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Resoluciéon N° 78525
Ref. Expediente N° NC2019/0001682

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 25 de febrero de
2019, con el N° NC2019/0001682, por FERNANDO PEREZ CHAVEZ, presenté la solicitud
de patente de invencion titulada “PROCESO DE OBTENCION DE UN SUSTITUTO
DERMICO FUNCIONAL A PARTIR DE MEMBRANA AMNIOTICA DESCELULARIZADA
PROVENIENTE DE PLACENTA EN COMBINACION CON QUERATINOCITOS Y SU USO
COMO AGENTE DE REGENERACION TISULAR DE PIEL”.

SEGUNDO: Que la solicitud fue publicada en la Gaceta de la Propiedad Industrial N° 854 el 8
de marzo de 2019, sin que se hubieran presentado oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 7663, notificado el 30 de
junio de 2020, se requirio al solicitante en los términos del articulo 45 de la Decision 486 de
la Comision 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° NC2019/0001682 el 23 de
septiembre de 2020, respondié oportunamente el requerimiento formulado y present6 las
reivindicaciones 1 a 18 que reemplazan las originalmente presentadas. 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 Decisién 486 expedida por la
Comisién 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 reivindicacioes 1 a 18 incluidas en el radicado bajo el
N° NC2019/0001682 el 23 de septiembre de 2020, no cumplen los requisitos indicados. Lo
anterior, de acuerdo con las siguientes consideraciones:

6.1 Objeto de lainvencion
El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de obtener injerto de piel
para solventar la baja disponibilidad de material biolégico para el tratamiento de heridas

cutaneas.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona un proceso para la
generacion de un injerto de piel artificial en laboratorio utilizando técnicas especializadas en
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biotecnologia como es el cultivo de células de tejidos, preferentemente humanas en el cual
se cultivan en condiciones aseépticas los queratinocitos que forman parte de la capa
epidérmica de la piel, los cuales se combinan con una malla rica en colageno la cual se obtiene
a partir de células que componen la estructura de la piel en combinacién con membrana
amniética obtenida de placenta para generar dos capas en laboratorio.

6.2. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 7 de septiembre de 2018 que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontré el siguiente
documento que anticipa el objeto de esta solicitud:

ftem Documento Titulo Fecha de Publicacion
“A use of amnion as a substrate or
D1 KR100834731B1 basement membra_ne for cell culture, the 13 de junio de 2008
method for preparing them and the use
thereof”

El documento D1! divulga un proceso para obtencion de sustituto para piel a partir de
membrana amnidtica descelularizada (Pag. 3, Parrs. [10 y 11], Pag. 6, Parrs. [33-35], Pag. 8,
Parr. [57]).

6.3. Nivel Inventivo (Art. 18 Decisién 486)

Segun lo dispuesto en el articulo 18 de la Decision 486: “Se considerara 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”.

En el presente caso, el proceso reclamado en la solicitud no tiene nivel inventivo, teniendo en
cuenta que la reivindicacion 1 esta referida a: “Un proceso de obtencién de un sustituto
dérmico funcional a partir de membrana amnidtica descelularizada proveniente de placenta
en combinacién con queratinocitos (...)” (Radicado N° NC2019/0001682 el 23 de septiembre
de 2020).

La siguiente tabla presenta la comparacion entre las caracteristicas técnicas esenciales de la
solicitud estudiada, mencionadas en la reivindicacion 1, y las reveladas en el documento D1
gue representa el estado de la técnica:

Tabla 1. Comparacidn de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:
Caracteristicas esenciales D1

Un proceso de obtencion de un sustituto | Proceso para obtencién de sustituto para piel a partir
dérmico funcional a partir de membrana | de membrana amnidtica descelularizada (Pag. 3,
amnidtica descelularizada proveniente de | Parrs. [10] y [11], Pag. 6, Parrs. [33] — [35], Pag. 8,
placenta en combinacion con queratinocitos Parr. [57]).

