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I. NOTA INTRODUCTORIA

Antes de iniciar el analisis de los conceptos mas importantes en el desarrollo de
nuevos farmacos, conviene realizar una justificacion del por qué escribir sobre
estos temas a la luz del derecho de propiedad industrial como una de las
principales ramas de la propiedad intelectual.

Resulta casi incontrovertible que el bien juridico mas importante tutelado por el
derecho después de la vida, es el derecho a la salud, el cual entendemos de
manera practica y general como: el estado de bienestar bio-psico-social que
requiere cualquier ser humano para encontrarse en plenitud de disfrute del
primero de los derechos mencionados, sin embargo, no es el estudio ni el analisis
de ninguna de esas dos prerrogativas lo que propone el presente trabajo, sino un
estudio relativo a las patentes en materia farmacéutica y el planteamiento general
de algunos de los problemas que rodean este importante tema en que se
profundizara solo en uno de estos, sin menoscabo de las inevitables referencias
que merecen los derechos fundamentales como es el derecho a la vida y a la
salud.

Segun cifras de la Organizacion Mundial de la Salud, la expectativa de vida del ser
humano en términos reales ha aumentado en los ultimos 50 afios, enfermedades
que alguna vez fueron mortales o ponian en peligro la vida hoy se pueden

erradicar mediante tratamientos terapéuticos.

Los avances tecnoldgicos en la programacién e informatica asi como los hallazgos
en las reacciones de las estructuras quimicas y su interaccion con las
macromoléculas biolégicas hoy conocidas como “dianas bioldgicas™, nos han

provisto de ejércitos de nuevos y mejores farmacos.

! Avendafio, Ma. Del Carmen, Introduccion a la Quimica Farmacéutica, 22 edicion, Editorial Mc Graw-Hill
Interamericana de Espafia, Madrid, 2006, p. 41.



Hoy existe un gran avance en los experimentos en materia de bioquimica y
biologia molecular en cuanto a la identificacion de las llamadas macromoléculas
dianas, que consisten en moléculas en que se conjuga la estructura del farmaco y
la molécula biologica, y es precisamente en esa union de ambas especies
quimicas en donde se inician una serie de procesos que conducen a la respuesta

farmacolégica.’

En los ultimos afios se puede percibir la transformacion en el desarrollo de nuevos
farmacos, misma que no podria explicarse sin los avances tanto tecnol6gicos
como en el conocimiento de la inmunologia y la biotecnologia genética, ciencias
gue han permitido introducir en la medicina terapéutica una serie de nuevos
anticuerpos llamados monoclonales oligonucleétidos,® asi como enzimas y el
desarrollo de modalidades de terapia génica basadas en la secuenciacion del
genoma humano, todo ello estd modificando de manera favorable el prondstico a
mediano y largo plazo de la forma de tratar una amplia variedad de enfermedades

gue al dia de hoy son fatales.

No obstante lo expuesto en parrafos anteriores y pese a los notables avances de
la ciencia en estos temas, no es para nadie novedoso que el conservar la salud de
toda una poblacién a cada gobierno le resulta cada vez mas caro, incluso mas que
lograr subsidios para alimentarle o incluso educarle adecuadamente. Datos
estadisticos revelan que; “aun cuando casi todos los paises publican una lista de
medicamentos esenciales, es frecuente que los establecimientos de salud publica
dispongan de pocos farmacos. Segun encuestas llevadas a cabo en unos 30
paises de ingresos bajos, la proporcion de determinados medicamentos genéricos
disponibles en los establecimientos sanitarios era de apenas el 44% en el sector
publico y el 66% en el sector privado. La falta de medicamentos en el sector
publico obliga a los pacientes a adquirirlos en forma particular. En el sector

privado, el precio de los medicamentos genéricos es, por término medio, un 630%
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Idem.
® Glosario ADN recombinante, Anticuerpo monoclonal, Biotecnologia, Genoma, Ingenieria genética,
Oligonucledtidos antisentido y Terapia génica.



mas elevado que el precio de referencia internacional, y las marcas de origen
suelen ser aun més caras. En los paises en desarrollo, un régimen terapéutico
ordinario puede costarle a un funcionario, con un sueldo pequefio, el equivalente a

varios dias de trabajo.

Se calcula que en 2010 las enfermedades no transmisibles y los traumatismos
causaron 33 millones de muertes en los paises en desarrollo y que en el futuro
seran responsables de una proporcion cada vez mayor del total de defunciones.
La salud de las personas también se ver4 menoscabada a largo plazo por
enfermedades crénicas y trastornos sensoriales, psiquicos y mas aun por la
violencia. Para hacer frente a factores de riesgo tales como el consumo de tabaco,
las dietas malsanas, el sedentarismo y el consumo nocivo de alcohol (y, al mismo
tiempo, al impacto socioeconomico de las enfermedades cardiovasculares, los
canceres, las enfermedades respiratorias crénicas y la diabetes) no sélo habréa
gue contar con unos servicios de atencion sanitaria eficaces, sino también adoptar
medidas en una serie de ambitos normativos. Los paises han de reforzar las
medidas de prevencién y mejorar el acceso a servicios tales como la deteccion
temprana y la atencion traumatologica, serd fundamental instaurar sistemas de
vigilancia sanitaria mas eficaces y dotarlos convenientemente. Ademas, la crisis
financiera y econdmica pondra de relieve la necesidad urgente de ampliar la
cobertura de la proteccidon sanitaria social. Las personas mas necesitadas no
podran acceder a los servicios que precisan ni seguir recibiendo tratamiento si

siguen existiendo grandes barreras financieras.”

Como se puede observar los problemas a nivel mundial en materia de salud
publica no solo refieren los aspectos de las enfermedades, padecimientos en si,
sino que va de mano con importantes retos de corte eminentemente financiero y

econdmico.

*  Organizacién Mundial de la Salud, Estadisticas sanitarias mundiales 2010, Ediciones de la OMS y

Organizacién de las Naciones Unidas, p. 2.



El tema de la salud humana como nunca en su historia, se encuentra en medio de
una gran encrucijada en la que por un lado el derecho de patente y las politicas
nacionales en la determinacion de los criterios objetivos de patentabilidad, cobran

un papel fundamental.

En el contexto mundial se reclama por parte de la gran industria farmacéutica
transnacional entre otros, el derecho de exclusividad en la produccion y la
comercializacion de las especialidades farmacéuticas, no obstante ello resulta a
precios muy elevados que alegan les permite recuperar las cuantiosas inversiones
que en materia de investigacion y desarrollo les implica el descubrimiento y disefio
de una nueva formula. Por el otro lado existen naciones de escasos recursos que
sucumben ante feroces pandemias que arrasan con su poblacion, y que lo Unico
que imploran es el acceso a los tratamientos terapéuticos asi como a los farmacos
de Ultima generacion en atencién a una prerrogativa fundamental del ser humano

y que consiste en la conservacion de la salud y la vida misma.

Por su parte la industria farmacéutica transnacional, busca el mayor tiempo de
proteccion de sus creaciones y evitar que la competencia ingrese en los
mercados, incluso aun cuando la patente ya este vencida, ocupando para ello
reformulaciones o mejoras en la combinacion de sus compuestos, logrando asi de
hecho una extension de las patentes y frustrando la posibilidad de

comercializacion de los medicamentos genéricos que estudiaremos mas adelante.

Ha sido menester en importantes foros internacionales temas comerciales y de
propiedad intelectual tales como la Revisidon realizada en la Ronda de Doha del
sistema de patentes en el contexto del comercio internacional fue la oportunidad
para que un grupo de naciones de la Organizacion Mundial de Comercio
propusiera bases de interpretacion de las disposiciones internacionales en materia
de comercio previstos en el Acuerdo sobre los Aspectos de los Derechos de
Propiedad Intelectual relacionados con el Comercio (ADPIC) para que fueran

acordes a las necesidades en materia de salud publica.



Ante la necesidad de adoptar acuerdos comerciales en materia de patentes

farmacéuticas estos son los principales topicos que se han venido desarrollando a

lo largo de los dltimos afos:

Proteccion a la informacién no divulgada y eficacia de un producto
farmacéutico o quimico agricola;

Prohibicion para otorgar permisos sanitarios a terceros antes de la fecha
de expiracion de una patente farmacéutica,

Prorroga del plazo de duracién de la patente para compensar demoras
injustificadas derivadas del proceso de aprobacion del producto por las
autoridades sanitarias;

Obligacion de proporcionar al titular del titular de una patente la identidad
del solicitante de un permiso sanitario para un producto patentado durante
la vigencia de la patente;

Patentabilidad de nuevos usos o métodos de uso de productos conocidos;
Agotamiento del derecho de patente, y

Conocimientos tradicionales, recursos genéticos y distribucion equitativa de

beneficios. °

El régimen juridico de las patentes en todo el mundo es seriamente cuestionado e

invita a una reflexion tanto desde la perspectiva de las grandes empresas

multinacionales como de los fabricantes de genéricos, en los que los temas de si

las patentes en materia farmacéutica estan incentivando realmente la innovacion o

solo se buscan barreras para obstaculizar la libre competencia.

Diversos son los debates que sobre las patentes en materia farmacéutica han

surgido; desde los temas en materia de las Invenciones que no son patentables

con la controversia de los organismos genéticamente modificados, el régimen de

> Rangel Ortiz, Horacio, La Propiedad Industrial en los Acuerdos Comerciales de las Américas del Siglo
XXI1. Homenaje a Raul Medina, Coleccién de la Barra Mexicana, Colegio de Abogados- Themis, México,
2008, p.413



Licencias Obligatorias y a favor de los paises en vias de desarrollo que ademas

padecen grandes pandemias asi como los problemas derivados de las

importaciones paralelas.

Por otro lado el abuso y la busqueda de extension de la vigencia de las patentes a

través de mecanismos sofisticados como:

1.
2.
3.

Las patentes pipe-line;

Los sistemas de vinculacion entre las patentes y los registros sanitarios, y
El tema que nos parece de mayor importancia: el escalonamiento calculado
de patentes para crear en algunos casos barreras artificiales derivado de la
flexibilidad en la aplicacion de los criterios objetivos de patentabilidad asi
como el nivel de rigidez en las politicas para su determinacién, que por un
lado permite que productos que no cumplen con los requisitos de novedad,
actividad inventiva consigan la proteccion de una patente, por otro lado se
impide en muchos casos la entrada de productos genéricos al mercado, o
en su caso demandas por infraccion a los derechos de patente, situacion
que ha llevado a las empresas dedicadas al ramo a costosos y largos

litigios amen de determinar quien tiene la razén.

Para poder tener un panorama general de la problematica planteada en el parrafo

anterior; surge la necesidad de clarificar varias hipétesis tales como:

1.
2.

¢, Cual es el proceso de desarrollo de un nuevo medicamento?

¢En términos generales, por qué resulta tan costoso el disefio de un nuevo
farmaco?

¢En qué fase del desarrollo de un medicamento se presenta la solicitud de
patente ante la oficina de patentes?

¢, Solo se patenta la formula o se protegen otros aspectos?

¢ Esta justificada la duracion de proteccion de la patente en relacion al costo

beneficio?

10



6. ¢La obtencion del titulo de patente garantiza su comercializacion?

7. ¢Cuales son los criterios objetivos de patentabilidad para el otorgamiento
de la proteccion?

8. ¢Cuando estamos en presencia de un medicamento innovador?

9. ¢Es correcto que se proteja un segundo uso de un mismo principio activo?

10.¢,Qué pasa con las mejoras o reformulaciones?

11.¢;es correcto que aun durante la vigencia de la patente, los competidores
puedan iniciar sus estudios preclinicos o de bioequivalencia para sacar a la

venta lo mas pronto posible los medicamentos genéricos?

La complejidad técnica en diversas areas del conocimiento de la medicina, la
quimica y la biologia, asi como la interrelacion entre estas hace que
definitivamente no sea en este trabajo en donde se pueda dar respuesta profunda
a todas esas interrogantes pero si se pretendera dar un panorama general en

relacion a algunos de estos temas.

11
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II. CAPITULO PRIMERO
DISENO Y DESARROLLO DE UN NUEVO FARMACO

El objetivo de este capitulo consiste realizar una introduccién general a los

métodos de busqueda, creacion y disefio de una nueva molécula, asi como las

técnicas para sintetizar y farmacomodular dichas moléculas quimicas y bioldgicas,

a efecto de saber como surgen los compuesto y las familias que de un mismo

compuesto pueden llegar a surgir, con ello poder tener una base para poder

aplicar los criterios objetivos de patentabilidad.

1.1. Descubrimiento de farmacos

Lo primero que vale la pena sefialar es que en desarrollo de nuevos farmacos

intervienen las ciencias base; quimica, fisica y biologia, pero la especializacion de

las interrelaciones han desarrollado la bioquimica, la quimica farmacéutica, la

farmacologia, la ingenieria farmacéutica.

QUIMICA BIOQUIMICA Y BIOLOGIA
ORGANICA MOLECULAR
~ i

QUIMICA FISICA — | QUIMICA FARMACEUTICA

¥ 1l
FARMACOLOGIA Y TECNOLOGIA
FARMACOCINETICA FARMACEUTICA

QUIMICA

ANALITICA
e

+— MATEMATICAS

%,
BIOTECNOLOGIA

1.1.1. Relacion de la Quimica Farmacéutica con otras ciencias®

Conviene apuntar, para poder entender de manera general los procesos que se

realizan para la busqueda de un nuevo farmaco, algunos términos generales

basicos de farmacologia.

® Avendafio, Ma. Del Carmen. op. cit. Nota 1, p.4.
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Farmacologia: se define como la ciencia que estudia las interacciones entre los

sistemas vivos y las moléculas, especialmente de las substancias quimicas que

son introducidas desde el exterior del sistema.’

a)

b)

c)

d)

f)
9)

h)

)

Toxicologia: es la rama de la farmacologia que trata sobre los efectos
adversos de las sustancias quimicas en los seres vivos.

Farmaco: es cualquier molécula, que al introducirse al cuerpo altera la
funcién del organismo mediante interacciones a nivel molecular.

