PATENTE DE INVENCION QUIMICA. -

Articulos 16, 17 BIS By 35 de la Ley N° 19.039

N° sol INAPI 3272-2012

Titulo: “POLIMORFO CRISTALINO DE 4-[5-[3-CLORO-5-(TRIFLUOROMETIL)FENIL)-4,5-
DIHIDRO-5-(TRIFLUOROMETIL)-3-ISOXAZOLIL)-N-(2-OX0-2-((2,2,-
TRIFLUOROETIL)AMINO)ETIL)-1-NAFTALENOCARBOXAMIDA; COMPOSICION
FARMACEUTICA QUE LO COMPRENDE; METODO PARA CONTACTAR CON UNA PLAGA DE
INVERTEBRADOS O SU ENTORNO.”

Nivel inventivo. Polimorfismo. Formas Amorfas/Formas Cristalinas

Los sentenciadores interpretan los hechos, valoran la prueba y aplican el derecho,

pudiendo fallar en contra de lo concluido por el perito de la instancia.

La firma E.I. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY, presentd, con fecha
veintitrés de noviembre del afio dos mil doce, ante el Instituto Nacional de Propiedad
Industrial, la solicitud de patente de invencién titulada originalmente como “FORMA
CRISTALINA DE  4-[5-[3-CLORO-5-(TRIFLUOROMETIL) FENIL]-4,5 - DIHIDRO-5-
(TRIFLUOROMETIL)-3-ISOXAZOLIL]-N- [2-OX0O-2[(2, 2, 2- TRIFLUOROETIL) AMINO]ETIL] -1-
NAFTALENOCARBOXAMIDA”, la que fue aceptada a tramitacién y, publicada. Luego se
designé un perito que concluyd en sus respectivos informes periciales que no se detallaron
propiedades que permitieran distinguir una ventaja técnica del compuesto polimorfo
cristalino pedido, en relacion al compuesto amorfo divulgado en el estado del arte.

Como consecuencia, por resolucion definitiva de fecha dieciséis de septiembre
del afio dos mil quince, INAPI rechazé el registro de la solicitud de patente, por estimar que
la solicitud no cumplia con el articulo 35 de la ley 19.039, al verse afectada por el documento
D3(WO 2009/002809)= D1 (CL 1879-2008), o bien por la combinacion del D2(WO
2009/126668) con D3=D1.

La solicitante E.l. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY, interpuso recurso
de apelacion, respecto de la resolucion definitiva de INAPI, fundada en que la solicitud tenia
altura inventiva y que tiene una patente registrada en la Oficina Europea con un pliego de
reivindicaciones equivalente.

El Tribunal de Propiedad Industrial, después de la resolucion de autos en
relacion, procedio a la vista de la causa, luego de lo cual estimé necesario oir la opinién de
un perito, designdndose al efecto a don Pablo Caiidn A., Master en Ciencias, Bioquimico.

Con fecha veintidds de agosto del afio dos mil diecisiete, el perito Sr. Canon A.
emitid un nuevo informe, segln el cual el compuesto propiamente tal ya era conocido en



el estado del arte (D2 y D3), asi como su eventual utilidad en el tratamiento de plagas de
invertebrados (D3). Determind que el problema técnico era proveer una forma cristalina de
este compuesto que presentara caracteristicas fisicoquimicas dptimas para la preparacion
de formulaciones farmacéuticas y propiedades biolégicas mejoradas, con relacién a otras
formas polimodrficas del mismo compuesto. Para ello, sefiala el perito, el peticionario
presentd como solucidn la obtencién del compuesto bajo la forma polimérfica B, que ha
demostrado ser la forma con mads alto punto de fusién, que la hace util por tanto para
formulaciones que incluyen la molienda del compuesto activo o una suspensién del
ingrediente activo en vehiculos liquidos. El perito afirmé que la presente solicitud
reivindicaba en la cldusula 1 una nueva Forma Cristalina del Compuesto |, denominada
forma B, caracterizada por un patrén de difraccién de rayos X de polvo particular y distintos
con puntos de fusion, diferentes respecto a D2 y D3. Ademas, senalé en su informe que
estos documentos, D2 o D3, no ensenaban ni sugerian en qué forma podia ser producida la
forma B y tampoco que esta forma B tuviera propiedades fisicas ventajosas, concluyendo
que, a su juicio, la solicitud cumplia con el articulo 35 de la Ley 19.039 de Propiedad
Industrial y como consecuencia recomendd su aceptacion a registro.