1https://patents.googIe.com/patent/KR100834731Bl/en?oq=KR100834731Bl
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a) Obtencion y descelularizacion de una
membrana amnidtica a partir de placentade
mamifero, preferentemente humana

- Separacién de dicha membrana del
corion de la placenta de mamifero y
posteriores lavados con soluciones

amortiguadoras de fosfatos
conteniendo soluciones de
antibidticos/antimicéticos

- Incubacion en componentes
tensioactivos anionicos disueltos en
soluciones amortiguadoras de
fosfatos, posteriores lavados con

soluciones amortiguadoras de fosfatos

- Resuspension de las membranas
amnidticas en un agente crioprotector
con medio de cultivo celular,
soluciones amortiguadoras y una
solucién de antibiético/antimicético

Retirar las células de la membrana
amniética. La membrana se puede derivar de
humanos, vacas, cerdos, caballos, ovejas,
perros, conejos o ratas, entre otros (Pag. 5,
Parrs. [27]-[32]).

Separacion de la membrana amniética de la
placenta (Pag. 7, Parr. [56], Ej. 1).

Se deposita en PBS (tampén fosfato salino)
conteniendo 1% de antibiético-antimicético
(Pag. 7, Parr. [56], Ej. 1).

Tratamiento con tripsina/EDTA (Pag. 8,
Parrs. [57] - [59], Ej. 1, Figs. lay 1h).

Congelamiento criogénico y liofilizacién de la
membrana amniética (Pag. 8, Parrs. [60] y
[61], Ej. 2).

b) Obtener queratinocitos alogénicos a
partir de prepucio neonatal o]
gueratinocitos autélogos a partir de una
muestra del paciente

- Lavados del tejido con soluciones
amortiguadoras de fosfatos con
soluciones de
antibidticos/antimicoticos a diferentes
concentraciones

Cultivo de queratinocitos obtenidos a partir
de prepucio (Pag. 6, Parr. [44], Pag. 9, Parr.
[77], Ej. 7).

c) Proliferacion in vitro de los

gueratinocitos en suspension

- Los queratinocitos son sembrados en
suspensién en un medio de cultivo
celular revestido con colageno tipo 1

Recubrimiento de la membrana amniética en
una solucion de atelocolageno (Pag. 8,
Parrs. [62] y [63], Ej. 3).
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d) Preparacién del
funcional

sustituto dérmico

Lavados de la membrana amniotica

Lavados sucesivos de la membrana
amniética usando un agitador (Pag. 7, Parrs.
[55] y [56], Ej. 1).

descelularizada  con soluciones
amortiguadoras de fosfatos
conteniendo soluciones de Preparacion del sustituto (Pag. 5, Parrs. [27-

antibiéticos/antimicéticos

Posterior disposicion de la membrana
en una caja sobre la cual se siembra
el pellet celular de los queratinocitos y
una incubacion por un periodo de dos
semanas para la generacion de la
estratificacion de la epidermis sobre la

28]). Siembra de queratinocitos humanos en
la membrana recubierta con atelocolageno
(Pag. 6, Parrs. [42 - 44], P&g. 9, Parr. [77], Ej.
7, Pag. 8, Parrs. [66] — [68], Ej. 5).

Depositar la membrana en una caja sobre la
gue se siembran los queratinocitos humanos.
Los queratinocitos se forman en mudltiples
capaz (estratificacion) (Pag. 8, Parrs. [66] —
[68], Ej. 5).

superficie de la membrana amnittica
descelularizada.

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1 porque divulga un proceso para obtencion de sustituto para piel a partir de
membrana amniética descelularizada (Pag. 3, Parrs. [10 y 11], Pag. 6, Parr. [33-35], Pag. 8,
Parr. [57]) proveniente de humanos, vacas, cerdos, caballos, ovejas, perros, conejos o ratas,
entre otros (Pag. 5, Parrs. [27-32]). El proceso contempla retirar las células de la membrana
amniotica (Pag. 5, Parrs. [27]-[32]), separar la membrana amniédtica de la placenta (Pag. 7,
Parr. [56]), depositarla en PBS (tampdn fosfato salino) conteniendo 1% de antibiético-
antimicético (Pag. 7, Parr. [56]), tratarla con tripsina/EDTA (Pag. 8, Parrs. [57] — [59], Figs. 1a
y 1b), y recubrir la membrana amniotica con una solucion de atelocolageno (Pag. 8, Parrs.
[62] y [63]), especificamente de tipo | o IV (Pag. 6, Parr. [38]), lavados sucesivos de la
membrana amnidtica usando un agitador (Pag. 7, Parrs. [55] y [56]), despositar la membrana
en una caja sobre la que se siembran células autdlogas (Pag. 7, Parr. [48]), especificamente
los queratinocitos obtenidos de prepusio humano y permitir que estos se formen en multiples
capaz (estratificacion) (Pag. 8, Parrs. [66] — [68], Pag. 6, Parr. [44], Pag. 9, Parr. [77]); y
finalmente la preparacion del sustituto (Pag. 5, Parrs. [27-28]).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacién 1 y el método divulgado de D1
consiste en que en el método de la solicitud se especifica una etapa que comprende la
proliferacion in vitro de los queratinocitos en suspension antes de su siembra en la membrana
amniotica (Pag. 7, Lins. 24 a 30 del capitulo descriptivo).