Venenos: son farmacos que se encuentran inadvertidamente en plantas,
animales o en otras partes del ambiente.®

Farmacocinética: estudia la relacion entre los efectos farmacol6gicos o
toxicos de un farmaco y el organismo asi como los procesos de absorcion,
distribucion y excrecion que realiza el organismo sobre el farmaco.
Farmacodinamia (Del griego pharmakon que significa remedio, y dynamis,
fuerza): Parte de la farmacologia que tiene por objeto el estudio de la
accion ejercida por los agentes medicamentosos sobre el organismo sano.®
Vida media: es el tiempo que permanece el farmaco dentro del organismo.
Biodisponibilidad: se define como la fraccion de un farmaco no alterado
que alcanza la circulacion después de su administracion por cualquier via
(oral, cutanea, intravenosa etcétera).™®

Biotransformacion: es la metabolizacion que realizan todos los tejidos que
tienen contacto con un farmaco siendo el higado el principal
metabolizador.™

Racematos: son farmacos constituidos por mezclas equimoleculares de
dos enantiémeros.

Enantiomeros: son entidades quimicas que presentan propiedades
farmacoldgicas independientes, no sélo entre si, sino también con respecto

al racemato.

7

Katsung, Bertram G, Basic and Clinical Pharmacology. Publishing Division of Prentice-Hall, Estados

Unidos de América, 2000. P. 1

& Idem.

° Ibidem. P25
1 1pidem. P30.
1 Ipidem. p. 39
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Uno de los primeros pasos en el desarrollo de nuevos medicamentos es la
seleccién de una enfermedad o padecimiento especifico y el descubrimiento de
una molécula que cuente con potenciales efectos farmacologicos sobre el blanco
celular definido, a este compuesto se le conoce como “cabeza de serie” el cual
puede definirse como un compuesto de estructura bien definida y con un perfil de

actividad biolégica singular.*?

Pero la basqueda de un nuevo farmaco no solo debe estar centrado en seleccion
de la enfermedad y en la busqueda de la molécula sefialada, en realidad se debe
tener en cuenta otros factores como el econdémico, interés cientifico y terapéutico
que justifiqgue el desarrollo de un nuevo farmaco frente a otros que estén en el
mercado 0 se sepa de su existencia con las mismas o parecidas aplicaciones de
tipo terapéutico, asi como los aspectos que sean prioritarios para un laboratorio

gue dentro de todas las lineas de investigacion sea a corto o mediano plazo.

1.1.2. Métodos para el descubrimiento de cabezas de serie
Hasta la década de los sesenta los nuevos cabeza de serie procedian de
descubrimientos fortuitos u observaciones de la casualidad, no obstante, con el
avance de la bioquimica y la biologia molecular, asi como la ingenieria
farmacéutica y galénica han desarrollado métodos mas racionales dentro de los
que podriamos sefialar cuatro estrategias fundamentales:
1.- Estudio y observacion fortuita de los efectos biol6gicos de productos de origen
natural o sintético.
2.- Cribado Sistematico de familias de compuestos, generalmente elegidas al azar,
en determinados ensayos bioldgicos y bioquimicos.
3.- Mejora de los farmacos existentes.
4.- Disefio racional basado en el conocimiento molecular del origen bioquimico de

una determinada patologia.

12" Delgado Cirilo, Antonio, et. al., Introduccién a la Quimica Terapéutica. Editorial PPU, S.A., Espafia,
2000, p.120
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1.1.2.1. Estudio y observacion fortuita de los efectos biologicos de
productos de origen natural o sintético

Dentro de este tipo de estudio encontramos:

1.1.2.1.1. La observacion sobre humanos plantas y animales (incluyendo
los microorganismos)

Los primeros farmacos se derivan de las drogas que se define como “toda materia

prima de origen vegetal o animal que contiene uno o varios principios activos y

que no ha sufrido manipulacién salvo la necesaria para su conservacion.*®

No obstante, el empleo de drogas con fines terapéuticos representa una serie de
peligros por que en un solo compuesto pueden existir varios principios activos y
las respuestas a estos otros principios pueden ser de alta toxicidad.

Un buen ejemplo de este tipo de busqueda de nuevos farmacos lo constituye las
semillas de célchico, de origen hindu que fue utilizada como medicina durante
siglos, pero fue hasta las postrimerias del siglo XIX cuando se pudo aislar y
cristalizar el principio activo, cuando en una planta se logra aislar el principio
activo, que tiene una respuesta farmacoldgica, se evitan problemas de toxicidad

derivados de dosificaciones inadecuadas.

Con el desarrollo de la quimica organica y los métodos espectroscopicos y su
aplicacion al analisis estructural, da la oportunidad de conocer la estructura del
principio activo de una droga, lo que abre la puerta al disefio y sintesis de nuevas
estructuras que dan lugar a series de farmacos con el fin de mejorar el perfil
terapéutico del que tenia el compuesto original, por lo que la sintesis que se

genera en el organismo es crucial.

¥ Ibidem. p. 103
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Regresando a nuestro ejemplo de la semilla del célchico, hubo que esperar
sesenta afios desde el aislamiento del principio activo, para que se pudiera
conocer su estructura molecular y disefio de lo que hoy se conoce como, la

colchicina.

1.1.2.1.2. Los productos naturales

Ejemplos de productos naturales de los que se han disefiado farmacos; los
alcaloides derivados de algunos opiaceos como la amapola y la cannabis activa o
mejor conocida como marihuana, que derivado de procesos de disefio y sintesis
han derivado en fructiferos cabezas de serie como la atropina, morfina y

reserpina.

También en el reino animal del estudio de ciertas toxinas y venenos de peces y
reptiles asi como de aracnidos y esponjas marinas.

Asi mismo los microorganismos también son proveedores importantes de
productos con interés terapéutico, como los antibiéticos (penicilinas,
cefalosporinas, tetraciclinas, clorafenicol, etcétera.).™*

1.1.2.1.3. Los descubrimientos accidentales

Los descubrimientos de tipo accidental o causal pueden darse en cualquier fase
de desarrollo del farmaco incluso en las pruebas clinicas y preclinicas de un
farmaco, tal es el caso del medicamento conocido comercialmente como viagra,
Cuyo uso terapéutico inicial era para problemas cardiovasculares, pero durante el
suministro a los voluntarios se pudo observar, en un grupo mayoritario de varones
maduros, reacciones secundarias en el sistema reproductor consistente en

erecciones prolongadas.

% 1dem.
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1.1.2.2. Cribado sistematico de familias de compuestos, generalmente
elegidas al azar, en determinados ensayos bioldgicos y bioquimicos

Se entiende por cribado “screening” el conjunto de ensayos biolégicos que

permiten explorar de modo preliminar el perfil farmacolégico de una molécula o

conjunto de moléculas, tanto de origen natural como sintético.

En la practica el cribado puede plantearse segun tres estrategias:

1.1.2.2.1. Cribado exhaustivo

Ensayos biolégicos sobre un ndmero reducido de moléculas que han sido
sometidas a procesos extractivos muy complejos, que requieren una gran
inversion en tiempo y en dinero, lo que justifica que estas moléculas sean
sometidas a una amplia variedad de ensayos bioquimicos o farmacol6gicos con el

objeto de estudiar el mayor numero de propiedades bioldgicas.

1.1.2.2.2. Cribado aleatorio
En este tipo de ensayos se dirigen a la busqueda de una determinada actividad
bioldgica, incluye compuestos animales y sintéticos, son sometidos varios cientos,

incluso miles. Un ejemplo de estos son los antibidticos, asi como antineoplasicos

cuyo cribado aleatorio, actualmente en boga por el National Cancer institute de los
Estados Unidos, realiza una busqueda constante de cabezas de serie mas utiles
en la lucha contra diversos tipos de cancer.

1.1.2.2.3. Cribado combinado
Ensayos bioquimicos in vitro, en varios cientos de miles, de manera simultanea.
Por supuesto la ingenieria farmacéutica asi como la roboética, proveen de las

herramientas de automatizacion que se requieren para este tipo de procesos.

En este punto no se dejara de mencionar que en antafio la realizacién de los
cribados ya mencionados eran el cuello de botella, pues eran muy lentos en

comparacion con el proceso de sintesis, gracias a las técnicas de robotizacion,
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ahora la balanza se ha invertido y la sintesis se ha convertido en el factor limitante
en cuanto al tiempo. Por lo tanto el proceso de sintesis combinatoria se ha tratado
de perfeccionar para reducir los tiempos, pues permite la obtencion, de forma
simultanea y eficiente, ya sea como mezclas o de manera individualizada, un gran
numero de moléculas relacionadas. De tal suerte que se ve en la necesidad de
disponer incluso de extractos crudos y poco purificados o los caldos de cultivo en
si, par que en caso de que alguno muestra algun indicio de actividad se pasa
inmediatamente a la siguiente fase de aislamiento y purificacion de componente

activo.

Entre los ejemplos de este cribado combinado encontramos la lovastatina, la cual
en su momento inicio una nueva generacion de hipocolesterolemicos, basados en

la inhibicion del enzima HMG-CoA reductasa.*®

1.1.2.3. Mejora de los farmacos existentes
El objetivo de esta estrategia suele ser la obtencion de nuevos farmacos por

modificacién estructural méas o menos profunda de los farmacos ya conocidos.*®

Los objetivos de estos procesos son el mejoramiento del perfil terapéutico,
toxicoldgico y las propiedades fisico—quimicas del farmaco, y esta se divide en

los siguientes aspectos:

1.1.2.3.1. Estudio de los efectos secundarios

La observacion clinica de efectos secundarios inesperados a partir de farmacos
conocidos es una de las mayores fuentes y ademas inagotables de nuevos
cabezas de serie. Partiendo del principio de farmacologia, como lo hemos venido

mencionando el cabeza de serie tiene la particularidad que tiene un amplio

> 1dem.
® Ibidem., p.109
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espectro de acciones. Esto tiene la ventaja de demostrar efectos toxicos
insospechados y en ocasiones de revelar alguna accion terapéutica inesperada.'’

Si los efectos secundarios pueden resultar terapéuticamente utiles, las estrategias
de disefio se orientan hacia modificaciones moleculares que permitan potenciar

dicho efecto que se convertira en el efecto principal de la nueva molécula.

Un ejemplo interesante fue el de la sulfonamida antibacteriana, de cuyo estudio de
los efectos secundarios y a través de su modificacion molecular adecuada dio
lugar a diversas familias de farmacos como la probenecida, oxicams
(antiinflamatorios), hidroclorotiazida (diurético), tolbutamida (hipoglucemiante oral),

furosemida (diurético), acetazolamida (diurético).*®

1.1.2.3.2. Estudio de los metabolitos del farmaco

Esta constituido por los procesos bioquimicos al que se somete todo compuesto
extrafio con el fin de eliminarlo del organismo, a esto se le conoce como procesos
metabdlicos, por su importancia en la salud de los pacientes las legislaciones de
todos los paises se han vuelto mas estrictas, respecto a estudio de estos
procesos, por lo que solicitan se determine con mayor precision la naturaleza y las
propiedades farmacologicas, de los metabolitos mas abundantes del farmaco
original. Un ejemplo clasico de este tipo de procesos bioquimicos lo constituye el
conocidisimo paracetamol, un analgésico antitérmico que proviene del

metabolismo de acetanilida como de la acetofenetidina.*®

1.1.2.3.3. Estudio de los intermedios de sintesis

Como hemos podido apreciar los procesos de sintesis sean vuelto
extraordinariamente complejos, por lo que incluso en algunos casos se ha llegado
a dividir en sintesis total y semisintesis en donde los farmacos resultantes de

dichos procesos debido a su similitud estructural con los productos finales, pueden

7 Katsung, Bertram G. op.cit. Nota 7. P. 110.
% Ibidem., p. 110
% 1bidem., p. 112
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presentar la accién farmacoldgica esperada de éstos. De manera que estos que
podiamos llamar farmacos intermedios deben someterse a un estudio
farmacoldgico, del que puede resultar el descubrimiento de un nuevo cabeza de
serie. Un ejemplo muy ilustrativo lo constituye el famoso AZT (3’-azidotimidina), un
inhibidor de la enzima transcriptasa reversa y que presento el primer farmaco
antivirico con utilidad en el tratamiento del SIDA. En realidad el AZT se descubri6
como resultado de un programa de disefio de nuevos antiviricos con estructura de
aminucleosidos. EI AZT era el precurso sintético de uno de ellos, la 3’-amino-2’,3’-
didesoxitimidina,® pero el intermedio al ser mas econémico y facil de preparar que
el producto final fue el candidato idoneo como cabeza de serie en la basqueda de
mejores farmacos para la que ha sido una de las principales pandemias del ultimo

cuarto del siglo XX y primera década del siglo XXI.

1.1.2.3.4. Desarrollo del enantiémero activo (“chiral switch”)

En realidad este tema forma parte de uno mas amplio y por lo tanto mas complejo
que es la estereoquimica, “que es la parte de la quimica que estudia la disposicion
espacial de los atomos que integran las moléculas y las propiedades que se

derivan de ella.”?*

Méas de un 60% de los farmacos incluidos en la Farmacopea son racematos

constituidos por mezclas equimoleculares de dos enantiomeros. Los enantiomeros

son entidades quimicas que presentan propiedades farmacoldgicas
independientes, no sdélo entre si, sino también con respecto al racemato. Esta ha
sido la razon que llevo en 1992 a la Food and Drug Administration a recomendar a
las industrias farmacéuticas que comercializaban racematos a que desarrollasen
el enantibmero méas activo. El desarrollo de un enantiomero es un proceso tan
complejo como el del racemato, en el que se exige: a) conocer el mecanismo de

accion del enantiomero, b) determinar su efectividad clinica y su perfil de

0 Delgado Cirilo, Antonio, op. cit., Nota 12, p. 112.
2! Garcia Pelayo, Camps, et. al., Quimica Farmacéutica I, Publicaciones y Ediciones de la Universidad de
Barcelona, Barcelona, 2010, p. 29.
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seguridad en comparacion con la del racemato, y ¢) demostrar que no existe en el

organismo interconversion de un enantiomero en otro.

