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RECURSO DE REPOSICION

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, D.C., identificado como aparece al pie

de mi firma, en mi condicién de apoderado de la sociedad solicitante, y dentro del término legal

previsto por el articulo 76 del Codigo de Procedimiento Administrativo y de lo Contencioso

Administrativo, me permito interponer RECURSO DE REPOSICION en contra de la Resolucién
No. 11362, notificada por edicto desfijado el 17 de abril de 2015.

1. ANTECEDENTES

1.1, La solicitud de patente ventilada en este expediente fue presentada el 08 de abril de 2013,

con Capitulo Reivindicatorio original de 20 reivindicaciones.

1.2. La Superintendencia de Industria y Comercio (SIC) emiti6 el primer y unico examen de

fondo notificado por fijacién en la lista No. 033 del 19 de agosto de 2014, correspondiente al Oficio

No. 9964, objetando la claridad y el nivel inventivo de la presente invencion.
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1.3.  En respuesta al primer y unico examen de fondo, el 07 de noviembre de 2014 presenté un

Capitulo Reivindicatorio Modificado con 11 reivindicaciones y ademds proporcioné argumentos a

favor de la patentabilidad de la invencion.

1.4. La SIC por medio de la Resolucion No. 11362, notificada por edicto desfijado el 17 de abril

de 2015, niega las Reivindicaciones 1 a 11 por supuesta falta de nivel inventivo.

2. OBJETO DEL RECURSO

Mediante la presentaciéon del presente recurso, mi representada pretende que se revoque en su
totalidad la Resolucion No. 11362 del 17 de abril de 2015, y en su lugar se conceda el privilegio de

patente de invencidon para las reivindicaciones contenidas en el Capitulo Reivindicatorio

Modificado adjunto al presente recurso de reposicién, o en su defecto aquellas reivindicaciones

que el Despacho considere cumplen con los requisitos de patentabilidad.
3. FUNDAMENTO DEL RECURSO

Con referencia a los argumentos presentados por la SIC para desvirtuar el nivel inventivo de la
presente solicitud en la resolucidn aqui recurrida, respetuosamente difiero del anélisis expuesto, y
procedo a refutar cada uno de dichos argumentos, exponiendo las motivaciones técnicas que

desvirtuan la posicién de ese Despacho.

3.1.  En primer lugar, con el animo de brindar mayor claridad a la presente solicitud, me permito

adjuntar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad al Capitulo

Reivindicatorio Modificado presentado el 07 de noviembre de 2014, donde se realizan los

siguientes cambios:

- se eliminaron las antiguas Reivindicaciones 7-8;

- en la Reivindicacién 1 se eliminan los numerales b) y ¢) correspondientes a las
Modificaciones N y O, de tal manera que el alcance de la Reivindicacién 1 y sus
dependientes queda limitado unica y exclusivamente a la Modificacion C;

- se reenumeraron las antiguas Reivindicaciones 9-11, como nuevas Reivindicaciones
7-9. Adicionalmente, las dependencias de dichas reivindicaciones se ajustaron de

acuerdo al nuevo alcance limitado de la Reivindicacion 1.
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Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacién de la proteccion correspondiente a la divulgacion contenida en la solicitud inicial.

Por el contrario, dichas modificaciones corresponden a una limitacion de la materia reclamada.

3.2 El Despacho insiste que la patente W02007/126957 (D1) y el documento “Polymorphism in

pharmaceutical solids” ' (D2) afectan el nivel inventivo de la presente solicitud.

a- En particular, el Despacho sefiala que el documento del estado de la técnica mas
cercano es D1 que ensefia la sal sodica del acido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-
piridin-2il}-fenil}-ciclohexil)-acético (Ejemplo 5-1, Pag. 106, lineas 11 y 12), donde dichas sales

retienen la efectividad bioldgica en el tratamiento de desérdenes asociados con DGAT].

La solicitud se diferencia de D1 en que la anterioridad no establece que la sal sédica del compuesto
se encuentre en forma de cristal y no se especifican los parametros del espectro de difraccién de
rayos X. Ademds, la SIC reitera que el efecto técnico que logra la nueva configuracion cristalina de
la sal sédica del 4cido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il}-fenil}-ciclohexil)-

acetico consiste en que algunos de estos solidos poseen una menor higroscopicidad.

De esta manera el problema técnico objetivo de esta solicitud consiste en jcémo desarrollar

polimorfos de la sal sddica del compuesto de formula (II) conforme a las ensefianzas de D17

De acuerdo con la informacion suministrada en la solicitud, las modificaciones C, O y N poseen una
menor higroscopicidad cuando el porcentaje de Humedad Relativa (%HR) es inferior al 80% con
relacion a la forma A. Sin embargo, la SIC aclara que los resultados presentados por la solicitante
no evidencian una ventaja o superioridad de las formas cristalinas de la sal sodica reivindicadas, ya
que los resultados presentados corresponden a la determinacion de una propiedad fisica como lo es
la higroscopicidad de la cual se sabe que varia entre diversos polimorfos de un mismo compuesto,
esto no corresponden a una ventaja real frente al firmaco base el cual ya era conocido y cuya

actividad terapéutica no varia en relacién con sus polimorfos.

Asi, la solucién al problema técnico planteado por la invencién reclamada se considera obvia
porque D2 divulga que muchos sélidos con actividad farmacolégica pueden exhibir polimorfismo,
la existencia de diferentes estructuras cristalinas de los diversos polimorfos de una sustancia a

menudo produce que estos sélidos exhiban una variedad de propiedades fisicoquimicas diferentes,

! Brittain, Harry; Polymorphism in pharmaceutical solids; Informa Healthcare USA, Inc.; New York; 2009.
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muchas de las cuales se encuentran listadas en la Tabla 2 (P4g. 3) y entre las cuales se encuentra la
higroscopicidad. Debido a las diferencias en las dimensiones, forma, simetria, capacidad (nimero
de moléculas), y volimenes de vacios de sus celdas unitarias, los diferentes polimorfos de una
sustancia dada tienen diferentes propiedades fisicas que surgen de las diferencias en el

empaquetamiento molecular.

Estas diferencias en las propiedades fisicas entre las formas cristalinas de un sistema polimérfico
son extremadamente interesantes para los cientificos farmacéuticos debido a que sus
manifestaciones pueden algunas veces llevar a diferencias observables que poseen implicaciones
para el procesamiento, formulacion, y en la disponibilidad. Luego de que las fases espaciales de una
sustancia han sido determinadas, y se ha establecido el alcance de las posibles formas polimérficas
y solvatomorficas, se convierte en algo critico el determinar los limites de estabilidad de las
diferentes formas y la manera como estas pueden ser interconvertidas. Por lo menos, se debe
determinar cudl forma cristalina es la mas estable, y determinar la mejor forma a ser elegida para

continuar con los desarrollos (Pag. 2).

En consecuencia, estos estudios son ampliamente conocidos y hacen parte del trabajo rutinario del
formulador. Igualmente, D2 ensefia que las formas salinas de los farmacos son a menudo utilizadas
para incrementar sus solubilidades en agua. La anterioridad publica los datos de mayor frecuencia
de sales con contraiones basicos mas comunes encabezando el listado las sales sddicas (Pag. 79 y
80). Es pertinente sefialar que es sabido que las caracteristicas quimicas, bioldgicas, fisicas y
econdmicas de los agentes medicinales pueden ser manipuladas y optimizadas mediante la
conversion a forma de sal. Las sales imparten propiedades tunicas a los farmacos, los agentes
formadores de sales se eligen a menudo empiricamente. De las muchas sales sintetizadas, la forma
salina preferida se selecciona por los quimicos farmacéuticos principalmente sobre una base
practica tal como: costo de las materias primas, la facilidad de cristalizacién, y el porcentaje de
rendimiento. Del mismo modo el listado de sales farmacéuticas aceptadas por la FDA es

ampliamente conocido, al igual que la predominancia de la formacién de sales sddicas.

