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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Resolucion N° 66414

Ref. Expediente N° NC2018/0009124

Por la cual se deniega una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral 26 del
articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 29 de agosto de
2018, con el N° NC2018/0009124, por UNIVERSITY OF MISSISSIPPI, entré6 a fase
nacional la solicitud de patente de invencién titulada “ANALOGOS DE CANNABIDIOL
BIOLOGICAMENTE ACTIVOS", que corresponde a la solicitud internacional que
corresponde a la solicitud internacional PCT/US2017/015366 del 27 de enero de 2017.

SEGUNDO: Que la solicitud fue publicado en la Gaceta de la Propiedad Industrial N° 838
el 10 de septiembre de 2018, sin que se hubieran presentado oposiciones por parte de
terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 8043, notificado el 13
de agosto de 2019, se requirid al solicitante en los términos del articulo 45 de la Decision
486 de la Comisiéon de la Comunidad Andina para que presentara respuesta a las
observaciones de caracter técnico, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de
los requisitos establecidos por esta Decision para la concesion de la patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el N° NC2018/0009124 el 8
de noviembre de 2019, respondié oportunamente el requerimiento formulado y presenta
las reivindicaciones 1 a 14 que reemplazan las originalmente presentadas, atendiendo de
esta manera las observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se acepta este ultimo
capitulo reivindicatorio presentado, comoquiera que se ajusta a las prescripciones
contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decision 486 expedida por la
Comision de la Comunidad Andina ‘“Los paises miembros otorgaran patentes para las
invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la tecnologia,
siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion
industrial."

SEXTO: Que en el presente caso las reivindicaciones 1 a 14 incluidas en el radicado bajo
el N° NC2018/0009124 el 8 de noviembre de 2019, no cumplen los requisitos indicados.
Lo anterior, de acuerdo con las siguientes consideraciones:
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Resolucién N° 66414
Ref. Expediente N° NC2018/0009124
6.1 Objeto de la invencién

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de proporcionar
compuestos analogos de cannabidiol para el tratamiento de la neuropatia inducida por
quimioterapia.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona un compuesto de
formula | y las composiciones que lo comprenden.

R-0
2 Férmula |

6.2 Excepcion a la Patentabilidad (Art. 20 Decision 486 literal (d))

En virtud de lo dispuesto en el articulo 20, de la Decisién 486 de la Comisién de la
Comunidad Andina que sefnala: “No seran patentables: d) los métodos terapéuticos o
quirdrgicos para el tratamiento humano o animal, asi como los métodos de diagndstico
aplicados a los seres humanos o a animales”.

El objeto de las reivindicaciones) 13 y 14 no es patentable, por cuanto estan referidas a
métodos para el manejo del dolor o prevenir la adiccion a la morfina que comprenden la
administracion de una cantidad terapéuticamente efectiva de los compuestos de las
reivindicaciones 1 a 9.

6.3 Reivindicaciones relativas a un uso (Art. 14 Decision 486)

Tal como esta contemplado en el articulo 14 de la Decision 486, los usos no son susceptibles
de proteccion, dado que se protegen productos y procedimientos. El uso de las
reivindicaciones 11 y 12 no es patentable teniendo en cuenta que hacen referencia al uso
de los compuestos de las reivindicaciones 1 a 9 en la fabricacién de medicamentos.

6.4 Determinacion del estado de la técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 29 de enero de 2016, que corresponde
a la fecha de presentacién de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacidén con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de Publicacién
“Prodrugs of cannabidiol,
compositions comprising
prodrugs of cannabidiol and
methods of using the same”
“Compositions containing delta-
D2 US20150045282 9-THC-amino acid esters and 12 de febrero de 2015
process of preparation”

D1 US20090036523 5 de febrero de 2009

Pagina2de7

Sefior cludadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los sigulentes canales:
www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogota: 5920400 -~ Linea gratuita a nivel nacional: 018000910165

Direccion: Cra. 13 # 27 - 00 pisos 1, 3, 4, 5,6, 7 ¥ 10, Bogota D.C.- Colombia

Teléfono: (571) 5870000 ~ e-mall: contactenos@slc.gov.co i EI futl.ll'O Gobierno
A esdetodos | de Colombia

9 Muestro aporte es fundamental,
— al usar menos papel contribulmos con el medlio amblente




6

.‘__/ -
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Resolucion N° 66414

Ref. Expediente N° NC2018/0009124

El documento D1" divulga un compuesto de formula (Reiv. 1).

El documento D22 divulga un compuesto de formula L (Reiv. 1).

6.5. Nivel Inventivo (Art. 18 Decision 486)

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

En el presente caso, el analogo de cannabidiol biolégicamente activo reclamado en la
solicitud no tiene nivel inventivo, teniendo en cuenta que la reivindicacion 1 esta referida
a: “Un analogo de cannabidiol biolégicamente activo, el cual es un compuesto de la
férmula I” (Radicado N° NC2018/0009124 el 8 de noviembre de 2019).