Por sentencia, de fecha veinticinco de octubre del afio dos mil diecisiete, el
Tribunal de Propiedad Industrial resolvié confirmar la opinidn vertida por los peritos de la
primera instancia y ratificar lo resuelto por INAPI, rechazando el recurso de apelacion,
sefialando que la solicitud correspondia a una “forma cristalina” de un compuesto respecto
de las cuales se discute per se su patentabilidad y novedad, como también se controvierte
su altura inventiva, tematica que para los sentenciadores se mantiene en el debate a nivel
internacional.

Como conceptos previos e importantes de tener en cuenta, la resolucion del
TDPI sefiald que se entiende por polimorfismo a una propiedad de algunas estructuras
guimicas, que consiste en que pueden presentarse bajo diferentes formas fisicas. La
estructura fisica de estos quimicos puede ser bajo formas cristalinas, como opuesto a la
presentacion como formas amorfas. Es asi, que una misma entidad quimica puede
presentarse como una estructura amorfa, que es la que normalmente se ha obtenido
primero, y como forma cristalina que es un avance en el estado del arte.

A mayor abundamiento, sefiala el sentenciador, un cristal es un sdlido
homogéneo que presenta una estructura interior ordenada de sus particulas Los cristales
se distinguen de los sdlidos amorfos, no sélo por su geometria regular, sino también en que
sus propiedades caracteristicas varian segun la direccién en que son examinadas. Los
cristales estan formados por la unién de particulas dispuestas de forma regular siguiendo
un esquema determinado que se reproduce, en forma y orientacion, en todo el cristal.

El problema es que, la obtencién de una forma cristalina por si misma, no es
capaz de demostrar la existencia de un avance sustancial por sobre lo naturalmente
esperado y sin la existencia de un efecto trascendental no es posible atribuirle nivel
inventivo a la misma. En el caso de las formas cristalinas, normalmente debiera
reivindicarse una mejora en las propiedades farmacocinéticas del producto que se pretende
patentar.



Por otro lado, sefalan, es importante considerar que, internacionalmente es
reconocido el concepto de “evergreening” o “reverdecimiento”, que es el género para
designar cierto tipo de solicitudes a las que se imputa un ajuste formal a los requisitos de
patentablidad. Puesto que sustancialmente son incapaces de hacerlo. Este género
contempla, entre otras, patentes sobre sales, éteres, ésteres, metabolitos activos, ismeros
opticos, nuevos usos y por supuesto formas cristalinas. En funcién de lo expuesto, este tipo
de patentes, si bien es posible, requiere superar un riguroso estandar de nivel inventivo, ya
que, deben demostrar un trabajo especifico para un problema técnico definido y un
desarrollo concreto en un area especifica, siendo improcedente que por obtener un
enantiomero o una forma cristalina sea suficiente para lograr altura inventiva.

Los sentenciadores hacen presente que, los informes del perito del INAPI
sefialan que el polimorfo cristalino de la forma B no logra demostrar sus potenciales efectos
benéficos. Luego, revisado el informe pericial presentado en esta instancia procesal, hacen
presente que, si bien se comparte su andlisis por su claridad y precision, su misma claridad
posee la virtud de permitir a los jueces de fondo discrepar de él. En efecto, seiiala el
juzgador, la Sala del Tribunal de Propiedad Industrial la que debe definir un criterio de
analisis del nivel inventivo y no el perito, quien tiene como funcién ilustrar al Tribunal sobre
las caracteristicas técnicas de la invencién, considerando el problema técnico de la misma,
gue consiste en este caso, en “proveer una forma cristalina del compuesto que presente
caracteristicas fisicoquimicas éptimas para la preparacién de formulaciones farmacéuticas
y propiedades bioldgicas mejoradas en relacidén a otras formas polimérficas”.

