Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RESOLUCION NO: 27364
Por la cual se resuelve un recurso de reposicion

Rad. PCT/07-116475

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

CONSIDERANDO

PRIMERO: Que mediante Resolucién N° 9816 del 28 de febrero de 2012, la
Superintendencia de Industria y Comercio negé patente de invencion a la creacién
denominada: “FORMULACIONES DE DASATINIB”, con fundamento en el articulo
18 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, al estimar que la
invencion en estudio no cumplié con el requisito de nivel inventivo.

SEGUNDO: Que mediante escrito radicado en esta Entidad el 12 de abril de 2012
con el N° 07-116475-00008-0000, encontrandose dentro del término establecido
para el efecto, la sociedad Bristol — Myers Squibb Company, por intermedio de
apoderado interpusc recurso de reposicion contra la citada Resolucién, con
fundamento en los argumentos que a continuacion se sintetizan:

Frente al nivel inventivo de la solicitud sostiene que “...contrario a lo que plantea
ef Examinador, el documento del arte previo citado no afecta el nivel inventivo de
la presente solicitud por cuanto no es posible derivar la presente invencién a partir
de las enseflanzas presentadas en el documento D1 y combinacion con D2”.

La recurrente considera que la declaracién de! Dr. Gao incluye pruebas de los
resultados inesperados de la presente solicitud, porque evaludé un recubrimiento
que contiene triacetina, que inicialmente se creia que podia ser adecuada para
una composicion farmacéutica que contiene el compuesto de férmula 1. Sin
embargo, se encontrd, inesperadamente, que el compuesto de férmula 1 se
degrada cuando el material de revestimiento contiene triacetina como plastificante.
Afirma gue el Dr. Gao encontrd, inesperadamente, que el uso de una pelicula de
revestimiento que contiene PEG produce menos degradacién total del compuesto
de formula | y por lo tanto, ha mejorado la estabilidad quimica,

La sociedad recurrente, en relacion con la observacion del examinador que dice:
"...en consecuencia, el experto en la materia, incluiria un revestimiento no reactivo
de D2, en las composiciones de D1 para llegar as/ al objeto de la reivindicacién 1
de la solicitud. Por lo cual se considera obvia”, anota que siguiendo esta l6gica se
evalud el recubrimiento con triacetina y el resultado de esta evaluacién permitio
concluir gque dicho recubrimiento no era apto para el producto. Agrega que
contrariando el conocimiento del estado de la técnica se evalué un recubrimiento
con PEG, el cual de manera totalmente inesperado si funciond.

Frente a los argumentos relacionados con otros documentos, la sociedad
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recurrente sostiene que no comparte la cbservacion de esta Oficina, segin la cual
la persona versada en la materia si pensaria que el revestimiento con PEG
funcionaria bien porque el documento D1 sugiere el PEG como excipiente de las
formulaciones de Desatinib, lo anterior al considerar que:

1.-El documento D1 no menciona que el PEG se puede utilizar con Desatinib.
2.-El documento D1no considera las particularidades de esta solicitud porque:

- D1 no se refiere especificamente a Desatinib

- Las descripciones de D1 de los componentes de las posibles formulaciones son
generales.

- En D1 no hay declaraciones sobre las ventajas o desventajas de los posibles
revestimientos que fuesen no reactivos con Desatinib.

- La busqueda de un revestimiento no reactivo debe ser especifica para Desatinib,
considerando sus dos productos de degradacién principales, gue son el éster
acetilado y el N-oxido.

3.- La ftriacetina deberia ser un componente de eleccién, pues reacciona con
agentes oxidantes, lo que podria representar una proteccidn adicional a la
molécula.

4.- La persona versada no pensaria que el revestimiento con PEG funcionaria
bien, dado el conocimiento general revelado en el "Handbook of Pharmaceutical
Excipients”, que sefiala que el PEG favorece procesos oxidativos y en el articulo:
"Evaluation of hydroperoxides in common pharmaceutical excpients”.

Reitera el recurrente gue esta informacién confirma el nivel inventivo del objeto
reivindicado en la presente solicitud.

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

Frente al objeto de la solicitud, se aclara que éste se relaciona con una
- composicion  farmacéutica para administracion oral, caracterizada porque
comprende un portador farmacéuticamente aceptable y wuna cantidad
terapéuticamente efectiva de un compuesto de la férmula a), monohidrato, o sal
farmacéuticamente aceptable del mismo y un revestimiento no reactivo donde este
revestimiento contiene polietilenglicol como plastificante.

En relacion con el nivel inventivo, la sociedad recurrente sefiala que no es posible
derivar la presente invencion a partir de las ensefianzas presentadas en el
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documento D1 y su combinacion con el documento D2, respecto de lo cual es
oportuno precisar, que el documento D1 da a conocer las composiciones gue
contienen este compuesto activo y el documento D2 ensefia en la pag. 411,
ejemplo 6, pag. 195-196, composiciones que estan recubiertas con HPMC, di6xido
de titanio, PEG y agua. Teniendo en cuenta que no hay evidencia de que la
composicion de esta solicitud presente algiin efecto técnico inesperado, sino que
es el resultado normal de la optimizacion de una formulacién que solo consiste en
el haber elegido la cubierta dptima, se considera que es obvia y consecuencia del
trabajo normal def formulador, por lo tanto no tiene nivel inventivo.