La siguiente tabla presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas esenciales
de la solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacion 1, y las reveladas en los
documentos D1 y D2 que representan el estado de la técnica:

Tabla 1. Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:

Caracteristicas esenciales D1 D2
Un compuesto de Férmula

Un amino éster de A9 -THC

Un analogo de cannabidiol biolégicamente -
de formula

activo, el cual es un compuesto de la formula |

OR,

R0

(reiv. 1y 4)

(Reiv. 7 pag. 31)

Thttps://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=US&NR=2009036523A1&KC=A1&FT=D

2 https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblioc?CC=US&NR=2015045282A1&KC=A1&FT=D
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Resolucion N° 66414

Ref. Expediente N° NC2018/0009124

i
(Reiv. 7 pag. 30)

en donde uno de R1 o R2 es Hy el otro es Donde R1y R2 pueden ser
una amida de éster de aminoacido; o ambos iguales o diferentes y son cada
R1y R2 son una amida de éster de uno independientemente,
aminoacido; o uno de R1 o R2 es la amida de hidrégeno, un alquil éster, un
éster de aminoécido y el otro de R1 0 R2 es aminoester, un alquilamino
un residuo de éster; éster

(reiv.1y 4)

Donde R1 es un residuo de
aminoacido natural (reiv. 1y
4)

el residuo de éster es un grupo que puede
formarse por la reaccion del grupo fendlico del
cannabidiol con el carboxilo de un acido
dicarboxilico o un haluro de acido
dicarboxilico; y la amida de éster de
aminoacido es un grupo que puede formarse
por la reaccion de un grupo carboxilo de un
aminoacido con uno o ambos grupos fendlicos
del cannabidiol para formar un éster de Derivado hemisuccinato de
aminoacido y la reaccion adicional de la A9 -THC (reiv. 1y 4)

porcion del éster de aminoacido con un acido K
dicarboxilico o haluro de acido dicarboxilico )u\
0 Y 0
HN
OH
0

para formar una porciéon amida mediante la
reaccion del grupo amino del éster de
aminoacido con una porcién carboxilo del
acido dicarboxilico o el haluro de acido
dicarboxilico; y sales del mismo. el residuo de
éster es un grupo que puede formarse por la
reaccion del grupo fendlico del cannabidiol con
el carboxilo de un acido dicarboxilico o un
haluro de &cido dicarboxilico; y la amida de
éster de aminoéacido es un grupo que puede
formarse por la reaccion de un grupo carboxilo X
de un aminoécido con uno o ambos grupos pag. 14)
fendlicos del cannabidiol para formar un éster
de aminoacido y la reaccién adicional de la
porcién del éster de aminoacido con un acido
dicarboxilico o haluro de &cido dicarboxilico
para formar una porciéon amida mediante la
reaccion del grupo amino del éster de
aminoacido con una porcién carboxilo del
acido dicarboxilico o el haluro de acido
dicarboxilico; y sales del mismo.

No menciona

(ejemplo 10 compuesto 15

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencién definida
en la reivindicacion 1 porque divulga un compuesto analogo de cannabidiol tipo éster
formado por uno o los dos grupos fenol del cannabidiol y un alquilamino, aminoéster o
éster (reiv. 1 reiv. 7).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1 y el compuesto divulgado
de D1 consiste en que los compuestos de la invencion estan unidos a un acido
dicarboxilico mediante un enlace amida con el a-amino del resido del aminoacido,
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Resolucion N° 66414
Ref. Expediente N° NC2018/0009124

mientras que los compuestos del documento D1 no comprenden dicha modificacién
quimica.

El efecto que se logra al incluir un acido dicarboxilico mediante un enlace amida con el a-
amino del resido del aminoacido es mejorar propiedades biofarmacéuticas vy
farmacocinéticas del compuesto, tales como solubilidad (tabla 1), absorcién,
concentracion en plasma y tejido (ejemplos 12 a 19) y estabilidad quimica (ejemplo 20).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ; Coémo modificar el compuesto conocido en D1 con el fin de mejorar sus
propiedades biofarmacéuticas y farmacocinéticas?

Sin embargo, el incluir un acido dicarboxilico mediante un enlace amida con el a-amino
del resido del aminoacido para mejorar las propiedades biofarmacéuticas vy
farmacocinéticas de compuestos tales como biodisponibilidad, estabilidad quimica
absorcion entre otras, ya esta divulgado en el documento D2 el cual se refiere a derivados
de A-9-tetrahidrocannabinol que tienen unido un aminoacido natural mediante un enlace
éster al grupo fenol. Dicho residuo de aminoacido también es modificado para incluir un
acido dicarboxilico unido por un enlace amida con el grupo a-amino del aminoacido (reiv.
1y 4 compuestos 6 y 15). El documento D2 demuestra que el compuesto 15 que contiene
el residuo de acido succinico es superior en cuanto a las propiedades farmacoldgicas
respecto del compuesto 6 que no comprende el residuo de acido dicarboxilico (parr. [0130]
solubilidad, parr. [0132] y [0133] estabilidad quimica, parr. [0134] estabilidad en plasma).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia, estaria motivada a
incluir un acido dicarboxilico mediante un enlace amida con el a-amino del resido del
aminoacido del documento D2 en el compuesto de D1, para asi llegar al objeto de la
reivindicacion 1. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 10 tampoco cumplen con el requisito de nivel
inventivo.