No se evidencia un efecto técnico a que los queratinocitos se obtengan inicialmente en este
tipo de sistema de cultivo, ya que, por medio de sistemas de cultivo alternativos, como los
divulgados en el documento D1, se obtienen y proliferan dichos queratinocitos in vitro.
Adicionalmente, la proliferacion de los queratinocitos en un sistema de cultivo en particular no
necesariamente afecta la obtencién de un sustituto dérmico funcional obtenido a partir de
membrana amniética descelularizada.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢Como modificar el método para obtener un sustituto dérmico a partir de
membrana amnidtica conocido en D1 con el fin de obtener un método alternativo?

Sin embargo, el mismo documento D1 ya ensefia un método para la obtencion de sustitutos
para piel a partir de membrana amnidtica descelularizada y queratinocitos obtenidos de
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prepucio que involucra un paso previo de cultivo de los queratinocitos in vitro en placa de
policarbonato con poro de 3 um, bajo condiciones de cultivo de CO, al 5% a una temeperatura
de 37 °C (Pag. 8, Ej., 5, Parrs. [66-68]).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a seguir
las ensefianzas del documento D1 para la obtencion del sustituto dérmico a partir de
membrana amniodtica descelularizada en combinacion con queratinocitos, para asi llegar al
objeto de la reivindicacion 1. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, el documento D1 menciona que en la etapa de descelularizacion se emplean
componentes tensoactivos anionicos como el SDS y componentes para controlar la fuerza
ibnica como EDTA (Pag. 6, Parr. [34]). Ademas, después de su obtencion la membrana
amniotica se trata con PBS y soluciones que contienen antibiético-antimicotico (Pag. 7, Parr.
[56]). En el documento en mencidn una etapa relevante para la obtencion del sustituto dérmico
es el recubrimiento de la membrana amnidtica con colageno (Pag. 8, Parrs. [62 y 63]) y el
cultivo en condiciones estandar mediante el uso de medio nutritivo suplementado con extracto
de pituitaria bovina (BPE) (Pag. 8, Parrs. [66-68]).

Las reivindicaciones dependientes 2-18 no mencionan alguna caracteristica que, junto con
las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo al proceso de la
reivindicacion 1, por lo cual se considera que no tienen nivel inventivo.

6.4. Respuesta alos argumentos del solicitante

El solicitante afirma que “(...) cada una de las etapas del método de la presente invencion,
los componentes que las integran y la variacion de las condiciones marcan la diferencia
con respecto al estado de la técnica y proporcionan un producto final con menor o nula
interferencia celular, una mejor bio-compatibilidad, actividad antiinflamatoria y promocion
de la actividad de curacion de heridas (...)"