Ahora bien, en relacién con la declaracién del Dr. Gao, este Despacho aclara que
los resultados encontrados no son inesperados para la persona versada en la
materia técnica correspondiente. Posiblemente lo sean para el no conocedor, pero
no para la persona versada, porque los documentos indican que PEG es el
plastificante gue contiene el “Opadry White®" (que contienen los ejemplos de esta
solicitud) que es la cubierta comercial normalmente utilizada en la técnica.

El hecho de que existan otros plastificantes como triacetina, que no sean éptimos
para este compuesto activo, no significa que escoger PEG que es la primera
eleccion, sea inventivo.

Se aclara que la observacion del examinador que dice: "...en consecuencia, el
experto en la materia, incluiria un revestimiento no reactivo de D2, en las
composiciones de D1 para llegar asi al objeto de la reivindicacion 1 de la solicitud.
Por lo cual se considera obvia" es cierta, segun se explicd en los puntos
precedentes.

En relacion con los argumentos referidos al documento D1 citado como referencia,
este Despacho aclara que la persona versada en la materia si pensaria que el
revestimiento con PEG funcionaria bien. Lo anterior teniendo en cuenta que el
documento D1 sugiere agregar el PEG como excipiente de las formulaciones de
Desatinib, tal como se menciona en la Col 26, linea 6, donde se recomienda incluir
PEG como uno de los excipientes de alto peso molecular en las composiciones
ejemplares.

Adicionalmente, es oportuno sefialar que:

1.- Dado que el documento D1 no ensefia una composicidn especifica que
contenga PEG junto con Desatinib, no anula el nivel inventivo. La importancia del
docuemnto D1 es que este indica que ya existen las compasiciones que contienen
tal compuesto activo, y que sugiere la posibilidad de incluir PEG como uno de los
excipientes en sus composiciones ejemplares (Col 26, lineas 1 a 6).

2.- Las particularidades, que son: (a) el compuesto desatinib, (b) el portador y (c)
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el excipiente PEG, se mencionan en diferentes citas del documento D1, por [o cual
el objeto de esta solicitud no tiene nivel inventivo, teniendo en cuenta que:

- D1 si menciona el Desatinib que es el compuesto 455, entre otros, en las
columnas 213 y 214, pero si sOlo se refiriera expresamente a Desatinib, este
documento anularia la novedad, mas no el nivel inventivo.

- En el mismo sentido que lo explicado para el compuesto activo, la mencion de
los compenentes de las diversas formulaciones de D1, anulan el nivel inventivo de
esta solicitud.

- D1 no menciona expresamente las ventajas o0 desventajas de los diversos
excipientes, pero para la persona versada en la materia, lo ensefiado alli, junto
con lo ensefiado en el documento D2, hace obvio el objeto de esta solicitud
porque D2 ensefia el recubrimiento no reactivo.

- La bisqueda del revestimiento no reactivo mencionado en esta solicitud es parte
del trabajo de rutina de la persona versada en la materia, porque como se explicé,
los documentos indican que PEG es el plastificante que contiene el "Opadry
White®" (que es el excipiente que contienen los ejemplos de esta solicitud) es
decir, es la cubierta comercial normalmente utilizada en la técnica.

3.- Se reitera que el formulador ensaya como cosa de rutina los plastificantes
disponibles en el comercio y, sin un esfuerzo inventivo, elige el que proporciona
mayor estabilidad.

4.- Sobre la afirmacién de esta Oficina segun la cual la persona versada si
pensaria que el revestimiento con PEG funcionaria bien, se aclara que los
documentos siguientes aportados por el recurrente confirman esta apreciacion,
asi: El "Handbook of Pharmaceutical Excipients” (afio 1994) sefala que el PEG
puede favorecer procesos oxidativos (ver folio 148, Col 2, "12. Incompatibilidades”,
primer PAarr.), pero el articulo: “Evaluation of hydroperoxides in common
pharmaceutical excpients" (afio 2006} que fue publicado después, aclara que se
"encontraron niveles mucho mas bajos de hidroperdxidos (es decir de residuos
contaminantes) en PEG de alto peso molecular”.

De manera que con esta premisa, la persona versada esperaria que por la
inclusion del PEG de alto peso molecular, no se formaran altos niveles de tales
perdxidos y por lo tanto la composicién fuese estable; asi que la persona versada
incluiria el PEG mencionado en las compaosiciones de esta solicitud, que es de alto
peso molecular (considerando que el excipiente de los ejemplos de la descripcion
es “Opadry® |l white" que contiene alcohol polivinilico, diéxido de titanio, talco,
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PEG 3350 vy lecitina de soya, como se puede verificar en
http://mww.rxlist.com/gralise-drug.htm), para evitar la produccion de peréxidos y
hacer estable la composicién.

Teniendo en cuenta lo anterior, considera este Despacho que la composicién de
esta solicitud resulta obvia y no cumple con los requisitos de patentabilidad
legalmente previstos, particularmente el requisito de nivel inventivo, en
consecuencia, no se halla mérito para revocar la decisién impugnada.

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Confirmar la decisién contenida en la Resolucion N° 9816
del 28 de febrero de 2012, por medio de la cual se denegd una patente de
invencion.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a fa
sociedad Bristol-Myers Squibb Company., entregandole copia de la misma,
advirtiéndole que contra ella no procede recurso alguno, por encontrarse agotada
la via gubernativa.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota, D.C., alos 10 May 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED TILLQ

Doctor .
ALVARO CORREA ORDONEZ
alvaro.correa@bakermckenzie.com

Elaboré: Carlos Daniel Lermus Giraldo ™
Revisé: Jose Luis Salazar Lopez ¥
Aprobé: Jose Luis Londofo Fernandez ¥
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