En consecuencia, la formacion de sales con la finalidad de modificar las propiedades fisicoquimicas
y termodindmicas de los compuestos farmacéuticos ya se habia discutido en D2 (pags. 79 y 80), el
cual ensefia el catién sodio como farmacéuticamente aceptable y uno de los preferidos en la
industria farmacéutica. Igualmente, es conocido que una forma salina la mayor parte de las veces
imparte mayor solubilidad en agua, es menos toxica o disminuye la velocidad de disolucion lo que
podria beneficiar a los quimicos y formuladores. Adicionalmente, D2 ensefia diferentes métodos

utiles en la determinacion de la presencia de diferentes estructuras cristalinas de un polimorfo entre
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los que se encuentran la termogravimetria para estudiar la cinética de transicion de fase de los
solvatomorfos, el XRD que permite obtener informacién fundamental sobre la estructura cristalina
de la sustancia, XRD en monocristal que se considera la descripcion mas fundamental de un
polimorfo y ayuda a explicar sus propiedades fisicas, la espectroscopia de absorcion de infrarrojo, la

espectroscopia NIR, la espectroscopia de terahertz y la espectroscopia Raman (Pag. 318).

Por lo anterior, una persona normalmente versada en la materia, conociendo lo divulgado en DI, el
cual divulga la sal sddica del compuesto acido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-
2il]-fenil }-ciclohexil)-acético, se veria motivada a utilizar métodos como los revelados en D2 para
identificar otras posibles formas cristalinas de la molécula en cuestion, que ademas pueden ser

caracterizados por métodos cristalograficos, de espectroscopia vibracional (Pag. 318).

De tal manera que no es posible concluir que la identificacion de un nuevo derivado cristalino
envuelva actividad inventiva, como quiera que la molécula misma ya habia sido sintetizada con
anterioridad y que la capacidad de formar sales y polimorfos es una propiedad intrinseca de dicho
compuesto; es decir, la identificacion los cristales de la sal de sodio del acido (4-{4-[5-(6-
trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil)-acético no representa un avance
técnico real y tampoco un salto cualitativo a la regla técnica porque el efecto asociado no fue
demostrado en la descripcion de la solicitud, comoquiera que no se encontré alguna prueba o
ensayo que permitiera determinar las ventajas reales de los s6lidos de la sal sddica del compuesto de
formula (II), que permita probar un efecto realmente inesperado asociado a una mejora en sus
propiedades o actividad, mas aun teniendo en cuenta que es conocido que los polimorfos poseen

propiedades fisicoquimicas diferentes entre las que se encuentra la higroscopicidad.

En este orden de ideas, es evidente que se pretende proteccidn para un estado cristalino del
compuesto de formula (II), que aunque es nuevo por no encontrarse divulgado el espectro de
difraccién de rayos X y el 19F-RMN de los polimorfos reivindicados, estas nuevas configuraciones
solidas se derivan de la naturaleza del estado solido de esta molécula, propiedad alrededor de la cual
se tiene amplio conocimiento, de acuerdo con la materia técnica que los documentos D1 y D2 ya
ensefiaban al momento de la presentaciéon de la solicitud y que se discutié anteriormente. En
consecuencia, una persona normalmente versada en la materia, encontraria la sugerencia o
motivacién suficiente aplicando los métodos y conocimientos que se tiene sobre polimorfismo a la
sal del sodio del 4acido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil}-ciclohexil)-
acético, con el fin de determinar la existencia formas cristalinas alternativas para este compuesto tal

como la reivindicada.,
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La SIC concluye que los polimorfos de las Reivindicaciones 1 a 8 y las composiciones que los

contienen de las reivindicaciones 9 a 10 carecen de nivel inventivo.

b- Con respecto al proceso de la Reivindicacion 11, el Despacho indica de manera
similar a lo mencionado anteriormente que la diferencia entre la invencion, definida en la
reivindicacién 11 y el estado de la técnica consiste en que la anterioridad no divulga de forma
explicita los procesos para obtener la forma modificada C de la sal sodica del acido (4-{4-[5-(6-

trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil)-acético.

Sin embargo, el proceso reivindicado carece de nivel inventivo, debido a que una persona versada
en la materia sabe que el uso de diferentes solventes en un proceso de recristalizaciéon permite la
obtencién de diferentes formas cristalinas. Ademas, D2 ensefia que la cristalizacion a partir de una
solucién es el método mas comin de cristalizacion utilizado como un proceso para la recuperaciéon
de producto en la industria farmacéutica, este método cumple de manera simultanea dos funciones
esenciales: 1) la purificacién de un producto farmacéutico de gran valor, y la separacion de sus
productos de reaccion. 2) la consolidacion del producto en una forma cristalina especifica con

propiedades fisicoquimicas consistentes y bien caracterizadas.

De igual manera, D2 ensefia que el primer paso para realizar una recristalizacion por enfriamiento
consiste en identificar la curva de solubilidad del activo. De acuerdo con la figura 8 de
identificacion de zona metaestable en cristalizacion por enfriamiento la cristalizacion sustancial
ocurre luego del punto C tanto por el crecimiento del nucleo formado en este punto como por la
posterior nucleacién y crecimiento, y las condiciones regresan al equilibrio en la linea de
solubilidad en el punto D al disminuir la temperatura (Pags. 90 y 91). Del mismo modo, D2 indica
que varios efectos en la cristalizacion y obtencion del polimorfo son mediados por la seleccion del
solvente, el més simple es el efecto de la temperatura ya que esta se encuentra limitada por el punto
de ebullicién y por el perfil de solubilidad del soluto (Pag. 94). Esto sustenta que la técnica de
recristalizacion para obtencion de polimorfos ha sido ampliamente estudiada y se fundamenta en las

propiedades de solubilidad del farmaco.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, enfrentada a la necesidad
de obtener nuevas estructuras solidas del compuesto de formula (II) utilizaria las técnicas de
recristalizacion para obtener polimorfos, segun lo revelado en D2, por lo que resulta obvio disefiar
una secuencia de solubilizacion-recristalizacion en diferentes solventes de acuerdo con la curva de
solubilidad de activo en un rango de temperatura acorde con el punto de ebullicién del solvente

seleccionado, con el 4nimo de obtener el polimorfo de interés, mas atin si se conoce el fundamento
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tedrico para la obtencidon de cristales por diferencias en solubilidad y modificando parametros
adicionales como temperatura, velocidad de enfriamiento, agitacion, presion, evaporacion etc., con
la expectativa razonable de encontrar un ordenamiento cristalino como el reivindicado. Por lo cual,
el Despacho concluye que la Reivindicacién 11 corresponde la aplicacion de una tecnologia

conocida y se considera obvia.

c- Finalmente, en contestacion a mis argumentos presentados en respuesta al primer y
unico examen de fondo, la SIC sefiala que los resultados presentados en las Figuras 5, 6 y 7 no
corresponden a un estudio de estabilidad y por lo tanto no es aceptado afirmar que estos datos
permitan atribuir mayor estabilidad a los sélidos C, N y O con respecto al compuesto de referencia
A. Respecto a los resultados de los estudios de higroscopicidad presentados, que fueron analizados
oportunamente por la SIC en el examen de patentabilidad, se indicd que si bien las modificaciones
C, O y N muestran poseer una menor higroscopicidad cuando el %HR es inferior al 80% con
relacion a la forma A, estos resultados de ninguna manera evidencian una ventaja o superioridad de
las formas cristalinas de la sal sodica reivindicadas, ya que los resultados presentados corresponden
a la determinacién de una propiedad fisica como lo es la higroscopicidad de la cual se sabe que es
variable entre diversos polimorfos, por lo tanto esto no corresponden a una ventaja real frente al

fdrmaco base el cual ya era conocido y cuya actividad terapéutica no varia o mejora en relaciéon con

sus polimorfos.