6.6. Respuesta a los argumentos del solicitante

El solicitante afirma que la nueva reivindicacion independiente 1 reclama de manera mas
definida que R1 y/o R2 es un éster de amida de aminoacido, una porcion de éster de
aminoacido reaccionado adicionalmente con un acido dicarboxilico o un derivado de acido
dicarboxilico para formar una porcién de amida de éster de aminoacido por la reaccion del
grupo amino el éster de aminoacido con una porcion de carboxilo del acido dicarboxilico
o derivado de acido dicarboxilico y sales de estos. Por lo tanto, la porcién libre de amino
del éster de aminoacido reacciona con una porcion de carboxilo del acido dicarboxilico o
el derivado de acido dicarboxilico para formar un analogo completamente nuevo. Dice el
solicitante que (a) ninguno de los compuestos de D1 son asi, y (b) mientras que todos los
documentos de D1 son tipicamente prodrogas, los compuestos actuales no lo son.

Dice el solicitante que “la divulgacion proporciona datos en la pagina 21 y siguientes, que
muestra que, mientras que el CBD y los analogos libres no mostraron niveles en los
tejidos, los analogos de CBD con al menos una porcion de amida de éster de aminoacido
se detectaron con altas concentraciones. Esto es claramente un resultado sorprendente
e inesperado que no podria haber sido contemplado por la persona con habilidad en la
materia a la luz de D1”.
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Es oportuno aclarar que este despacho reconocio la novedad del capitulo reivindicatorio
respecto al estado de la técnica, pero el documento D1 si divulga compuestos
%

y i que corresponden al derivado de CBD
unido al aminoacido N,N-dimetilglicina (reiv. 7 y parr. [0132], [0133], [0167] y [0168]). Es
oportuno aclarar que los compuestos divulgados en D1, especificamente el compuesto
ALLO0105 (reiv. 7 y parr. [0132], [0133]) muestran altos niveles de acumulacién en tejido
grafica 1y 2.

El Solicitante afirma que la referencia D2 no deberia ser un arte previo apropiado ya que
reclama la misma prioridad (PCT/US2009/062998 basada en la solicitud provisional de
Estados Unidos 61/110,165), es la misma entidad (o al menos un inventor), y es de
propiedad del mismo solicitante.

Es oportuno aclarar que el documento D2 si pertenece al estado de la técnica aunque
comparta inventores o solicitantes con la solicitud, ya que D2 fue publicado en 12 de
febrero de 2015 y tiene la prioridad US200962998 de noviembre 2 de 2009, mientras la
solicitud tiene la prioridad US62/289,184 del 29 de enero de 2016, correspondiendo por
tanto a un documento patente referido a una invencion que se encuentra en el mismo
campo técnico de la solicitud publicado antes de la fecha de prioridad de la presente
solicitud, siendo de esta manera un documento comprendido dentro del estado de la
técnica.

El documento D2 divulga un derivado de CBD que comprende un residuo de valina unido
por un enlace éster al oxigeno del anillo de benceno de CBD, dicho residuo de valina
comprende ademas un residuo de acido succinico unido por un enlace amida, al grupo
amino. Dicho documento divulga que los aminoacidos unidos incluye aminoacidos
naturales entre otros.

OCTAVO: Que el solicitante en el escrito radicado bajo el N° NC2018/0009124 29 de
agosto de 2018, tituld la invencidon como: “ANALOGOS DE CANNABIDIOL
BIOLOGICAMENTE ACTIVOS”. Sin embargo, no se acepta porque no divulga
completamente las caracteristicas estructurales de los compuestos analogos, y de acuerdo
con el objeto de la solicitud, el titulo de la invencidon quedara de la siguiente manera:
“ESTERES DE AMINOACIDOS O ACIDOS DICARBOXILICOS DE CANNABIDIOL”.

En conclusién, teniendo en cuenta que los argumentos de la solicitante no desvirtuan de

manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentada, el Superintendente de
Industria y Comercio,

RESUELVE
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ARTiCULO,PRIMERO:, Denegar la patente de invencion a la creacion titulada “ESTERES
DE AMINOACIDOS O ACIDOS DICARBOXILICOS DE CANNABIDIOL”.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a UNIVERSITY OF
MISSISSIPPI, advirtiendo que contra ella procede el recurso de reposicion, ante el
Superintendente de Industria y Comercio, el cual podra ser interpuesto en el momento de la
notificacion o dentro de los diez (10) dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., el 25 de noviembre de 2019

Firmado digitalmente
por: ANDRES
. BERNARDO BARRETO
Al W % GONZALEZ
ANDRES BARRETO GONZALEZ gg(ﬁoh835§0é.cg)_l:l.126
SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO - .
Razon: Validez juridica.
Ubicacién: Bogota,
Colombia.
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