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1. AUCIA LLOREDA RICAURTE, mayor, vecina de esta ciudad, identificada con la 

cØdula de ciudadanla nOmero 39.690.713 de UsaquØn, Representante Legal en Bogota, para 

todos los asuntos relacionados con la Propiedad Industrial de la sociedad MERCK & CO., 

INC.- organizada y existente de conformidad con las leyes del Estado de New jersey, 

Estados Unidos de America, domiciliada en Rahway, Estado de New Jersey, Estados Unidos 

de America, atentamente manifiesto a usted que interpongo RECURSO DE REPOSICIÔN 

contra la Resolución NO 44351, dictada por el seæor Superintendente de Industria y 

Comercio el 31 de Agosto de 2009 y notificada por Edicto fijado el 9 de Septiembre del 

mismo aæo, en cuanto hace a la negación del prlvilegio de patente de invención para la 

solicitud en referenda, on particular para Pa relvindicaclón 20 de dicha solicitud. 

(1) Por medio de la Resolución  NO 44351 se ha negado el privilegio de patente 
solicitado para la invención de la referencia, con base en una alegada falta de 

novedad de la solicitud, teniendo en cuenta la existencia del documento 

W003004498 (Dl). 

(2) La lectura de la referida Resolución NO 44351 demuestra la equivocada 

interpretacsón de las anterioridades que se ha dado por parte de Øste Despacho, 
as! como la falta de consideración del aporte que brinda at estado del arte la 
presente invención, al igual que de las caracterIsticas particulares que esta 
posee. 

(3) De la lectura de la Resolución impugnada, es igualmente claro que ese Despacho 
no repara en los argumentos esgrimidos en mi memorial de 2 de Julio de 2009, 
los cuales establecieron de forma incontrovertible la novedad de la solicitud 
denegada, por 10 que afirma que ’sal comparar elemento por elemento, es claro 
que Dl ya revelaba todos los elementos caracterIsticos (estructura, sal, 
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exhaustiva de todas las formaciones sólidas de dichos compuestos, toda vez que no 
se puede tener de ninguna manera certeza de las posibilidades de cristalizaciOn de 
un compuesto particular. 

Dentro de este marco de ideas me permito referirme al seæalamiento que hace el 
Tribunal de Justicia de Is Comunidad Andina con respecto a Is Novedad de una 
solicitud de patentes5: 

’Se aclara, que ía novedad no es un requisito que deban cumplir todos y cada uno 
do los componentes que con forman una invención, pudiendo incluso ser conocidos 
algunos o todos de tales componentes, si combinados entre eios dan lugar a un 
objeto o a un procedimiento desconocido anteriormente ya que toda innovación 
requiere aplicar conocimientos y objetos previamente creados o descubiertos por la 
humanidad, los cuales constituirØn la ’rnateria prima’ para desarrollar un nuevo 
producto o procedimiento.’ 

A Is luz de esta indicación claramente aün cuando Is forma base libre del 4-oxo4-[3-
(trifluorometil)-5,6-dihidro [1,24] triazolo [4,3-a)pirazin-7(8H)-il]- 1 -(2,4,5 
trifluorofenil)butan-2-amina fuera revelada en Dl, y dicho documento indique Is 
existencia de sales de Æcidos inorgânicos de los compuestos alli enseæados, Is 
combinaciôn de elementos particulates que conforman Is invención reclamada en Is 
reivindicaciOn 20 de la solicitud denegada no son anticipados por Dl, toda vez que 
dicho documento no presents do manera especifica un producto que reÆna 
todas y cada una do las caracteristicas del monohidrato cristalino reclamado 
en dicha reivindicación 20, es decir, no presents una sal de dihidrogenofosfato de 
Is 4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6dihidro[1,2,4 ]triazolo( 4,3-ajpirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2 amina que sea un monohidrato cristalino, cuya curva 
endotØrmica de fusion por DSC presente una temperatura de inicio de 209.6°C, un 
pico de 213,2°C y una entalpia de 293,6 J/g. 

En relaciOn con 10 anterior me permito seæalar que de Is atenta lectura del 
documento Dl se concluye que dicho documento no considers de forma 
particular ninguna forma sólida especifica, es decir, el documento Dl revels de 
manera general compuestos de los cuales no se especifica Si SOfl o no 
cristalinos, si son o no hidratos y on el caso de ser cristalinos cual es su 
estructura particular. 

De igual forma, dentro de Is doctrina de patentes en Is Comunidad Andina es 
ampliamente aceptado que aün si algunas de las caracteristicas de Is invenciOn son 
reveladas esto no puede considerarse como una afectaciOn de la novedad a menos 
que el objeto de la invenciôn se identifique completamente dentro de las 
enseæanzas de Is anterioridad, y pueda ser realizado en su totalidad a partir de 

5 Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina, PROCESO 089.IP-2008 
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estas, tal como lo seæala el Dr. Alejandro Ponce Martinez6: 

"Sin embargo, incluso si todas las caracteristicas tØcnicas divulgadas eran 
conocidas, pero su combinaciOn aporta una soluciôn diferente a las previas, 
resolviendo un problema tØcnico -no zanjado previamente con esta solución-, existe 
indudablemente novedad. Documentos anteriores que describen cierto producto 0 

un procedimiento para su obtención no pueden, en forma alguna, ser concluyentes 
para negar la novedad. La disponibilidad pblica que se exige que exista en el 
estado de la tØcnica para que la invención carezca de novedad debe ser tal que, en 
la divulgacion previa, el invento objeto de la patente controvertida debe haber sido 
descrito de forma que se identifique con aquel que es objeto de la nueva patente y 
que permita que la invención sea puesta en prÆctica’. 

Para el caso que nos compete, claramente las revelaciones realizadas por el 
citado documento Dl no enseæan de ninguna manera una materia totalmente 
identificable (es decir idØntica) a la que es reclamada por la reivindicaciôn 20 
de la solicitud denegada, ni mucho menos permitirian reproducir dicha materia, 
toda vez que el documento Dl no indica como obtener especificamente este 
monohidrato cristalino. Adicionalmente, la solucitud denegada resuelve el problema 
de la baja estabilidad fisica y quimica de compuestos relacionados, que ni Si quiera 
es planteado por el citado documento, y lo hace de una manera que no es revelada 
ni insinuada dentro de Dl. 

Asi mismo, dentro de la Comunidad Andina de Naciones es un hecho aceptado que 
una divulgación general no puede considerarse como afectación para la novedad de 
una realización especifica que pueda estar contenida dentro de dicha divulgaciôn. 
Este hecho es particularmente abordado por el Manual Andino para el Examen de 
solicitudes de patente, importante publicación que es el resultado del esfuerzo 
conjunto de las oficinas naclonales de patentes de los cinco Paises Miembros 
de la Comunidad, con el apoyo de la Organización Mundlal do la Propiedad 
lntelectual, la Oficina Europea de Patentes y la Secretaria General de la 
Comunidad Andina, cuyo propósito principal es el de armonizar los procesos y 
prÆcticas Ilevadas a cabo on la tramitación de patentes on la subregion andina 
cuando senala quo: 

’La descripción de un ejemplo especifico destruye la novedad de una reivindicación 
genØrica que incluya esta descripción, pero una descripción generica no destruye 
normalmente Ia novedad de un ejemplo especiuico que caiga dentro de dicha 
descripciOn generica ’. 

6 Ponce Martinez, Alejandro, "El AnÆlisis Pencial de Novedad y Nivel Inventivo En Patentes", Derechos 
Intelectuales, Volumen 14 Asociaciôn Interamericana de Propiedad Industrial, Editorial Astrea de Alfredo y 
Ricardo de Palma, Buenos Aires, 2008. paginas 73 a 88. 

7 Secretaria General de la Comunidad Andina Manual para el examen de solicitudes de patentes de 
invenciôn en las oficinas de propiedad industrial de los paises de la Comunidad Andina. Lima, 2004. Pagina 
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’Una descripción especifica afecta ía novedad de una general, pero no a ía inversa6 

Consecuentemente, aUn cuando el documento Dl indique de forma general que 
existen ’sales farmacØuticamente aceptables’ de los compuestos alli revelados, y 
que dichas sales pueden ser cristalinas y pueden presentar hidratos, esta revelaciôn 
no permite anticipar que un monohidrato cristalino especifico de una sal particular 
que estØ cobijada bajo esta alusión, y mucho menos un monohidrato cristalino de 
dicha sal que tiene unas caracterIsticas calorimØtricas particulares. 

(... J Ahora bien, sobre la caracterización de los sólidos cristalinos, la Resoluciôn 
impugnada bajo el acâpite ’Respuesta a los argumentos del solicitante, seæala que 
’Cabe anotar, que la mera caracterización del hidrato cristalino de ía sal del 
compuesto de formula (I), no le otorga novedad al objeto soíicitado, pues se trata de 
una simple caracterizaciOn por mØtodos de difracciOn de rayos X o por resonancia 
magnetica nuclear. 

Sobre este particular me permito Ilamar la atención a ese Despacho al hecho que 
esta afirmación se constituye claramente en una mala interpretación de la  invención 
denegada, y en general de los conocimientos tØcnicos bØsicos y de la doctrina de 
patentes. 

En este sentido, me permito seæalar que el solicitante no estâ declarando que Is 
materia reclamada sea nueva por el solo hecho de que se ha caracterizado por 
tØcnicas particulares, sino que los datos de caracterización proporcionados 
son la manera mÆs adecuada de describir la invenciôn y de diferenciarla del 
estado de la tØcnica. 

Para ilustrar de manera sencilla este hecho me permito hacer referencia a un 
ejemplo muy general que, guardadas las debidas proporciones, permite ver la 
relevancia y pertinencia de los datos de caracterizaciôn suministrados. Si una 
primera solicitud de patente revelara por ejemplo un automóvil convencional de 4 
puertas, el hecho que una solicitud posterior incluyera las medidas de las 
dimensiones de este mismo vehiculo no brindaria novedad a dicha segunda 
solicitud, toda vez que hace referencia a un objeto idØntico, solo que descrito mØs 
detalladamente. Sin embargo, si esta segunda solicitud estuviera referida a una 
camioneta, la cual es a todas luces distinta que un automOvil, una manera adecuada 
de seæalar esta diferencia, seria hacer referencia a dichas medidas de las 
dimensiones, la cuales probarian de forma irrefutable que la segunda solicitud tiene 
como materia un objeto totalmente diferente. 

Asi mismo, la a$usiôn a los datos de caracterizaciOn de estado sOlido del 
monohidrato cristalino de la invenciOn no son los que confieren novedad per se, sino 

67 
8 Ibid ver pÆgina 64 
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que son una manera de caracterizar de forma completa la invención y permitir 
distinguirla de lo anteriormente revelado. Como se ha discutido previamente en 
este mismo escrito el documento Dl no revela de forma particular un objeto 
idØntico al que es reclamado por la reivindicación 20 de la solicitud denegada, por 
10 que dichos dabs de caracterizaciOn del estado sôlido no se constituyen en una 
descripción mÆs detallada de un objeto conocido, sino en una prueba fehaciente de 
las diferencias existentes entre el arte previo y la invenciôn. 

En vista de todo lo anteriormente discutido me permito seæalar que es un hecho 
evidente que la materia reclamada por la reivindicaciôn 20 de la solicitud denegada 
no estâ contenida dentro de las enseæanzas generales del documento Dl, toda 
vez que dicho documento no revela de forma especifica un sólido cristalino 
correspondiente a una sal monohidratada de dihidrogenfosfato de 4.oxo.4-[3-
(trifluorometil)-5,6-dihidro [1,2,4] triazolo [4,3ajpirazin-7(8H)-ilJ- 1 -(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2-amina, la cual posee un patron calorimØtrico particular, sino que 
dicho documento brinda descripciones generales de compuestos similares, sin 
indicar de ninguna manera que tipo de estructura sOlida poseen". 

CUARTO: Que para atender lo senalado en el articulo 59 del COdigo Contencioso 
Administrativo es preciso resolver todas las cuestiones que hayan sido planteadas y 
las que aparezcan con motivo del recurso, en los siguientes tØrminos: 

1. NORMA APLICABLE 

’) El articulo 14 de la DecisiOn 486 expedida por la Comisiôn de la Comunidad Andina 
seæala que: "Los Paises Miembros otorgarØn patentes para las invenciones, sean de 
producto o de procedimiento en todos los campos de la tecnologia, siempre que sean 

f.... nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicaciôn industrial". 

El articulo 16 reza: "Una invenciOn se considerarÆ nueva cuando no estâ 
comprendida en el estado de la tØcnica. El estado de la tØcnica comprenderÆ todo lo 
que haya sido accesible al pUblico por una descripciOn escrita u oral, utilización, 
comercializaciOn o cualquier otro medio antes de la fecha de presentaciOn de la 
solicitud de patente o, en su caso, de la prioridad reconocida". 

2. EL CASO EN ESTUDIO 

Examinadas nuevamente las actuaciones administrativas que cursan en el presente 
expediente se encuentra que la solicitud se refiere a una sal de àcido fosfOrico del 
compuesto 4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4,3-a ]pirazin-7(8H)-iI]-1 - 
(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina , un hidrato 0 el monohidrato cristalino de la misma. 
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Una sal de âcido fosfôrico del compuesto de formula I o un hidrato 
farmaceuticamente aceptable de la misma o el monohidrato cristalino del mismo, 
composiciones farmaceUticas que lo contienen y el procedimiento para prepararlo. 

El problema planteado es la necesidad de la sal de âcido fosfOrico monohidratada 
cristalina del compuesto de fOrmula I. 

Para soluc,onar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona el 
procedimiento de obtenciOn del monohidrato cristalino de la sal del Æcido fosfôrico del 
compuesto de formula I. 

Mediante ResoluciOn No. 44351 de 31 de agosto de 2009 la Superintendencia de 
lndustria y Comercio resolviO negar la solicitud referenciada, en razOn a que no 
cumple con el requisito de novedad, no ajustÆndose a lo dispuesto por el articulo 16 
del ordenamiento juridico andino. 

Para impugnar la decisiOn adoptada, argumenta la recurrente que este Despacho no 
reparO en los argumentos esgrimidos en el memorial del 2 de Julio de 2009 los 
cuales establecieron de forma incontrovertible la novedad de la solicitud denegada. 
La recurrente expone algunos argumentos tØcnicos que considera procedentes para 
afirmar que sin lugar a dudas la materia revelada en la reivindicaciOn 20 de la 
invenciOn denegada, es merecedora del privilegio de patente solicitado. 