Suele ser habitual que la actividad farmacologica recaiga en uno de los
enantiomeros, el denominado eutomero, las legislaciones sanitarias cada vez son
mas reticentes al empleo de racémicos frente a eutdbmeros, el punto seria que las
farmacéuticas relanzaran enantibmeros puros que en la forma anglosajona se
conoce como “chiral switch”, las principales diferencias radican en que el
eutomero desde el punto de vista econdmico es posible de acortar de forma
importante los tiempos de ensayos preclinicos y clinicos previos a la
comercializacién del nuevo farmaco. Por otra parte los estudios de toxicidad a

medio y largo plazo pueden acortarse de forma significativa.

Algunos ejemplos de “chiral swicht”, sibutramina (antiobesidad inhibidor de
recaptacion NA/S5HT), Ketoprofeno (antiinflamatorio), Fluoxetina (antidepresivo),
lanzoprasol (antiulceroso) y ademas antiomero del racemato conocido como

omeprazol.?

1.1.2.4. Disefio racional basado en el conocimiento molecular del origen
bioguimico de una determinada patologia

Este tema se divide en los siguientes subtemas:

1.1.2.4.1. Aproximacién bioquimica

Es la obtencion de nuevos farmacos a partir del conocimiento de los procesos
bioquimicos relacionados con el padecimiento que se pretende combatir. Consiste
en la explotacién de las diferencias bioguimicas entre las células sanas y las
afectadas por el proceso patoldgico, o en caso de un proceso infeccioso, entre las

células de un parasito y las de un huésped.

22 Delgado Cirilo, Antonio, op. cit., Nota 12, p. 112.
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Son todavia pocos los farmacos resultantes de esta técnica, sin embargo un
ejemplo® de esta es: el disefio de inhibidores de la proteasa del virus de SIDA y

gue constituye uno de los ejemplos mas recientes (Indinavir, saquinavir, ritonavir).

1.1.2.4.2. Modelizacion molecular (CADD)
Computer Assisted Drug Designed, la modelizacion de farmacos asistida por

ordenadores constituye una de las estrategias de mas reciente desarrollo.

La aproximacion directa es aquella que solo es posible cuando se disponen de
datos precisos sobre la estructura tridimensional de la molécula diana sobre la que
se pretende disefiar un compuesto selectivo. De esta forma es posible el disefio
de ligandos selectivos en base a consideraciones de complementariedad

geomeétrica y electrénica.

Todas y cada una de las estrategias sefialadas en los parrafos anteriores, forman
parte de las etapas iniciales del desarrollo de un farmaco y que constituye el
objetivo central que es el de encontrar el compuesto llamado cabeza de serie, mas
éste solo es el principio de una larga carrera que culminara hasta llegar a un

nuevo farmaco.

Antes de seguir adelante con el desarrollo del nuevo farmaco, el laboratorio

debera evaluar primero los siguientes temas:

1) El Estado de la técnica y en que medida serd mas ventajosos el nuevo
farmaco frente a otros ya existentes con iguales o parecidas aplicaciones
terapéuticas;

2) Estudios de mercado que determinaran la viabilidad financiera del
proyecto;

3) Costos de producciéon a gran escala, y

2 1dem.
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4) Firmas de convenios y alianzas con otros centros de investigacion y
desarrollo asi como universidades.
1.2. Desarrollo de Farmaco
Dentro del disefio racional de farmacos, mediante diagramas de manera general
se sefalaran las etapas que van desde los primeros ensayos y sintesis para
identificar el cabeza de serie, hasta que el laboratorio consigue la aprobacion de
registro y su comercializacion.

1.2.1. Farmacomodulacion o modificacién molecular

Como se puede observar en el cuadro de la fig. 1.1 que se encuentra adelante,
una vez que se ha identificado el compuesto cabeza de serie se procede al
proceso que los expertos denominan disefio de analogos, que permiten la
exploracion sistemética del compuesto cabeza de serie, esta se puede logar a

través de la modificacion molecular de dicho compuesto.

Desarrollo de farmacos

*Amplio “screening™ de: R e
=Colecciones de compuestos "
=Bibliclecas combinatoras

*Disefio racional de farmacos

*Sintesis dirigida

*Productos naturales s
T
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Figura 1.1.%

1.2.1.1. Finalidad de la farmacomodulacion

La finalidad de este método es conseguir la mayor probabilidad de mejorar las
propiedades farmacoldgicas en los congéneres del cabeza de serie debido a las
semejanzas que existen con los compuestos resultantes. Existe la posibilidad de
gue los compuestos resultantes sean mas simples, mantengan e incluso mejoren
las actividades del cabeza de serie, ello sin mencionar que existe una gran
posibilidad de que para obtenerlos se puedan emplear rutas sintéticas comunes o
aproximaciones combinatorias de las mismas, con el correspondiente ahorro de
tiempo y dinero. Resulta no menos importante la posibilidad incluso que el empleo
de un mismo método de evaluacion farmacoldgico o bioquimico para toda la serie
de compuestos presenta importantes beneficios tanto econdémicos como de
investigacion en virtud de que las conclusiones sean mejores y mas fiables desde

el punto de vista de las relaciones farmaco-receptor.

Pues bien, todas estas maravillas son posibles gracias a la exploracion de un
cabeza de serie desde el punto de vista de los siguientes aspectos de la
farmacomodulacién, como se podran dar cuenta todos los temas no pueden dejar
de examinarse en virtud de que son extraordinariamente importantes para resolver
una de las tantas interrogantes que en este trabajo se pretenden afrontar y que
una de las respuestas que se pretende encontrar es la de determinar el o los

momentos adecuados para el patentamiento de un nuevo farmaco:

1.2.1.1.1. Modificacion del espectro de accidn

Lo trataremos de explicar de la siguiente forma: cuando un medico prescribe un
farmaco, lo primero que debe evaluar es el efecto de dicho farmaco sobre el
paciente, es decir la accion del mismo sobre el organismo o las acciones que se
pueden desencadenar pues estas pueden ser multiples y no solo en el 6rgano al

que se pretende que llegue la accion terapéutica, sino en otros tejidos, que se

2 1dem.
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denomina por los expertos, efectos secundarios, y la potencia que es medible en
funcion a la unidad “PK”, y es precisamente la fuerza con la que el farmaco
impacta en el tejido blanco, asi es como mediante la farmacomodulacién puede
potenciar la accién principal como para evidenciar determinados efectos

secundarios.

1.2.1.1.2. Modificacion de la farmacocinética

Lo que se pretende es modificar la distribucion plasmatica del farmaco alterando la
velocidad con que el mismo es metabolizado y/o excretado por el organismo, lo
que ocasiona que dicho farmaco se vuelva de accion més prolongada al volverse
mas resistente a los procesos biolégicos del organismo. Ejemplo:* el antidiabético
tolbutamida sufre una rapida inactivaciéon metabdlica, mientras que su analogo, la
clorpropamida, de accion muy semejante, es mas resistente al metabolismo y por

ello presenta una accion mas prolongada.

1.2.1.1.3. Modificacion de la Distribucion

También los expertos nos explican que la modificacion molecular tiene como
objetivo la modulacion de la distribucion del farmaco, esta es directamente
proporcional a la concentracion y circulacion de dicho compuesto en el organismo,
en realidad la medicion de lo que se conoce como dosis y la respuesta clinica,
pues cuando un paciente necesita un tratamiento, el medico debe elegir entre una
gran cantidad de farmacos de posible utilidad y planear una dosificacién que tenga
probabilidades de producir un beneficio maximo y una toxicidad minima. ?° Por lo
gue en muchos casos se acude a la farmacomodulacién para que la accion del
farmaco se localice de manera preferente en 6rganos y tejidos determinados.
Ejemplo:?’ muchas sales de amonio cuaternario, como el bromuro de ipratropio,
analogo del alcaloide atropina, en el que se ha introducido un grupo isopropilo
sobre el atomo de nitrdgeno con objeto de limitar la distribucidon y concentrar la

accion del farmaco a nivel periférico como antiespasmadico.

2 1dem.
% Katsung, Bertram G., op. cit. Nota 7, p. 18.
2" Delgado Cirilo, Antonio, op. cit. Nota 12, p. 125.
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1.2.1.1.4. Aumento de la estabilidad quimica

No son pocos los farmacos que requieren de estabilidad quimica, esta se traduce
en la posibilidad de que se puedan mantener sus propiedades de manera estable
hasta llegar al tejido blanco, fundamentalmente frente a los medios &acidos, toda
vez que la via oral es la que con mas frecuencia en virtud de su comodidad y su
eficacia de absorcién para la mayor parte de los farmacos. Por lo que el acido y
las enzimas secretados por el paciente en el estomago y sumado a la actividad
bioquimica tiene capacidad de destruir al farmaco antes de su absorcién. % Por lo
gue resulta de alta importancia que a través de su modificacion estructural se dote
al farmaco de propiedades que permitan su estabilidad hasta lograr su adecuada

absorcion.

1.2.1.1.5. Desarrollo de sustitutos y copias terapéuticas

En este tema probablemente encontremos una pista en relacion a las
interrogantes base de este trabajo pues el desarrollo de sustitutos por parte de las
compafiias farmacéuticas responde a: “La necesidad de mantener la primacia
tanto en la patentabilidad como en la comercializacién dentro de un determinado
campo terapéutico, suele conducir a las compafias farmacéuticas al desarrollo de

sustitutos de algunos de sus farmacos ya consolidados.”?

Es el caso que dada la competitividad entre los diversos laboratorios sobre
determinados grupos terapéuticos de gran demanda social, se recurre a las
llamadas “copias terapéuticas” o también conocidas como farmacos “me-too”, que
se traduce en una opcion mas rapida para encontrar una moélecula patentable que
pueda competir con ventajas en ciertas venta en el mercado. Por estas u otras
circunstancias similares, han aparecido un gran numero de farmacos muy

similares entre si y, en consecuencia, con pocas aportaciones al avance de la

%8 Katsung, Bertram G ., op. cit. Nota 7, p. 1
% Delgado Cirilo, Antonio, op. cit. Nota 12, p. 125;

28



ciencia meédica. Por ejemplo “encontramos al enalaprilo como antihipertensivo, son
varios los laboratorios que han desarrollado farmacos muy similares susceptibles
de patente (ramiprilo cilazaprilo) y, en consecuencia han permitido el

establecimiento de una competencia comercial.”*°

No podemos dejar de mencionar que el éxito comercial de los sustitutos o copias
terapéuticas esta condicionado a las ventajas médicas que pueda aportar en

relacion con los farmacos de eficacia ya consolidadas.

Lo que es una realidad es que tanto los sustitutos como las copias terapéuticas se
basan en técnicas de farmacomodulacion que seran los temas a revisar, y que sin
duda nos acercaran a determinar con mayor precision la problematica que rodea a

las patentes farmacéuticas.

1.2.2. Técnicas de farmacomodulacion
Para algunos autores con los que coincidimos, existen tres tipos de estrategias a
la hora de manipular la estructura de una molécula cabeza de serie, por lo que

procederemos a su desarrollo en términos generales:

a) Simplificacion del modelo;
b) Asociacion de dos moléculas, y
c) Replicacion moduladora.®

Aungue para otros las estrategias de farmacomodulacién se dividen en:

a) Aproximacion disyuntiva;
b) Aproximaciones modulativas;
c) Apertura de anillos;

d) Formacion de anillos;

% 1dem.
31 Avendafio, Ma. Del Carmen, op. cit., Nota 1, p. 47.
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e) Variacion del tamafio de anillos;

f) Reorganizacion de anillos;

g) Vinilogia;

h) Ramificacidn alquilacion y desalquilacion;

i) Saturacion de dobles enlaces;

j) Bioisosteria;

k) Aproximaciones conjuntivas;
Profarmaco, y

Duplicaciones no reversibles metabélicamente®

1.2.2.1. Aproximacioén disyuntiva

Esta basada en la reduccion de la estructura del modelo hasta no conservar mas
que el fragmento esencial para la acciéon conocido como farmacéforo.®
Generalmente se aplica a productos naturales de extraccion compleja, y se
suprimen partes de la molécula que se consideran innecesarios 0 no esenciales
para la actividad, ejemplo “clasico es la simplificacion de la cocaina en procaina,
turbocurarina en el decametonio o de la morfina en morfinanos, benzomorfanos, y

fenilpiperidinas.

1.2.2.2. Aproximaciones modulativas

Son aquellas que tienden a conservar los aspectos estructurales esenciales del
cabeza de serie realizando un cambio estructural limitado del mismo. No obstante
lo anterior las modificaciones estructurales a un farmaco, por simples que
parezcan, siempre va a incidir de manera importante en su composicion y
propiedades fisico quimicas. Por ejemplo “un cambio de un atomo de cloro por un
grupo de hidroxilo, no tiene uUnicamente un significado local en la zona de la
molécula, sino que afecta la polaridad total de la misma, el alcohol resultante es
mucho mas hidréfilo que el haluro que le sirvi6 como modelo, lo que afectara en

gran medida a su solubilidad y a su eliminacién por via renal. Por otra parte

%2 Delgado Cirilo, Antonio, op. cit., Nota 12, p. 141.
% \bidem. p. 126
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aparece la capacidad de formar enlaces de hidrogeno con grupos afines en la
biofase, lo que puede influir drdsticamente en sus mecanismos de unién con el
receptor o con las proteinas plasmaticas. Ademas el grupo hidroxilo que se ha
introducido posee una reactividad quimica distinta y hara susceptible al farmaco
de reacciones de biotransformacion metabolica, como son la oxidaciébn o la

conjugacién.”®*

1.2.2.3. Apertura de anillos

Este es un método mediante el cual se crean las copias terapéuticas (farmacos
me-too) de los que habiamos hablado, y representan farmacos muy cuestionables
en virtud de que los analogos que se han creado han conducido a compuestos
menos potentes que las del cabeza de serie prototipo. Verbigracia el enalaprilo y

sus analogos ramiprilo cilazaprilo.