Adicionalmente, la SIC sefiala que el preformulador est4 en capacidad de identificar las estructuras
polimérficas de un compuesto para posteriormente determinar el desempefio de cada uno de los
polimorfos obtenidos en relacion con propiedades tales como estabilidad e higroscopicidad, por lo
tanto esto se considera una actividad rutinaria dentro del &mbito farmacéutico. En consecuencia, los
resultados de higroscopicidad presentados corresponden tan solo a la determinacién de una de las
propiedades fisicas que se ve afectada de manera normal por el cambio en la estructura cristalina,
tal y como lo divulga la literatura, pero que de ninguna forma es evidencia de un efecto técnico
sorprendente o inesperado, toda vez que la molécula sal sédica del 4cido(4- {4-[5-(6-trifluorometil-
piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil)-acético ya habia sido divulgada en el documentos
D1y la actividad de este tipo de compuestos como agentes para tratamiento o prevencién de una
condicion o desorden asociado con la actividad de DGAT]1 ya era conocida. Por lo tanto, es valido
decir que la presente solicitud carece de nivel inventivo ya que cualquier persona versada en la
materia estaria en la capacidad de desarrollarlos sin la necesidad de dedicar esfuerzos considerables,

sino aplicando simplemente los conocimientos basicos que el estado de la técnica ha establecido.
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Adicionalmente, el Despacho sefiala que el problema técnico que intenta resolver el solicitante no
puede plantearse como la necesidad de obtener un cristal con unas propiedades definidas ya que no
es posible predecir las propiedades fisicoquimicas de un soélido, en consecuencia esta Oficina
ratifica que el problema técnico consiste en: ;Cémo desarrollar polimorfos de la sal sédica del

compuesto de férmula (II) conforme a las ensefianzas de D1?

32, a- En primer lugar, llamo respetuosamente la atencion sobre el Capitulo Reivindicatorio
Modificado adjunto al presente recurso de reposicion, en particular sobre la Reivindicacion 1 la cual
fue estrictamente limitada tal como se explicé anteriormente, para reclamar especificamente la
forma cristalina de la sal de sodio de 4cido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2-

il]-fenil}-ciclohexil)-acético de férmula (11)

(1);
en forma de la modificacién C caracterizada por un patrén de difraccion en polvo de rayos X
que comprende diez o mas picos en grados 28 (+ 0.1 grado) (CuKa A=1.5418 A) con valores
seleccionados a partir del grupo que consiste en 5.2, 5.9, 7.4, 8.0, 9.5, 10.7, 11.8, 13.2, 14.3, 15.0,
16.0, 17.0, 18.3, 19.1, 19.6, 20.7, 21.1, 21.4, 22.2, 22.5, 22.9, 23.6, 24.6, 24.9, 26.4, 26.8, 27.6,
28.4, 28.6, 29.4, 30.0, 30.9, 32.6, y 33.4. Es decir, de la Reivindicacién 1 se eliminaron los
numerales b) y ¢) correspondientes a las Modificaciones N y O, de tal manera que el alcance de la

Reivindicacién 1 y sus dependientes queda limitado tinica y exclusivamente a la Modificacién C.

b- Ahora bien, con respecto al nivel inventivo de la presente invencién, me permito
sefialar que los argumentos contenidos en la Resolucién No. 11362 aqui recurrida, evidencian
claramente que la decision de negar la presente solicitud por no cumplir con el requisito de nivel
inventivo, parte de un analisis en retrospectiva, que de ninguna manera es aceptable en el analisis de
patentes. Es por esto, que con el fin de brindar mayor soporte al nivel inventivo de la presente
invencién, objetado por el Despacho, me permito desarrollar mis argumentos utilizando la
aproximacion para la evaluacion del nivel inventivo de método “problema-solucion”, que utiliza la
SIC segun los lineamientos del Instructivo Examen de Solicitudes de Patentes de Invencién y

Modelo de utilidad. Superintendencia de Industria y Comercio (en adelante, Guia de la SIC).2 Ante

? Instructivo Examen de Solicitudes de Patentes de Invencién y Modelo de utilidad. Superintendencia de Industria y
Comercio. 2014.Seccién 3.4.7.
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todo, cabe resaltar que estos lineamientos expresan claramente que en el analisis de nivel inventivo
“debe hacerse un juicio de valor y un andlisis objetivo de las divulgaciones previas del estado de la

técnica, no_influenciados por el conocimiento que ya se tiene de la Invencion que se estd

evaluando™ (énfasis fuera del texto). Es decir, el examen de nivel inventivo debe realizarse

evitando un analisis en retrospectiva, poniéndose en el lugar del inventor que aun no ha desarrollado

el invento evaluado.

De los lineamientos establecidos en el texto citado, es claro que el Despacho debe evitar el uso de

un_analisis ex post facto, es decir, el estado de la técnica se debe examinar sin el beneficio del

conocimiento ofrecido por la misma invencion reivindicada. Ademas, las indicaciones o

sugerencias que permitan llegar a la invencion reivindicada deben proceder del estado de la

técnica o los conocimientos generales de la persona del oficio normalmente versada en la
materia, y no basarse en la propia divulgacion del solicitante.

En este sentido, frente a los argumentos sefialados por la SIC, en relacién con D1 y D2, me permito

anotar que dicho anélisis es abiertamente sesgado y en retrospectiva. Por tal razon, para desvirtuar
los argumentos que presenta el Despacho, y teniendo en cuenta las drasticas limitaciones realizadas
al Capitulo Reivindicatorio modificado adjunto, me permito argumentar a favor del nivel inventivo

de la presente invencion mediante el método problema-solucién, proyectado de la siguiente forma:
A. Identificar el estado de la técnica cercano a la invencién reivindicada

Para el presente caso, me permito llamar la atencién sobre la Guia de la SIC que determina
claramente que “El estado de la técnica cercano es un documento que se encuentra en el mismo
campo técnico que la invencion o trata de solucionar el mismo problema o uno semejante. Suele
ser el que tiene mds caracteristicas en comin con la invencion o presenta leves modificaciones de
estructura e indica la misma funcion, propdsito (y) En caso de que haya varios documentos

relacionados, el estado de la técnica cercano es el documento que menciona una funcion,

propdsito, problema a resolver 6 actividad semejante al de la invencion™ (énfasis fuera del texto).

Es decir, el arte previo mas cercano a la invencién sélo puede ser un documento del estado de la

técnica, mientras que el segundo documento debe ser el que “contiene una ensefianza que indicaria

(no sélo que podria indicar, sino que indicaria) a la persona medianamente versada en la materia,

enfrentada al problema técnico, como modificar o adaptar el estado de la técnica mas cercano

3 Ibid., secci6n 2.13.5.1.
* Ibid., pagina 132.
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) . . . ) . . S ;- s
para resolver el problema, de la forma reivindicada, sin realizar una actividad inventiva™ (énfasis

fuera del texto).