Afirma la recurrente, que "el monohidrato cristalino de la reivindicaciOn 20 no estâ de 
ninguna manera revelado en el documento Dl. . . la mencionada reivindicaciOn 20 estÆ 
dirigida especificamente a una sal sOlida cristalina monohidratada que posee 
caracteristicas calorimØtricas particulares. Mientras el documento Dl hace referenda 
a Is-amino tetrahidroimidazo (1,2-A) pirazinas ytetrahidrotriazolo (4,3-A) pirazinas que 
inhiben la dipeptidil peptidasa, revelando asi un amplio ncimero de compuestos 
cubiertos bajo el alcance de dicha fOrmula general. A pesar de que Dl revela el 
compuesto en forma de base libre (sOlo uno entre otros 33 compuestos) de ninguna 
manera revela una sal de dihidrogenofosfato de dicho compuesto y mucho menos un 
monohidrato cristalino de esta sal con un comportamiento calorimetrico particular 
como la que es reclamada por la reivindicaciôn 20 de la presente solicitud". 

Este Despacho difiere de la recurrente en cuanto a los argumentos tØcnicos 
expuestos y reitera que el documento Dl si muestra de manera clara e inequivoca 
que la materia de la reivindicaciOn 20 carece de novedad. En efecto, segün la  
normativa vigente (articulo 16 de la decisiOn 486) el estado de la tØcnica 
comprenderâ todo lo que haya sido accesible al pUblico por una descripciOn escrita u 
oral, utilizaciOn, comercializaciOn o cuatquier otro medio. En este caso, el 

Sede Centro Carrara 13 No. 27-00 Pisos 2. 5. 7y 10 
Sede CAN. Tr 40A No. 38-50 Conmutador 5870000 

Fax 5870284 Linea 9800-910 165 
Web www SIC.QOV Co e-mail iflfOSIC QOV Co 

Bogota D C -Colombia 

9 



Industria y Comercio 
S U P E R I N T E N D E N C I A 

REPUBLICA DE COLOMBIA 
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA V COMERCIO 

RESOLUCION 0 9 2 2 3, 
Por la cual se resuelve un recurso de reposición 

Rad. PCT 05 129153 

monohidrato cristalino de la sal dihidrogenofosfato del compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-
(trifluorometil)-5 ,6-dihidro[ 1,2 ,4]triazolo[4 , 3-a]pirazin-7(8H)-il]- 1 -(2,4, 5-trifluorofenhl) 

butan-2-amina reclamado en la reivindicaciOn 20 de la presente solicitud se 
encuentra descrito de manera concreta y especifica tal y como se demuestra a 
continuaciOn: 

r�) FL1 NH 0 

N’’Y’’N 
F 

Dl enseæa: El compuesto: C3 (Ver foliolOS, pagina 55, iltimo 
compuesto), el cual forma la sal farmacØuticamente aceptable con Æcido fosfOrico 
(ver folio 104, pagina 10, lineas 8 y 13) y que se encuentra quimicamente 
representado por la formula H3PO4. Dichas sales pueden existir en forma de hidratos 
y su forma cristalina (ver folio 103, pagina 9, lineas 27 y 32 a 35). 

Finalmente al realizar las sustituciones respectivas encontramos el monohidrato 
cristalino de la sal dihidrogenofosfato del (2R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-
d ihidro[ 1,2 ,4]triazolo[4,3-a jpirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4, 5-trifluorofenil)butan-2-amina y que 
corresponde a la estructura: 

Dihid rogenofostato 

F i 

.H3P4 

F 

Hidrato 

CF3 en forma cristalina. 

Compuesto (2R)-4-oxo-4-[3-(triflu metil).5,6-dihidroll ,2,4jtriazolo[4,3-a ]pirazin-
7(8H)-iIJ-1 -(2,4,5-trifluorofenhl)butan-2-amina. 

Con todo lo anterior, se demuestra que al realizar la comparaciOn de elemento por 
elemento, es decir de las caracteristicas tØcnicas esenciales del monohidrato 
cristalino reclamado en la reivindicaciOn 20 con las caracteristicas tØcnicas 
esenciales divulgadas en DI, se advierte que dicha anterioridad describe de manera 
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clara y explicita la misma materia que se reclama como nueva e inventiva en la 
presente solicitud. De esta manera, el monohidrato cristalino reclamado en la 
presente solicitud carece de novedad. 

En cuanto a la caracterizaciôn de dicho monohidrato cristalino por exploraciOn con 
* escaner de calorimetria diferencial (DSC), en este caso al no ser dicho monohidrato 

nuevo, dicha caracterizaciôn es de par si una propiedad inherente de la forma 
cristalina monohidrato reclamada que no le proporciona novedad. 

Por otra parte, no es cierto que la Unica sal divulgada es la clorhidrato. En este 
sentido cabe aclarar que la divulgaciOn de un documento no solo esta basada en los 
ejemplos como equivocadamente la recurrente afirma, sino en toda la informaciôn 
que divulga, y los ejemplos sirven para explicar con mâs detalle la invenciôn, mÆs no 
la limitan. Esto se hace evidente de acuerdo a la comparaciôn que realizô este 
Despacho anteriormente, en donde se observa que la forma cristalina del 
monohidrato de la sal dihidrogenofosfato del compuesto (2R)-4-oxo-4-[3-
(trifluorometil)-5,6-dihid ro[l ,2 ,4triazoIo[4 , 3-apirazin-7(8H)-iI- 1 -(2,4, 5-trifluorofenil) 
butan-2-amina reclamada se encuentra cobijada dentro del alcance de Dl. 

Por otra parte, la recurrente resalta que la materia objeto de la invención en la 
reivindicaciôn 20 de  la presente solicitud de patente se diferencia de las enseæanzas 
de Dl en los siguientes aspectos: 

Fm - Posee un contraiôn diferente al de la sal especifica del mismo compuesto 
revelada en dicho documento(es decir su composiciôn quimica es diferente, 
su formula condensada es C16H18F6N505P.H20 contrario a la sal revelada en 
Dl cuya formula condensada es C161›116F6N505.0). 

- Es un monohidrato cristalino (es decir contiene dentro su estructura quimica 
una molØcula de agua to que hace que su composiciOn sea distinta). 

- Posee un comportamiento calorimØtrico particular (10 que implica que es un 
sOlido cristalino especifico). 

Es importante aclarar a la recurrente que en relaciOn con lo afirmado anteriormente, 
no hay ninguna diferencia entre Dl y la materia reclamada, porque: 

En Dl no solo se revela sal clorhidrato como 10 afirma la recurrente. TambiØn 
Dl en su descripciôn divulga de manera especifica que el contraion que 
forma la sal inorgÆnica del compuesto corresponde a la del Æcido fosfOrico el 
cual se encuentra claramente divulgado en el folio 104, pagina 10, lineal   

y 

que posee la fOrmula estructural H3PO4, para obtener finalmente la sal 
d ihidrogenofosfato del compuesto 2(R)-4-oxo-4-13-(trifluorometil)-5 ,6-
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dihidro[1 ,2,4jtriazolo[4,3-a ]pirazin-7(8H)-iI]-1 -(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina. 

- En Dl tambiØn se revela que dicha sal puede existir en forma de hidrato (en 
este caso el monohidrato es un hidrato) en forma cristalina (ver folio 103, 
pâgina 9, lineas 32 a 34) por lo cual finalmente se obtendria la forma cristalina 
del compuesto de formula condensada C16H18F6N505P.H20, que corresponde 
al reclamado en la solicitud. 

- V por Ultimo al no ser dicho monohidrato cristalino nuevo, la determinaciôn de 
parØmetros como el comportamiento calorimØtrico, no le restablece la 
novedad, pues dicho compuesto en forma cristalina ya era conocido en el 
estado de la tØcnica y esta determinaciOn es una propiedad intrinseca de este. 

Continua afirmando la recurrente, que Dl no proporciona indicaciones particulares 
con respecto a cuales de dichas sales o compuestos pueden cristalizar, cuales de 
ellos cristalizan como hidratos y mucho menos revela ningUn resultado de 
caracterizaciôn de estado sOlido particular que permita diferenciar de forma 
especifica cuâles sôlidos son cubiertos por el alcance de dicha invenciOn. 

Sobre el particular, se le aclara a la recurrente que Dl si indica en la descripciOn que 
los compuestos de fOrmula I, entre ellos el que se encuentra especificamente 

divulgado que corresponde al de formula CF  este compuesto al ser 

’ bÆsico, las sales del mismo pueden prepararse por reacciôn con âcidos inorgÆnicos 
como el fosfOrico (H3PO4) y encontrarse en forma de hidratos (en este caso el 
monohidrato es un hidrato) en forma cristalina. La caracterizaciôn, como ya se dijo 
anteriormente es una propiedad intrinseca de la forma cristalina que no le restablece 
la novedad, pues su estructura ya era conocida. 

Argumenta la recurrente en cuanto al senalamiento general que realiza el documento 
Dl con respecto a la existencia de sales en forma cristalina, que no existe certeza 
con respecto a si un compuesto puede ser cristalizado o no y de que manera va a 
ocurrir esta cristalizaciOn, toda vez que muchos compuestos en forma de sal son 
amorfos y muchos otros cristalizan atrapando solvente dentro del cristal (por ejemplo 
hidratos). Afirma que, la mayoria de solvatos son materiales cristalinos mientras que 
los materiales anhidros pueden ser tanto amorfos como cristalinos, esto debido a que 
en muchos casos la molØcula de solvente atrapada juega un papel fundamental en la 
estructura del sOlido, permitiendo la uniOn de las molØculas a travØs de puentes de 
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hidrogeno. La molØcula de agua es fundamental en la formaciOn del cristal y por lo 
tanto seria de esperarse que el compuesto anhidro fuera amorfo y presentara 
propiedades fisicas totalmente distintas. Por lo tanto no se puede suponer de forma 
general que todas las sales de un compuesto serÆn cristalinas y mucho menos tener 
certeza que dichas sales se incluirÆn dentro de la estructura de molØculas de 
solvente. 

En relaciôn con 10 anterior, si bien es cierto que no se sabe si un determinado 
compuesto puede ser cristalizado 0 no, formar hidratos o no o que tipo de hidratos 
puede formar, Dl si describe que los compuestos de formula I entre ellos el 
especificamente divulgado como el 2(R)-4-oxo-4-(3-(trifluorometil)-5, 6-
dihidrol 1,2 ,4jtriazolol4,3-a Jpirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina y sus 
sales (en este caso la conformada con el âcido fOsforico,) pueden existir en mÆs de 
una estructura cristalina y tambiØn estar en forma de hidratos. Es decir, en la 
descripciOn ya es conocido que dichos compuestos tienen la capacidad de formar 
hidratos (teniendo en cuenta que el monohidrato es un hidrato) en forma cristalina. 
Por lo anterior, el monohidrato cristalino reclamado en la solicitud se encuentra 
cobijado dentro del alcance de Dl y no es nuevo como ya se explicO en los puntos 
anteriores. 

La recurrente hace Ønfasis en que es evidente que un sôlido cristalino 
correspondiente a una sal particular monohidratada no puede de ninguna manera 
considerarse como idØntico al compuesto base del cual proviene o a otra sal de 
dicho compuesto o incluso a la misma sal anhidra, toda vez que son sustancias 
quimicamente distintas (tienen fOrmulas moleculares diferentes y por lo tanto 
composiciones distintas, la sal anhidra tendria la fOrmula condensada 
C16H18F6N505P, mientras que el monohidrato seria C16H181761NI505P. H20 y por 10 tanto 
poseen comportamientos fisicoquimicos y estructuras sOlidas tridimensionales 
diferentes. Por lo tanto Dl no senala de manera exhaustiva todas las formaciones 
sOlidas de dichos compuestos, toda vez que no se puede tener de ninguna manera 
certeza de las posibilidades de cristalizaciOn de un compuesto particular. Dl no 
presenta de manera especifica un producto que reuna todas y cada una de las 
caracteristicas del monohidrato cristalino en dicha reivindicaciôn 20, ni revela ninguna 
forma sOIida especIfica si son cristalinos o no, Si SOIl hidratos o no y si son cristalinos 
cual es su estructura particular. Tampoco indica como obtener especificamente este 
monohidrato monocristalino. AdemÆs la sal monohidrato de la presente solicitud 
resuelve el problema de la baja estabilidad fisica y qulmica que ni siquiera es 
planteado por dicha anterioridad. 

De acuerdo con 10 anterior, este despacho ratifica que Si bien es cierto que las sales 
anhidras de un compuesto con respecto a su forma monohidrato poseen 
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comportamientos fisicoquimicos y estructuras tridimensionales diferentes, Dl Si 

revela los compuestos de formula I dentro de los cuales especificamente se 
encuentra el compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3-
a]pirazin-7(8H)-iI]-1-(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amifla y sus sales en forma sOlida 
(entre ellas la formada con el Æcido fosfOrico, en este caso la dihidrogenofostato la 
cual presenta la fOrmula condensada C161-118176N505P) pueden existir en forma de 
hidratos (teniendo en cuenta que el monohidrato es un hidrato) por lo cual finalmente 
se obtendria el compuesto de fOrmula condensada C16H18F6N505P. H20) en forma 
cristalina. Por 10 tanto, Dl si enseæa las caracteristicas que conforman el 
monohidrato reclamado en la reivindicaciOn 20. El hecho que dicha anterioridad no 
ensene la manera de obtenerla no es un argumento vÆlido para considerarlo como 
nuevo, ya que la patentabilidad un producto (en este caso del monohidrato cristalino 
reclamado en la actual solicitud) no depende de la forma como se obtiene, ya que 
pueden existir muchas maneras para obtener un compuesto que no es nuevo. En 
cuanto a las ventajas tØcnicas senaladas por el solicitante no son tenidas en cuenta, 
debido a que el objeto de la invenciOn se objetO por falta de novedad y no de nivel 
inventivo. 

En cuanto a la caracterizaciOn de sôlidos cristalinos manifiesta la recurrente que esta 
es la manera mâs adecuada de describir la invenciOn y diferenciarla del estado de la 
tØcnica. Los datos de caracterizaciOn del estado sOlido no constituyen una 
descripciOn mâs detallada de un objeto conocido, sino una prueba de las diferencias 
existentes entre el arte previo y la invenciôn. 