1.2.2.4. Formacion de anillos

“Consiste en introducir un enlace doble o triple puede alterar la forma de una
molécula (generarimente en el sentido de aumentar su rigidez) como sus
propiedades fisicoquimicas”® de forma que los temas més recurrentes derivados
de este método son: alteracion de las propiedades fisico quimicas de la molécula
original y creacion de nuevos centros estereogénicos, un ejemplo es la tiaprida le
sucede por este método de farmacomodulacion el andlogo conocido como
sulpirida que incluso se comercializa como racemato dada la escasa diferencia de
potencia que existe con entre ambos enantidmeros. Otro ejemplo de este método
es el El TAI 901 el cual es un potente antiinflamatorio mejor que el Ketoprofeno

cabeza de serie del cual procede.

Pero también existe la posibilidad de que al utilizar este método se cambie
totalmente el perfil de farmacoldgico de la molécula, tal es el caso de nefopam un

relajante muscular que proviene del antihistaminico H1 difenhidramina, aun

% \bidem., p.127
% Avendafio, Ma. Del Carmen, op. cit., Nota 1, p. 50
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cuando ambos son relajantes musculares, el nofopam tambien es un antidepresivo

y un analgésico.

1.2.2.5. Variacion del tamafio de anillo
Es una de las técnicas mas ocupadas para realizar copias terapéuticas, por que es

una modificacion que implica las menores alteraciones terapéuticas.

Un ejemplo “es el metilfenobarbital y la mefenitoina, farmacos antiepilepticos
relacionados estructuralmente por la diferencia de un eslabon en el tamafio del

anillo heterociclico” %

1.2.2.6. Reorganizacién de anillos

Esta podria considerarse una técnica de farmacomodulacién que conduce a
variaciones mas creativas con respecto a la estructura del prototipo. Aplicado con
otras técnicas puede lograr profundas diferencias estructurales con respecto al

compuesto cabeza de serie precursor.

“Un homologo de un determinado compuesto es el analogo a éste que resulta de
la adicion de un carbono a una cadena o anillo. En este caso la accién
farmacolbgica cambia si la homologacion afecta a una parte de al molécula que

participa en su unién al receptor.” ¥’

1.2.2.7. Vinilogia

Es una consecuencia del fendmeno de la resonancia, aun cuando sea aplicada en
el disefio de nuevos farmacos en muy pocos casos ha dado buenos resultados,
pues el problema mas recurrente en este método radican en la reactividad
metabolica y en la generacion de metabolitos tdxicos y por su actividad

impredecible.

% Delgado Cirilo, Antonio, op. cit. Nota 12, p. 129.

%" Avendafio, Ma. Del Carmen, op. cit., Nota 1, p. 52.
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1.2.2.8. Ramificacion alquilacion y desalquilacion
Este método conduce a cambios en la la polaridad de la molécula, en
determinados grupos resultan profundos cambios con relacion al cabeza de serie,
y alterar sustancialmente la actividad del modelo original.

1.2.2.9. Saturacion de dobles enlaces

Esta técnica de modificacion estructural puede cambiar de manera sustancial la
conformacion del farmaco como sus propiedades en la llamada biofase en relacién
a su capacidad de formar enlaces, lo que se traduce en importantes
consecuencias en su accion en contraste con su cabeza de serie precursor.
Ejemplo: *® “El alcaloide ergotamina es un oxitécico potente, mientras que su
anélogo hidrogenado, la hidroergotamina carece de accion sobre la musculatura

lisa uterina.”

1.2.2.10. Bioisosteria

Es una técnica de farmacomodulacién muy asistida pues consiste esencialmente
en aprovechar la equivalencia entre los atomos o grupos de atomos atendiendo a
criterios de disposicion electronica, tamafio, efectos de las cuestiones fisico
quimicas de las moléculas. El éxito de una modificacion por el método de
bioisosteria radica en que los grupos que los grupos que se intercambien sean
equivalentes a las propiedades que resulten importantes en la accidén biolégica

considerada.

1.2.2.11. Aproximaciones conjuntivas
Consiste en reunir varios cabezas de serie con la idea de obtener un nuevo
compuesto que presente propiedades farmacologicas similares a las de los

prototipos. La combinacién de dos moléculas idénticas recibe el nombre de

%8 Delgado Cirilo, Antonio, op. cit., Nota 12, p. 129.
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duplicacién molecular y de dos moléculas diferentes recibe el nombre de hibrido o

combinacién molecular.

Ejemplos: la suma de dos moléculas idénticas de acido acetilsalicilico (aspirina) da
como resultado lo que se conoce como diaspirina; la suma de la misma sustancia

mas paracetamol da como resultado el benorilato.

No obstante lo anterior resulta de trascendental importancia no perder de vista el
curso metabdlico de todos los procesos aqui planteados de la que derivan dos

situaciones:

1) Profarmaco

Lo podemos entender como la posibilidad de compuestos sin actividad que una
vez que es metabolizado en el organismo adquiere propiedades fisicoquimicas
diferentes con resultados farmacoldgicos especificos, Por lo que todos los
farmacos estaran sujetos a una escrupulosa revisidon de sus efectos una vez

metabolizados pues las respuestas bioldgicas pueden ser distintas.

2) Duplicaciones no reversibles metabolicamente: Se trata de un tipo de
farmacomodulacién que retne elementos estructurales con la idea de obtener
un nuevo compuesto que presente propiedades farmacoldgicas, los cuales
unidos entre si mediante enlaces covalentes cuando no se regeneran
metabdlicamente es decir al contacto con el cuerpo humano nos encontramos
en presencia de la situacibn denominada duplicacibn no reversible
metabdlicamente cuyo fin es explorar la presencia de una zona accesoria y

simétrica en la macromolécula receptora.

Ya para concluir con estos interesantes temas, vale la pena solo mencionar las
nuevas tecnologias en el disefio de los farmacos; tenemos la mecanica molecular,

la mecanica cuantica, difraccion de rayos x y resonancia magnética nuclear,
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relaciones cuantitativas estructura-actividad tridimensional (3D-QSAR) que
consiste en considerar calcular y correlacionar la actividad biologica de una serie

de moléculas con sus propiedades globales en un espacio tridimensional.

1.3. Desarrollo de un nuevo farmaco

Estudios Estudios Pruebas Comerdalizacién

in vitro en animales clinicas

:E P
Fase 1 Famc'il‘:élica’ Genericos
Productos : disponibles:
hiolégicos
LActiaenlos
Fase 2 pacientes 2

l
Compuesto Meca I,
lider e
- 4

Viglancia
posterior ala
comer cializacin

Sintesis
e

Metabolismo del fammaco, evaluacion sobre seguridad

u] 2 4 g - 9 20
Afios IND NDA . .
{promedio) {Investigacion de un {Aplicacion de un 20 afios después
nuevo farmaca) nuevo farmaco) de la solicitud

expira la paterte

Figura 1.2 Etapas y pruebas requeridas para el desarrollo de un nuevo farmaco.**

Casi todos los candidatos a farmacos se identifican por uno o varios de los

siguientes procedimientos:

1) Identificacibn de nuevos farmacos dirigidos hacia blancos celulares
definidos;

2) Disefio racional de farmacos con base en el conocimiento de los
mecanismos moleculares y celulares que involucran la interaccion entre el
receptor y el farmaco;

3) Modificacion de la estructura quimica de una molécula ya conocida;

% Katzung, Bertram. Farmacologia Bésica y clinica. Manual Moderno. 82 edicién. México, 2002. P. 65-74
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4) Investigacion de la actividad farmacolégica de diversos productos naturales,
consultas en bancos de productos quimicos ya descubiertos, y bibliotecas
de informacion sobre péptidos y acidos nucleicos y otros compuestos
organicos, y

5) Biotecnologia y clonacién de genes para producir proteinas y péptidos mas
grandes. Por otro lado, la automatizacién, miniaturizacién y la bioinforméatica
han facilitado el proceso de cernimiento que permite realizar miles de

ensayos por mes.

Con el creciente avance de las técnicas de protedmica, gendmica y la
farmacologia molecular se espera incrementar en 10 veces el numero de blancos
bioldgicos para el tratamiento de enfermedades. Inclusive se trabaja arduamente
el desarrollo de otro tipo de nuevos farmacos que incluyen la terapia génica y la

nanotecnologia.

Como lo hemos venido estudiando la seleccién de farmacos es la secuencia de
pruebas de experimentacion y caracterizacién que se realizan al seleccionar una
molécula candidato (cabeza de serie). El nimero de pruebas y el tipo de técnica
usadas para llevar a cabo la seleccion inicial dependera en gran medida del

objetivo farmacoldgico que se pretenda alcanzar.

De la revisibn de procesos pudimos advertir como por ejemplo, si se desea
desarrollar un antibiotico, el modelo a utilizar implicara el uso de diversas cepas de
microorganismos con el fin de identificar la efectividad y rango de accién de la
molécula en cuestion. Inclusive es necesario realizar estudios moleculares para

poder establecer el mecanismo por medio del cual el farmaco ejerce su accion.

Ya para el siguiente paso se requiere de la utilizacion de modelos animales. Es
fundamental contar con un buen modelo animal de la enfermedad para la cual se
esta desarrollando el medicamento, es ideal que sea predictivo para obtener

farmacos adecuados. En muchos casos se dificulta la obtencion de medicamentos
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con alta eficacia terapéutica debido a que no se cuenta con modelos animales

adecuados para realizar la evaluacion in vivo.

Por lo general se requieren estudios en animales intactos para determinar el
efecto del farmaco en sistemas y modelos de enfermedades. Los estudios de
funcionamiento cardiovascular y renal de todos los nuevos farmacos se efectdan
primero en animales normales. De esta manera para un farmaco antihipertensivo,
animales con hipertensién recibiran tratamiento para observar si la presion arterial
disminuye, asi como para caracterizar otros efectos del compuesto. Se obtendrian
pruebas sobre duracion del efecto y eficacia después de su administracion por via

oral y parenteral.

En caso de que el compuesto tuviera una actividad util, se estudiaria con mayor
detenimiento para detectar efectos adversos sobre otros sistemas como el
respiratorio, digestivo y nervioso. Los resultados de estos estudios podrian sugerir
gue la molécula fuera modificada para mejorar sus propiedades farmacocinéticas y
farmacodinamicas a través de algunas de .as técnicas de farmacomodulacién que
ya estudiamos. Por ejemplo, los estudios de administracion oral podrian indicar
que el farmaco se absorbe mal o se metaboliza con demasiada rapidez en el
higado; esto podria indicar que es necesario reformular la forma farmacéutica del
farmaco para administrarlo por otra via, o finalmente hacer modificaciones
estructurales para mejorar su biodisponibilidad, es en esta etapa en donde se

aplican las técnicas de farmacomodulacion analizadas con anterioridad.

El compuesto que resulta de todo este proceso se denomina compuesto lider, es
decir, que tiene grandes potenciales para convertirse en un nuevo medicamento y
sobre este puede hacerse una solicitud de patente (matter patent) o si se trata de
un nuevo uso terapéutico de una molécula ya conocida se solicitard una patente

de uso, pero ademas hay que considerar las siguientes reglas de oro:
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Usualmente “Es importante que una patente se presente tan pronto como sea
posible. Tal es la competencia entre las empresas farmacéuticas que es muy
probable que un nuevo agente descubierto hoy por una empresa pueda ser
descubierta por una compainiia rival s6lo unas semanas o0 meses mas tarde. Esto
significa que las patentes se presentan tan pronto como un nuevo agente o una
cabeza de serie sea descubierta por tener una actividad significativa. Por lo
general, la patente se presenta antes de que el equipo de investigacion ha tenido
la oportunidad de empezar todos los extensisimos ensayos preclinicos que
deben llevarse a cabo en tratdndose de nuevos farmacos. Puede que ni siquiera
hayan sintetizado todas las estructuras posibles que estén intentando realizar.

Resulta importante mencionar “que las patentes pueden proteger productos
especificos, el uso medicinal, y la sintesis de los productos es decir el proceso a
través del cual se llego al tal hallazgo, preferentemente deben patentarse los

tres™*°

Por lo tanto, el equipo no esta en condiciones de identificar cual compuesto
especifico en una serie de estructuras sea el mejor candidato para un farmaco.
Como resultado, la mayoria de las patentes estan disefiadas para cubrir las series
de compuestos pertenecientes a una estructura particular, en lugar de una

estructura especifica y ha sido identificado como la mejor candidata a droga.

Incluso si una estructura especifica ha sido identificada como el candidato a mejor
medicamento, o mejor es registrar la patente en cuyas reivindicaciones se cubran
con una serie de analogos. Esto evita que una compafiia rival haciendo un
analogo cercano de la estructura especificada pueda comercializarlo en directa
competencia. Todas las estructuras que deben ser protegidos por la patente

deben estar especificadas en las reivindicaciones de la propia patente. **

Algo fundamental, no hay un momento Unico para patentar en materia de

medicamentos pues la posibilidad de encontrar un farmaco, un uso terapéutico

0 Graham, Patrick, Medicinal Chemistry, 42 Edicién, Editorial Oxford. Reino Unido, 2009, p.215.
1 1dem.
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diferente que cumpla con los presupuestos de novedad, altura inventiva y
aplicacion industrial esta latente durante todo el proceso tanto de disefio como de

desarrollo de un nuevo farmaco.

1.3.1. Pruebas preclinicas de seguridad y toxicidad
Los compuestos que pasan satisfactoriamente por los procedimientos iniciales de
seleccion, deben evaluarse con cuidado para detectar riesgos potenciales antes
de iniciar las pruebas clinicas y durante su aplicacion. Dependiendo del uso para
el cual se destinara el farmaco se efectuardan todos o casi todos los
procedimientos para evaluar la toxicidad preclinica que se mencionan a
continuacion. Aungue ningln compuesto quimico puede certificarse como
totalmente seguro, otra regla de esta materia es que no existe ningun
medicamento inocuo es decir, que no presente riesgo alguno al administrarse, con
esta serie de procedimientos es posible estimar con gran precision el riesgo
inherente a la exposicion al producto quimico en condiciones especificas si se

realizan las pruebas adecuadas.

