1).

El problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede formular
asi: como proporcionar compuestos alternativos derivados de nucledsidos espiro-
biciclicos para aumentar su actividad inhibitoria.
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Sin embargo, la utilizacion de un anillo espiro unido a un anillo heterociclico de furano,
esta divulgada en el documento D1 que ensefia métodos de sintesis de compuestos
espiro nucledsidos (Resumen).

La solicitud define que los compuestos presentan una actividad inhibitoria del virus de
la hepatitis C con valores de ICs, entre 0,44uM a 97uM Pag. 40, Tabla 1). Por su parte,
el documento D2 ensefia que los compuestos presentan actividad inhibitoria 1Cso
comprendida entre 0,382 a 0,991uM (P&g. 123, lineas 23 a 25). Por lo anterior, no se
observa un efecto técnico sorprendente frente al divulgado en la solicitud, por el
contrario se puede afirmar con certeza que el efecto técnico fue previsto y anticipado
por los documentos del estado de la técnica.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria el
anillo espiro unido al anillo de furano de acuerdo con lo divulgado en el documento D1
dentro del compuesto presentado en el documento D2 cambiando el O-benzoil por el
anillo espiro, para llegar asi al objeto de la reivindicacion 1 de la solicitud. Por lo cual la
materia reclamada se considera obvia y carente de efecto inesperado.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 a 11 no mencionan caracteristicas
inventivas, se considera que tales reivindicaciones tampoco tienen nivel inventivo.

La solicitante argumenta que a partir de las ensefianzas dadas por los documentos D1
y D2 una personalmente versada en la materia no podria derivar la solucion propuesta
frente al problema planteado por esta solicitud, el cual consiste, segun la solicitante, en
proporcionar compuestos de formula () que presenten una biodisponibilidad mejorada.
Este Despacho manifiesta que el documento D2 divulga compuestos que incluyen un
grupo fosforamidato y que de acuerdo a lo ensefiado en el documento “Prodrugs of
biologically active phosphate esteres™, los grupos arilo alanilil fosforamidato
incorporados en la estructura de compuestos tipo nucledsidos que son empleados en
el tratamiento del virus de la hepatitis C mejoran la biodisponibilidad y transporte de los
mismos hacia las células. Por su parte, el documento D1 divulga métodos de sintesis
de espiro biciclos nucledsidos y aunque no revele la aplicacion terapéutica de los
mismos, ensefia la unién de un anillo espiro a un nucleésido, lo que hace parte de lo
reclamado por la solicitud y por definicién es evidente para el versado en la materia la
capacidad antiretroviral de los analogos de nucledsido y por lo tanto su capacidad para
controlar la transcripcion de virus como el de la hepatitis C. Por lo anterior, una persona
normalmente versada en la materia combinaria un grupo fosforamidato y un anillo
espiro unido al furano para aumentar la biodisponibilidad del farmaco.

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

* Biorganic & Medicinal Chemestry, Schultz, et., 11 (2003), Pags. 885-898.
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RESUELVE:

ARTiCU;O PRIMERO: Denegar la patente de invencion a la creacion titulada
“NUCLEOSIDOS ESPIRO OXETANICO URACILICOS COMO INHIBIDORES DEL
VIRUS DE LA HEPATITIS C”.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la(s)
sociedad(es) Janssen Products, L.P. y Medivir AB., entregandole(s) copia de la mismay
advirtiéendole(s) 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 notificacion o
dentro de los cinco (5) dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., el 17 Dic 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED TIl__ﬁLCJ
Doctor(a)

ALICIA LLOREDA RICAURTE
notificacionespatentes@Iloredacamacho.com

Elabor6: German Antonio Clavijo Cohen
Revisd: Consuelo Leguizamon Leguizamon
Reviso: Jose Luis Salazar Lopez

Aprobd: Jose Luis LondoNo Fernandez
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