Se le aclara al recurrente que si bien es cierto que la caracterizaciOn de sôlidos 
cristalinos es la manera mâs adecuada de describir la invenciôn y diferenciarla del 

�i estado de la tØcnica, en este caso dicha caracterizaciOn no puede ser considerada 
como una diferencia con respecto al estado de la tØcnica, ya que el monohidrato 
cristalino de la sal dihidrogenofosfato compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-
dihidro[ I ,2 ,4]triazolo[4 ,3-a ]pirazin-7(8H)-iI]-1 -(2,4, 5-trifluorofenil)butan-2-amina era 
conocido en Dl, y dicha caracterizaciOn corresponde a una propiedad intrinseca del 
compuesto que no le restablece la novedad. 

Por lo anteriormente expuesto, se reitera que la materia contenida en la reivindicaciôn 
20 no cumple con los requisitos de patentabiliodad establecidos en la DecisiOn 486; 
en consecuencia, no se halla menlo para revocar la decisiOn impugnada. 
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enantiÆmero y monohidrato cristalino) del corn puesto reivindicado, y, por /0 

tanto destruye su novedad". 

Sobre este particular, me permito dirigir la atención de ese Despacho a los 

siguientes argumentos tØcnicos, por medio de los cuales se puede afurmar sin 

lugar a dudas que la materia revelada por el solicitante en la reivindicación 20 

de la invención denegada, es merecedora del privilegio de patente solicitado ya 

que, contrario a la posición de esa Oficina, dicha materia Si cumple con el 

requisito de novedad tal como es exigido en el Articulo 16 de la Decision 486 de 

2000, como a continuación me permito demostrar. 

(4) El monohidrato cristalino de Is Reivindicación 20 no esta de ninguna 

manors revelado on ci documento Dl. 

La solicitud denegada en su reivindicación 20 se refiere especIficamente al 

monohidrato cristalino de la sal de dihidrogenofosfato del inhibidor de 

dipeptidilpeptidasa-IV (DP-IV) el 4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-

dihidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazin-7(8H)-il]-1-(2,4,5-triflUorofeflil)bUtan-2-

amina que corresponde a la siguiente fOrmula: 

F .H3PO4 

NjN%N 
F 

(Il)

 I
F3 

caracterizado por exploraciOn con escÆner de calorimetria diferencial (DSC), 

fundiendo de forma endotØrmica con una temperatura de inicio de 209.6 °C, un 

pico de temperatura de 213.2 °C, y una entalpia de 293.6 31g. 

Esto implica que la mencionada reivindicaciOn 20 estS dirigida especIficamente a 

una Sal sOlida cristalina monohidratada que posee caracteristicas calorimØtricas 

particulares. 

Por su parte, el documento Dl hace referenda a p3-amino tetrahidroimidazo 

(1,2-A) pirazinas y tetra h idrotriazolo (4,3-A) pirazinas que inhiben depeptidil 

peptidasa, las cuales se agrupan en la fOrmula general (I): 

NH2 0 

R 

Formula (I), Dl 
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revelando asI un amplio nümero de compuestos cubiertos bajo dicha formula 

general. 

Ahora bien, en la impugnada Resolución se resalta que "al comparar elemento 

por elemento por elemento ía solicitud con Dl, se encuentra que el antecedente 

revela de manera especIfica el mismo compuesto de formula (I): 

F 

CF3 

asi como sus dos isOmeros Opticos debido a ía presencia de centros asimØtricos, 

la sal de Æcido fosfOrico y sus hidratos, en forma cristalina en forma sO/ida." 

Sin embargo, me permito seæalar al Despacho que esta afirmación es imprecisa 

toda vez que Si bien el documento Dl efectivamente revela dicho compuesto en 

forma de base libre (solo uno entre otros 33 compuestos), de ninguna manera 

revela una sal de dihidrogenofosfato de dicho compuesto, y mucho menos un 

monohidrato cristalino de esta sal con un comportamiento calorimØtrico 

particular, como la que es reclamada por la reivindicaciOn 20 de la presente 

solicitud. 

De esta forma, con respecto a las sales de los compuestos revelados, el 

documento Dl solo indica que "Cuando un compuesto de Ia presente invenciOn 

es bÆsico, pueden ser preparadas sales a partir de Æcido no tOxicos 

farrnacØuticamente ace ptables, incluyendo Æcidos inorgØnicos y orgÆnicos. 

Dichos Æcidos inclu yen, acØtico, bencensulfOnico, benzoico, cam forsulfónico, 

cItrico, etanosulfOnico, fumÆrico, glucOnico, glutØrnico, bromhidrico, clorhIdrico, 

isetiOnico, lØctico, maleico, rnÆlico, mandØlico, rnetansulfOnico, mUcico, nhtrico, 

pamoico, pantotØnico, fosfOrico, succinico, sulfórico, tartÆrico, p-toluensulfOnico 

y sirnilares. Particularrnente se prefieren Æcidos cItrico, bromhhdrico, clorhidrico, 

malØico, fosfOrico, sulfórico, fumÆrico y tartØrico" (pÆgina 10, lIneas 8 a 15, Dl), 

pero las ünicas sales especIficamente reveladas son clorhidratos (ver ejemplos 

pÆginas 37 a 48 de Dl). 

Adiclonalmente, el citado documento Dl indica de forma general que considera 

"las sales farmacØuticamente aceptables" de los compuestos aill revelados, y 

enseæa de forma particular la sal de clorhidrato del mencionado 4-oxo-4-[3-

(trifluorometil)-5,6-dihidro[ 1 ,2,4]triazolo[4,3-a]pirazin-7(8H)-iI]- 1-(2,4,5-

trifluorofenil)butan-2-amina (ejemplo 7, pgina 46, Dl). Sin embargo, ningün 
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aparte de Dl hace referenda especifica a una sal de dihidrogenofosfato de dicho 

corn puesto, ni de manera concreta a un monohidrato cristalino de dicha 

sal que presente una curva endotØrmica de fusión medlda en DSC con 

una temperatura de Iniclo de 209,6°C, un pico de 213,2°C y una entalpIa 

de 293,6 3/9 como la que se revela en la r.ivindicac16n 20 de la solicitud 

denegada. 

En relación con to anterior me permito resaltar que el documento Dl solo indica 

de manera general "Las sales en forma so/ida pueden existir en mÆs de una 

estructura cristalina, y pueden tambiØn estar en forma de hidratos" (pÆgina 9, 

lmneas 32 a 34, Dl), pero no brinda ninguna informaciOn adicional sobre los 

sófldos obtenidos, ni Si dichos sOlidos son o no cristalinos. Adicionalmente, 

ninguno de los ejemplos especificamente revelados dentro de las 

pÆglnas 37 a 48 del mencionado documento corresponde a una sal 

cristalina de dihidrogenofostato, y mucho menos all monohidrato 

r.clamado par la reivindlcacl6n 20 de la solicitud denegada. 

En este sentido me permito resaltar que la materia que es objeto de la 

mencionada reivindicaciOn 20 de la presente solicitud se diferencia de las 

enseæanzas de Dl en los siguientes aspectos: 

a. posee un contraión diferente al de la sal especIfica del mismo compuesto 

revelada en dicho documento (es decir su cornposiciOn quimica es 

diferente, su formula condensada es C16H18F6N505P.H20, contrario a la sal 

revelada en Dl cuya formula condensada es C16H16F6N505C1); 

b. es un monohidrato cristalino (es decir contiene dentro de su estructura 

una molØcula de agua, 10 que hace que su composiciOn sea distinta); y 

C. posee un comportamiento calorimØtrico particular (10 que implica que es 

un sOlido cristalino especIfico). 

(5) La nov.dad de la r.ivindlcaclón 20 de la solicitud denegada, segÆn los 

crlterlos del Tribunal de 3usticia de la Comunidad Andina de Nadones. 

Dentro de este marco de ideas me permito referirme at seæalamiento que hace 

el Tribunal de )usticia de la Comunidad Andina con respecto a la Novedad de una 

solicitud de patente1: 

* Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina, PROCESO 089-IP-2008 
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"El Tribunal a manera de orientación ha tornado como referencia criterios de las 

CÆmaras de Recursos de Ia Oficina Europea de Patentes (QEP), segón los cuales 

"la falta de novedad de una invención se con figurarØ si su objeto deriva clara, 

precisa y directamente del estado de la tØcnica, y si en Øste son conocidas todas 

las caracterIsticas de aquØlla. 

En relación con lo anterior me permito selialar que es claro que ese Despacho de 

forma errónea considera que todos los hidratos de las sales en forma cristalina 

del compuesto en mención estarlan enseæados en Dl. Sin embargo, dicho 

documento no proporciona indicaciones particulares con respecto a 

cuales de dichas sales o compuestos pueden cristalizar, cuales de cUbs 

cristalizan como hidratos, y mucho menos revela ningUn resultado de 

caracterizaclón de estado sótido particular que permita diferenciar de 

forma especIfica cuÆles sólidos son cubiertos por ci aicance de dicha 

lnvención. Por 10 tanto, dicho documento no revela de manera "clara, precisa 

y directa" el objeto reclamado en la mencionada reivindicación 20 de  la solicitud 

denegada. 

Por otro lado, en relaclón con el seæalamiento general que realiza el documento 

Dl con respecto la existencia de sales en forma cristalina, me permito resaltar 

que, como serla claro dentro del campo tØcnico de la invención, no existe 

certeza con respecto a si un compuesto puede ser cristalizado o no, y de que 

manera va a ocurrir esta cristalización, toda vez que muchos compuestos en 

forma de sal son amorfos, y muchos otros cristalizan atrapando solvente dentro 

del cristal (en el caso en el cual dicho solvente sea agua se denominarÆn 

hidratos). De esta forma, un hidrato se constituye en una forma sólida 

totaimente diferente at compuesto original sin ci solvente atrapado. Tan 

es asI, que en general la mayorIa de los solvatos son materiales cristalinos, 

mientras que los materiales anhidros pueden ser tanto amorfos como 

cristalinos2. Esto es debido a que en muchos casos la molØcula de solvente 

atrapada juega un papel fundamental en la estructura del sólido, permitiendo la 

union de las molØculas a travØs de puentes de hidrógeno. 

Para ilustrar este hecho me permito referirme al monohidrato del yoduro de 8-

hidroxi-1-metil-quinobonio, en el cual la molØcula de agua atrapada en el cristal 

forma un puente de hidrógeno intermolecular entre el anillo y el yodo, 

permitiendo el empaquetamiento cristalino3: 

2 Hsien-Hsin Tung, Edward L. Paul, Michael Midler, James A. McCauley "Crystallization of Organic 
Compounds An Industrial Perspective". John Wiley & Sons, Inc., Hoboken, New Jersey, 2009, PÆgina 
32. 
P. Barczyn ski et al. / Journal of Molecular Structure 791 (2006) 106-110. 
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Sumado a 10 anterior, la persona versada en la materia reconocerla de igual 

forma que pueden existir hidratos con diferentes relaciones estequiomØtricas 

compuesto-solvente, lo que implica propiedades fisicas totalmente diferentes. 

Una prueba de esto 10 constituye la tabla siguiente que muestra distintos 

hidratos de la oxifenbutazona, los cuales presenta una mayor o menor velocidad 

intrmnseca de disolución segün sea dicha relación estequiomØtrica en el cristal4: 

Table 1.4 Intrinsic dissolution rates of the ays*al 
Iorrn of ox)l.nbuIozon.° 

Sample ’ Intrinsic dissolution role0 
In min1 cm1 

SolvoleC 21.05–0.02 
SOW* B 18.54*0.47 
Anhydrole 14.91 

* 

0.47 
Hemihydrole 17.01 –0.78 
Monohydrole 9.13 * 0.23 

hoducsd from A. P. Lousi andJ. G .. dii Wol.J Phyn. 50.. 

71. 10471191$) 
Msii e .4 vacsinIy .4 two d,*tui1tomons 

En vista de 10 anterior, es evidente que un sólido cristalino correspondiente a 

una Sal particular monohidratada no puede de ninguna manera considerarse 

como idØntico al compuesto base de la cual proviene, o a otra sal de dicho 

compuesto, o incluso a la misma sal anhidra, toda vez que son sustancias 

qulmicamente distintas (tienen formulas moleculares diferentes, y por 10 tanto 

composiciones distintas, la sal anhidra tendrIa como fOrmula condensada 

C16H18F6N505P, mientras que el monohidrato serla C16H18F6N505P.H20), y por 10 

tanto poseen comportamientos fisicoqulmicos y estructuras sólidas 

tridimensionales completamente diferentes. 

Consecuentemente, aün cuando el documento Dl seæale que las sales 

farmacØuticamente aceptables de los compuestos aIll revelados pueden ser 

cristalinas y pueden corresponder a hidratos, dicha alusiOn no puede 

considerarse exhaustiva de todas las formaciones sólidas de dichos compuestos, 

toda vez que no se puede tener de ninguna manera certeza de las posibilidades 

de cristalización de un compuesto particular. 

Alexander Taylor, Florence,D. Attwood, ’Physicochemical principles of pharmacy’ 4th edition, Pharmaceutial 
press, London, 2006. PÆginas 19 y 21. 
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Dentro de este marco de ideas me permito referirme al seæalamiento que hace 

el Tribunal de Justicia de Pa Comunidad Andina con respecto a Pa Novedad de una 

solicitud de patente5: 

"Se ac/ara, que la novedad no es un requisito que deban cump/ir todos y cada 

uno de los corn ponentes que con forman una invenciÆn, pudiendo incluso ser 

conocidos algunos o todos de tales corn ponentes, 5i combinados entre el/os dan 

lugar a un objeto o a un procedimiento desconocido anteriormente ya que toda 

innovación requiere aplicar conocirnientos y objetos previarnente creados o 

descubiertos por la hurnanidad, los cuales constituirÆn la ’materia prima’ para 

desarro//ar un nuevo producto o procedimiento." 