Los objetivos de los estudios preclinicos de toxicidad incluyen:
a) ldentificar la toxicidad potencial en humanos;
b) Definir los mecanismos de accién que conducen a la toxicidad, y
c) Predecir los cuadros de toxicidad mas relevantes que deban ser vigilados

en los estudios clinicos.

Los principales puntos a analizar durante los estudios preclinicos de toxicidad son:
a) Toxicidad aguda. Efecto de dosis Unicas grandes hasta alcanzar el nivel
letal;
b) Toxicidad subaguda y crénica. Efecto de multiples dosis, son de particular
importancia si el farmaco va a administrarse por tiempo prolongado;
c) Funcionamiento reproductivo. Incluye la evaluacion sobre los efectos en la

conducta de apareamiento, parto, teratogenicidad y desarrollo postnatal;
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d) Carcinogenicidad. Efecto sobre la posible induccion del crecimiento
desmedido de las células en uno o varios tejidos del organismo;

e) Mutagenicidad: Efecto del farmaco sobre el ADN o la maquinaria de
reparacion de dafio celular, y

f) Toxicologia en aplicaciones de investigacion. Determinar la secuencia y los
mecanismos de la actividad toxica. Descubrir los genes, proteinas y vias de
sefalizacion implicadas en el efecto toxico. Desarrollar nuevos métodos

para valorar la toxicidad.

Ademas de estos estudios es necesario efectuar diversas estimaciones que
incluyen:
a) Dosis sin efecto: es la dosis maxima a la cual el efecto toxico especifico no
se observa;
b) Dosis letal minima (DLM): es la dosis mas pequefia que produce la muerte
de cualquier animal, y
c) Dosis letal media (DL50): es la en la que el 50% de los animales muere

después de administrar el compuesto.

1.3.2. Pruebas clinicas
El proceso de aprobacion de un nuevo farmaco implica una serie sistematica de
eventos. Cuando se considera que un farmaco se encuentra listo para ser
estudiado en humanos, se registra un Aviso de Exencion para la Investigacion de
un Nuevo Farmaco (IND, Investigational New Drug) ante la Administracién de
Medicamentos y Alimentos de los Estados Unidos o su equivalente en la

Comunidad Econdémica Europea. Este documento contiene:

1) Informacion sobre la composicion y origen del farmaco;
2) Informacion sobre su elaboracién;

3) Todos los datos obtenidos en estudios con animales;
4) Planes y protocolos clinicos, y

5) Nombre y acreditacion de los médicos que realizaran las pruebas clinicas.
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Con frecuencia se requieren de 4 a 6 afios de pruebas clinicas para acumular los
datos necesarios y suficientes. Las pruebas en humanos se inician al completarse
los estudios de toxicidad aguda y subaguda en animales. Las pruebas de toxicidad
cronica en animales suelen efectuarse simultaneamente a las pruebas clinicas. En
cada una de las tres fases formales de las pruebas clinicas, los voluntarios o
pacientes deben estar bien informados acerca del estado de la investigacion del
farmaco y los posibles riesgos, con el fin de que participen de manera voluntaria
en las pruebas del farmaco. A continuacion se presentan las fases formales que

conforman las pruebas clinicas en humanos.

Fase 1. Se determinan los efectos del farmaco en funcion de la dosis, en un
ndmero pequefio (25 a 50) de voluntarios sanos. Estas pruebas se efectian para
establecer si los humanos y los animales muestran respuestas significativamente
distintas frente al farmaco y para establecer los limites probables de valores de
dosis clinicas seguras. Muchas de las toxicidades predecibles se detectan en esta
fase. Asi mismo, se determinan los pardmetros farmacocinéticos de absorcion,

vida media y metabolismo.

Fase 2: El fArmaco se estudia por primera vez en pacientes con la enfermedad por
tratar, para determinar su seguridad y eficacia. Se analiza con detalle un nimero
pequefio de pacientes (de 10 a 200). Es probable que esta fase se detecten mas

reacciones toxicas.

Fase 3: El farmaco se evalla en un numero mayor de pacientes, a veces millares,
para establecer ademas la seguridad y la eficacia. Al utilizar la informacién de las
fases 1y 2, en la fase 3 se disefian pruebas para minimizar los errores causados
por los errores ocasionados por los efectos de placebo, el curso de la enfermedad,
entre otros. Los estudios de fase 3 pueden ser dificiles de disefiar y ejecutar, y
suelen ser costosos debido al gran nimero de pacientes que intervienen y la

cantidad de datos que deben recopilarse y analizarse. Algunos efectos toxicos, en
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especial los provocados por procesos inmunoldgicos, pueden notarse por primera
vez en esta fase. Cuando los resultados de la fase tres son positivos, se solicita
una autorizacion para introducir una sustancia nueva en el mercado. El proceso de
aprobacion para obtener la aprobacion requiere la presentacion de una solicitud
denominada Aplicacion de un Nuevo Farmaco (NDA, New Drug Application) a la
Administracion de Medicamentos y Alimentos de los Estados Unidos o su
equivalente en la Comunidad Econ6mica Europea. Cuando se obtiene la

aprobacion para la venta del nuevo farmaco, se inicia la fase 4.

Fase 4: En esta fase se efectian una vigilancia continua de la seguridad del nuevo
farmaco en las condiciones reales de uso en un gran niamero de pacientes. La
importancia de esta vigilancia radica en que muchos efectos importantes inducidos
por farmacos se hacen presentes con una incidencia de 1:10.000 individuos o

menos. La fase 4 no tiene duracion fija.

El tiempo que transcurre entre la presentacion de una solicitud de patente y la
aprobacion para la venta de un nuevo medicamento puede ser de cinco afos o
mas. Como la duracion de una patente en Estados Unidos es de 20 afios, el
propietario (compafias farmacéuticas en su mayoria) tienen derechos exclusivos
para la venta del producto durante un tiempo limitado en el cual se aspira
recuperar la inversion hecha para desarrollar el nuevo farmaco. Cuando expira la
patente, cualquier compafia puede producir y vender el farmaco como producto
genérico sin pagar regalias al propietario original de la patente. Sin embargo, una
marca registrada (nombre comercial del farmaco) puede protegerse de manera

legal por tiempo indefinido.

Sin duda estos son elementos muy basicos que nos permitirdn abordar los temas

gue en los capitulos siguientes se presentaran.
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[ll. CAPITULO SEGUNDO
LAS PATENTES FARMACEUTICAS EN EL CONTEXTO DEL ACUERDO
SOBRE LOS ASPECTOS DE LOS DERECHOS DE PROPIEDAD INTELECTUAL
RELACIONADOS CON EL COMERCIO (ADPIC)

En ésta parte del desarrollo de éste trabajo, se buscara definir el concepto de
patente, punto medular y eje central de éste estudio. En virtud de lo anterior se
analizaran los articulos pertinentes del Acuerdo sobre los aspectos de los
derechos de propiedad intelectual relacionados con el comercio (ADPIC), conocido
como Trade-Related Aspects of Intellectual Property Rights, (TRIPS), en vigor
desde el 1 de enero de 1995, en compulsa con la Ley de la Propiedad Industrial

mexicana.

2.1Fundamento Constitucional de las Patentes
En la legislacion nacional, el fundamento constitucional de las patentes de
invencion lo encontramos en el parrafo noveno del articulo 28 de la Constitucion
Politica de los Estados Unidos Mexicanos, dado que en este se reconoce un
Derecho exclusivo a su inventor. Este derecho exclusivo de explotacién de las
innovaciones, que implica un monopolio en el plano factico, se encuentra
reconocido en via de excepcion para ser considerado como tal en los siguientes
términos; “tampoco constituyen monopolios los privilegios que por determinado
tiempo se concedan a los autores y artistas para la produccion de sus obras y los
que para el uso exclusivo de sus inventos, se otorguen a los inventores y

perfeccionadores de alguna mejora.”

En el articulo 73 fracciébn X de nuestra Carta Magna, que se reserva facultades
exclusivas para legislar en toda la Republica en materia de Comercio, “es de
concluirse que los derechos de Propiedad Industrial solamente pueden ser

entendidos dentro de un contexto comercia, dada su especifica estructura y
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conformacién, por lo que no queda duda de que la facultad constitucional

reservada en dicha fraccion alcanza a esta materia.”*?

No menos importante es subrayar que en una correcta interpretacion de la fraccion
XXIX-F, del propio articulo 73, se establecen las facultades para legislar en
propiedad industrial en la cual podriamos determinar la proteccién Constitucional
en materia de Propiedad Industrial de los Disefios Industriales, y los secretos

industriales, de igual forma habla sobre Transferencia de Tecnologia.*®

Ahora bien; el articulo 89 de la Constitucion establece las facultades del Ejecutivo
para conceder privilegios exclusivos por tiempo limitado a los descubridores,

inventores o perfeccionadores de algiin ramo de la industria.**

El sistema de patentes se basa en la divulgacion de las invenciones para procurar
el avance cientifico y tecnolégico de un pais, de forma que se le concederan a un
inventor con el Unico afan de fomentar el desarrollo, la investigacién y la

innovacion industrial.

Merece especial mencion en esta materia el articulo 133 de nuestra Constitucion
en el sentido de la jerarquia de normas, mediante la cual se habia ubicado en el
mismo rango frente a los tratados internacionales, que ademas resultan de
trascendental importancia y trascendencia en materia de patentes, y en general de
la Propiedad Intelectual. Esta postura permanecio vigente hasta que la Suprema

Corte de Justicia de la Nacion decidié abandonar dicho criterio al resolver el 11 de

*2 Jalife Daher, Mauricio, Comentarios a la Ley de la Propiedad Industrial, 22 Edicién, Editorial Porra,
México 2003, p. 8.
*% Articulo 73. El Congreso tiene facultad:

XXIX-F. Para expedir leyes tendientes a la promocion de la inversion mexicana, la regulacion de la inversion
extranjera, la transferencia de tecnologia y la generacion, difusién y aplicacion de los conocimientos
cientificos y tecnoldgicos que requiere el desarrollo nacional.

* Articulo 89. Las facultades y obligaciones del Presidente, son las siguientes:

XV. Conceder privilegios exclusivos por tiempo limitado, con arreglo a la ley respectiva, a los descubridores,
inventores o perfeccionadores de algin ramo de la industria.
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mayo de 1999, el Amparo en Revision 1475/98, promovido por el Sindicato de
Controladores de Transito Aéreo, sosteniendo en dicho asunto que los tratados
internacionales, estan en una jerarquia superior, sobre el derecho federal y el
local, salvo que la Constitucion Federal de la Republica sefiale algin caso
especial.** No obstante lo anterior en virtud de las reformas en materia de
derechos humanos aun esta pendiente que la Corte se defina en relacion a si la

Constitucion esta por encima de los tratados o a la par.

Lo anterior se explica en virtud de los compromisos internacionales asumidos por
el Estado Mexicano en su conjunto y comprometen a todas sus autoridades frente
a la comunidad internacional, de manera que al momento que el Constituyente
faculta al Presidente de la Republica en su calidad de Jefe de Estado y, de la
misma manera, el Senado interviene como representante de la voluntad de las
entidades federativas, y por medio de su ratificacién quedan obligadas de manera

conjunta e indistinta.

Ademas atendiendo al principio fundamental del derecho internacional “pacta sunt
servandae” el Estado Mexicano contrae obligaciones que no pueden ser

desconocidas invocando normas domesticas.

No obstante lo anterior debe dejarse en claro que no existe duda alguna en virtud
de la reforma a nuestra Carta Magna del 6 y 10 de junio de 2011, en la que se
publicaron importantes reformas en diversos aspectos de fundamental importancia
en el derecho mexicano, pero en particular el reconocimiento de la progresividad
de los derechos humanos en la que se brinde mayor proteccion a la persona, asi
como lo relativo a la obligatoriedad de los tratados internacionales en materia de
derechos humanos los cuales sefialan los especialistas han sido colocados en

mismo rango de la Carta Magna.

* Tesis LXXVI1/99, Semanario Judicial de la Federacion y su Gaceta, Novena Epoca, t. X, noviembre de
1999, p. 46.
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2.2El Derecho de Patente en la Legislacién Mexicana
El impulso a cambio en México respecto de la Propiedad Intelectual se dio con la
celebracion de Tratados Internacionales de caracter comercial tales como el GATT

y los Tratados de Libre Comercio.

La primera ley en materia de propiedad industrial derivada de los tratados en
mencion fue la Ley de Fomento para la Proteccion de la Propiedad Industrial la

cual se publico el 27 de junio de 1991 y entr6 en vigor al dia siguiente.

Esta ley fue vanguardista y avanzada, ya que recogia disposiciones que entrarian
en vigor el primero de enero de 1994 con la entrada en vigor del Tratado del Libre
Comercio con América del Norte (TLCAN), Capitulo XVII y también con el acuerdo
de la OMC, Anexo 1 TRIPS que introducen aspectos de variedades vegetales y de

esquemas de circuitos integrados.

En la Ley de Fomento para la Proteccion de la Propiedad Industrial de 1991 se
reconocian y protegia a las variedades vegetales como patentes. Pero en el
articulo tres transitorio (del 03 de octubre de 1996) de la Ley de la Propiedad
Industrial, establece que las variedades vegetales salen de su ambito de
proteccion, se les deja de proteger como patentes y el 25 de Octubre de 1996 se

crea su propia ley.

En la reforma del 02 de agosto de 1994 a la Ley de Fomento para la Proteccion de
la Propiedad Industrial, cambia su nombre a Ley de la Propiedad Industrial y se
prevé el actuar del Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial como autoridad y

es en el afio en mencién que empieza actuar como 6rgano descentralizado®®. Asi

*® El fundamento para la creacion del Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial lo encontramos en el
articulo 7 de la Ley de Fomento para la Proteccion de la Propiedad Industrial, mismo que se transcribe a
continuacion:

Articulo 70.- El Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial serd un organismo descentralizado, con
personalidad juridica y patrimonio propio y tendrd, entre otras, las siguientes atribuciones:

I.- Ser 6rgano de consulta y apoyo técnico de la Secretaria, en materia de propiedad industrial;
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mismo es importante mencionar que en ese mismo afo entro en vigor el

Reglamento de la Ley de la Propiedad Industrial del 23 de noviembre de 1994.*

Aunado a lo anterior, cabe sefalar que mediante decreto por el que se reforma 'y
adiciona la Ley de la Propiedad Industrial. Publicado en el Diario Oficial de la
Federacion el 26 de diciembre de 1997 se incorporan los esquemas de circuitos
integrados, esto por cuestiones politicas y porque el IMPI tenia la infraestructura y

las facultades para sancionar.