Ahora, en este orden de ideas, D1 debe ser considerado como el estado de la técnica mas cercano a
la presente invencion, debido a que la divulgacién de dicha anterioridad est4 relacionada con la
materia reclamada en la presente solicitud dado que D1 da a conocer el compuesto acido (4-{4-[5-

(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil)-acético.
B. Determinar la diferencia entre la invencién y el estado de la técnica cercano

1) En este punto me permito replantear la comparacion realizada por el

Despacho entre las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica mas cercano,

quedando de la siguiente manera:

Caracteristicas esenciales D1

Una forma cristalina No menciona

de la sal de sodio de acido (4-{4-[5-
(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2-il}-
fenil }-ciclohexil)-acético de formula (II)

. o Si menciona

(ID;

en forma de la modificacién C caracterizada por un
patrén de difraccion en polvo de rayos X que
comprende diez o mas picos en grados 20 (+ 0.1
grado) (CuKa A=1.5418 A) con valores
seleccionados a partir del grupo que consiste en 5.2, No menciona
5.9,7.4,8.0,9.5,10.7,11.8, 13.2, 14.3, 15.0, 16.0,
17.0, 18.3,19.1, 19.6, 20.7, 21.1, 21.4, 22.2, 22.5,
22.9,23.6,24.6,24.9,26.4,26.8,27.6, 28.4, 28.6,
29.4,30.0, 30.9, 32.6,y 33.4.

Al comparar la materia reclamada en la presente solicitud y la materia divulgada en DI, en
particular en el compuesto 5-1 de dicha anterioridad, se encuentra que dicho compuesto divulgado

en DI corresponde al 4cido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil }-

S Ibid., paginas 133-134.
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ciclohexil)-acético. En particular, D1 menciona dicho compuesto en una lista de 202 compuestos

sin divulgar formas cristalinas o amorfas de ninguno de dichos compuestos.

A la luz de lo anterior, no sdlo existe una Unica diferencia, como lo mencionaba el Despacho, sino
que existen un gran numero de diferencias entre las caracteristicas esenciales de la invencién y D1.
A pesar de que se encontraron varias diferencias, como se evidencia en la tabla anterior, la mas

importante de ellas es que D1 no sugiere ni motiva el desarrollo de formas polimérficas, lo cual es

confundido con el hecho que D1 divulgue la forma sodica del compuesto de interés.

Es decir, aunque D1 hace referencia al mismo compuesto de interés en la presente solicitud, este
documento NO contiene referencias especificas o ensefianzas relacionadas con la forma polimoérfica
C aqui reclamada. Es imposible que una persona medianamente versada en la materia, con base en
las ensefianzas de D1, pudiera predecir que una nueva forma cristalina pudiera existir, y mucho
menos, llegar a prever eventualmente las propiedades que tendria un polimorfo particular
inexistente. En este sentido, como toda persona medianamente versada en la materia lo sabe, las
formas polimérficas afectan drasticamente las propiedades fisicoquimicas de los compuestos, lo que
a su vez puede influir profundamente en la biodisponibilidad, manufactura, purificacién, la

estabilidad y otras caracteristicas de rendimiento del compuesto.®

Debe tenerse en cuenta que la busqueda de polimorfos no_es predecible, por lo que siempre los

cientificos investigadores deben explotar intensamente su conocimiento y creatividad con el fin de

desarrollar nuevas formas cristalinas. De hecho, no hay un método general para la prediccién de

estructuras cristalinas a partir de una férmula molecular; el disefio de compuestos organicos que

respondan a propiedades deseadas previamente continua siendo un suefio.’

Asi las cosas, ademas de no ser posible garantizar a priori la obtencién de formas cristalinas,

tampoco es posible predecir cuantas formas son posibles y qué propiedades presentara cierta forma

particular. Es decir, algunos compuestos son polimérficos y otros no los son, y no hay un método

conocido que permita predecir cudles compuestos podrian proveer formas cristalinas adicionales.

Ni siquiera un conocimiento profundo de la teoria de cristales o una amplia experiencia especifica
en el area, permitirian a una persona medianamente versada en la materia anticipar inequivocamente

los anteriores hechos, basandose en la divulgacién general del compuesto de D1, pues solamente

5 Morrisette, S.L., et al. “High-Throughput Crystallization: Polymorphs, Salts, Co-Crystals and Solvates of

Pharmaceutical Solids,” Advanced Drug Delivery Reviews, 56:275-300 (at 276) (2004).
” G.R. Desiraju, Nature Materials, 1, 77-79 (2002)
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con la invencion de la presente solicitud se logréd la obtenciéon de las formas cristalinas

reivindicadas, sin seguir ningun tipo de indicacién o ensefianza del arte previo.

De lo anterior se puede concluir que el estudio de las diferentes formas cristalinas de una molécula
especifica no es tarea facil, requiere experiencia y experticia, asi como no es posible predecir a
partir de técnicas rutinarias y tampoco mediante técnicas computacionales a disposiciéon de los
expertos, lo cual contradice completamente los argumentos del Despacho cuando menciona que es

meramente “un trabajo rutinario”,

Dado el esfuerzo involucrado en el desarrollo de estas mejoras, y dado que éstas proporcionan
ventajas comerciales competitivas, y se derivan directamente de la investigaciéon y creatividad
humanas, el sistema de patentes debe garantizar su proteccion. La SIC no puede basarse en
apreciaciones subjetivas para privar al inventor de la proteccion merecida para su desarrollo

novedoso y no sugerido por el estado de la técnica. En el mundo entero las formas cristalinas

especificas son consideradas no-obvias y por ende, materia patentable.
C. Definir el efecto técnico causado y atribuirle al elemento diferencial

En este punto, la SIC establece que:

“los resultados presentados en las figuras 5, 6 y 7 no corresponden a un estudio
de estabilidad Y por lo tanto no es aceptado afirmar que estos datos permitan
atribuir mayor estabilidad a los sélidos C, Ny O con respecto al compuesto de
referencia A. Los resultados de los estudios de higroscopicidad presentados por
la solicitante fueron analizados oportunamente por esta Superintendencia, y en el
examen de patentabilidad se indicé a la misma que si bien las modificaciones C,
O y N muestran poseer una menor higroscopicidad cuando el %HR es inferior al
80% con relacion a la forma A, estos resultados de ninguna manera evidencian
una ventaja o superioridad de las formas cristalinas de la sal sédica
reivindicadas, ya que los resultados presentados corresponden a la determinacion
de una propiedad fisica como lo es la higroscopicidad de la cual se sabe que es
variable entre diversos polimorfos, por lo tanto esto no corresponden a una
ventaja real frente al farmaco base el cual ya era conocido y cuya actividad

) ’ . s f 8
terapéutica no varia o mejora en relacion con sus polimorfos”.

# Resolucién 11362 notificada por edicto desfijado el 17 de abril de 2015
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Sin embargo, teniendo en cuenta el analisis de la SIC, es claro para cualquier persona versada en la
practica de patentes del sector quimico farmacéutico, que la SIC equivocadamente asume que los
unicos efectos técnicos validos son los relacionados necesariamente con “mejoras terapéuticas”, lo
cual no es cierto. Bien dice el Articulo 14 de la Decisién 486 “Los Paises Miembros otorgardn
patentes para las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la
tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion

industrial.”

Asi mismo, el Articulo 18 de la Decisién 486 establece que “Se considerard que una invencién
tiene nivel inventivo, si para una persona del oficio normalmente versada en la materia técnica
correspondiente, esa invencion no hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de manera

evidente del estado de la técnica”.