A Pa luz de esta indicación claramente aCm cuando Pa forma base libre del 4-oxo-

4-[3-(trifluorometil)-5,6-dihidro[ 1 ,2,4]triazolo[4,3-a]pirazin-7(8H)-il] -1 -(2,4,5-

trifluorofenhl)butan-2-amina fuera revelada en Dl, y dicho documento indique la 

existencia de sales de Æcidos inorgÆnicos de los compuestos alPI enseæados, Pa 

combinación de elementos particulares que conforman Pa invención reclamada en 

Pa reivindicación 20 de Pa solicitud denegada no son anticipados por Dl, toda vez 

que dicho documento no presenta de manera especifica un producto que 

reüna todaS y cada una de las caractersticas del monohidrato cristalino 

reclamado en dicha relvindicaclón 20, es decir, no presenta una sal de 

dihidrogenofosfato de la 4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-

dihidro(1,2,4]triazolo[4,3-a]pirazin-7(8H)-iP]-1-(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-
amina que sea un monohidrato cristalino, cuya curva endotØrmica de fusion por 

DSC presente una temperatura de inicio de 209.6°C, un pico de 213,2°C y una 

entaipla de 293,6 JIg. 

En relaciOn con 10 anterior me permito seæalar que de la atenta lectura del 

documento Dl se concluye que dicho documento no considera de forma 

particular ninguna forma sólida especIfica, es decir, ci documento Dl Li 
revela de manera general compuestos de los cuales no se especiflca SI 

son o no cristailnos, SI Son o no hidratos y en ci caso de ser crlstailnos 

cual as sti estructura particular. 

De igual forma, dentro de Pa doctrina de patentes en Pa Comunidad Andina es 

ampliamente aceptado que aün si algunas de las caracterIsticas de Pa invención 

son reveladas esto no puede considerarse como una afectaciOn de Pa novedad a 

menos que el objeto de Pa invención se identifique completamente dentro de las 

Tribunal de 3usticia de Ia Comunidad Andina, PROCESO 089-IP-2008 
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enseæanzas de la anterioridad, y pueda ser realizado en su totalidad a partir de 

estas, tal como lo seæala el Dr. Alejandro Ponce Martinez6: 

Sin embargo, incluso Si todas las caracterIsticas tØcnicas divulgadas eran 
conocidas, pero su combinación aporta una solución diferente a las previas, 
resoiviendo un problema tØcnico -no zanjado previamente con esta soiuciÆn-, 
existe indudablemente novedad. Documentos anteriores que describen cierto 
producto 0 Ufl procedimiento para su obtenciÆn no pueden, en forma alguna, ser 
conciuyentes para negar la novedad. La disponibilidad pOblica que se exige que 
exista en ci estado de la tØcnica para que la invención carezca de novedad debe 
ser tal que, en Ia divulgaciÆn previa, el invento objeto de la patente 

controvertida debe haber sido descrito de forma que se identifique con aquel que 

es objeto de la nueva patente y que permita que la invención sea puesta en 

prØctica " 

Para el caso que nos compete, claramente las revelaciones realizadas par ci 

citado documento D1 no enseæan de ninguna manera una material 

totaimente identificable (es decir idØntica) a la que Cs reciamada par la 

reivindicación 20 de Ia solicitud denegada, ni mucho menos permitirian 

reproducir dicha materia, toda vez que el documento Dl no indica como obtener 

especIficamente este monohidrato crsstahno. Adicionalmente, la solicitud 

denegada resuelve el problema de la baja estabilidad fisica y quImica de 

compuestos relacioriados, que ni si quiera es planteado por el citado documento, 

y Ia hace de una manera que no es revelada ni insinuada dentro de Dl. 

Asi mismo, dentro de la Comunidad Andina de Naciones es un hecho aceptado 

que una divulgación general no puede considerarse como afectación para la 

novedad de una realización especIfica que pueda estar contenida dentro de dicha 

divulgación. Este hecho es particularmente abordado por el Manual Andino para 

el Examen de solicitudes de patente, importante publicación que es ci 

resultado del esfuerzo conjunto de las oficinas nacionales de patentes 

de los cinco Palses t4iembros de la Comunidad, con ci apoyo de la 

Organizaci6n Mundial de Ia Propiedad Intellectual, la Oficina Europea de 

Patentes y la Secretarial General de la Comunidad Andina, cuyo 

propósito principal as all de armonizar los procesos y prÆcticas lievadas a 

cabo en la tramitación de patentes on Ia subregión andina Cuando 

seæala que: 

’ Ponce Martinez, Alejandro, "El AnÆllsis Pericial de Novedad y Nivel Inventivo En Patentes", Derechos 
Intelectuales, Volumen 14. Asociación Interamericana de Propiedad Industrial, Editorial Astrea de Alfredo y 
Ricardo de Palma, Buenos Aires, 2008, pÆginas 73 a 88. 
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"La descripciOn de un ejemplo especifico destruye la novedad de una 

reivindicación genØrica que incluya esta descripción, pero una descripción 

genØrica no destruye normalmente ía novedad de un ejemplo especifico que 

caiga dentro de dicha descripción gen6rica".7 

"Una descripción especifica afecta Ia novedad de una general, pero no a la 

in versa. 

Consecuentemente, aün cuando el documento Dl indique de forma general que 

existen "sales farmacØuticamente aceptables" de los compuestos allI revelados, 

y que dichas sales pueden ser cristalinas y pueden presentar hidratos, esta 

revelación no permite anticipar que un monohidrato cristalino especifico de una 

sal particular que estØ cobijada bajo esta alusión, y mucho menos un 

monohidrato cristalino de dicha sal que tiene unas caracterIsticas calorimØtricas 

particulares. 

(6) La caracterización de sóiidos cristalinos es la manera mÆs adecuada de 

describir la invención y diferenciarla del estado de la tØcnica. 

Ahora bien, sobre la caracterización de los sólidos cristalinos, la Resolución 

impugnada bajo el acÆpite "Respuesta a los argumentos del solicitante" seflala 

que "Cabe anotar, que Ia mera caracterización del hidrato cristalino de la sal del 

compuesto de formula (I), no Ic otorga novedad al objeto solicitado, pues se 
trata de una simple caracterizaciOn por mØtodos de difracciÆn de rayos X a por 
resonancia magnet/ca nuclear". 

Sobre este particular me permito Ilamar la atención a ese Despacho al hecho que 
esta afirmación se constituye claramente en una mala interpretación de la 
invenciOn denegada, y en general de los conocimientos tØcnicos bÆsicos y de la 
doctrina de patentes. 

En este sentido, me permito seæalar que ci solicitante no estÆ declarando 
que 11a materia reciamada sea nueva por ci solo hecho de que se ha 
caracterizado por tØcnicas particulares, sino que los datos de 
caracterización proporcionados son la manera mÆs adecuada de 
describir la invención y de diferenciarla del estado de la tØcnica. 

Secretaria General de la Comunidad Andana "Manual para el examen de solicitudes de patentes de invención 
en las oficinas de propiedad industrial de los paises de la Comunidad Andina". Lima, 2004. PÆgina 67. 

e Ibid. ver pÆgina 64. 
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Para ilustrar de manera sencilla este hecho me permito hacer referencia a un 
ejemplo muy general que, guardadas las debidas proporciones, permite ver la 
relevancia y pertinencia de los datos de caracterización suministrados: Si una 
primera solicitud de patente revelara por ejemplo un automóvil convencional de 
4 puertas, el hecho que una solicitud posterior incluyera las medidas de las 

dimensiones de este mismo vehIculo no brindarla novedad a dicha segunda 
solicitud, toda vez que hace referencia a un objeto idØntico, solo que descrito 

mÆs detalladamente. Sin embargo, si esta segunda solicitud estuviera referida a 
una camioneta, la cual es a todas luces distinta que un automOvil, una manera 

adecuada de seæalar esta diferencia, seria hacer referencia a dichas medidas de 
las dimensiones, la cuales probarlan de forma irrefutable que la segunda 

solicitud tiene como materia un objeto totalmente diferente. 

Asi mismo, la alusiOn a los datos de caracterizaciOn de estado sOlido del 
monohidrato cristalino de la invención no son los que confieren novedad per Se, 

() sino que son una manera de caracterizar de forma complete la lnvención 

y permitir distinguirla de lo anterlormente revelado. Como se ha discutido 
previamente en este mismo escrito el documento Dl no revela de forma 

particular un objeto IdØntico al que es reclamado por la reivindicación 20 de 
la solicitud denegada, por 10 que dichos datos de caracterización del estado 
sOlido no se constituyen en una descripción mÆs detallada de un objeto 

conocido, sino en una prueba fehaciente de las diferencias existentes entre el 

arte previo y la invenciOn. 

En vista de todo lo anteriormente discutido me permito seæalar que es un hecho 

evidente que la materia reclamada por la reivindicación 20 de la solicitud 

denegada no estÆ contenida dentro de las enseæanzas generales del 

documento Dl, toda vez que dicho documento no revela de forma especifica 
un sólido cristalino correspondiente a una sal monohidratada de 
dihidrogenfosfato de 4-oxo-4-(3-(trifluorometil)-56-dihidro[ 1,2,4]triazolo[4,3-
a]pirazin-7(8H)-il]- 1-(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina, la cual posee un patron 
calorimØtrico particular, sino que dicho documento brinda descripciones 
generales de compuestos similares, sin indicar de ninguna manera que tipo de 
estructura sOlida poseen. 

1.i. 1;I4 (.11L 11 

Por 61timo, me permito seæalar al Despacho que los hechos discutidos anteriormente en este 
escrito han demostrado de forma incontrovertible que la reivindicacI6n 20 de la presente 
solicitud Si cumple con el requisito de Novedad requerido por la DecisiOn 486, toda vez que 
el citado documento Dl solo brinda una alusiOn general a "sales farmacØuticamente 
aceptables" de ciertos compuestos, que podrian ser cristalinas, pero no hace referencia 
particular a un monohidrato cristalino de la sal de dihidrogenofosfato de la 4-oxo-4-(3-

11 
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(trifluorometil)-56-dihidro[ 1,24]triazolo[4,3-a]pirazin-7(8H)-il]- 1-(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2-amina, cuya curva endotØrmica de fusion por DSC presente una 
temperatura de inicio de 209.6°C, un PiCO de 213,2°C y una entalpia de 293,6 J/g como el 
revelado en la mencionada reivindicación. 

4. SOLICITUD: 

En vista de todo 10 anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente la solicitud a la 
luz de las argumentaciones presentadas y revocar la Resolución impugnada para conceder el 
privilegio de patente solicitado a la materia reclamada en Ia relvindicaclón 20. 

5. ANEXQSG 

Anexo me permito presentar los siguientes documentos: 

(i) Copia de las pÆginas 1 y 7 del PROCESO 089-IP-2008 del Tribunal de Justicia de 
la Comunidad Andina; 

(ii) Copia de la portada y la pägina 32 del documento Hsien-Hsin Tung, Edward L. 
Paul, Michael Midler, James A. McCauley ’Crystallization of Organic Compounds An Industrial 
Perspective". John Wiley & Sons, Inc., Hoboken, New Jersey, 2009; 

(iii) Copia de las pÆginas 106 y 108 del documento P. Barczyn ’ski et al. / Journal of 
Molecular Structure 791 (2006) 106-110; 

(iv) Copia de las pÆginas 19 y 21 del documento Alexander Taylor, Florence,D. 
Attwood, ’Physicochemical principles of pharmacy" 4th edition, Pharmaceutial press, 
London, 2006; y 

(v) Copia de las päginas 73, 74 y 79 del documento Ponce Martinez, Alejandro, ’E! 
AnÆlisis Pericial de Novedad y Nivel Inventivo En Patentes", Derechos Intelectuales, Volumen 
14. AsociaciOn Interamericana de Propiedad Industrial, Editorial Astrea de Alfredo y Ricardo 

de Palma, Buenos Aires, 2008. 

6. PODER: 

El documento que acredita mi calidad de Representante Legal en Bogota para asuntos 
relativos a la Propiedad Industrial de la sociedad peticionaria fue presentado junto con la 

solicitud el 22 de Diciembre de 2005. 

12 
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O’S -121.113 
(i) 

TRIBUNAL DE JIJSTICIA DE LA COMUNJDAD ANDINA 

lnterpretación prejudicial, do oficlo, do los articulos 1, 2, 4, 13 literal d) y 
17 do Is DecIsion 344 do Is ComislOn del Acuordo do Cartagena asi 
como Is DisposlclOn Transitorla Primers do Is Docls16n 486 do Is 
ComlsiOn do Is Comunidad Andlna, con fundamento on lo solicitedo por 
Is Sala Constitucional y Social Permanents do Is Corte Suproma do 
Justicla do Is RepCiblica del Por(i. Patente do lnvonclOn pars NUEVA 
FORMA DE LA SAL DEL AcID0 MALEICO DE 5-[(24N-METIL-N42-
PIRIDIL)AMINO).ETOXI]BENCIL]TIAZOLIDIN-2, 4-DIONA. Actor. sociedad 
SMITHKLINE BEECHAM P.L.C. Proceso lnterno N° 911-2008. 

EL TRIBUNAL DE JUSTICIA DE LA COMUNIDAD ANDINA, en San Francisco de Quito, 
a los 19 dias del mes de noviembre del aft dos mil ocho. 

VISTOS: 

N I La solicitud de interpretaciôn prejudicial y sus anexos, remitida por la Sala 
Constitucional y Social Permanente de la Corte Suprema de Justicia de la RepCiblica del 
PerU, por intermedio de su Presidente Doctor Jacinto Julio Rodriguez Mendoza relativa 
a los articulos 18 y 30 de la DecisiOn 486 de la ComisiOn de la Comunidad Andina, 
dentro del proceso interno NO 911-2008; 

El auto del 2 de octubre de 2008, mediante el cual este Tribunal decidiO admitir a 
trÆmite la referida solicitud de interpretaciOn prejudicial por cumplir con los requisitos 
contenidos en los articulos 32 y 33 del Tratado de CreaciOn del Tribunal y 125 del 
Estatuto; y, 

Los hechos relevantes senalados por el consultante. 

a) Partes on el proceso intemo 

Demandante: SMITHKLINE BEECHAM P.L.C. 
I Demandado: lnstituto Nacional de Defensa de la Competencia y de la ProtecciOn de la 

Propiedad Intelectual, INDECOPI. 

b) Hechos 

El 16 de diciembre de 1998, SMITHKLINE BEECHAM P.L.C. solicitO a la Oficina de 
Invenciones y Nuevas TecnologIas patente de invenciOn para NUEVA FORMA DE LA 
SAL DEL ACID0 MALEICO DE 5-[4-[2-(N-METIL-N-(2-PIRIDIL)AMINO)-ETOXIJ 
BENCILJTIAZOLIDIN-2, 4-DIONA. 