En México en un inicio se consider6 la posibilidad de proteger los esquemas de
circuitos integrados en materia de Derechos de Autor, dado que solo se protegia la

diagramacion. Asimismo; se introduce el concepto de franquicias.

Pero un adelanto significativo para nuestro estudio es que con la nueva Ley de
Fomento para la Proteccion de la Propiedad Industrial de 1991, invenciones en

materia farmacéutica que tradicionalmente estuvieron excluidas en términos de las

I1.- Difundir, asesorar y dar servicio al pablico en esta materia;

I11.- Coadyuvar con la Secretaria en la realizacién de sus funciones previstas en los articulos 50. y 60. de esta
Ley;

IV.- Formar y mantener actualizados los acervos sobre invenciones publicadas en el pais o en el extranjero;
V.- Realizar estudios sobre la situacion de la propiedad industrial en el ambito internacional;

VI.- Efectuar investigaciones sobre el estado de la técnica, y

VII.- Las demas que se requieran para su eficaz funcionamiento.

Asimismo; en el articulo quinto transitorio del 25 de junio de 1991establece:
ARTICULO QUINTO.- El Ejecutivo Federal expedira el Decreto de creacion del Instituto a que se refiere el
articulo 70. de este ordenamiento legal.

En este sentido cabe sefialar que el decreto por el cual se crea el Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial
es el de 10 de Diciembre de 1993, dando Unicamente facultades de consulta y apoyo técnico de la Secretaria
en materia de propiedad industrial.

*T Otros cambios importantes en esta nueva legislacion se dan en el siguiente dispositivo:

ARTICULO TERCERO.- Se derogan los articulos 12 de la Ley Sobre Produccién, Certificacion y Comercio
de Semillas, y Quinto Transitorio del Decreto por el que se Reforman, Adicionan y Derogan Diversas
Disposiciones de la Ley de Fomento y Proteccion de la Propiedad Industrial, publicado en el Diario Oficial
de la Federacion el 2 de agosto de 1994, asi como todas las demés disposiciones administrativas que se
opongan a la presente ley.
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fracciones; VIII, X y Xl, del articulo 10 de la Ley de Invenciones y Marcas de 1975
dejaron de estarlo.*®

Asi mismo la tendencia para una verdadera proteccion, se buscaba crear érganos
desconcentrados y descentralizados con el fin de establecer formas
administrativas con calidad, como lo fue la conformacion del Instituto Mexicano de

la Propiedad Industrial, como ya se habia comentado.

2.3. Creaciones Industriales

Las Patentes de Invencion no son las Unicas figuras de al propiedad industrial
consideradas como creaciones industriales, pues dentro de ese mismo rubro
encontramos a los Modelos de utilidad, las Disefios Industriales, por otra parte
tenemos a las Variedades Vegetales sobre las cuales es importante sefialar que
estas Ultimas son materia de una legislacién diferente que reconoce una

proteccién especial a través de la Ley Federal de Variedades Vegetales (LFVV).*

A efecto de no omitir su obligada mencion al hablar de Propiedad Industrial, no
podemos dejar de precisar que dentro del rubro de signos distintivos, otras figuras
de trascendental importancia en la materia tales, como las marcas, los nombres
comerciales, los avisos comerciales y las denominaciones de origen, y dentro de
otro rubro conocido como derechos vecinos o hibridos y regulados dentro de la
misma Ley de la propiedad Industrial sobre la que nos referiremos méas adelante

respecto de su evolucién reciente, tenemos los secretos industriales, los

*® Ley de Invenciones y Marcas, Publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 10 de febrero de 1976:
“Articulo 10. No son patentables:

...VIIL- Los procesos biotecnolégicos de obtencion de los siguientes productos: farmoquimicos,
medicamentos en general, bebidas y alimentos para consumo animal; fertilizantes, plaguicidas, herbicidas,
fungicidas o aquellos con actividad bioldgica.

...IX.- Productos quimicos.

...XIL.- Los productos quimico-farmacéuticos: los medicamentos en general; los alimentos y bebidas para
consumo animal; los fertilizantes, los plaguicidas, los herbicidas, los fungicidas y los productos con actividad
bioldgica.”

* Solorio Pérez, Oscar Javier. Derecho de la Propiedad Intelectual, Editorial Oxford University Press,
México, 2010, p.160.
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esquemas de trazado de circuitos integrados, y no menos importante la represion

a la competencia desleal.

2.4. Las patentes de invencion

Para el maestro David Rangel Medina “la patente es el documento expedido por el
Estado para hacer constar el derecho exclusivo temporal que una persona fisica
juridica tiene para explotar industrialmente un invento que reuna las exigencias

legales.”™®

Al momento de entrar en este tema nos encontramos con un concepto basico del
derecho de patentes, consistente en la invencion, o en su forma verbal en infinitivo
denominado inventar, vocablo que define el Diccionario de la Real Academia

Espafiola como “hallar o descubrir algo nuevo o no conocido.”*

El significado tradicional de “invencion” se vincula con el resultado de una
actividad intelectual, en la forma de un nuevo conocimiento de naturaleza técnica.
Inventar es “crear a través del pensamiento, original (un nuevo método,
instrumento, etcétera).® Por otro lado tenemos una importante discusién que
sugiere una distincion entre invenciones y meros descubrimientos y, de manera
mas general, entre invenciones y otros objetos que no son el resultado de un

proceso inventivo.

De hecho, el concepto de invencion que se aplica en diversos paises difiere de
manera significativa, la ley de patentes de México considera como invencion a
toda creacidbn humana que permita transformar la materia o la energia que existe
en la naturaleza, para su aprovechamiento por el hombre y para satisfacer sus
necesidades concretas, no obstante, el Acuerdo de la OMC sobre los Aspectos de

los Derechos de Propiedad Intelectual relacionados con el Comercio, conocido por

% Rangel Medina, David. Derecho de la Propiedad Industrial e Intelectual, 22 Edicién, Universidad

Nacional Auténoma de México, México, 1992, p.23.
*! Diccionario de la Real Academia de la lengua Espafiola, 222 Edicién, http:www.rae.es.
%2 Diccionario Concise Oxford Dictionary, Reino Unido, 1989, p. 527.
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sus siglas (ADPIC) o en inglés Trade Related Aspects of Intellectual Property
Right negociado en la Ronda Uruguay (1986-94), incorporé por primera vez
normas sobre la propiedad intelectual en el sistema multilateral de comercio y no

1°2 de dicho instrumento

parece interferir con tal diversidad. El texto del Articulo 27.
multilateral, indica que los Miembros tienen libertad para interpretar, de buena fe,
el concepto de invencion dentro de sus sistemas juridicos, observando la
aplicacion de las normas de interpretacion establecidas por la Convencion de

Viena sobre el Derecho de los Tratados.>*

El articulo 13 de la Ley de la Propiedad Industrial sefiala: “Se presume inventor a
la persona o personas fisicas que se ostenten como tales en la solicitud de
patente o de registro. El inventor o inventores tienen derecho a ser mencionados

en el titulo correspondiente o a oponerse a esta mencién.”

Articulo 14 LPIlL.- A las invenciones, modelos de utilidad y disefios
industriales realizados por personas que estén sujetas a una relacion de
trabajo, les sera aplicable lo dispuesto en el articulo 163 de la Ley Federal
del Trabajo.

Articulo 163.- La atribucion de los derechos al nombre y a la propiedad y
explotacidon de las invenciones realizadas en la empresa, se regira por las

normas siguientes:

I. El inventor tendrd derecho a que su nombre figure como autor de la
invencion;

Il. Cuando el trabajador se dedique a trabajos de investigacibn o de
perfeccionamiento de los procedimientos utilizados en la empresa, por

cuenta de ésta la propiedad de la invencién y el derecho a la explotacion de

5% Acuerdo de la OMC sobre los Aspectos de los Derechos de Propiedad Intelectual relacionados con el
Comercio, Uruguay, Diario Oficial de la Federacion, 30 de diciembre 1994,

> Ver Articulos 31 y 32 de la Convencién. El método de interpretacién codificado por esta Convencién se ha
utilizado ampliamente en la jurisprudencia del GATT/OMC, incluso en lo que concierne al Acuerdo sobre los
ADPIC.
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la patente corresponderan al patrén. El inventor, independientemente del
salario que hubiese percibido, tendr4d derecho a una compensacion
complementaria, que se fijard por convenio de las partes o por la Junta de
Conciliaciéon y Arbitraje cuando la importancia de la invencion y los
beneficios que puedan reportar al patrén no guarden proporcién con el
salario percibido por el inventor; y

[ll. En cualquier otro caso, la propiedad de la invencion correspondera a la
persona o personas que la realizaron, pero el patron tendra un derecho
preferente, en igualdad de circunstancias, al uso exclusivo o a la

adquisicion de la invencion y de las correspondientes patentes.

Requisitos de Patentabilidad

El articulo 16 de la Ley Federal de Propiedad industrial, sefiala seran patentables

las invenciones que sean nuevas, resultado de una actividad inventiva y

susceptible de aplicacion industrial, en los términos de esta Ley, excepto:

l.- Los procesos esencialmente bioldgicos para la produccion, reproduccion
y propagacion de plantas y animales;

Il.- El material bioldgico y genético tal como se encuentran en la naturaleza;
lll.- Las razas animales;

IV.- El cuerpo humano y las partes vivas que lo componen, y

V.- Las variedades vegetales.

2.5.1 Novedad

Nos sefiala la Ley que es todo aquello que no se encuentre en el estado de la

técnica (fraccion Il del Articulo 12 de la LPI), el conjunto de conocimientos técnicos

que se han hecho publicos mediante una descripcion oral o escrita, por la

explotacion o por cualquier otro medio de difusion o informacion, en el pais o en el

extranjero.

52



De nueva cuenta nos encontramos con un elemento nuevo a dilucidar el estado de
la técnica, definido por la propia ley como el conjunto de conocimientos técnicos
que se han hecho publicos mediante una descripcion oral y escrita por la
explotacion o por cualquier otro medio de difusion o informacion en el pais o en el

extranjero.

En este sentido, cabe destacar que aunque una patente es un privilegio de
explotacion solo en aquel o aquellos paises que tengan relacion donde se solicito
y obtuvo una patente, es decir un derecho exclusivo que solamente es reconocido

en el pais donde se obtuvo la patente, la novedad se mide a nivel mundial.>®

A fin de probar que no existe novedad en una solicitud, el uso previo debe ser tal
que el acceso a la informacién pertinente permite a un tercero reproducir la
invencién sin realizar nuevas investigaciones significativas.>® Por consiguiente, la
novedad se establece para confirmar la reivindicacién del solicitante de que él o
ella fue el primero en realizar la invencion y de que se cumplen los requisitos

exigidos para la concesion de la patente.>’

La novedad puede ser absoluta, o que significa que es universalmente nueva
(nueva en todo el mundo) o relativa, lo que significa que es nueva Unicamente
dentro de una zona limitada (por ejemplo, dentro de un pais). Una descripcion
detallada de los dos tipos de novedad aclarara la diferencia entre las dos. *®

2.5.1.1. Derecho de prioridad
En términos del articulo 4, incisos A, B y C del Convenio de Paris, se sefala los

requisitos para que se reconozca el derecho de prioridad reconocida:

% Solorio Pérez, Oscar Javier, op. cit., Nota 49, p. 164.

% Correa, Carlos M., Integrando la salud pulblica en la legislacién sobre patentes de los paises en
desarrollo, Centro del Sur, julio de 2001, Ginebra, parte IV.1.

" Merges, Robert P., et al., Intellectual Property in the New Technological Age, 2a edicién, Wolters
Kluwer, Aspen Law & Business, Nueva York, 2000, p. 131.

%8 Correa, Carlos M., Guia sobre Patentes Farmacedticas, Editorial Centro Sur, Suiza, 2008, p. 131
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1)

2)

3)

1)

2)

3)

Quien hubiere depositado regularmente una solicitud de patente de
invencién, de modelo de utilidad, de dibujo o modelo industrial, de marca de
fabrica o de comercio, en alguno de los paises de la Union o su
causahabiente, gozard, para efectuar el depdsito en los otros paises, de un
derecho de prioridad, durante los plazos fijados més adelante en el
presente;

Se reconoce que da origen al derecho de prioridad todo depdsito que tenga
valor de depdsito nacional regular, en virtud de la legislacion nacional de
cada pais de la Unidn o de tratados bilaterales o multilaterales concluidos
entre paises de la Union, y

Por depdsito nacional regular se entiende todo depdsito que sea suficiente
para determinar la fecha en la cual la solicitud fue depositada en el pais de

que se trate, cualquiera que sea la suerte posterior de esta solicitud.