A la luz de estos dos articulos de la Decision 486, es claro que la legislacién en materia de patentes
no obliga a presentar inventos que tengan necesariamente “efectos terapéuticos superiores”. Por el
contrario, lo Unico que solicita la Decision 486 es que el invento pertenezca a algin campo de la
tecnologia (sector quimico-farmacéutico) y que no se derive de manera obvia a partir del arte
previo. En este sentido, es arbitrario que el Despacho tUnicamente reconozca los efectos
terapéuticos como los unicos efectos técnicos validos en este tipo de invencién y més cuando no

existe requerimiento legal alguno que lo exija. Por lo tanto, es oportuno sefialar que CUALQUIER

tipo de efecto TECNICO que presente la invencién DEBE ser reconocido, evaluado vy, si dicho

efecto no es evidente a la luz del arte previo, debe ser aceptado para reconocer el nivel inventivo de

la invencidn.

Asi, gracias a las diferencias encontradas entre la presente invencién y el arte previo citado por el

Despacho, y teniendo en cuenta que_cualquier efecto técnico que no sea obvio a la luz del arte

previo es completamente vélido, vale la pena recalcar nuevamente que la forma cristalina de la sal
sodica del 4cido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil}-ciclohexil)-acético

que se reclama en la presente solicitud resulta tener una menor higroscopicidad, una mejor

estabilidad y por ende una mejor adaptabilidad para usarse a escala industrial que el

compuesto mencionado en D1, lo cual se demuestra porque la modificacion C es estable a un rango
variable de humedad que comprende desde el 0 hasta el 80% de humedad relativa, tal y como se

puede apreciar en la Figura 5 de la presente solicitud:
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Forma A / !
12 | d

AT

% RH

Gracias a lo anterior, se puede determinar que a una humedad relativa hasta del 80% la
modificacién C es la forma cristalina conocida mas estable de este compuesto lo que la hace
adecuada para emplearla en la formulacién de medicamentos que tengan caracteristicas adecuadas y
aceptables, asi como una vida 1til prolongada gracias a la estabilidad del activo, mientras que la
forma A, como se puede apreciar presente diferentes comportamientos a medida que varian las
condiciones de humedad a las que se somete la muestra, lo cual permite concluir que dicha forma
no es conveniente o recomendable para ser manipulada a escala industrial, dadas las condiciones a

las que se veria enfrentada y a su inestabilidad en cuanto al contenido de agua que pueda ganar o

ceder al ambiente.

Asi, la materia reclamada en la presente solicitud resulta ser inesperada y sorprendentemente, mejor

que lo que se aprecia en el arte previo, tal y como se ve en la comparacion de la Figura 5 entre la

modificacién C y la forma A.

Las anteriores conclusiones respecto a los efectos técnicos son compartidas por el Honorable
Consejo de Estado que en un caso colombiano consideré algo similar. La Seccién Primera del
Consejo de Estado en su sentencia del 15 de septiembre de 2011° mediante la cual revoca la
decisién de la SIC y decide conceder la patente para un polimorfo especifico de ziprasidona,

establece que “el nivel inventivo del [...] compuesto no comprendido en el estado de la técnica

(novedoso), radica en las caracteristicas de solubilidad, higroscopia v estabilidad termodiniamica no

esperadas ni predecibles_del compuesto ziprasidona, las cuales permitieron su formulacion

inyectable (nivel inventivo)” (énfasis fuera del texto).

De hecho, para el Alto Tribunal “aun conociendo la forma de obtener un compuesto hidratado y

cristalizado, lo impredecible era determinar qué cristales podrian obtenerse de la ziprasidona y

® CONSEJO DE ESTADO. Seccién Primera. Expediente No. 110010324000200300003 01. Consejero Ponente: Maria
Claudia Rojas Lasso.
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cudles serian sus propiedades; luego, una persona versada en la materia no podia derivar en forma

obvia que tal compuesto solucionaria el problema técnico” (énfasis fuera del texto).

Ahora bien, la explicacion de las Figuras 3 y 4 de los datos del analisis de VTGA de las
modificaciones A y C respectivamente dan a conocer que la forma A es altamente higroscopica, lo
que evidencia que el proceso de elaboracion de la modificacién A es dependiente de las condiciones

ambientales, como la humedad, en una medida mayor a la modificacién C.

Los datos de la prueba de VGTA muestran también que la modificacion A requiere de varias horas
de secado y de una posterior rehidratacién para lograr obtener la modificacion deseada, la cual
puede tardar incluso algunos dias cuando el proceso se realiza a escala industrial, lo que puede
incidir considerablemente en la estabilidad de la forma cristalina que se obtiene, en contraste el paso
de secado de la modificacién C toma unicamente solo €l 10% del tiempo que toma el secado de la
modificacion A sin requerir rehidratarse, lo cual hace que el proceso de obtencion de la

modificacion C resulte mucho més conveniente que el de la modificacién A.

Demostrando lo anterior que las consideraciones anteriormente presentadas no fueron realizadas por

el Despacho en su analisis, por lo cual no pudo apreciar el efecto técnico real que se logra mediante

la materializacion de la presente invencion.

Ahora bien, vale la pena recalcar nuevamente que esta etapa del método problema-solucién se
centra en la definicion del efecto técnico atribuible al (los) elemento(s) esenciales y diferenciadores
de la invencién, mas no en la determinacion de si existe un efecto técnico necesariamente ventajoso.
El Despacho no puede confundir efecto técnico con efecto superior; incluso, en esta etapa no hay
lugar a determinar si dicho efecto es ventajoso o no, ya que lo que por definicion, el objetivo de una
invencién es proporcionar una solucion a un problema técnico, el cual incluso podria ser
desventajoso o comercialmente inviable, sin que esto afecte los requisitos de patentabilidad. Es un
error que el Despacho considere que todas las solicitudes de patente siempre deben presentan un

efecto ventajoso. Lo winico que debe determinar es si la invencién es derivable de manera obvia a

partir del arte previo.

En el presente caso, existe un efecto técnico, el cual es completamente atribuible a las diferencias
encontradas entre la presente invencion y el estado de la técnica mas cercano, que, segun la SIC es
DI. Asi las cosas, no sélo existe un efecto técnico que soluciona un problema técnico, sino que
dicho efecto ademas resulta ser sorprendente e inesperado, puesto que el estado de la técnica mas

cercano ni siquiera menciona como desarrollar la sal cristalina de la presente invencion.
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D. Deducir el problema técnico objetivo

En este punto, me permito sefialar que el problema técnico objetivo que plantea el Despacho no es
valido para determinar el nivel inventivo de la presente invencién. Es necesario aclarar que la
presente solicitud proporciona la forma cristalina correspondiente a la Modificacion C del
compuesto dcido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil)-acético

con una estabilidad mejorada frente a lo divulgado en el arte previo. Es decir, la forma cristalina C

aqui reclamada es la solucidn al problema técnico.

Vale la pena recordar que el Manual Andino de Patentes establece que “Se debe definir el problema

. . . 7 r 4 s l
sin incluir elementos de la solucién, porque entonces la solucion seria evidente'®

. Por lo tanto, no
es aceptable que la SIC utilice la expresion “polimorfos” en el planteamiento del problema técnico,
porque simplemente estaria incluyendo elementos de la solucién en el problema, lo que la haria
evidente la presente invencion. En este punto es importante recordar que el analisis de nivel
inventivo se debe realizar sin el beneficio de la retrospectiva. Por tanto, al incluir elementos de la

solucion en el problema técnico confirma que la SIC no esta haciendo un analisis objetivo e

imparcial.

Respetuosamente considero que dichos problemas se encuentran planteados con el beneficio de la
retrospectiva, puesto que no tienen en cuenta las mismas directrices de la Guia de la SIC que

establece que “La definicion del problema técnico objetivo se basa en hechos objetivos concretos

del estado de la técnica y en los resultados logrados por la invencion™'".