Por ResoluciOn NO 457-2003/OlN-INDECOPI, de 23 de abril de 2003, la Oficina de 
Invenciones y Nuevas Tecnologias resolvió: UDENEGAR lo solicitado por SMITHKLINE 
BEECHAM P.L.C. de Reino Unido ( ... )". Contra dicha ResoluciOn SMITHKLINE 
BEECHAM P.L.C. interouso recurso de aoelación. el cual fue resuelto nor el Tribunal de 
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3. La novedad y  9 estado de Is tØcnica 

Entre los requisitos indispensables para que una invenciOn pueda ser considerada como 
objeto de protecciôn por medio de patente, en primer lugar, estÆ su novedad, que 
significa, conforme al articulo 2 de la Decision 344, que no estØ comprendida en el 
estado de la tØcnica. 

El Tribunal ha senalado que la novedad de una invenciôn "es lo que no estÆ comprendido 
en el estado de la tØcnica (divulgaciOn cualificada) o lo que no haya sido divulgado o hecho 
accesible al pOblico en cualquier lugar (divulgaciOn simple y novedad absoluta). La 
divulgaciOn puede ser oral o escrita, puede resultar del uso o explotaciôn, o producirse por 
cualquier otro medio. Esta divulgaciOn debe ser detallada y, en todo caso, suficiente para 
que una persona del oficio pueda utilizar esa informaciOn para ejecutar o explotar la 
invenciOn. Por otra parte, cuando un invento estÆ en uso o explotaciOn es porque ya fue 
patentado o porque es del dominio pUblico. En estos casos el invento objetivamente perdiô 
su novedad". (Proceso 129-IP-2007, ya mencionado, citando al Proceso 06-lP-89, 
publicado en la G.O.A.C. NO 50, de 17 de noviembre de 1989). 

El concepto de novedad se lo formula desde el punto de vista negativo en relaciOn al 
"estado de la tØcnica"; al respecto, cabe indicar que este Ultirno concepto comprende el 
conjunto de conocirnientos tecnolOgicos que hayan sido accesibles al pUblico antes de la 
fecha de presentaciOn de la solicitud de patente o, en su caso, de la prioridad 

(’s) 

reconocida. Por lo que se considera que toda invenciOn deja de ser nueva si ha sido 
accesible al pUblico por cualquier medio, sin que tenga relevancia el lugar en el que se 
ha producido, ni el nUrnero de personas a las que ha alcanzado dicha accesibilidad, 
salvo las excepciones establecidas en el articulo 3 de la DecisiOn 344. Tampoco serÆ 
novedosa la invenciOn si el contenido de la solicitud de patente en trÆmite, de fecha de 
presentaciOn o de prioridad anterior a la de prioridad de la solicitud que se examina, ha sido 
publicado. 

Se aclara, que la novedad no es un requisito que deban cumplir todos y cada uno de los 
componentes que conforman una invenciOn, pudiendo incluso ser conocidos algunos 0 
todos de tales componentes, si combinados entre ellos clan lugar a un objeto o a un 
procedimiento desconocido anteriormente ya que toda innovaciOn requiere aplicar 
conocimientos y objetos previamente creados o descubiertos por la hurnanidad, los 
cuales constituirÆn la ’materia prima’ para desarroilar un nuevo producto 0 
procedimiento. 

( jjJribunal a manera de orientaciOn ha tornado como referencia criterios de las CÆrnaras 
de Recursos de la Oficina Europea de Patentes (OEP), segUn los cuales "Ia falta de 
novedad de una invenciOn se configurara Si SU objeto deriva clara, precisay 
directamente del estado de la tØcnica, y si en Øste son conocidas todas las 
caracteristicas de aquØlla. En lo que concierne a la interpretaciOn del estado de Ia 
tØcnica, las CÆmaras han desarrollado algunos principios: (i) Reglas generales de 
interpretaciOn; (ii) Combinaciones en un documento anterior; (iii) ApreciaciOn de 
caracteristicas implicitas; (iv) ApreciaciOn de caracterIsticas intrinsecas; (v) Apreciacion 
de lo equivalente; (vi) ApreciaciOn de dibujos; (vii) ApreciaciOn de ejemplos; (viii) 
ApreciaciOn de usos anteriores; (ix) Grandes reivindicaciones; (x) DivulgaciOn 
defectuosa; (xi) DivulgaciOn fortuita; (xii) Posibilidad de puesta en prÆctica’. En cuanto al 
principio relativo a las ’combinaciones en un documento anterior’, las CÆmaras han 
precisado que ’cuando un docurnento comprendido en el estado de la tØcnica hace 
referencia a una ’manera habitual’ de preparar un producto, estarÆ permitido consultar 
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32 Chapter 2 Properties 

As with solid crystallinity, as mentioned in Section 2.3.3, it is not sufficient to grow the 
desired polymorphs during crystallization. It is necessary to maintain the desired poly-
morphs throughout the entire operation sequence, including filtration, drying, and milling. 
For the enantiotrophic system, turning over from a polymorphic form which is stable at 
room temperature to another polymorphic form which is stable at a higher temperature 
may occur if the drying temperature is above the crossover temperature. Clearly, it would 
be desirable to maintain the drying temperature below the crossover temperature. 

2.5 SOLVATE 

As the name indicates, a compound can incorporate solvent into its crystal lattice and form a 
different crystal, as in polymorphism. However, the solvate and the original non-solvate 
material are not identical chemically due to the presence of solvent. Therefore, they are 
really two different compounds. In practice, almost all solvates are crystalline material, 
while "anhydrous" material could be either amorphous or crystalline solid. 

2.5.1 Phase Diagram 

Similar to polymorph materials, nonsolvate materials and solvate exhibit different physical 
propertiesand behaviors. Figure 2.17 shows solubility curves of typical nonsolvate and sol-
vate solids as a function of solvent composition and temperature. As shown in the figure, the 
nonsolvate solid and the solvate solid cross over at composition A,. Above composition A, 
solvate solid has lower solubility (shown as a solid line) than nonsolvate (shown as a dotted 
line), and is more stable. Similarly, below composition A1, a nonsolvate solid has a lower 

A A3 

oeSLNons Solvate-0. 
Increase () temperature 

Solvent composition 
Figure 2-17 Solubility profiles of solvate and nonsolvate at different temperatures as a function of solvent 
composition. The solvate is more stable at the higher solvent composition, and the nonsolvate is more stable at 
the lower solvent composition. The crossing-over solvent composition increases as the temperature increases. 
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Abstract 

8-Hydroxy- I -methylquinolinium iodide monohydrate ((C ,0H 0NO) ’i - H20J has been studied by X-ray diffraction, FT-!R, ’H and ’3C NMR 
spectroscopy. In the crystalline state, the iodide anion is hydrogen-bonded to the water molecule, which in turn is hydrogen bonded to the 8-OH 
group of the 8-hydroxyquinolinium ring, forming of a symmetric dimer. In acetonitrile and DMS046 the hydrate assumes a new structure due to 
almost complete dissociation of the water molecule from the complex structure. In acetonitrile the 8-OH group is hydrogen-bonded to the iodide 
anion, whereas in DMS046 it forms the hydrogen bond with the solvent molecules. This 8-OH’ �O(DMSO-d6) hydrogen bond is the strongest 
within the structure of the hydrate. 
C 2006 Elsevier B.V. All rights reserved. 

Keywords’ 8-Hydroity- I -methylquinolinium cation; Intermolecular hydrogen bonds; Halides; X-ray structure; Hydrates; FT-IR; ’H NMR; ’C NMR 

1. Introduction 

Recently, we have studied a series of hydrogen-bonded 
complexes formed between biphenols and 7-methyl- 1,5,7-
triazabicyclo[4.4.0)dec-5-ene (MTBD) hydrogen halogenides 
(HF, HCl HBr and HI) [1-41. It has been demonstrated that 
MTBD�HX molecules (X = F, Cl, Br or I) form complexes 
with biphenols, and that the halogenide anions play a very 
important role in the arrangement of the molecular structure of 
the complexes. Other types of phenols, such as 5-. 6-, 7- or 
8-hydroxyquinolines, were also shown to form complexes with 
halogenide anions after their N-alkylation [5-10]. The main 
interest in the 8-hydroxyquinoline derivatives stems from their 
ability to form complexes with a wide number of metal cations 
as well as biological activities, especially disinfectant effects 
[11,12]. 

In this paper, the complex formation properties of 
8-hydroxy-1-methylquinolinium iodide have been studied by 
X-ray crystallography, FT-IR and NMR spectroscopic 
methods. 

* Corresponding author. Tel.: +4861 8291330: fax: +4861 865 8008. 
E-mail address: bbrzez@main.amu edu.pl (B. Brzezinski). 

0022-2860/$ - see front matter C 2006 Elsevier B.V. All lights reserved. 
doi: 10. 1016/j.molslruc 2006.01.012 

2. Experimental 

8-Hydroxy-1-methylquinolinium iodide was prepared 
following the method described by Saxena et al. [10,13.141. 
The crystals of 8-hydroxy- I -methyl-quinolinium iodide mono-
hydrate were formed from 96% ethanol by slow evaporation at 
room temperature under argon atmosphere. The melting point: 
168 °C; the elementary analyses found: N 4.5 1%, C 39.20%, H 
3.94%, and calculated (for C10H,010N ’ H20): N 4.59%, C 
39.34%, H 3.93%. 

2.1. X-ray measurements 

The crystals have the form of yellow parallelepipeds with 
well developed faces. They were stable at normal conditions 
and therefore the X-ray diffraction measurements were carried 
out on a Kuma KM-4 CCD diffractometer at room temperature. 
The structure was solved by direct methods [151 and refined by 
full-matrix least squares [161. Only H-atoms at 0(1W) were 
located from difference Fourier maps and refined with isotropic 
temperature factors, all the other H-atoms were calculated from 
molecular geometry and their U0s related to the thermal 
vibrations of their carriers. The crystal data and details of the 
X-ray analysis are given in Table I, the fractional atomic 
coordinates are listed in Table 2. 
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Table 3 n 
Bond lengths (A) and angles M nv 

... 
0(1)-C(8) 
N(I)-C(2) 

1.340(8) 
1.337(9) S 

S 
S 

N(l)-C(9) 1.385(8) 
N(I)-COl) 1.493(9) 
C(2)-C(3) 1.379(11) Fig. 2. The dimeric structure of 8-hydroxy- 1-methyiquinolinium iodide 
C(3)-C(4) 1.334(12) monohydrate illustrating the H-bonding scheme in the crystal. 
C(4)-C(lO) 1.404(10) 
C(5).-C(10) 1.38401) 
C(5)-C(6) 1.397(12) stacked with the interplanar distance of 3.49 A, thus slightly 
C(6)-C(7) 1.370(11) 

longer compared to 3.35A in [(C10H10NO)FCI_ H2O 
C(7)-C(8) 
C(8)-C(9) 

1.358(10) 
1.432(9) hydrate [121. The stacked systems are related by a centre of 

C(9)-000) 1.439(9) inversion, so the symmetry restricts the quinolidinium rings to 

C(2)-N(l)-C(9) 121.7(6) be parallel, and the dipole moments of the cations to be 
C(2)-N(l)-C(l I) 116.7(6) antiparallel, which is electrostatically favourable for the 
C(9)-N(l)-001) 121,6(6) stacking (Fig. 3). 
N(I)-C(2)-C(3) 121.2(7) 
C(4)-C(3)-C(2) 120.6(7) 
C(3)-C(4)-C( 10) 120.4(7) 3.2. Spectroscopic measurements 
C(10)-C(5)-C(6) 119.2(7) 
C(7)-C(6)-C(5) 120.0(7) Fig. 4a-c compares the IR spectra of the 8-hydroxy- 1- 
C(8)-C(7)-C(6) 
0(l)-C(8)-C(7) 

123.3(7) 
121.6(6) methylquinolinium iodide monohydrate in the solid state nujol/ 

0(1)-C(8)-C(9) 119.4(6) fluorolube, KBr pellet and in the acetonitrile solution, 
C(7)-C(8)-C(9) 118.90) respectively. 
N(I)-C(9)-C(8) 125.1(6) The IR spectra of the 8-hydroxy-1 -methyiquinolinium 
N(l)-C(9)-C(lO) 117 2(6) iodide monohydrate in nujol/fluorolube and KBr pellet 
C(8)-C(9)-C(10) 117.7(6) 

120.3(7) (Fig. 4a and b) are comparable and they are in excellent 
C(5)-C(10)-C(4) 
C(5)-C(10)-C(9) 120 8(7) agreement with the crystal structure analysis. Both spectra 
C(4)-C(10) -C(9) 118.9(7) 

hydrogen bonds with two iodide anions with the water 
molecule being a proton donor: 0(IW)-H(IW) ... 1(1) and 
0(IW)-H(2W) ... I(l)’ at the symmetry - equivalent position 
-x-1. 2-y, -z-2. These two iodide anions are again 
hydrogen-bonded both to one water molecule which is further 
hydrogen-bonded to the hydroxyl group of the organic cation, 
both transformed by the same symmetry code, to form a 
centrosym metric dimer. The geometries of the hydrogen bonds 
are described in Table 5. The 0(1)-H-- -0(1W) hydrogen bond 
(2.657 A) is slightly longer than that in the hydrochloride 
analogue (2.631 A [121). Also, like in the hydrochloride 
analogue, the neighbouring aromatic quinolinium systems are 

Table 4 
Selected torsion angles 0 

C(l l)-N(l)’-C(2)-C(3) 177.0(8) 
C(6)-C(7)-C(8)-0(l) 178,9(7) 
C(2)-N(1)-C(9)-C(8) -175.4(7) 
C(l I)-N(l)-C(9)-C(8) 6.9(10) 
CO l)-N(I)-C(9)-000) - 175.8(6) 
0(l)-C(8)-C(9)-N0) -0.1(10) 
Q7)-C(8)-C(9)-N0) 179.1(6) 
0(l)-C(9)-C(9)-C(l0) -177.5(6) 
C(6)-C(5)-C(l0)-C(4) -176.6(7) 
C(3)-C(4)-C( 10)-C(S) 178.7(8) 
N(l)-C(9)-C( 10)-C(S) 179.8(6) 
C(8)-C(9)-C(10)-C(4) 176.0(6) 

Table 5 
Dimensions of the hydrogen bonds (A and ); the applied symmetry codes are: 

(i) -x-l. -y+2, -z-2 

D-H ... A d(D-H) d(H’’A) d(D ... A) <(DNA) 

0(l)-H(I) ... O(lW) 0.82 1.84 ’ 2.657(8) 172 
1(l) ... H(IW).-O(lW) 1.00 2.70 3.581(6) 147 
1(l) ... H(2W)’-O(IWY 1.00 2.78 3.537(6) - 133 

WSJ MU 
Fig. 3. Autostereogram (26) of the crystal packing of 8-hydroxy.l. 
methylquinolinium iodide monohydrate viewed along (100) crystal direction. 
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and biological grounds, the maximum 
response must be achieved with the minimum 
amount of drug substance. 