Como consecuencia, para el informante el sélo hallazgo de la forma cristalina es
un problema técnico digno de altura inventiva, en cambio, para los jueces del fondo en
consonancia con la uniformidad de la Doctrina -eso no es suficiente- ya que en si mismo, es
incapaz de hacer un aporte real al estado del arte. Se consignd en la sentencia de que
durante la audiencia se consultd al perito sobre cudl era la aplicacién posible de esta nueva
forma cristalina; la formulacidn posible de ella y los insectos que se podrian controlar. A lo
que el profesional respondid: “es la misma que posee la forma amorfa ya conocida” Lo que
revela la ausencia de un avance en el arte.

Como resultado de lo anteriormente expuesto, la sentencia del TDPI, concluye
que la solicitud, no es mas que la definicién de una nueva forma de lo conocido, cuyas
potenciales propiedades vinculadas a su estabilidad, son una especulacién del efecto
evidente de sus caracteristicas fisicas, sin que exista ninguna especificacion que permita dar
cuenta de un avance especifico mas alla de la sola nueva forma alcanzada.

Los sentenciadores reiteraron que no comparten el analisis del perito de
segunda instancia, en cuanto cree posible encontrar altura inventiva Unicamente en el
desarrollo de una nueva forma cristalina, sin la demostracidn de un avance respecto de una
aplicacion especifica para ésta, ya que el solo hallazgo de una forma cristalina ésta vinculado
con un trabajo rutinario de esta area de la técnica.

Por ultimo, respecto a la existencia de patentes equivalentes en el extranjero,
el fallo sefala que no hay evidencia sobre las directrices de la politica de registro de formas



cristalinas en esos en esos paises, y en esta materia cada pais y en ultima instancia, los
jueces del fondo, son los soberanos en definir como evaluan la altura inventiva.

Respecto de esta resolucién se interpuso recurso de casacion en el fondo por
E.l. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY con fecha catorce de noviembre del afio
dos mil diecisiete, fundado en los articulos 16, 31, 32, 35, 36 y 37 de la Ley 19.039,
argumentando que el Tribunal incurrid en infracciéon al articulo 16 de la Ley del ramo y no
aplicé “con la légica elemental” los articulos pertinentes del cuerpo legal mencionado.
Agregod que se desatendieron “razones légicas, cientificas, técnicas o de experiencia que, en
el evento de haber sido consideradas, habria dado lugar a la concesién”, y finaliza aludiendo
al registro de patentes equivalentes en Europa y Estados Unidos.

La Excelentisima Corte Suprema, sefalé que, las conclusiones alcanzadas por el
Tribunal de Segunda Instancia son el resultado de la valoracidn y apreciacién del contenido
y explicaciones de los peritajes allegados a los autos, tanto en primera como en segunda
instancia, asi como del resto de las probanzas rendidas, motivo por el cual sélo cabe
determinar si se han vulnerado alguna de las normas reguladoras de la prueba invocadas
en segunda instancia. El recurso presentado por E.I. DU PONT DE NEMOURS AND
COMPANY, sefialan, no denuncié el quebrantamiento o desatencion de alguna regla
concreta de la sana critica, sino que hizo una referencia genérica a los distintos tipos de
reglas que la componen, sin lo cual ni siquiera se puede entrar en el estudio de la infraccion
acusada del articulo 16 de la Ley de Propiedad Industrial.

Finalmente, la Excma. Corte Suprema determind que, no se demostrd un yerro
en la sentencia del Tribunal de Propiedad Industrial que determind que la invencidn pedida
no cumplié con el articulo 35 de la Ley 19.039, y, que las demas infracciones denunciadas
no tuvieron influencia sustancial en lo dispositivo del fallo.

Pronunciada por la Segunda Sala de la Corte Suprema integrada por los Ministros Sres. M.
Juica A., C. Kiinsemdiller L., L. Cisternas R., M. Valderrama R., J. Dahm O.
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