Es oportuno aclarar que, contrario a lo afirmado por el solicitante, el documento D1
corresponde al estado de la técnica mas cerano a la invencion de la solicitud porque
divulga las caracteristica técnicas esenciales necesarias para llevar a cabo el objeto de la
invencion presentada en la solicitud con Radicado N° NC2019/0001682 el 23 de
septiembre de 2020, toda vez que, se refiere a un proceso para obtencion de sustituto para
piel a partir de membrana amnidtica descelularizada (Pag. 3, Parrs. [10y 11], Pag. 6, Parr.
[33-35], Pag. 8, Parr. [57]) proveniente de humanos, vacas, cerdos, caballos, ovejas,
perros, conejos o ratas, entre otros (Pag. 5, Parrs. [27-32]), que contempla retirar las
células de la membrana amniotica (Pag. 5, Parrs. [27]-[32]), separar la membrana
amnidtica de la placenta (Pag. 7, Parr. [56]), depositarla en PBS (tampdn fosfato salino)
conteniendo 1% de antibidtico-antimicético (Pag. 7, Parr. [56]), tratarla con tripsina/EDTA
(Pag. 8, Parrs. [57] — [59], Figs. 1a y 1b), y recubrir la membrana amnidtica con una
solucién de atelocolageno (Pag. 8, Parrs. [62] y [63]), lavados sucesivos de la membrana
amniodtica usando un agitador (Pag. 7, Parrs. [55] y [56]), depositar la membrana en una
caja sobre la que se siembran los queratinocitos humanos y permitir que los queratinocitos
se formen en multiples capaz (estratificacion) (Pag. 8, Parrs. [66] — [68]); y finalmente la
preparacién del sustituto (Pag. 5, Parrs. [27-28]). Por lo anteriormenten expuesto, no es
posible otorgar el nivel inventivo a la materia reclamada en la presente solicitud ya que no
se evidencian pruebas técnicas que demuestren un avance respecto al estado de la
técnica, correspondiente al documento D1.

En referencia al argumento del solicitante, segun el cual “(...) el documento D1 no
menciona la totalidad de detalles técnicos divulgados en el nuevo pliego reivindicatorio,
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como por ejemplo, la resuspensiéon de las membranas amnidticas en agentes
crioprotectores o la proliferacion in vitro de los queratinocitos en suspension (...)”

Contrario a lo manifestado por el solicitante, se aclara que, el documento D1 si divulga
detalles como el paso de criopreservacion (Pag. 8, Parrs. [60] y [61]) y la proliferacion in
vitro. Por otra parte, procesos como la incubacién, proliferacién, tripsinizacion,
congelamiento y demas procesos previos a la siembra, son procesos bien conocidos en
el estado de la técnica, por lo que no es posible determinar un efecto técnico asociado a
dicho paso del proceso.

El solicitante afirma que “(...) la totalidad de caracteristicas técnicas incluidas en el método
del Solicitante permiten la obtencién de un producto con ventajas adicionales con respecto
al estado de la técnica, tales como menor o nula interferencia celular, una mejor bio-
compatibilidad, actividad antiinflamatoria y promocién de la actividad de curacion de
heridas, razon por la cual el presente método si cuenta con nivel inventivo y brinda
ventajas técnicas con respecto a los métodos presentes en el estado de la técnica (...)”

Contrario a lo manifestado por el solicitante, se aclara que, el documento D1 presenta en
el método divulgado caracteristicas técnicas que proporcionan ventajas técnicas como
baja interferencia celular (Pag. 11, Figs. 2a y 2b), pruebas de biocompatibilidad mediante
la siembra y proliferacion de células corneales en la membrana amnidtica descelularizada
(Pags. 11, 12 y 13, Figs. 4a, b, c y 5). Adicionalmente, la invencion divulgada en e
documento en mencion se utiliza en la fabricacion de tejidos artificiales obtenidos
mediante el cultivo de diversos tejidos epiteliales sobre el amnios, que es un material
biolégico, y como agente de terapia celular en quemaduras profundas de grado dos o en
reparacion corneal sin rechazo inmunoldgico (Pag. 1, resumen).

El solicitante afirma que “(...) a partir documento D1 no resultaria evidente para una
persona versada en la materia seguir los pasos técnicos descritos por el Solicitante para
la obtencion de un sustituto dérmico funcional a partir de membrana amnidtica
descelularizada proveniente de placenta en combinacion con queratinocitos. Dadas asi
las cosas, la reivindicacion 1, al igual que sus dependientes, cuentan con nivel inventivo
con respecto a D1 (...)".