1.4 Crystal hydrates 

When some compounds crystallise they may 
entrap solvent in the crystal. Crystals that 
contain solvent of crystallisation are called 
crystal soh’atcs, or crystal hydrates when water 
Is the solvent of crystallisation. Crystals that 
contain no water of crystallisation are termed 
as,hSriacs. 

Crystal solvates exhibit a wide range of 
behaviour depending on the interaction 
between the solvent and the crystal structure. 
with some solvates the solvent plays a key 
role in holding the crystal together, for 
example, it may be part of a hydrogen-bonded 
network within the crystal structure. These 
solvates are very stable and are difficult to de. 
solvate. When these crystals lose their solvent 
they collapse and recrystallise in a new crystal 
form. We can think of these as polymorphic sol. 
sutes. In other solvates, the solvent Is not part 
of the crystal bonding and merely occupies 

voids In the crystal. These solvates lose their 
solvent more readily and desolvatlon does not 
destroy the crystal lattice. This type of solvate 
has been called a pseudopolymorphk solvate. 

By way of Illustration of this phenomenon. 
we return to the case of spironolactonc which 
we considered earlier. As well as the two poly. 
morphs. this compound also possesses four 
solvates, depending on whether It is crys-
tallised from acetonitrlle, ethanol, ethyl acetate 
or methanol. Each of these solvates is trans-
formed to the polymorphic Form 2 on heating, 
Indicating that the solvent is involved in the 
bonding of the crystal lattice. 

The stolchlometry of some of the solvates is 
unusual. Fludrocortisone pentanol solvate, for 
example, contains 1.1 molecules of pentanol 
for each steroid molecule, and its ethyl acetate 
solvate contains 0.5 molecules of ethyl acetate 
per steroid molecule. A succinylsulfathiazole 
solvate appears to have 0.9 moles of pentanol 
per mole of drug. Beclometasone dipropionate 
forms solvates with chlorofluorocarbon pro-
peliants. 

Infrared measurements show that cefalori. 
dine exists In a,, 6, r, and is forms (that is, 
six forms after recrystaliisation from different 
solvents).* Proton magnetic resonance 
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por ALEJANDRO PONCE MAR1INEZ* 

RESUMEN 

I El autot analiza los coirceptos legates de novedad y iuvei inventivo segiin 
la cloctrina, las nornias vigeittes en la Coniunidud Anduta y en el dereciro 
coruparado, y las decisiones del Tuibunal tie Justicia tie Ia Comuniclad. 
Seæala que es un error frecuente que los peritos exanunadores de las soli-
citudes de patente se confundan y exijan la novedad en ci pro1Ieiva lØcnico 
que se plantea en una solicilud tie patenle, cuando Jo que realniente 

� cuerita es la novedad tie Ia solución que aporta el invento La novedad 
no reside en ci problenta tØCiuicu sino en su resoluctón de Un modo distinto 

- al arte previo El requisuto tie la ailura iuuventiva se cuinple cuando la 
soluc;uón no era obvua para tin experto mectio en la materia. Conio to afir-
ma la jurisprudencia cjue ci autor aitaliza, eiste altura inventiva cuanclo, 

� de confornudad con el estado de la Lectuca, ci invento no sea una conse-
cuencia clara y clirecta tie dicho estado El autor estuclia varios errores 

� que suelen corneterse cuaudo se atacan tie iuuliciad las patentes, al con-
fundir novedad de los eieutentos utilizados en la mvención con la nove-
dad del resuilado alcanzado. Con(:luye en la necesidad de que las oficinas 

� tie patentes examinen las solicitudes con objetividad, apartÆndose de jui-
cios apriouisticos o de prejuicuOs ideo!Ogicos en contra de las patentes. 

rs J ABSTRACT 

EXPERTS’ ANALYSIS OF NOVELTY AND INVENTIVE-STEP 
IN PATENTS 

The author sludiec the legal concepts of novelty and inventive-step in the 
doctrine, in the Andean Pact positive norms, in the comparative legisla-
tion and in the Andean Pact Court. He points out to a frequent mistake 

* Profesor tie clerecho de patentes en los cursos de posgrado de la Facultad tie 
Juruspruclencia y Ciencias Sociales tie la Universidad Central del Ecuador (2003) y 
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made by the experts in charge of analyzing applications in the sense that 
they demand novelty of the technical problem while they should consider 
the novelty of the solution. Novelty does not apply to the technical pro-
blem but in resolving same in a different manner of the previous art. As 
to the requirement of inventive-step, the same exists when the invention 
is not a clear and direct consequence of the state of art. The author 
analyzes mistakes that are made when attacking patents, as when there 
is confusion between novelty in the elements used by the inventor with 
the result obtained. The conclusion is that patent offices should exami-
ne application objectively leaving aside aprioristic conclusions or ideologi-
cal prejudices against patents. 

I. CONCEPTO DE NOVEDAD 

Sin novedad no existe invención y, Si no hay invención, no se 
concede patente. La novedad es, pues, la esencia de la invenciOn. 
Lo nuevo es lo que antes no existia. La decision 486 de la Cornu-
nidad Andina de Naciones (CAN) no define la novedad, sino la in-
vención nueva, como aquella que no estª comprendida en el estado 
de la tØcnica, y seæala que lo que se halla en el estado de la tØcnica 
es todo lo que se ha hecho accesible al pUblico mediante cualquier 
medio de expresiOn, antes de la presentaciOn de la solicitud de paten-
te o antes de la presentaciOn de la solicitud prioritaria vÆlidamente 
admitida corno tal. Seflala, pues, por un lado, aquello que significa 
la novedad, cornpaiÆndola con el esl;ado de la tØcnica en un mo-
mento preciso y determinado, corno es el de la fecha de la solicitud 
de patente, sea Østa la de presentaciOn de la solicitud en el respec-
tivo pals andino o el de la presentaciOn de la solicitud Piiorital’ia. 

La novedad, pues, comporta una coinparaciOn entre lo existen-
te y lo que contiene la solicitud presentada en un mornento deter-
minado. Elio implica que es indispensable un examen o bUsqueda 
sobre el estado de la tØcnica para que el Estado otorgue el derecho 
de excluir a terceros en la explotaciOn de la invenciOn. 

Aquello que no estÆ en el estado de la tØcnica es nuevo y ello 
se establece con relación a lo que se ha divulgado. Si algo ha exis-
tido antes, pero no ha sido divulgado, tal situaciOn no desvirtUa la 
novedad. Ella exige que la invenciOn sea diferente de lo que se 
ha divulgado previamente, esto es, que la información tØcnica que la 
patente divulga no se encuentre disponible para el ptblico. 

La concesiOn de una patente no puede impedir que quienes 
han venido ejerciendo una actividad sean irupedidos de continuar 
haciØndolo, salvo -naturalniente- que tal actividad se hubiera ii-

de la Facultad de Derecho de la UlLiversidad CatOlica de Santiago de Guayaquil 
(2006). 
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la invenciOn, pudiendo incluso ser coitocidos individualmente la to-
talidad de ellos, Si combinados entre ellos dan lugar a un objeto o 
procediruiento desconocido ante rio rmente. En efecto, niliguna in-
vención aparece de la nada; pot- el conirario toda invenciOn requiere 
aplicar conocimientos y objetos previarnent.e creados o descubier-
Los por la hurnanidad los cuales constituirÆn ’materia prima’ para 
desarrollar un nuevo producto o procedimiento"9. 

El Manual Ajidino de Patentes indica: "Si todas las caract.eristicas 
tØcnicas de la reivindicaciOn independiente se encuentran descrip-
Las en un rnisrno antecedente y adernÆs se encuentran Intimamente 
relacionadas, el objeto de dicha invenciOn carece de novedad. Si 
una caracteristica, aunque sea banal, no se encuentra contenida en 
el antecedente, la reivindicaciOn es nueva" (p. 66). 

in embargo, incluso si todas las caractertslicas tØcnicas di-
,yulgadas eran conocidas, pero su combinación aporta una solución 
diferente a las previas, resolviendo un problerna tØcnico -no zan-
jado previamente con esta solución-, existe indudablernente nove-
dad. Documentos anteriores que describeit cierto producto o un 
procedimiento para su obtenciOn no pueden, en forma alguna, ser 
concluyentes para negar la novedadto. La disponibilidad püblica 
que se exige que exista en el estadoThe la tØcnica para que la iii-
venciOn carezca de novedad debe ser tat que, en la divulgacion 
previa, el invento objeto de la patente controvertida debe haber 
sido descripto de forma que se identifique con aquel que es obje-
to de la nueva patente y que permita que la invertción sea puesta 
en prÆctica. 

En el Reino Unido se decidió que la divulgaciOrt de una fOrmula 
quimica del compuesto no anticipa to que puede ser el contenido 
de una invenciOn posterior. Es necesario, dijo la CÆmara de los 
Lores, que la divulgacion que se considera que afecta a la novedad 
permita clue sea puesta en prÆctica, to cual no se logra con la publi-

’ Proceso 21-IP-2000, citado en proceso 174-IP-2004. 
10 "En su docurnento de revistón, ALAFAR establece que ’el procedimieiito de 

obtenciOn carece de novedad’ porque en el documento de la publicaciOn ’Tetrahedron 
Letters’ ya citado ’se detalla là obteuuOn de la sat kenticÆlcica de atorvastatina’. En re-
laciOn con esta argumentación, conskleto que debo resaltar et hecho de que en et do-
cumento ’Tetrahedron Letters’ no se menciona la existencia de atorvastatina cristalina y 
niucho menos un proceso para la obtencióit de la forma amorfa de dicho C0IflpUCSIO que 
tenga como material de partida la forma I cnslalina de atorvastatina... es claro que el 
proceso de sintesis de atorvastatina enseiado en ci docurnento de la publicación  ’Te-
trahedron Letters’ es corupletamente cliferente at proceso de obtención de alorvastatina 
amorfa a partir de la forma I costaliuia dc atorvastatina, La! conto Se ha ensefiado en Ia 
patente bajo chscusiOn" (recurso de revision Contra la pal.ent:e P1-01-1701; informe del 
doctor en qulmica JosØ A. Henao Martinez, profesor de la Escuela de Quimica de la link-
versiclad Industrial de Santander de Bucaramanga). 
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DIPEPTIDIL PEPTIDASA -IV 

En atenciOn al Recurso de ReposiciOn interpuesto, se hacen las siguientes 
aclaraciones: 

Documentos estudiados 

Para el presente estudio se tuvieron en cuenta el capitulo descriptivo 
comprendido en los folios 50 a 69, el capitulo reivindicatorio original de los 
folios 24 a 28 , el primer capitulo reivindicatorio modificado de los folios 70 a 
74, el segundo capitulo reivindicatorio modificado de los folios 121 a 123, 
el primer examen de fondo de los folios 107 a 108, la primera respuesta del 
solicitante de los folios 111 a 119 y el recurso interpuesto por el solicitante 
de los folios 135 a 156. 

Objeto de la lnvenciôn 

El objeto de la presente solicitud de patente de invención consiste en: 

La sal de àcido fosfOrico del compuesto 4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-
dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3- ]pirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4, 5-trifluorofenil)butan-2-
amina, un hidrato o el monohidrato cristalino de la misma. 

Reivindicaciones 1-20 : Se refieren a una sal de âcido fosfórico del 
compuesto de fOrmula I 0 Ufl hidrato farmaceüticamente aceptable de la 
misma o el monohidrato cnstalino del mismo, composiciones farmaceüticas 
que lo contienen y el procedimiento para prepararlo. 

Exp. 2005 129153 157 



El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de la sal de àcido 
fosfOnco monohidratada cristalina del compuesto de formula i. 

Para solucionar este problema tØcnico la solicitud en estudio proporciona el 
procedimiento de obtención del monohidrato cristalino de la sal del Æcido 
fosfónco del compuesto de formula i 

Respuesta a los Argumentos del Solicitante 

En atenciOn a los argumentos del solicitante se hacen las siguientes 
aclaraciones: 

Dice el solicitante que este Despacho no reparo en los argumentos 
esgrimidos en el memorial del 2 de Julio de 2009 los cuales establecieron de 
forma incontrovertible la novedad de la solicitud denegada. El solicitante 
expone los siguientes argumentos tØcnicos por medio de los cuales se 
puede afirmar sin lugar a dudas que la materia revelada en la reivindicación 
20 de la invenciOn denegada, es merecedora del pnvilegio de patente 
solicitado. 

1. El monohidrato cristalino de la reivindicaciOn 20 no esta de ninguna 
manera revelado en el documento DI, ya que dicha reivindicaciOn 
hace referencia al monohidrato cristalino de la sat de 
dihidrogenofosfato del inhibidor de dipeptidilpeptidadasa IV (DP-IV) de 
4-oxo-4-(3-(trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4,3-a ]pirazin-7(8H)-
ill-I -(2,4, 5-trifluorofenil)butan-2-amina caracterizado por exploraciOn 
con escaner de calorimetria diferencial (DSC) , fundiendo de forma 
endotØrmica con una temperatura de inicio de 209.6 °C, un pico de 
temperatura de 213.2 °C y una entalpIa de 293,6 J/g. Esto implica que 
la mencionada reivindicaciOn 20 estÆ dirigida especIficamente a una 
sal sOlida cristalina monohidratada que posee caracteristicas 
calonmØtricas particulares. Mientras el documento Dl hace referencia 
a Is-amino tetrahidroimidazo (1.2-A) pirazinas y tetrahidrotriazolo (4,3-
A) pirazinas que inhiben la dipeptidil peptidasa, revelando asI un 
amplio nUmero de compuestos cubiertos bajo el alcance de dicha 
fOrmula general. A pesar de que Dl revela el compuesto en forma de 
base libre ( solo uno entre otros 33 compuestos) de ninguna manera 
revela una sal de dihidrogenofosfato de dicho compuesto y mucho 
menos un monohidrato cristalino de esta sal con un comportamiento 
calonmetrico particular como la que es reclamada por la reivindicaciOn 
20 de la presente solicitud. Adicionalmente con respecto a Dl este 
indica de manera general" las sales farmaceüticamente aceptables" 
de los compuestos all! revelados . Sin embargo la Unica sal 
especificamente revetada es la clorhidrato ( ejemplo 7, pÆgina 46, 
Dl). Finalmente concluye que Dl sOlo indica de manera general que 
las sales en forma sOlida pueden existir en mÆs de una forma cristalina 
y pueden tambiØn estar en forma de hidratos, pero no brinda ninguna 
informaciOn adicional sobre los sOlidos obtenidos, si dichos sOlidos son 
o no cnstalinos. En ninguno de los ejemplos especIficamente 
revelados dentro de Dl corresponde a una sal cristalina de 
dihidrogenofosfato y mucho menos al monohidrato redamado en la 
reivindicaciOn 20. 