Por lo tanto, el planteamiento correcto del problema técnico objetivo debe ser realizado teniendo en
cuenta las divulgaciones del arte previo y los efectos presentados en la presente invencion. Asi, el
problema técnico que resuelve la presente invencién es ;Cémo modificar la sal sédica del
compuesto acido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil} -ciclohexil)-acético
para que sea menos higroscopico y por ende maés estable? Es decir, en el problema técnico NO
PUEDE hacerse referencia a “polimorfos” ni “cristales” puesto que esta es la invencion, y por tanto,
incluir estos elementos evidencian en primer lugar, la retrospectiva utilizada, y segundo, harian que

la invencion fuera obvia.

' Manual Andino de Patentes. (2004). Seccién 10.2.1.  Pag. 77. (disponible  en

http://www.comunidadandina.org/public/patentes.pdf).

" Instructivo Examen de Solicitudes de Patentes de Invencién y Modelo de utilidad. Superintendencia de Industria y
Comercio. 2014. Seccién 2.13.5.1 Pagina 133.
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De acuerdo con lo anterior, el Despacho debe replantear el problema y con base en la nueva

pregunta formulada, responder objetivamente si la presente invencidén es obvia a la luz del arte

previo.

E. Evaluar si la invencién reivindicada, partiendo del estado de la técnica cercano

y del problema técnico objetivo, habria sido obvia para la persona medianamente versada en

la materia.

Bien establece la Guia de la SIC que “esta etapa consiste en responder a la pregunta de si en el
estado de la técnica en su conjunto hay un segundo documento que contiene una ensefianza que
indicaria (no sélo que podria indicar, sino que indicaria) a la persona medianamente versada en la
materia, enfrentada al problema técnico, como modificar o adaptar el estado de la técnica mds
cercano para resolver el problema, de la forma reivindicada™ (énfasis fuera del texté). No se trata
entonces de una mera invitacién a experimentar con uno o més cambios aleatorios, como si se tratara de

armar un rompecabezas, sino de una ensefianza especifica para hacer las modificaciones.

Asi las cosas, y a la luz de los resultados mencionados anteriormente, es evidente que D1 no le
sugiere a la persona medianamente versada en la materia cémo desarrollar la materia aqui

reclamada sin requerir esfuerzos intelectuales adicionales.

De acuerdo con las anteriores consideraciones, es evidente que para una persona medianamente
versada en la materia, resultaria impensable llegar a la forma cristalina C reclamadas en la presente
solicitud a partir del arte previo citado por la SIC, debido a que D1 si bien da a conocer la sal sodica
del compuesto 5-1, 4cido  (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil }-
ciclohexil)-acético, lo enumera dentro de una lista de 202 compuestos en total sin determinar de
manera alguna una preferencia o sugerencia para buscar formas alternativas de dicho compuesto, y
mucho menos su preferencia por desarrollar formas polimérficas como la Modificacion C aqui
reclamada. Si bien hace referencia a una sal, D1 no hace referencia a una sola forma cristalina ni
muestra un patrén o anélisis cristalografico que permita caracterizarla, ni mucho menos sugerirle a
la persona medianamente versada en la materia que obtener una forma fisica con mejores
propiedades se podia lograr mediante los cristales aqui reclamados. Es decir, una persona
medianamente versada en la materia no encontraria motivacion alguna en DI para modificar al
compuesto 5-1 (entre 202) en particular debido a que la mencioén de este compuesto en DI es
meramente nominal mds no preferencial, y mucho menos de sintetizar los cristales con las

caracteristicas estructurales aqui reclamadas.
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En el caso hipotético que una persona medianamente versada en la materia se viese motivada a
desarrollar formas fisicas alternativas del dacido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-
pinidin-2il]-fenil}-ciclohexil)-acético, las divulgaciones contenidas en D2 no le permitirian de
manera alguna predecir u obtener la forma cristalina C que se reclama en la presente solicitud,
debido a que D2 simplemente es un texto de consulta que da a conocer generalidades acerca de los
polimorfos en el campo farmacéutico, asi como ciertas técnicas de sintesis y caracterizacion de
polimorfos, sin sugerir o ilustrar de manera explicita como obtener los polimorfos reclamados por la
presente invencién con propiedades mejoradas, por lo cual D2 no motivaria a una persona
medianamente versada en la materia a obtener la forma cristalina C reclamada por la presente
solicitud, que no habian sido divulgadas por D1. Igualmente, si bien la persona medianamente
versada en la materia sabe que las diferentes formas sélidas de un compuesto pueden presentar
diversas propiedades fisicoquimicas, no existe divulgacién o sugerencia alguna en D2 que le
permitiera a la persona medianamente versada en la materia a determinar sin lugar a dudas que la
- Forma C (y no otra forma sélida) de la presente invencidn presentaran una mejoria en la

higroscopicidad, tal que fuesen susceptibles de aplicacion a escala industrial.

Asimismo, me permito sefialar que la busqueda de polimorfos no es predecible, por lo que siempre

los cientificos investigadores deben explotar intensamente su conocimiento y creatividad con el fin
de desarrollar nuevas formas cristalinas. De hecho, no hay un método general para la prediccion de
estructuras cristalinas a partir de una férmula molecular; el disefio de sélidos organicos que
respondan a propiedades deseadas previamente es algo imposible de lograr de acuerdo con el actual
estado del avance de la ciencia y la tecnologia, razén por la cual la obtencion de la forma cristalina
C de la sal sodica del acido (4-{4-[S-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil}-
ciclohexil)-acético que se reclaman en la presente solicitud debe considerarse como una actividad

investigativa rigurosa que merece el justo reconocimiento ante la no obviedad de la solucion que

aporta al problema técnico planteado.

Una simple invitacién a investigar la existencia de formas cristalinas, no hace evidente una forma
polimérfica identificada, sobre todo si esa forma presenta ventajas sobre otras. De hecho, no existe
un método para predecir la presencia de la forma sélida termodinamicamente mas estable de un
compuesto determinado. Una tarea cominmente presentada en las empresas de la industria
farmacéutica, y aiin més compleja es encontrar todas las formas solidas de un compuesto que puede

existir inicamente bajo ciertas condiciones.

Asi entonces, D2 no divulga o sugiere especificamente la forma polimérfica aqui reclamada

(caracterizadas por sus patrones de difraccion por rayos X en polvo). Por lo tanto, debo insistir en
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que la utilizacion de D2 como arte previo para intentar desvirtuar el nivel inventivo de materia
especifica objeto de solicitudes de patente que reclaman polimorfos resulta totalmente
improcedente, porque conduciria necesariamente a que todo el conocimiento general disponible

aplicado por un investigador para el desarrollo de una invencién, siempre haria obvia toda

invencion.

Asi, y contrario a los argumentos sin fundamento técnico del Despacho, los compuestos cristalinos

reclamados en la presente solicitud son productos nuevos e inventivos, y no corresponden a una

propiedad inherente del compuesto divulgado en el arte previo y mucho menos sus formas

cristalinas derivadas. Sin duda alguna, y con respecto a la sal sddica, las técnicas analiticas no estan
en capacidad de predecir si dichas sales se pueden obtener o no, y en caso que si, dichas técnicas
tampoco estarian en capacidad de predecir si estas sales son susceptibles de ser sintetizadas,
estables y mucho menos de predecir sus propiedades técnicas (fisicoquimicas, farmacotécnicas,

farmacolégicas, bioldgicas etc).

En adici6n a lo anterior, vale la pena preguntarse ¢a partir de qué ensefianza especifica de D2 se
determing la existencia, o probabilidad de existencia, de la forma cristalina C del compuesto de
interés? Asimismo, resulta importante preguntarse si en el criterio de la SIC, la formacién de
vpolimorfos es predecible. Es decir, para el Despacho, ;D2 ensefia o sugiere como preparar
particularmente los polimorfos aqui reivindicados? Es mas, cabe preguntarse entonces si ies

posible, de acuerdo con D2, obtener polimorfos de todos los compuestos conocidos?

