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

CONSIDERANDO

PRIMERO: Que mediante Resoluciéon No. 14590 del 1 de abril de 2013, la
Superintendencia de Industria y Comercio denegd patente de invencion a la
creacion denominada: “COAGONISTA DE RECEPTOR DE GLUCAGON/GLP-1",
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 7 de mayo de 2013
con el No. 09-09789%-00007-0000, encontrandose dentro del término establecido
para el efecto, la sociedad Indiana University Research and Technology
Corporation, por intermedio de apoderado interpuso recurso de reposicion contra
la citada Resolucién, con fundamento en los argumentos que a continuacion se
sintetizan:

La recurrente manifiesta que la materia objeto de la presente solicitud ha sido
concedida en otras jurisdicciones, tales como Estados unidos, Singapur, Georgia y
México (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 3 parr. 2).

Seflala que en la Resolucion No. 14590 se interpretd de manera errénea la
expresion “DesHisl”, entendiéndola como D-His, cuando en realidad se refiere a
una supresion de la L-His y gque dicha alternativa no es parte de la secuencia SEC
ID N° 55 de la presente solicitud (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 4 parr.
3). Frente a este hecho, indica la recurrente, el documento D1 no puede destruir la
novedad de la presente invencion (Radicado N° 09-097899-00007-0000, Fl. 4 parr.
3 Ultima linea y FI. 5 parr. 1).

La recurrente explica que el problema técnico que resuelve la invencion es '[...] la
provision de un analogo de glucagon que exhibe una mayor actividad de GLP-1,
en comparacion con ef glucagon nativo. No hay absolutamente ninguna discusion
de la actividad de GLP-1 en D1, y por lo tanto la persona experta al tratar de
abordar el problema de la mejora de la actividad de GLP-1 no buscaria en D1.”
(Radicado N° 09-097899-00007-0000, Fl. 5 parr. 3).

En cuanto se refiere a las objeciones al nivel inventivo con el documento D1,
considera que ‘[...] aunque el experto en la materia fuera a revisar el documento
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D1, llegaria a la conclusién de que la introduccidn de un puente intramolecular
entre Glu20Lys24 disminuye la afinidad de union al 20% y destruye la actividad,
ya que ef analogo 5 (DesHisGluSciclico [Glu20Lys24]-amida) no activé la adenilato
ciclasa. Por lo tanto el analogo 5 no puede sustentar una divulgacion de ningin
tipo de actividad mejorada.” (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 5 parr. 4).

Sefiala a continuacion que aungue la resolucion de negaciéon afirma que D1
divulga que ‘f...] la ciclacion estabiliza la conformacion activa, el experto en la
materia no creeria esta afirmacion a la vista de los datos completamente
contradictorios. La persona experta no ignoraria los datos de la referencia D1 que
indican que el analogo 5 (DesHisGluSciclico [Glu20Lys24]-amida) no activd la
adenifato ciclasa.” (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 6 parr. 1).

Con relacion a los argumentos exhibidos sobre la faita de nivel inventivo, la
sociedad recurrente indica que: “La denegatoria se basa en la declaracion en D1
que el puente intramolecular entre Glu20Lys24 estabiliza la conformacion activa
de glucagon. Sin embargo, esto es un error evidente....La estabilizacion de la
conformacion activa de glucagén solo podria, a lo sumo, ser esperada para
afectar la actividad de glucagén, no la actividad GLP-1" (Radicado N° 09-097899-
00007-0000, Fl. 6 parr. 3).

Para sustentar el efecto técnico de su invencion, la recurrente manifiesta que “Ef
glucagon natural (o nativo) exhibe sélo alrededor de 1% de la actividad GLP-1
nativo en el receptor de GLP-1. En contraste, los péptidos de la presente
invencion, como se muestra en las Tablas 4-7 y 9-12 muestran un % de actividad
en el receptor de GLP-1 (en relacion con GLP-1 nativo) que es sustancialmente
mayor que la del glucagén natural.” (Radicado N° 09-097899-00007-0000, Fl. 7
parr. 1). Ademas, destaca algunas de las variantes particulares para las cuales se
evidencia efecto en la solicitud (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 7 parr. 2
a Fl. 10 parr.3).

Considera que el analisis de nivel inventivo es inadecuado pues proporciocna
argumentos Unicamente para la falta de actividad inventiva de la reivindicacion 1
pero no analiza las demas reivindicaciones, por ejemplo las reivindicaciones 8, 11,
12, 15, 22 y 26. Indica para cada una de estas reivindicaciones que las secuencias
alli reclamadas difieren de las divulgadas en el documento D1 y por lo tanto, no
aplica para ellas la objecién de nivel inventivo expuesta en la mencionada
resolucion (Radicado N° 09-097899-00007-0000, Fls. 11 a 13).