Exp. 2005 129153 158 
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Este Despacho difiere del sohcitante en cuanto a los argumentos expuestos 
y nuevamente se le reitera que el documento Dl segün el anÆlisis de 
patentabilidad realizado a la presente solicitud (Ver folio 126) muestra de 
manera clara e inequlvoca que dicho documento Si afecta la novedad 
Segün la  normativa vigente (art(culo 16 de la decision 486) el estado de la 
tØcnica comprenderÆ todo to que haya sido accesible at püblico por una 
descnpciOn escrita u oral, utilizaciOn, comercialización o cualquier otro medio. 
En este caso el monohidrato cristalino de la sal dihidrogenofosfato del 
compuesto 2(R)4-oxo-4434trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4jtriazolo[4, 3-
]pirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina reclamado en la 
reivindicaciOn 20 de la presente solicitud se encuentra descrito de manera 
concreta y especifica tal ycomo se demuestra a continuación: 

Dl enseæa: 

F,.11:’) o 
NNSN 

F LN 
El compuesto: CF3 ( Ver folio105, pÆgina 55, ültimo 
compuesto). 
El cual forma la sal farmacei)ticamente aceptable con âcido fosfOrico ( Ver 
folio 104, pÆgina 10, lineas 8 y 13) y que se encuentra quImicàmente 
representado por la fOrmula H3PO4. 
En donde dichas sales pueden existir en forma de hidratos y su forma 
cristalina. (Ver folio 103,. pÆgina 9, lineas 27 y 32 a 35). 

Finalmente al realizar las sustituciones respectivas encontramos el 
monohidrato cristalino de la sal dihidrogenofosfato del (2R)-4-oxo-4-[3-
(trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3-a ]pirazin-7(8H)-il]-1 -(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2-amina y que corresponde a la estructura: 

F 

Dihidrogeno;;JHidrato 

-1 
 

CF3 Ien forma cnstalina. 

Compuesto (2R)-4-oxo-4-13-(tnfluorometd)-5.6-dihŁdroll ,2,4jtnazolo[4,3-a ]pirazin-
7(8H)-ifj-1 -(2,4,5-trtfluorofenil)butan-2-amina. 

Con todo 10 anterior , se demuestra que at realizar la comparaciOn de 
elemento por elemento las caracterIsticas tØcnicas esenciales del 
monohidrato cristalino reclamado en la reMndicaciOn 20 con las 
caracterIsticas tØcnicas esenciales divulgadas en Dl , dicha anteriondad 
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describe la misma materia de manera dara y explIcita que se reclama como 
nueva e inventiva en la presente solicitud, por lo que monohidrato cristalino 
reclamado en la presente solicitud , carece de novedad. 

En cuanto a la caracterización de dicho monohidrato cristalino por 
exploración con escaner de calonmetria diferencial (DSC), en este caso al no 
ser dicho monohidrato nuevo , dicha caracterización es de por Si una 
propiedad inherente de la forma cristalina monohidrato reclamada que no le 
reestablece la novedad. 

Tampoco se esta de acuerdo con el solicitante que la unica sal divulgada es 
la clorhidrato. En este caso la divulgación de un documento no se solo esta 
basada en los ejemplos como el solicitante afirma , ya que estos dentro de 
una solicitud sirven para explicar con mÆs detaile la invención mÆs no la 
limitan. Esto se hace evidente de acuerdo a la comparación que reahzô este 
Despacho anteriormente , en donde se observa que la forma cristalina del 
monohidrato de la sal dihidrogenofosfato del compuesto (2R)-4-oxo-4-[3-
(trifluorometil)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3-a ]pirazin-7(8H)-iIJ-1 -(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2-amina reclamada se encuentra cobijada dentro del 
alcance de Dl. 

2. El solicitante resalta que la materia objeto de la invención en la 
reivindicación 20 de la presente solicitud de patente se diferencia de 
las enseæanzas de Dl en los siguientes aspectos: 

- Posee un contraiOn diferente al de la sal especifica del mismo 
compuesto revelada en dicho documento( es decir su composiciôn 
qulmica es diferente, su formula condensada es C16H18F6N505P.H20 
contrano a la sal revelada en Dl cuya fOrmula condensada es 
C16H16F6N505. Cl). 

- Es un monohidrato cristalino ( es decir contiene dentro su estructura 
quimica una molØcula de agua 10 que hace que su composiciOn sea 
distinta). 

- Posee un comportamiento calorimØtrico particular ( lo que implica que 
es un sOlido cristalino especifico). 

Se le aclara al solicitante no hay ninguna diferencia entre Dl y la actual 
solicitud ya que: 

En Dl no se solo se revela sal dorhidrato como 10 afirma el solicitante. 
TambiØn Dl en su descripciOn divulga de manera especifica que el 
contraion que forma la sal inorgØnica del compuesto corresponde a la 
del Æcido fosfórico el cual se encuentra claramente divulgado en el 
(Folio 104, pÆgina 10, lineal 3) y que posee la fOrmula estructural 
H3PO4, para obtener finalmente la sal dihidrogenofosfato del 
compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-
dihidro[1 ,2,4]triazolo[4,3-a ]pirazin-7(8H )-il]-1 -(2,4,5-trifluorofenil)butan-
2-amina. 

En Dl tambiØn se revela que dicha sal puede existir en forma de 
hidrato ( en este caso el monohidrato es un hidrato) en forma 
cristalina (Ver folio 103, pagina 9, lineas 32 a 34 ) por lo cual 
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finalmente obtendriamos la forma cristalina del compuesto de fOrmula 
condensada C15H18F6N505P.H20, que corresponde at redamado en la 
actual solicitud. 

V por Ultimo al no ser dicho monohidrato cristalino nuevo, la 
determinaciOn de parÆmetros como el comportamiento calorimØtrico, 
no le reestablece la novedad , pues dicho compuesto en forma 
cristalina ya era conocido en el estado de la tØcnica y esta 
determinaciOn es una propiedad intrinseca de este. 

3. Dl no proporciona indicaciones particulares con respecto a cuales de 
dichas sales o compuestos pueden cristalizar, cuales de ellos 
cristahzan como hidratos y mucho menos revela ningUn resultado de 
caractenzación de estado sOlido particular que permita diferenciar de 
forma especifica cuÆles sOlidos son cubiertos por el alcance de dicha 
invenciOn. 

Se le adara al solicitante que Dl si indica en la descripciOn que los 
compuestos de fOrmula I entre eltos et que se encuentra especIficamente 

divulgado que corresponde al de fOrmula CE3 este compuesto 
at ser bàsico, las sales de este pueden prepararse por reacción con àcidos 
inorgÆnicos como el fosfOrico ( H3PO4 y encontrarse en forma de hidratos 
(en este caso el monohidrato es un hidrato) en forma cristalina. La 
caracterizaciOn , como ya se dijo anteriormente es una propiedad intrinseca 
de la forma cristalina que no le reestablece la novedad, pues su estructura ya 
era conocida. 

4. Argumenta el solicitante que en cuanto al seæalamiento general que 
realiza el documento Dl con respecto a la existencia de sales en 
forma cristalina, el solicitante resalta que como seria daro dentro del 
campo tØcnico de (a invención, no existe certeza con respecto a Si un 
compuesto puede ser cristalizado o no y de que manera va a ocurrir 
esta cristalizaciOn , toda vez que muchos compuestos en forma de sal 
son amorfos y muchos otros cristalizan atrapando solvente dentro del 
cristal (por ejempto hidratos). De esta forma un hidrato se constituye 
una forma sólida totalmente diferente al compuesto original sin el 
solvente atrapado. La mayorIa de solvatos son materiales cnstalinos 
mientras que los materiales anhidros pueden ser tanto amorfos como 
cristalinos. Esto debido a que en muchos casos La molØcula de 
solvente atrapada juega un papel fundamental en la estructura del 
sOlido, permitiendo la uniOn de las molØculas a travØs de puentes de 
hidrogeno. El solicitante ejemplifica sus argumentos con el compuesto 
yoduro de 8-hidroxi-1 -metil-quinotonio, conduyendo que la molØcula 
de agua es fundamental en la formaciOn del cristal y por lo tanto serla 
de esperarse que el compuesto anhidro fuera amorfo y presentara 
propiedades fisicas totalmente distintas. Por lo tanto no se puede 
suponer de forma general que todas las sales de un compuesto serÆn 
cristafinas y mucho menos tener certeza que dichas sales se induirÆn 
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dentro de la estructura de molØculas de solvente. AdemÆs pueden 
existir hidratos con diferentes relaciones estequiomØtricas compuesto-
solvente, lo que implica propiedades fisicas totalmente diferentes. Se 
anexa la tabla que muestra los diferentes hidratos de la 
oxifenbutazona. 

Se le aclara al solicitante que si bien es cierto que no se sabe si un 
determinado compuesto puede ser cristalizado o no, formar hidratos o no o 
que tipo de hidratos puede formar, Dl si describe que los compuestos de 
fOrmula I entre ellos el especificamente divulgado como el 2(R)-4-oxo-4-[3-
(trifluorometi l)-5,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3-a pirazin-7(8H )-il]-1 -(2,4,5-
trifluorofenil)butan-2-amina y sus sales ( en este caso la conformada con el 
Æcido fOsforico,) pueden existir en mØs de una estructura cristalina y tamblØn 
estar en forma de hidratos. Es decir en la descripciOn ya es conocido que 
dichos compuestos tienen la capacidad de formar hidratos ( teniendo en 
cuenta que el monohidrato es un hidrato) en forma cristatina. Por lo cual el 
monohidrato cristalino redamado en la actual solicitud se encuentra cobijado 
dentro del alcance de Dl y no es nuevo como ya se explico en los puntos 
antenores. 

5. Argumenta el solicitante que por lo tanto es evidente que un sOlido 
cristalino correspondiente a una sal particular monohidratada no 
puede de ninguna manera considerarse como idØntico al compuesto 
base del cual proviene o a otra sal de dicho compuesto 0 incluso a la 
misma sal anhidra, toda vez que son sustancias qulmicamente 
distintas (tienen fOrmulas moleculares diferentes y por lo tanto 
composiciones distintas, la sal anhidra tendria la formula condensada 
C16H18F61SI505P, mientras que el monohidrato seria C16H1 8F6N505P. 
H20 y por to tanto poseen comportamientos fisicoquimicos y 
estructuras sOlidas tridimensionales diferentes. Por lo tanto Dl no 
seæala de manera exhaustiva todas las formaciones sOlidas de dichos 
compuestos, toda vez que no se puede tener de ninguna manera 
certeza de las posibilidades de cristalizaciOn de un compuesto 
particular. Dl no presenta de manera especifica un producto que 
reuna todas y cada una de las caracterIsticas del monohidrato 
cristalino en dicha reivindicaciOn 20, ni revela ninguna forma sOlida 
especifica si son cristalinos o no , si son hidratos o no y si son 
cristalinos cual es su estructura particular. Tampoco indica como 
obtener especIficamente este monohidrato monocristalino . AdemÆs 
la sal monohidrato de la presente sohcitud resuelve el problema de la 
baja estabilidad fisica y quimica que ni siquiera es planteado por 
dicha anterioridad. 

Se le adara al solicitante que si bien es cierto que las sales anhidras de un 
compuesto con respecto a su forma monohidrato poseen comportamientos 
fisicoquimicos y estructuras tridimensionales diferentes, Dl Si revela los 
compuestos de fOrmula I dentro de los cuales especificamente se encuentra 
el compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5,6-dihidro[l ,2,4]tnazolo(4,3-a 
lpirazin-7(8H)-ill-1-(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina y sus sales en forma 
sólida ( entre ellas la formada con el Æcido fosfOrico, en este caso la 
dihidrogenofostato la cual presenta la fOrmula condensada C16H18F6N505P) 
pueden existir en forma de hidratos( teniendo en cuenta que el monohidrato 
es un hidrato ) par lo cual finalmente se obtendria el compuesto de fOrmula 
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condensada C16H18F6N505P. H20 ) en forma cristalina . Por lo tanto Dl si 
enseæa las caracterIsticas que conforman el monohidrato reclamado que en 
la reivindicaciOn 20. El hecho que dicha anterioridad no enseæe la manera de 
obtenerla no es un argumento vÆlido para considerarlo como nuevo, ya que 
la patentabilidad un producto ( en este caso del monohidrato cristalino 
reclamado en la actual solicitud) no depende de la forma como se obtiene, 
ya que pueden existir muchas maneras para obtener un compuesto que no 
es nuevo. En cuanto a las ventajas tØcnicas seæaladas por el solicitante no 
son tenidas en cuenta ya que el objeto de la invención no es nuevo como se 
ha demostrado. 

6. Argumenta el solicitante en cuanto a la caracterización de sôlidos 
cristalinos que esta la manera mÆs adecuada de describir la invención 
y diferenciarla del estado de la tØcnica. Los datos de caracterizaciôn 
del estado sólido no constituyen una descripción mÆs detallada de un 
objeto conocido, sino una prueba de las diferencias existentes entre el 
arte previo y la invenciOn. 