De nuevo, a lo sumo, la persona medianamente versada en la materia podria intentar aplicar muchas
de las condiciones y solventes que se mencionan en la literatura a alguno de los millones de
compuestos y de las tantas sales posibles de un compuesto, pero jamas tendria la certeza de que
efectivamente va a poder obtener un polimorfo, ni mucho menos cual, o prever sus propiedades y
ventajas o desventajas. La unica conclusién posible a partir del estado de la técnica es que la forma
cristalina C de la presente invencién, caracterizada por picos caracteristicos del patron de difraccién
de rayos X de muestras en polvo y calorimetria diferencial, no se encontraban divulgadas o siquiera
sugeridas en el arte previo citado, ni tampoco la posibilidad de producirlas. Es més, no existe
sugerencia alguna de que la forma cristalina C reivindicada presentara propiedades ventajosas, tal

como se mostro anteriormente. Por lo tanto la materia aqui reivindicada reviste nivel inventivo.
Ahora bien, en relacidn con los métodos de obtencion de la modificacién C de la sal de sodio del

compuesto acido (4- {4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-ilamino)-piridin-2il]-fenil } -ciclohexil }-acético

que se menciona en la actual Reivindicacion 9 es necesario aclarar que dicha metodologia no se
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encuentras divulgadas de manera explicita en D1 o en D2, de hecho, a pesar que esta anterioridad
menciona que los solventes y la temperatura afectan la formacién de cristales, NO hay una
divulgacién o ensefianza alguna que mencione los solventes, ni las proporciones de los mismos en
la obtencion de la forma cristalina A como si lo reclama la presente invencidn, lo cual sumado al
hecho que en D1 no hay una sola motivacion o sugerencia a tomar al compuesto 5-1 como punto de
partida en la busqueda de nuevas formas cristalinas no permite deducir que la presente invencién

resulte obvia ante la existencia de anterioridades con divulgaciones tan generales.

Sea esta la oportunidad para recordarle al Despacho que el Instructivo para el Examen de
Solicitudes de Patentes de Invencién y Modelos de Utilidad de la Superintendencia de Industria y
Comercio sefiala: “Es importante tener en cuenta que una invencion reivindicada que, a_primera
vista, parece evidente, puede ser inventiva. Una vez formulada una nueva idea, a menudo se puede

demostrar tedricamente el modo en el que se podria llegar a ella, a partir de algo conocido, a

través de una serie de etapas aparentemente féciles, El examinador de patentes debe evitar el uso

de un andlisis ex post facto de este tipo.

‘Es decir, el estado de la técnica se debe examinar sin el beneficio del conocimiento ofrecido

retrospectivamente por la_invencidn_reivindicada. La indicacion o la sugerencia que permita

llegar a la invencion reivindicada deben proceder del estado de la técnica o de los conocimientos
generales de la persona del oficio normalmente versada en la materia, y no basarse en la
divulgacion del solicitante. Uno de los factores que deben tomarse en consideracion para
establecer si la persona del oficio normalmente versada en la materia hubiera estado motivada a

combinar los documentos del estado de la técnica es la probabilidad razonable de éxito como

resultado de tal combinacion de sugerencias del estado de la técnica, consideradas

colectivamente. En cualquier caso, el Examinador de patentes deberd esforzarse por hacer una
evaluacion prdctica conforme a la realidad. Deberd tener en cuenta todo lo que se sabe en cuanto a
los antecedentes de la invencién reivindicada y dar el valor justo a los argumentos o pruebas

pertinentes presentados por el solicitante.” '* (Mi énfasis).

Asi las cosas, y a la luz de las evidentes diferencias encontradas entre la materia reclamada en la
solicitud frente al arte previo, vale la pena sefialar que el Manual Andino de Patentes (MAP)
establece que para que pueda negarse la existencia de nivel inventivo, es necesario, no solamente
que la combinacién de las ensefianzas pueda hacerse, sino también que exista una sugerencia o

razon tal, que lleve al técnico con conocimientos medios a combinar las ensefianzas de los

" Ibidem, seccién 2.13.6.3 Pagina 76.
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documentos'®. Ademas, el MAP también establece que las invenciones en el campo de la quimica

tienen nivel inventivo cuando los compuestos tienen una estructura inesperada (no derivable por

la persona medianamente versada en la materia) o cuando presentan un efecto técnico inesperado o

mejorado impredecible del arte previo'*. De manera similar, la Guia de la SIC establece que,

ara que una invencion no resulte inventiva “el conjunto de ensefianzas del estado de la técnica lo
Yy

llevarian (a la persona medianamente versada en la materia) de forma _inmediata a la solucién

propuesta por la solicitud. Si se requiere de pasos adicionales o de corroboracion o de superar

obstdaculos revelados por las propias enseiianzas entonces el estado de la técnica no revela la

"

solucidn al problema”'® (énfasis fuera del texto). En el presente caso, nada en el arte previo habria

hecho que la persona medianamente versada en la materia llegara inmediatamente a la materia
reclamada, pues la forma cristalina C que se reclaman en la presente solicitud, asi como el método
de obtencién de la modificacién C, no pudieron haber sido predichos con éxito a partir del arte
previo que menciona la SIC. Por el contrario, la persona medianamente versada en la materia se
habria visto forzada a realizar experimentacion adicional, explotando sus conocimientos y

creatividad para hallar la forma estable C del 4cido en cuestion.

Finalmente, es importante destacar que el andlisis del nivel inventivo no puede basarse en si la
invencion era posible, pues claramente es posible, ya que los cristales aqui reclamados ahora
existen. Aplicar un estandar de "posibilidad de alcanzar" en la evaluacién de patentes, haria que
ninguna invencion fuera susceptible de patentarse, haciendo inviable el sistema. De hecho, no

puede olvidarse que el andlisis de patentabilidad establecido en el Manual Andino de Patentes,

implica que: “...la busqueda de anterioridades se efectua a posteriori, tomando como punto de

partida la misma invencion,...se debe realizar el esfuerzo intelectual de colocarse en la situacion

que ha tenido que afrontar el técnico con conocimientos medios en la materia en un momento en

que la invencion no era conocida, es decir antes de la invencion”'® (mi subrayado). Por ende, no es

apropiado anticiparse a los resultados presentados por la invencion, ya que asi, siempre resultara
"obvio" todo objeto de una solicitud de patente, pues inevitablemente esta parecera derivada de la
teoria en que se basa su desarrollo, sin dar mayor importancia al trabajo, intelecto y creatividad

involucrados en la invencién para llegar a la solucién del problema planteado en la solicitud.

En conclusion, segin la aproximacion problema-soluciéon utilizada anteriormente, la presente

invencion es inventiva a la luz del arte previo citado, pues siguiendo las ensefianzas de D1 y D2, la

" Manual Andino de Patentes. (2004).  Seccién  10.2.1  Ejemplo 1.  (disponible en

http://www.comunidadandina.org/public/patentes.pdf).
" Ibid. Seccion 10.8.1.

** Superintendencia de Industria y comercio, op. cit., seccion 2,13.2

16 Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 10.2.1 (disponible en
http://www.comunidadandina.org/public/patentes.pdf).
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persona medianamente versada en la materia no obtendria la forma cristalina reclamada, ni podria

esperar que al obtener dichos arreglos moleculares, estos presentasen las propiedades mejoradas que

en efecto revisten,

En el presente caso, no solo la configuracion estructural de la sal cristalina es inesperada a la luz de

D1 y D2, sino también el efecto técnico proporcionado, lo que es una clara evidencia de nivel

inventivo.