Finalmente, destaca la originalidad de la solucién planteada en la reivindicaciéon 26
y considera que en este caso se ha logrado “Ef glucagon es una hormona que
aumenta los niveles de azucar en la sangre. El experto en la materia en
consecuencia, no esperaria que un péptido de glucagén sea adecuado para el
tratamiento de, por efemplo, la diabetes o la hiperglucemia, que son condiciones
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que requieren el efecto contrario, es decir, una disminucion en los niveles de
azucar en la sangre. Por otra parte, no hay ningun indicio en D1 sobre que los
péptidos de glucagon se deberian usar para la reduccion de la ganancia de peso o
la induccién de la pérdida de peso. Por lo tanto, el objeto de fa reivindicacion 26
debe ser necesariamente inventivo.” (Radicado N° 09-097899-00007-0000, FI. 13
parr.2).

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

Frente a las concesiones extranjeras mencionadas por la recurrente, cabe indicar
que imperan en materia de patentes, los principios de territorialidad, autonomia e
independencia, siendo cada pais autbnomo e independiente al momento de
conceder o denegar un privilegio de patente de invencion, en virtud de sus propios
analisis, exadmenes de patentabilidad, el caso particular y normatividad aplicable.

Con relacion al argumento segun el cual se interpreto de manera erronea la
expresion "DesHis1” esta Oficina considera que en el documento D1 no se define
dicha abreviaciéon. Sin embargo, en el argot quimico y especificamente para
referirse a derivados de glucagon, es comin usar esta expresion para indicar que
la histidina en la posicion 1 ha sido removida. No obstante lo anterior, es
importante resaltar que dentro de la definicion de la SEQ N°55 de la solicitud, si
existe la posibilidad que la histidina como tal no esté presente, por ejemplo en la
version de [a molécula donde en esta posicion esta presente es el acido imidazol
acético (ver listado de secuencias).

En cuanto tiene que ver con el hecho de que el problema que resuelve la solicitud
es provision de un analogo de glucagon y que la anterioridad D1 no divuiga nada
respecto a la mejora en la actividad de GLP-1 de este andlogo, esta Oficina
considera que el documento D1 si hace referencia a la actividad de analogos con
actividad glucagén y GLP-1, los cuales menciona, especificamente en la
referencia 31 que forma parte de este documento se hace alusidon al documento
“Glucagon and GLP-1 receptors: lessons from chimeric ligands and receptors”
(Hjorth, 1996), el cual divulga la similitud estructural entre estos péptidos, los
analogos para cada uno y las alternativas quiméricas que pueden tener actividad
en la union a miembros de la familia de receptores GPCR tipo-B (P4g. 261 parr.3
de D1y referencia 31).

En referencia al argumento de la solicitante, segun el cual el documento D1
divulga un analogo glucagén DesHi! con un puente covalente entre Glu2y Lys#, el
cual redujo la afinidad de union a 20% y no activo la adenilato ciclasa, de manera
que la persona del oficio normalmente versada en la materia que busque mejorar
la actividad de glucagdn no buscaria una guia en D1, esta Superintendencia se
permite aclarar que el documento D1 especificamente sefiala que los puentes
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intramoleculares dentro de la molécula de glucagdn estabilizan la conformacion
activa y permiten la formacion de una estructura mas compacta que facilita el
acceso al bolsillo de unidn dentro de la region extracelular del receptor (Pag. 252,
Col. izquierda, Parr. 3) y que la propiedad de activar 0 inactivar la adenilit ciclasa
es una propiedad intrinseca de la molécula, definida por la naturaleza de los
residuos modificados, de la cual la reivindicacion 1 no hace referencia. La
reivindicacion 1 de la presente solicitud esta dirigida a un conjunto de anélogos de
glucagén que comprenden un puente intramolecular entre diferentes posiciones de
residuos con tres aminoacidos intervinientes, gue no tienen nivel inventivo.

Por otra parte resulta del caso sefialar que, contrario a lo argumentado por la
recurrente, no resulta evidente que la estabilizacion de la conformacion activa de
glucagdn, solo podria ser esperada para afectar la actividad de glucagén, no la
actividad GLP-1. Lo anterior, teniendo en cuenta que la misma descripcion de la
presente solicitud muestra diferentes alternativas para las cuales este puente
covalente entre Glu®y Lys® dio lugar a un peptido que es estable y que tiene
actividad como glucagén y como GLP-1. Adicicnalmente, nada en el documento
D1 indica que los péptidos divulgados alli no tendrian actividad GLP-1, por el
contrario, como se sefiald a partir de la referencia 31 resulta evidente que los
péptidos quiméricos pueden tener actividad como glucagén y como GLP-1 vy a
partir del documento D1 se ensefia que el puente covalente les da estabilidad.