Esta Oficina se permite aclarar que, el documento D1 divulga las caracteristicas técnicas
esenciales de la materia reivindicada en la presente solicitud porque se refiere a un
proceso para obtencion de sustituto para piel a partir de membrana amnidtica
descelularizada (Pag. 3, Parrs. [10 y 11], P4g. 6, Parrs. [33-35], Pag. 8, Parr. [57])
proveniente de humanos, vacas, cerdos, caballos, ovejas, perros, conejos o ratas, entre
otros (P&g. 5, Parrs. [27-32]). El proceso contempla retirar las células de la membrana
amniotica (Pag. 5, Parrs. [27]-[32]), separar la membrana amnidtica de la placenta (Pag.
7, Parr. [56]), depositarla en PBS (tampon fosfato salino) conteniendo 1% de antibi6tico-
antimicético (Pag. 7, Parr. [56]), tratarla con tripsina/EDTA (Pag. 8, Parrs. [57] — [59], Figs.
la y 1b), y recubrir la membrana amni6tica con una solucién de atelocolageno (Pag. 8,
Parrs. [62] y [63]), especificamente de tipo | o IV (Pag. 6, Parr. [38]), lavados sucesivos
de la membrana amniética usando un agitador (Pag. 7, Parrs. [55] y [56]), despositar la
membrana en una caja sobre la que se siembran células autélogas (Pag. 7, Parr. [48]),
especificamente los queratinocitos obtenidos de prepusio humano y permitir que estos se
formen en multiples capaz (estratificacion) (Pag. 8, Parrs. [66] — [68], Pag. 6, Parr. [44],
Pag. 9, Parr. [77]); y finalmente la preparacion del sustituto (Pag. 5, Parrs. [27-28])., por
lo que resultaria evidente para una persona versada en la materia la obtencion de un
proceso de obtencion de un sustituto dérmico funcional a partir de membrana amniotica
descelularizada proveniente de placenta en combinacion con queratinocitos.
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El solicitante menciona que “(...) tal como se encuentra definida en las nuevas
reivindicaciones 1 a 18, cumple con el requisito de nivel inventivo teniendo en cuenta que
existe por lo menos una diferencia con el estado del arte, esto es, con el documento D1

...y

Se aclara que, si bien es cierto que el documento D1 presenta la diferencia sefialada en
el andlisis de patentabilidad de la presente resolucion, también dicha diferencia es
motivada por este mismo documento y, por esta razon, se analiza por nivel inventivo y no
por novedad. Ahora bien, no se evidencia que la diferencia genere un efecto técnico por
medio de pruebas técnicas, por lo tanto, no es posible reconocer un efecto técnico.
Asimismo, el documento D1 también genera los efectos técnicos descritos en parrafos
anteriores que se refieren a una baja interferencia celular (Pag. 11, Figs. 2a 'y 2b), pruebas
de biocompatibilidad mediante la siembra y proliferacion de células corneales en la
membrana amniética descelularizada (Pags. 11, 12y 13, Figs. 4a, b, c y 5) y su uso como
un material biolégico, y como agente de terapia celular en quemaduras profundas de
grado dos o en reparacion corneal sin rechazo inmunolégico (Pag. 1, resumen).

SEPTIMO: Que de acuerdo con la modificacion presentada por el solicitante en el escrito
radicado bajo el N° NC2019/0001682 el 23 de septiembre de 2020 y teniendo en cuenta el objeto
de la solicitud, se modifica el titulo de la invencién el cual quedara de la siguiente manera:
“PROCESO DE OBTENCION DE UN SUSTITUTO DERMICO FUNCIONAL A PARTIR DE
MEMBRANA AMNIOTICA DESCELULARIZADA PROVENIENTE DE PLACENTA EN
COMBINACION CON QUERATINOCITOS".

En conclusidn, teniendo en cuenta que los argumentos del solicitante no desvirtian de manera
alguna las objeciones a la patentabilidad ya sustentadas, el Superintendente de Industria y
Comercio,

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Denegar la patente de invencién a la creacion titulada “PROCESO
DE OBTENCION DE UN SUSTITUTO DERMICO FUNCIONAL A PARTIR DE MEMBRANA
AMNIOTICA DESCELULARIZADA PROVENIENTE DE PLACENTA EN COMBINACION
CON QUERATINOCITOS".

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resoluciéon a FERNANDO PEREZ
CHAVEZ, 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 hébiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Dad Bogota D.C., el 7 de diciembre defigpgdo digitalmente
ada en bogota e e diciempre epor: ANDRES

‘ BERNARDO BARRETO
Ay W 9 GONZALEZ
, ) Fecha: 2020.12.07
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Razon: Validez juridica.
Ubicacién: Bogota,
Colombia.
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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
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9 Muestro aporte es fundamental,
— al usar menos papel contribulmos con el medlio amblente

es de todos de Colombia
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