De acuerdo con el anterior analisis, en donde se evidencian las claras diferencias estructurales entre
la sal cristalina de la presente invencion y el arte previo citado, resulta la pregunta de ;Qué
ensefianzas especificas de D1 guiarian directamente a la persona medianamente versada en la
materia a utilizar dichas ensefianzas en el desarrollo de la Modificacion C de la sal sodica del

compuesto de interés, aun sabiendo que D1 no ensefia o sugiere formas polimoérficas?

La razon es solo una: la persona con conocimiento de la presente invencién que llega
anticipadamente a tales conclusiones, simplemente esta haciendo un analisis en retrospectiva y en
lugar de establecer si la persona normalmente versada en la materia hubiera estado motivada a

combinar D1 y D2 con_una probabilidad razonable de éxito, estd examinando el estado de la

técnica con_el beneficio del conocimiento ofrecido por la invencién reivindicada e intentando

demostrar tedricamente el modo en el que se podria llegar a ella, a partir de algo conaocido, a

través de una serie de etapas aparentemente ficiles. De nuevo, el Despacho debe evitar el uso

de un andlisis ex post facto de este tipo.

3.4.  En conclusién, de acuerdo con la Resolucion aqui recurrida, la SIC evidentemente:

- se equivoca al negar la totalidad de la invencion por falta de nivel inventivo;

- se equivoca al introducir apuntadores de la solucién en el método problema-solucién (pues
segun la Guia de la SIC y el MAP, esto no es valido);

- se equivoca al decir que la sal cristalina reclamada no tiene un efecto técnico;

- realiza un examen ex post facto o en retrospectiva, donde de manera subjetiva y arbitraria,

afirma que dado que el documento D1 ya divulgaba la sal sédica del compuesto, era obvio

combinarlos con las enseflanzas generales de polimorfos de D2, para obtener la invencién.

Si la SIC hubiese realizado un andlisis acertado de las ensefianzas del arte previo y de los

argumentos presentados en mi respuesta al primer y unico examen de fondo, habria concluido que
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una persona medianamente versada en la materia no habria encontrado en D1-D2 la informacion

relevante y suficiente para desarrollar inequivocamente la sal cristalina C de la invencion.

En concreto, la materia reclamada por la presente invencion no hubieran podido ser obtenida por
una persona medianamente versada en la materia a partir de las ensefianzas divulgadas en el arte
previo sin una actividad inventiva que implicase una experimentacion exhaustiva que permitiese
obtener las caracteristicas esenciales reclamadas por la presente invenciéon y que presente las

cualidades y propiedades alcanzadas.

4. Para terminar, de conformidad con lo establecido en el articulo 80 del Coddigo de
Procedimiento Administrativo y de lo Contencioso Administrativo, solicito respetuosamente que

todos y cada uno de los puntos planteados en el presente recurso sean resueltos de manera

individual, completa y motivada, respecto de las razones de hecho, derecho y/o conveniencia que

lleven a esa Superintendencia a adoptar la decisién que estime frente a la solicitud aqui formulada.

5. NOTIFICACION

Recibiré notificaciones en mis oficinas ubicadas en la Carrera 5 No. 34-03, de Bogota.

Atentamente,

P

=

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos:
- Capitulo Reivindicatorio Modificado.

- Recibo de pago correspondiente a la tasa por modificacién voluntaria,
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Expediente No. 13-090.547
Recurso de Reposicién

P2013/000056
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Recurso de Reposicion)
1. Una forma cristalina de la sal de sodio de acido (4-{4-[5-(6-trifluorometil-piridin-3-

ilamino)-piridin-2-il]-fenil}-ciclohexil)-acético de férmula (II)

Iz

(ID;

en forma de la modificacion C caracterizada por un patrdén de difraccion en polvo de

rayos X que comprende diez 0 més picos en grados 26 (+ 0.1 grado) (CuKa A=1.5418 A)

con valores seleccionados a partir del grupo que consiste en 5.2, 5.9, 7.4, 8.0, 9.5, 10.7,
11.8,13.2, 14.3, 15.0, 16.0, 17.0, 18.3, 19.1, 19.6, 20.7, 21.1, 21.4, 22.2, 22.5, 22.9, 23.6,
24.6,24.9,26.4,26.8,27.6, 28.4, 28.6, 29.4, 30.0, 30.9, 32.6, y 33.4.

2. Una forma cristalina de acuerdo con la Reivindicacion 1, la cual permanece seca a

25°C y una humedad relativa en el rango de 0% a 70%.

3. Una forma cristalina de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, la

cual permanece seca a 25°C y una humedad relativa en el rango de 0% a 80%.

4, Una forma cristalina de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores,

que comprende al menos un 80, 85, 90, 95% o0 99% en peso de dicha Modificacién C.

S. Una forma cristalina de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores,

caracterizada por un patron de difraccion de rayos X de polvo con picos en 5.9 y 17.0

grados 26 (+ 0.1 grado) (CuKo A=1.5418 A), 0 un patrén de difraccion de rayos X de polvo

sustancialmente de acuerdo con lo que se muestra a continuacién:

No. [ 206(+ 0.1 grado) | Intensidad | No. | 20 (+ 0.1 grado) | Intensidad
1 5.2 24 18 21.4 20
2 59 66 19 22.2 26
3 74 20 20 22.5 46
4 8.0 17 21 22.9 26
5 9.5 26 22 23.6 47
6 10.7 28 23 24.6 27
7 11.8 23 24 249 26
8 13.2 21 25 264 34
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Expediente No. 13-090.547
Recurso de Reposicion

P2013/000056
9 143 22 26 26.8 40
10 15.0 20 27 27.6 27
11 16.0 23 28 28.4 56
12 17.0 100 29 28.6 28
13 18.3 31 30 294 23
14 19.1 47 31 30.0 37
15 19.6 66 32 30.9 21
16 20.7 23 33 326 21
17 21.1 27 34 334 20
6. Una forma cristalina de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 3,

caracterizada en que dicha forma presenta al menos una de las siguientes caracteristicas:

1) un espectro de '’F-NMR en estado solido que comprende una sefial a -67.6
(£ 0.2) ppm;

(i)  un punto de fusién con un punto inicial de 246.0 (£ 2.4)°C y un méaximo de
250.1 (£ 2.5)°C; 0

(i1i)  un termograma de calorimetria de barrido diferencial con una endoterma en
126 (£ 2.5)°C.

7. Una composicién farmacéutica que comprende una forma cristalina de acuerdo con

cualquiera de las anteriores reivindicaciones, y uno o mas portadores o excipientes

farmacéuticamente aceptables.

8. Una composicion farmacéutica de acuerdo a la Reivindicacién 7, que comprende un

agente terapéutico adicional.

9. Un proceso para hacer la Modificacion C, que comprende los siguientes pasos:

(a)  disolver el compuesto de formula (II) en un sistema de disolventes, que se
selecciona entre dimetilsulfoxido (DMSO) y una mezcla de tetrahidrofurano y metanol;

(b) adicionar (i) un disolvente el cual es seleccionado entre acetonitrilo, tolueno,
y metil-t-butil éter; o (ii) una mezcla de agua y un disolvente seleccionado entre
acetonitrilo, tolueno y metil-t-butil éter, donde el contenido de agua es 0.25 a 3% en
volumen,; o (iii) un anti-disolvente como el heptano;

(c) filtrar la mezcla obtenida al final del paso (b); y

(d)  opcionalmente, secar los cristales.

Kkkkhbkrhhbkkhkhd
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