Ahora bien, con referencia a su manifestacion en el sentido de que los péptidos de
ta presente invencidn, como se muestra en las Tablas 4-7 y 9-12 muestran un %
de actividad en el receptor de GLP-1 (en relacidn con GLP-1 nativo) que es
sustancialmente mayor que la del glucagén natural, resulta pertinente aclarar gque
a partir del documento D1 ya era evidente, a partir de las referencias 12 y 31, que
los péptidos de glucagén modificados podian tener actividad con el receptor de
GLP-1. Adicionalmente, otras enseflanzas referidas por el documento D1
mostraban los efectos en la actividad que tenian modificaciones en aminoacidos
puntuales de la molécula de giucagén (ver referencias 5, 6, 10, 13 y 14 de D1).
Por lo tanto, se reitera la falta de nivel inventivo en el objeto reivindicado.

Se advierte ademas respecto al argumento de la recurrente segun el cual la
Resolucidn impugnada proporciona argumentos Unicamente para la falta de
actividad inventiva de la reivindicacion 1 pero no analiza las demas
reivindicaciones, por ejemplo las reivindicaciones 8, 11, 12, 15, 22 y 26, que
siendo las reivindicaciones 8, 11 y 12 dependientes de la reivindicacion 1, las
caracteristicas mencionadas en ellas solo resuitan ser parte de una modalidad
preferida de la invencion, perc no son caracteristicas fundamentales de fa misma.
Por lo tanto, la falta de nivel inventivo que aplica para esta reivindicacion
independiente, involucra a las demas reivindicaciones de las cuales depende.
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En cuanto a la reivindicacién 15, esta oficina encuentra que la materia alli
reclamada efectivamente difiere estructuralmente de la materia reclamada en la
reivindicacion 1. Sin embargo, resulta importante sefialar que los péptidos
reclamados en la reivindicacion 15 corresponden a cuatrocientos cuarenta y cuatro
(444) analogos peptidicos diferentes, de acuerdo a las SEQ ID N° 70 a SEQ ID N°
514, donde no todos ellos fueron realmente ensayados en la presente invencién ni
mostraron la actividad reclamada, y varios de ellos habian sido anticipados por las
referencias citadas en el documento D1. De esta manera, dicha reivindicacion por
una parte, carece de sustento en la descripcion y por otra, mantiene la falta de
nivel inventivo frente al documento D1.

Respecto a la reivindicacién 26 la cual reclama una composicién farmacéutica que
contiene cualquiera de los péptidos de las retvindicaciones precedentes y un
agente antidiabético para la obesidad, resulta importante sefalar que la presente
divulgacion solo menciona que la composicién farmacéutica se puede combinar
con un agente antidiabético. Sin embargo, no hay nada de sustento en la
descripcion que ensefie la formulacion de esta combinacion ni que demuestre el
efecto sinérgico de la misma, para ningung de 10s péptidos reclamados. De esta
manera, dicha reivindicacién solo se puede entender como la mera composicién
farmacéutica que contiene el péptido de la reivindicacion 1 de la solicitud y que
carece de nivel inventivo frente a las ensefianzas del documento D1 (Pag. 255).

Ahora bien, con referencia a su manifestacion en el sentido que el experto en la
materia en consecuencia, no esperaria que un péptido de glucagon sea adecuado
para el tratamiento de la diabetes o la hiperglucemia, resulta pertinente aclarar que
para la persona medianamente versada en la materia es conocido el efecto del
glucagén y su accion dependiente de la insulina, una evidencia de esto es dada
por la referencia 2 del documento D1, titulada “Glucagon: role in the
hyperglycemia of diabetes mellitus” (Dohbs, etal., 1975) la cual muestra la
interaccion entre el glucagén y la hiperglucemia. Asi mismo, es conocido el efecto
del glucagdn en la pérdida de peso por la disminucion en la necesidad de ingesta
de alimentos.

Finalmente, se reitera que el documento D1 indica a la persona normalmente
versada en la materia como es posible obtener el objeto de esta solicitud con los
efectos mencionados, los cuales de ninguna manera resultan sorprendentes.

Por lo anteriormente expuesto, se reitera que el objeto de la solicitud en estudio no
cumple con los requisitos de patentabilidad legalmente previstos, especificamente
el de nivel inventivo; en consecuencia, no se halla mérito para revocar la decision
impugnada.

RESUELVE:
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ARTICULO PRIMERO: Confirmar la decision contenida en la Resolucién No.
14590 del 1 de abril de 2013, por medio de la cual se denegé una patente de
invencion.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la
sociedad Indiana University Research and Technology Corporation, entregandole
copia de la misma, advirtiéndole que contra ella no procede recurso alguno, por
encontrarse agotada la via gubernativa.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogotd D. C., el 26 Ago 2013

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED -ASTILLO

Doctor

CARLOS ORLANDO MAYA
patent@tmtamayo.net

ip@ tmtamayo.com

Elaboré: Natalia Lamprea Bermudez ™
Revis6: Carlos Danie| Lemus Giralde *
Revisé: Jose Luis Salazar Lopez ©
Aprobé: Jose Luis LondoRo Fernandez ~
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