En consecuencia, el depésito efectuado posteriormente en alguno de los demas
paises de la Union, antes de la expiracion de estos plazos, no podra ser invalidado
por hechos ocurridos en el intervalo, en particular, por otro depdsito, por la
publicacién de la invencidn o su explotacion, por la puesta a la venta de
ejemplares del dibujo o del modelo o por el empleo de la marca, y estos hechos no
podran dar lugar a ningun derecho de terceros ni a ninguna posesion personal.
Los derechos adquiridos por terceros antes del dia de la primera solicitud que
sirve de base al derecho de prioridad quedan reservados a lo que disponga la

legislacién interior de cada pais de la Unién:

Los plazos de prioridad arriba mencionados seran de doce meses para las
patentes de invencién y los modelos de utilidad y de seis meses para los
dibujos 0 modelos industriales y para las marcas de fabrica o de comercio;
Estos plazos comienzan a correr a partir de la fecha del depdésito de la
primera solicitud; el dia del depdsito no esta comprendido en el plazo;

Si el ultimo dia del plazo es un dia legalmente feriado o un dia en el que la
oficina no se abre para recibir el deposito de las solicitudes en el pais
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donde la proteccion se reclama, el plazo seréd prorrogado hasta el primer
dia laborable que siga, y

4) Debera ser considerada como primera solicitud, cuya fecha de depdsito
sera el punto de partida del plazo de prioridad, una solicitud posterior que
tenga el mismo objeto que una primera solicitud anterior en el sentido del
parrafo 2) arriba mencionado, depositada en el mismo pais de la Unién, con
la condicion de que esta solicitud anterior, en la fecha del depdsito de la
solicitud posterior, haya sido retirada, abandonada o rehusada, sin haber
estado sometida a inspeccién publica y sin dejar derechos subsistentes, y
que todavia no haya servido de base para la reivindicacion del derecho de
prioridad. La solicitud anterior no podra nunca mas servir de base para la

reivindicaciéon del derecho de prioridad.

2.5.1.2. Divulgacion
Bajo el principio de Novedad antes analizado, el invento no debe haber sido
divulgado o conocido en ninguna parte del mundo con fecha anterior a la solicitud

de patente, en términos del articulo 17 de la Ley de la Propiedad Industrial.>®

Conforme a la opinién popular, una patente es un contrato entre el inventor y la
sociedad en el que el inventor recibe un monopolio temporal a costa de la
divulgacion.®® Por consiguiente, es requisito que la solicitud de patente se de a
conocer la informacion que el inventor tiene conocimiento para realizar la

invencion respecto de la cual se reivindica la patente.

No se debe pasar por alto que si el requisito de divulgacibn no se aplica

rigurosamente de manera que haya un equilibrio entre el interés publico y el

% Articulo 17.- Para determinar que una invencién es nueva y resultado de una actividad inventiva se
considerara el estado de la técnica en la fecha de presentacion de la solicitud de patente o, en su caso, de la
prioridad reconocida. Ademas, para determinar si la invencion es nueva, estaran incluidas en el estado de la
técnica todas las solicitudes de patente presentadas en México con anterioridad a esa fecha, que se encuentren
en tramite, aunque la publicacion a que se refiere el articulo 52 de esta Ley se realice con posterioridad.

% Kaiser, Ulrich y Ronde, Thomas, A Danish view on Software Related Patents, Center for Economic and
Business Research, 2004, p. 5.
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privado, puede convertirse en una mera formalidad. Una practica adecuada de la
divulgacién requeriria que los solicitantes de patentes suministren la informacion
suficiente para permitir que una persona capacitada en la técnica de que se trate
pueda reproducir cada modo de realizacion particular de la invencion que
pretenden proteger mediante patente.®® Por consiguiente, si se reivindican varios
modos de realizacion, un requisito de habilitacién haria obligatoria la divulgacion
de cada modo de realizacion, para que el publico conozca el proceso o el producto

desde su creacion.

2.5.1.3. Destruccion de la novedad

Como se ha mencionado el principio de novedad implica, que el invento no se
haya divulgado o conocido en ninguna parte del mundo con fecha anterior al
deposito regular de la solicitud de la patente, de manera que un invento no sera
patentable en México si ya se divulgd o es conocido en otro pais, con
independencia de que la patente no se haya solicitado en la oficina de patentes

mexicana (Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial, IMPI).

No obstante lo anterior, existe una excepcion y que consiste en que aun cuando la
invencion para considerarse nueva no debe haber sido utilizada o difundida
mediante descripcion oral o escrita antes de presentar la solicitud en México, o en
el extranjero en el periodo de prioridad reconocida en su caso, salvo que lo
hubiere sido por el inventor o su causahabiente un afio antes de los términos
citados o la hubieren exhibido en una exposicion nacional o internacional. Ahora
bien si sobre una patente ya se presento en México una solicitud de patente con
anterioridad, aun cuando dicha patente no hubiere sido publicada no sera

considerada que la misma cubre el requisito de novedad.

Ahora bien en la mayoria las jurisdicciones en materia de patentes, una invencion

pierde su novedad y pasa a ser del dominio publico si hay una “divulgacion

%1 Correa, Carlos M., op. cit., Nota 56., p. 54.
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habilitante” o, en otras palabras, si el publico esta informado de esa invencién
(porque ya ha sido explotada o ejecutada) con anterioridad a la presentacion de

solicitud de patente.®?

Es imposible predecir la naturaleza de la informacion que debe ser divulgada para
explotar o ejecutar un compuesto quimico porque no es posible especificar de
antemano qué tipo de formato debe adoptar el estado de la técnica para que se
destruya la novedad. Lo anterior varia segun cada caso y depende de la invencion

particular objeto de examen. ®

En un caso interesante en Reino Unido, se afirmé que, incluso aunque el estado
de la técnica en una patente no revelara ninguna informacion pertinente para la
patente solicitada o, en otras palabras, sobre el uso secreto o poco informativo, la
patente solicitada carecia de novedad. Se adujo que existia anterioridad en el
estado de la técnica respecto de la solicitud presentada por Bristol-Myers para la
patente de un compuesto de la ampicilina® porque Beecham (otra empresa
farmacéutica) habia fabricado pequefias cantidades de dicha ampicilina (aunque
desconocia la invencién de Bristol-Myers).®

Las patentes farmacéuticas generalmente dependen en gran medida de
sustancias quimicas cuya estructura puede definirse de manera precisa. En estos
casos, el requisito de novedad en las solicitudes de patente de productos se
convierte en realidad en “...una evaluacién de dos sustancias...”. De manera que
si existe la mas minima diferencia entre estas sustancias, el producto se
considerard nuevo.®® La cuestion de la novedad en materia de patentes estd

estrechamente relacionada con la “actividad inventiva" y en las patentes

%2 Bently, L. y Sherman, B. Novelty in Intellectual Property Law, Oxford University Press Oxford, Reino
Unido, 2001, p. 422.

% Idem.

% Derivado de la ampicilina (antibiético).

% Bristol-Myers Co (Johnson's) Solicitud [1975] RPC pag. 127.

% Domeij, B., Novelty in Pharmaceutical Patents in Europe, Editorial Kluwer Law International, Nueva
York, 2001, p. 131.
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farmacéuticas esto es fundamental. Por ejemplo, en caso de que haya alternativas
equivalentes, “si la persona especializada tiene una nocion exacta de la
importancia de un elemento del estado de la técnica, las alternativas equivalentes
gue sobrepasen el ambito de la definicion deberan considerarse nuevas. La
cuestion critica en la evaluacion de la patentabilidad serd entonces la actividad
inventiva.”®” Es fundamental que las oficinas de patentes examinen atentamente
las solicitudes de patentes farmaceéuticas para que no se concedan patentes en
los casos en que el producto se ha divulgado en el estado de la técnica. Es obvio
que para que pueda concederse una patente la invencion deberd ser
estructuralmente diferente del producto que se encontraba previamente en el

estado de la técnica.

En otro caso que se plante6 ante la CAmara de Recursos de la OEP, se examiné
la novedad en los enantiémeros.®® Aunque la sustancia quimica a la que se hacia
referencia en el documento previo tenia un atomo de carbono asimétrico, no
especificaba ninguno de los enantiomeros posibles. La solicitud hacia referencia a
uno de los dos enantiémeros, una mezcla que contenia un 80 por ciento en forma
D, que tenfa una mayor actividad que el racemato.®® En su decisién, la Camara de
Recursos permitié la solicitud puesto que constaté que existia novedad. Afirmo
que aunque se consideraria “obvio” que un documento previo no aclarara si en la
mezcla racémica se hacia referencia a la forma L o D, la cuestién en este caso era

si la novedad existia ya cuando la solicitud hacia referencia a una mezcla diferente

5 Idem.

68 «Si dos moléculas que contienen el mismo nimero de 4tomos de la misma clase son también el reflejo
especular de cada una de ellas, se llaman enantidmeros (configuracion R y S; a veces se llaman también + 0 —
0 dextro o levo (D/L). Contienen un atomo de carbono asimétrico que forma un centro quiral. Una mezcla en
la que los dos enantidmeros se encuentran en iguales proporciones —lo cual es el resultado normal de un
procedimiento quimico de elaboracion— se 1lama mezcla racémica o racemato.” “Usar soluciones racémicas
en productos farmacéuticos sin mayor reflexion significa usar una mezcla de una sustancia activa y una
sustancia que a menudo es inactiva o incluso en algunos casos, toxica. La presencia de estas diferencias en el
efecto bioldgico se debe a que los receptores de los productos farmacéuticos por regla general son también
asimétricos...Hoy en dia las autoridades que aprueban nuevos productos farmacéuticos para la venta tienden a
estipular con mayor frecuencia que el solicitante debe haber investigado si la mezcla racémica de un producto
farmacéutico puede separarse y usarse inicamente el isdmero mas activo.”

% Idem. P. 146-149.
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de anantiémeros y no a una mezcla racémica.” La misma préactica se sigue en los

Estados Unidos.

Dado que un experto en la materia conoce la existencia de enantiomeros simples
y sus diferentes efectos, generalmente no deberian considerarse patentables si se
conoce la mezcla racémica. Sin embargo, los procedimientos para la obtencion de

enantiomeros, si son hovedosos e inventivos, pueden ser patentados.

El caso de las “invenciones resultantes de procesos de seleccién” en las patentes
farmacéuticas se aleja del concepto tradicional en la cuestion de la novedad. En la
practica habitual, la divulgacion de la novedad incluye lo que se conoce en el
documento previo. Pero en una invencion resultante de un proceso de seleccion,
“...se modifica la posicion juridica mediante el principio de que una referencia
genérica en el estado de la técnica no necesariamente hace que se conozcan
todos los elementos individuales en la divulgacion. Por otro lado, en la situacion
inversa —un area menor conocida dentro de un area reivindicada mas amplia —el

area mas amplia siempre carece de novedad”.”

Un caso decisivo en el Reino Unido establecié reglas especiales para las
invenciones de seleccion que después se conocerian como reglas de Farben, en

las que se dispone que:

(1) Debe existir alguna ventaja sustancial que se conseguiria mediante el uso
de los miembros seleccionados
(2) Todos los miembros seleccionados deben poseer la ventaja (aunque

algunas pocas excepciones no invalidarian la patente), y

0 T 296/87, OJ EPO 1990, p. 195, ... La Camara concluye que el estado de la técnica atafie (inicamente a
los racematos lo cual no afecta la novedad de las formas D que se reivindican en la patente impugnada. Esta
evaluacion debe aplicarse también a los productos que segin la patente impugnada —como se adujo
finalmente— tienen “un contenido de al menos un 80 por ciento de forma D”.

' Domeij, B., op. cit., Nota 66, p. 146-157.
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(3) La seleccién debe hacerse con respecto a una propiedad que pueda

decirse razonablemente que es particular al grupo seleccionado”.”

Sin embargo, en tales casos, “[s]i de un gran grupo de compuestos divulgado
previamente se puede identificar una ventaja no evidente en un grupo menor A,
los compuestos del grupo A deberian ser patentables como una invencién de
seleccion. Si posteriormente se identifica un segundo grupo B que posee
igualmente dicha propiedad, el grupo B podra o no ser patentable derivado del

tema de novedad.””®

Como se explica detalladamente en este capitulo, como regla general no deberian
concederse patentes de seleccion si los componentes seleccionados han sido
divulgados o reivindicados previamente y, por lo tanto, carecen de novedad. Si en
virtud de la legislacion aplicable fuesen consideradas patentables algunas ventajas
inesperadas de los productos existentes, podria considerarse la patentabilidad de

una seleccion si existe actividad inventiva.’

2.5.2. Actividad inventiva
Para efectos de una patente no basta que el invento sea nuevo sino que se

requiere que sea el resultado de una actividad inventiva.”

Este requisito ha sido definido por la doctrina europea, principalmente en Reino

Unido y en Alemania, como inventive step, es decir, paso inventivo; o non-

2 1.G. Farbenindustrie’s Patents (1930) 47 RPC 239 (Ch.D.) .

" Grubb, Philip W., Patents for Chemicals, Pharmaceuticals and Biotechnology: Fundamentals of Global
Law Practice and Strategy, Clarendon Press Oxford, Reino Unido, 1999, p.196-197.

™ Una seleccion sera patentable en este caso si, en virtud de la legislacién aplicable, se autoriza una
excepcion de los principios de novedad.

7 Articulo 12 de la Ley de la Propiedad Industrial .- Para los efectos de este titulo se considerara como:

I11.- Actividad inventiva, al proceso creativo cuyos resultados no se deduzcan del estado de la técnica en
forma evidente para un técnico en la materia;
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obviousness, es decir, no obviedad y que es el nombre comun con el que la

doctrina norteamericana reconoce este requisito. "°

Sin embargo parece existir una linea muy fina entre el concepto de novedad y el
de actividad inventiva o no obviedad, pues incluso parecen intrinsecamente
ligados al grado de ser un requisito sine qua non la existencia de uno en relacion
con el otro, no obstante existe diferencias sutiles; al respecto el Maestro Jaime
Delgado nos sefiala que la actividad inventiva se apoya en las tres preguntas

siguientes:’’

1) ¢Qué forma parte del estado de la técnica disponible para el publico antes
de la fecha legal o de prioridad?

2) La invencion reclamada ¢constituye un paso adelante sobre el estado de
la técnica?

3) Alaluz del estado de la técnica ¢ este paso es una actividad inventiva?

Una gran cantidad de patentes que son concedidas a nivel mundial sobre la base
de la composicion farmacéutica, usos terapéuticos, polimorfismos, procedimientos
0 métodos de administracidon relacionados con un principio activo son utilizadas
por el titular para crear obstaculos prominentes para la competencia. Si dichas
patentes (secundarias) se hacen cumplir de manera agresiva a través de practicas
procesales estratégicas, o incluso “simuladas”, con el fin de desalentar la
competencia de empresas locales pueden ampliar indebidamente el poder de

mercado conferido por la patente original.”