Se le aclara al solicitante que si bien es cierto que la caracterización de 
sólidos cristalinos es la manera mÆs adecuada de describir la invención y 
diferenciarla del estado de la tØcnica, en este caso dicha caracterizaciôn no 
puede ser considerada como una diferencia con respecto al estado de la 
tØcnica ya que el monohidrato cristalino de la sal dihidrogenofosfato 
compuesto 2(R)-4-oxo-4-[3-(trifluorometil)-5 ,6-dihidro[1 ,2,4]triazolo[4, 3-a 
]pirazin-7(8H)-il]-1-(2,4,5-triflUOrofeflil)bUtan-2-amina era conocido en Dl, y 
dicha caracterización corresponde a una propiedad intrinseca del compuesto 
que no le reestablece la novedad. 

7. El solicitante finalmente concluye que la materia de la reivindicaciOn 
20 cumple con el requisito de novedad. 

Se le aclara al solicitante que con los argumentos expuestos por esta oficina 
en los puntos anteriores queda establecido que el objeto de la invención no 
es nuevo y por lo tanto no cumple con los requisitos de patentabilidad. 

Conclusión 

Teniendo en cuenta lo anterior, se recomienda ratificar la negacion del 
privilegio solicitado para las reivindicaciones 1 �20 , folios 121 a 124. 

Bogota, D. C., Noviembre 10 de 2009. 

CONCEPTO DIRECTORA EXAMINADOR 
TECNICO DENUEVAS TECNICO 

3411 CREACIONES 202075 

Exp. 2005 129153 



�.. I ____  
NOR IUb Y7 IC (110011,11, 

i? 
or 

ONXIMEMIL4 424 

Ill 

IMHHtfffflIIliH 

/ 

i:E 
.’.’:r low 

1. 

Patente Original  

_"1fl" I1!.TA1fl 

INTO 

I 
" rl 

r7 



Industria y Comercio 
SUPER IN TEN DEN C IA 

REPUBLICA DE COLOMBIA 
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 

RESOLUCIONO U 2 2 3. 

Por la cual se resuelve un recurso de reposiciôn 

Rad. PCT 05 129153 

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA V COMERCIO 
en ejercicio de sus facultades legales, especialmente de las que se confirieron en 

el articulo 4, numeral 5 del decreto 2153 de 1992, y 

CONSIDERANDO 

PRIMERO: Que mediante Resoluciôn 44351 de 31 de agosto de 2009, la 
-, Superintendencia de Industria y Comercio negô el privilegio de patente de invenciOn 

a la creaciôn denominada "SAL DE ACIDO FOSFORICO DE UN INHIBIDOR DE LA 
DIPEPTIDIL PEPTIDASA-IV". 

SEGUNDO: Que mediante escrito radicado ante esta entidad el 29 de septiembre de 
2009 bajo el nümero 05 129153 00008 0000, la doctoral Alicia Lloreda Ricaurte, en 
su calidad de apoderada de la sociedad Merck & CO., Inc., interpuso recurso de 
reposiciOn contra la decisiOn contenida en la citada resoluciOn, con el objeto de que 
se revoque la mencionada providencia, en el sentido de conceder el privilegio de 
patente solicitado a la materia reclamada en la reivindicaciOn 20, ya que dicha 
materia si cumple con el requisito de novedad exigido por el articulo 16 de la Decision 
486. 

TERCERO: Que el recurso a que hace referencia el ordinal anterior se fundamentô, 
en sintesis, de la siguiente manera: 

Manifiesta la recurrente que: 

1...] La solicitud denegada en su reivindicaciôn 20 se refiere especificamente al 
- -- monohidrato cristalino de la sal de dihidrogenofosfato del inhubidor de 

dipeptidilpeptidasa-IV (DP-IV) el 4-oxo-4-[3-(trifluorometi$)-5,6dihidro[1 ,2,4 ]triazolo[ - 
4, 3-a]pirazun-7(8H)-iIJ- 1 -(2,4, S-trifluorofenil)butan-2 amina que corresponde a la 
siguiente formula... caracterizado por exploraciOn con escâner de calorimetria 
diferencial (DSC), fundiendo de forma endotØrmica con una temperatura de inicio de 
209.6 °C, un pico de temperatura de 213.2 °C, y una entalpia de 293.6 J/9. 

Esto implica que la mencionada reivindicaciOn 20 estÆ dirigida especificamente a 
una sal sOlida crustalina monohidratada que posee caracteristicas calorimØtricas 
particulares. 

Por su parte, el documento Dl hace referencia a 3-amino tetrahidroimidazo (1,2-A) 
purazinas y tetrahidrotriazolo (4,3-A) pirazinas que inhiben depeptidil peptidasa, las 
cuales se agrupan en la fOrmula general (1):.. revelando asi un amplio nümero de 
compuestos cubuertos bajo dicha fOrmula general. 

Ahora buen, en la impugnada Resolucuôn se resalta que ’a! comparar elemento por 
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elemento por elemento (sic) la solicitud con Dl, se encuentra que el antecedente 
revela de manera especifica el mismo compuesto de formula (I):. . .asI como sus dos 
isómeros ópticos debido a la presencia de centros asimØtricos, ía Sal de âcido 
fosfórico y sus hidratos, en forma cristailna en forma so/ida.’ 

Sin embargo, me permito seæalar at Despacho que esta afirmación es imprecisa 
toda vez que si bien el documento Dl efectivamente revela dicho compuesto en 
forma de base libre (sOlo uno entre otros 33 compuestos), de ninguna manera revela 

- una. sal de dihidrogenofosfato de dicho compuesto, y mucho menos un monohidrato 
cristalino de esta sal con un comportamiento calorimØtrico particular, como la que es 
reclamada por la reivindicaciOn 20 de la presente solicitud. 

De esta forma, con respecto a las sales de los corn puestos revelados, el documento 
Dl sOlo indica que ’Cuando un compuesto de Ia presente invención es bâsico, 
pueden ser preparadas sales a partir de âcido no tóxicos farmacØuticamente 
aceptables, incluyendo Øcidos inorgØnicos y orgØnicos. Dichos âcidos incluyen, 
acØtico, bencensulfónico, benzoico, cam forsulfónico, citrico, etanosu/fônico, 
fumÆrico, glucOnico, glutØmico, bromh!drico, clorhIdrico, isetiónico, lØctico, maleico, 
mÆlico, mandØlico, metansulfOnico, mUcico, nitrico, pamoico, pantotØnico, fosfOrico, 
succInico, sulfUrico, ta,lÆrico, p-to!uensu!fónico y simi/ares. Pailicularmente se 
prefieren Æcidos cItrico, bromhidrico, clorhIdrico, malØico, fosfórico, sulfUrico, 
fumârico y tartàrico’ (pâgina 10, lineas 8 a 15, Dl), pero las unicas sales 
especificamente reveladas son clorhidratos (ver ejemplos paginas 37 a 48 de Dl). 

Adicionalmente, el citado documento Dl indica de forma general que considera ’las 
sales farmacŁuticamente aceptab/es’de los cornpuestos alli revelados, y enseæa de 
forma particular la sal de clorhidrato del rnencionado 4-oxo-4-(3(trifluorometil)-5 .6-
dihidro[ 1,2,4 Jtriazolo[ 4,3-ajpirazin-7(8H)-il)-1 -(2,4,5-trifluorofenil)butan-2-amina 
(ejemplo 7, pagina 46, Dl). Sin embargo, ningun aparte de Dl hace referencia 
especIfica a una sal de dihidrogenofosfato de dicho compuesto, ni de manera 
concreta a un monohidrato cristalino de dicha sal que presente una curva 
endotØrmica de fusion medida on DSC con una temperatura de inicio de 
209,6°C, un pico de 21 3,2°C y una entalpia de 293,6 J/g como la que se revela 
en la reivindicaciOn 20 de la solicitud denegada. 

En relaciOn con 10 anterior me permito resaltar que el documento Dl sOlo indica de 
manera general ’Las sales en forma sO/ida pueden existiren mØs de una estructura 
cristalina, y pueden tambiØn es/ar an forma de hidratos’ (pagina 9, lineas 32 a 34, 
Dl), pero no brinda ninguna informaciOn adicional sobre los sólidos obtenidos, ni si 
dichos sOlidos son o no cristalinos. Adicionalmente, ninguno de los ejemplos 
especificamente revelados dentro de las paginas 37 a 48 del mencionado 
documento corresponde a una sal cristalina de dihidrogenofostato, y mucho 
menos at monohidrato reclamado por la reivindicación 20 de la solicitud 
denegada. 
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En este sentido me permito resaltar que la materia que es objeto de la mencionada 
reivindicaciOn 20 de Pa presente solicitud se diferencia de las enseæanzas de Dl en 
los siguientes aspectos: 

a. posee un contraión diferente al de la sal especifica del mismo compuesto 
revelada en dicho documento (es decir su composiciôn quimica es diferente, su 
formula condensada es C16H18F6N505P.H20, contrario a la sal revelada en Dl cuya 
formula condensada es C16H16F6N505C1); 
b. es un monohidrato cristalino (es decir contiene dentro de su estructura una 
molØcula de agua, lo que hace que su composiciOn sea distinta), y 
C. posee un comportamiento calorimØtrico particular (10 que implica que es un 
sólido cristalino especifico). 

Dentro de este marco de ideas me permito referirme al seæalarniento que hace el 
Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina con respecto a la Novedad de una 
solicitud de patente’: 

’El Tribunal a manera de orientación ha tornado  como referencia criterios de las 
Càrnaras de Recursos de la Oficina Europea de Patentes (OEP), segtn los cuales 
Ia falta de novedad de una invención se con figurara SI su objeto deriva clara, 
precisa y directarnente del estado de la tØcnica, y si en Øste son conocidas todas las 
caracterIsticas de aquØlla’. 

En relación con 10 anterior me permito seæalar que es claro que ese Despacho de 
forma errônea considera que todos los hidratos de las sales en forma cristalina del 
compuesto en menciôn estarian enseæados en Dl. Sin embargo, dicho documento 
no proporciona indicaciones particulares con respecto a cuales de dichas 
sales o compuestos pueden cristalizar, cuales de ellos cristalizan como 
hidratos, y mucho menos revela ningün resultado de caracterizaciOn de estado 
sólido particular que permita diferenciar de forma especifica cuÆles sOlidos 
son cubiertos por el alcance de dicha invención. Por lo tanto, dicho documento 
no revela de manera ’clara, precisa y directa’ el objeto reclamado en la 
mencionada reivindicaciOn 20 de la solicitud denegada. 

Por otro lado, en relaciOn con el seæalamiento general que realiza el documento Dl 
con respecto la existencia de sales en forma cristalina, me permito resaltar que, 
como seria claro dentro del campo tØcnico de la invención, no existe certeza con 
respecto a si un compuesto puede ser cristalizado o no, y de que manera va a 
ocurrir esta cristalizacion, toda vez que muchos compuestos en forma de sal son 
arnorfos, y muchos otros cristalizan atrapando solvente dentro del cristal (en el caso 
en el cual dicho solvente sea agua se denominarØn hidratos). De esta forma, un 
hidrato se constituye en una forma sólida totalmente diferente al compuesto 
original sin el solvente atrapado. Tan es asi, que en general la mayoria de los 

1 Tribunal de Justicia de Is Comunidad Andina, PROCESO 089-IP-2008 
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solvatos son materiales cristalinos, mientras que los materiales anhidros pueden ser 
tanto amorfos como cristalinos2. Esto es debido a que en muchos casos la molØcula 
de solvente atrapada juega un papel fundamental en la estructura del sólido, 
permitiendo la union de las molØculas a travØs de puentes de hidrogeno. 

Para ilustrar este hecho me permito referirme al monohidrato del yoduro de 8hidroxi-
1-metil-quinolonio, en el cual la molØcula de agua atrapada en el cristal forma un 
puente de hidrógeno intermolecular entre el anillo y el yodo, permitiendo el 
empaquetamiento cristalino3: 

- [...J Claramente la molØcula de agua es fundamental para la formaciOn del cristal en 
el caso del yoduro de 8-hidroxi-1-metil-quinolonio y por 10 tanto seria de esperarse 
que el compuesto anhidro fuera amorfo y que presentara propiedades fisicas 
totalmente distintas. 

De esta forma, dentro del campo tØcnico de la invenciOn es un hecho ampliamente 
reconocido que no se puede suponer de forma general que todas las sales de un 
compuesto serân cristalinas, y mucho menos tener certeza de Si al cristalizar dichas 
sales se incluirØn dentro de la estructura molØculas de solvente. 

Sumado a 10 anterior, la persona versada en la materia reconoceria de igual forma 
que pueden existir hidratos con diferentes relaciones estequiornØtricas compuesto-
solvente, 10 que implica propiedades fisicas totalmente diferentes. Una prueba de 
esto lo constituye la tabla siguiente que muestra distintos hidratos de la 
oxifenbutazona, los cuales presenta una mayor o menor velocidad intrinseca de 
disoluciôn segun sea dicha relaciôn estequiomØtrica en el cristal4:" 

La recurrente ilustra 10 descrito anteriormente mediante una tabla y continua: "En 
vista de 10 anterior, es evidente que un sOlido cristalino correspondiente a una sal 
particular monohidratada no puede de ninguna manera considerarse como idØntico 
al compuesto base de la cual proviene, o a otra sal de dicho compuesto, 0 incluso a 
la misma sal anhidra, toda vez que son sustancias quirnicamente distintas (tienen 
fOrmulas moleculares diferentes, y por lo tanto composiciones distintas, la sat 
anhidra tendria como fOrmula condensada C16H16F6N505P, mientras que el 
monohidrato seria C16H18F6N505P.H20), y por 10 tanto poseen comportamientos 
fisicoquimicos y estructuras sOlidas tridirnensionales completamente diferentes. 

Consecuentemente, aUn cuando el docurnento Dl seæale que las sales 
farrnaceuticamente aceptables de los compuestos alli revelados pueden ser 
cristalinas y pueden corresponder a hidratos, dicha alusiOn no puede considerarse 

2 Hsien-Hsin Tung. Edward L. Paul, Miehael Midler, James A. MeCauley "Crystallization of Organic 

Compounds An Industrial Perspective". John Wiley & Sons. me.. Hoboken. New Jersey, 2009, Pagina 32. 

3 P. Barezyn ski et al. / Journal of Molecular Structure 791 (2006) 106-110. 

4 Alexander Taylor. Florence,D Attwood. "Physicochemical pnncsples of ptarmacy" 4th edition. Pharmaceutial 

press. London, 2006. PÆginas 19y 21. 
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