"6 Solorio Perez, Oscar Javier. op. cit. Nota 49, p.167.

" Delgado Reyes, Jaime. Patentes de Invencion, disefios y modelos industriales, Oxford University Press,
Meéxico, 2001, p.11.

® \éase, por ejemplo, la decisién del Tribunal Supremo de los EE. UU. en el caso Walker Process
Equipment Inc. v. Food Machinery & Chemical Corp., 382 US 172 (1965) y la jurisprudencia posterior
relativa a la responsabilidad por leyes antimonopolio cuando se intenta hacer cumplir patentes invalidas.
Véase, por ejemplo, Chandra, A., Antitrust Liability for Enforcing a Fraudulent Patent in the United States,
Patent World, abril de 1999.
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Los peritos y expertos sefalan lo cuestionable que resulta en algunos casos la
determinacion de la actividad inventiva en reivindicaciones especificas de los
sectores quimico y farmacéutico, al respecto citan el caso de polimorfismos,
procedimientos analogos e isdbmeros opticos, los cuales de manera muy simple

tratamos de explicar en el capitulo uno de este trabajo.

En el capitulo uno se explico como algunos principios activos en términos
terapéuticos presentan formas polimorfas, es decir, pueden cristalizarse en
diversas formas, y cada una de ellas puede tener propiedades diferentes que
cobran menor 0 mayor importancia para la fabricacion de medicamentos (por
ejemplo, la estabilidad). Algunas empresas han procurado usar patentes
conferidas a polimorfismos a los efectos de ampliar la proteccion monopolistica de
un principio activo conocido. Por ejemplo, la empresa predecesora de
GlaxoSmithKline solicit6 una patente para un polimorfismo de cimetidina
aproximadamente cinco afios después de la concesion de la patente original. Sin
embargo, dicha patente fue anulada en el Reino Unido y en otros paises debido a
que el polimorfismo se obtuvo durante el desarrollo habitual de la investigacion

mediante la aplicacién del procedimiento ya reivindicado en la patente original.

Algunos paises han permitido la proteccion por patente de procedimientos (a
veces denominados “procedimientos analogos” los cuales fueron revisados en el
capitulo uno, que no presentaban una novedad (por lo tanto, eran evidentes) si la
sustancia quimica resultante era nueva y revelaba propiedades no previstas. Los
Estados Unidos han considerado no patentables las reivindicaciones de
“‘procedimientos analogos”, a menos que presenten actividad inventiva en si

mismos,® pero han establecido una excepcién para la biotecnologia.

™ Hansen, Bernd y Fritjoff, Hirsch, Protecting Inventions in Chemistry: Commentary on Chemical Case
Law under the European Patent Convention and the German Patent Law, Wiley-VCH, Berlin, 1998, p.
113.

8 Grubb, Philip W., op. cit., Nota 70, p. 206.
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Los productos y los procedimientos biotecnoldgicos han planteado importantes
dificultades en la aplicacién de la norma de actividad inventiva, ya que muchas
“‘invenciones” biotecnoldgicas repiten los procedimientos inventados previamente
en contextos apenas diferentes. Este problema llevé a una enmienda legal en los
Estados Unidos en 1995, que estableci6 una norma de no evidencia menos
rigurosa al considerar de caracter no evidente una reivindicacion de un
procedimiento biotecnoldgico si en éste se utilizan materiales iniciales nuevos y no

evidentes, o si arroja un resultado nuevo y no evidente.®!

Otro problema es la proteccion por patente de compuestos que son enantibmeros
Opticamente activos110 de un compuesto conocido previamente so6lo en forma
racémicalll. Si bien algunas oficinas de patentes, como la OEP, han determinado
que dichos enantibmeros pueden considerarse nuevos, se deberia denegar la
existencia de actividad inventiva, ya que es evidente que, en tales tipos de
moléculas, pueden existir formas Opticamente activas y, por lo general, se
acostumbra realizar pruebas para determinar si uno de los dos enantiomeros es
mas activo en forma aislada que la mezcla de ambos (“mezcla racémica”). En la
actualidad, generalmente se acepta que uno de los isomeros épticos tendra mas
actividad que el otro, por lo que se espera que, al menos, uno de los isGmeros

tenga una actividad superior en comparacién con la mezcla racémica.®?

En el Acuerdo sobre los ADPIC, no se establece de manera especifica el tema de
la actividad inventiva. El articulo 27.1 dispone que se concederan patentes para
proteger las invenciones que “entrafien una actividad inventiva” y, en una nota a
pie de pagina, se autoriza a los Estados miembros a interpretar el término

“actividad inventiva” como sindnimo de “no evidente”.

A lo largo del analisis del requisito de actividad inventiva, hemos llegado a la

conclusién de gue si este se presenta en forma estricta trae como consecuencias

88 Dratler, Jay y McJohn, Stephen, Intellectual Property Law: Commercial, Creative, and Industrial

Property, Law Journal Press, Nueva York, 1991, p. 203
% Idem.
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generar patentes fuertes®®, dado que el inventor primario cuenta con una defensa
eficaz contra los posibles infractores e impugnaciones a la validez de las patentes.
También crea eficazmente patentes amplias al dificultar que cualquier actor,
incluido el primer inventor, realice mejoras de menor importancia y las patentes.
Dichos actores tendran que pagar una licencia para todo uso del producto o del
procedimiento patentado por el primer inventor, y contaran con pocos incentivos (0
con ninguno) para efectuar mejoras en la materia objeto de la patente. Sin
embargo, un efecto secundario desafortunado de este proceso es que aumentara
la tendencia a que los primeros inventores se basen solamente en unas pocas
nuevas entidades quimicas y los aliente a procurar rentas mediante la concesion
de licencias y la comercializacién, en vez de continuar la innovacién radical. Esto
se aplica particularmente en los casos en que existen mecanismos que les
permiten ampliar de manera eficaz el periodo de proteccion de la patente al
patentar los resultados de sus propias investigaciones graduales.?

El segundo tipo de innovacion en el sector farmacéutico es la innovacion gradual,
que solo implica modificaciones y mejoras de las nuevas entidades quimicas
existentes, por ejemplo, nuevos usos o nuevas formas (tales como sales, éteres,
ésteres) con propiedades quimicas levemente diferentes. Los productos o los
procedimientos que derivan de este tipo de investigacion suponen un desafio
constante a la norma de actividad inventiva. No queda claro si constituye el tipo de
investigacion que requiere el incentivo de patentes, ya que la mayor parte de ella
se lleva a cabo durante su desarrollo normal. Asimismo, la mayor parte de tal tipo
de investigacion entra en conflicto con el requisito que indica que una invencién
reivindicada presenta, al menos, un adelanto significativo que trasciende el estado
de la técnica existente. Una consecuencia de relajar el requisito de actividad
inventiva a fin de permitir la proteccion por patente de este tipo de mejoras es que
las grandes empresas farmacéuticas no so6lo pueden ser destinatarias de patentes

de nuevas entidades quimicas, sino también pueden posteriormente reivindicar, en

8 Correa, Carlos M., op. cit. Nota 58, p. 53.
% Idem.
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virtud de sus recursos financieros superiores, todas las posibles variaciones y
modificaciones de sus entidades quimicas primarias, y ampliar asi el periodo de
proteccion de la patente primaria (es decir, al hacer uso de la perpetuacion de la
patente primaria). Esto pone un freno al proceso de innovacion, ya que con ello
disminuyen las invenciones sobre la base de las patentes existentes y la

introduccién de la competencia de medicamentos genéricos.

2.5.3. Aplicacion industrial utilidad

El requisito de aplicabilidad industrial resulta tan importante como los antes
mencionados, Y se refiere a que la invencion que se pretende patentar, proceso
o producto, debe ser util a cualquier rama de la produccion, sin que sea importante

qgue sea en el area industrial, mercantil, agropecuaria o de servicios.

El Convenio de Paris indica, en el articulo 1, inciso 3), lo siguiente:

La propiedad industrial se entiende en su sentido mas amplio y se aplica no sé6lo a
la industria y al comercio, sino también al dominio de las industrias agricolas y
extractivas y a todos los productos fabricados o naturales, por ejemplo: vinos,
granos, hojas de tabaco, frutos, animales, minerales, aguas minerales, cervezas,

flores, harinas.

La Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual (OMPI), identificé dos tipos
de definiciones para el término aplicacion industrial: Segun el tipo | una invencion
se considera susceptible de aplicacién industrial “si puede realizarse o utilizarse en
cualquier tipo de industria, incluyendo la agricultura®. La interpretacion de la
palabra “industria” debe entenderse en su sentido mas amplio. En la definicion del
tipo Il, la definicion de “aplicacion industrial” es mas extensa que en la anterior
(tipo 1) o, por lo menos, clarifica el alcance del término “industria”. El estudio

sefialaba que algunas oficinas de patentes y directrices consideraban que ciertos
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productos o procesos no podian considerarse invenciones ya que no podian

aplicarse en la industria. %

2.6 Materia no patentable
Las patentes no protegen ideas o teorias abstractas por atinadas que pudieran
llegar a ser, lo que en realidad se protege por esta figura son soluciones técnicas
especificas que tienen alguna aplicacion, uso o beneficio practico, siempre y

cuando se cubran los criterios de patentabilidad.

El resultado de la aplicacién de estos requisitos es que no todas las “invenciones”
seran patentables, o en caso de que las oficinas nacionales concedan la patente

sin estar reunido alguno de estos requisitos podra declararse nula dicha patente.

Una patente puede proteger, un producto o un proceso, asi como un nuevo
proceso para crear nuevos productos o productos ya existentes. La patente a
través de la redaccion de sus reivindicaciones puede abarcar varios productos y

procesos diferentes siempre y cuando deriven de una invencion base.

En el acuerdo sobre los ADPIC, se exponen los criterios de patentabilidad que se

aplican por lo general en casi todas las legislaciones nacionales vigentes.

En términos del articulo 27 del ADPIC, “las patentes podran obtenerse por todas
las invenciones, sean de productos o de procedimientos, en todos los campos de
la tecnologia, siempre que sean nuevas, entrafien una actividad inventiva y sean

susceptibles de aplicacion industrial.”

8 Ademés, los remedios caseros, una idea para una reforma penal para sustituir el castigo corporal

voluntario, y un método de regulacion del trafico urbano son otros ejemplos de invenciones que segun las
oficinas de patentes no son susceptibles de aplicacion en la “industria”. Véase “La aplicacion practica de los
requisitos de aplicacion y de utilidad, en virtud de las legislaciones nacionales y regionales”, Documento
oficioso preparado por la Oficina Internacional en 2001. Disponible en:
http://www.wipo.int/export/sites/wwwi/scp/es/meetings/session_5/pdf/scp5_inf.pdf(consultado el 1° de enero
de 2006)
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En ese sentido la legislaciébn nacional, adecuada a la norma internacional,
establece en dos dispositivos que son: el articulo 16 y 25 de la LPI disponen en su

parte conducente:

Art. 16.- (...) Seran patentables las invenciones que sean nuevas, resultado
de una actividad inventiva y susceptibles de aplicacion industrial, en los

términos de esta Ley.

Art. 25.- El derecho exclusivo de explotacion de la invencion patentada
confiere a su titular las siguientes prerrogativas:

l.- Si la materia objeto de la patente es un producto, el derecho de impedir a
otras personas que fabriquen, usen, vendan, ofrezcan en venta o importen
el producto patentado, sin su consentimiento, y

Il.- Si la materia objeto de la patente es un proceso, el derecho de impedir a
otras personas que utilicen ese proceso y que usen, vendan, ofrezcan en
venta o importen el producto obtenido directamente de ese proceso, sin su
consentimiento. La explotacion realizada por la persona a que se refiere el

articulo 69 de esta Ley, se considerara efectuada por el titular de la patente.

Por otra parte las legislaciones nacionales prevén excepciones a los derechos de
patente, materias que quedan por su propia y especial naturaleza excluidas de la
posibilidad de patentamiento, por ejemplo en la Union Europea se establece en el
articulo 53 del Convenio 5 de octubre de 1973, sobre la concesion de Patentes

Europeas. %

Articulo 53. Excepciones a la patentabilidad

No se concederan las patentes europeas para:

a) Las invenciones cuya publicacion o explotacion sea contraria al orden
publico o a las buenas costumbres, sin poderse considerar como tal a la

explotacion de una invencion por el mero hecho de que esté prohibida en

8 Instrumento de adhesién 10 de Julio de 1986, (BOE 30-9-1986, n(im. 234).
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todos los Estados contratantes o en uno o varios de ellos por una
disposicion legal o reglamentaria;

b) Las variedades vegetales o las razas animales, asi como los
procedimientos esencialmente biologicos de vegetales o animales, no
aplicandose esta disposicion a los procedimientos microbiolégicos ni a los

productos obtenidos por dichos procedimientos

Estas consisten en excepciones, pues aun cuando puedan existir invenciones en
estas materias y que aun reuniendo los criterios de patentabilidad no se concedera
la patente por razones de politicas publicas o simples y sencillamente porque

existe legislacion especifica al respecto.

A este respecto el acuerdo sobre los ADPIC prevé exclusiones al alcance de la

materia patentable:

Los miembros podran excluir de la patentabilidad las invenciones cuya
explotacién comercial en su territorio deban impedirse necesariamente para
proteger el orden publico o la moralidad, inclusive para proteger la salud o
la vida de las personas o de los animales o para preservar los vegetales, o
para evitar dafios graves al medio ambiente, siempre que esa exclusién no

se haga meramente por que la explotacion este prohibida por su legislacion.

Las exclusiones antes mencionadas son consideradas en el articulo 4 de la LPI,

gue dispone:

Articulo 40.- No se otorgara patente, registro o autorizacion, ni se dara
publicidad en la Gaceta, a ninguna de las figuras o instituciones juridicas
gue regula esta Ley, cuando sus contenidos o forma sean contrarios al
orden publico, a la moral y a las buenas costumbres o contravengan

cualquier disposicion legal.
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Que a su vez se relaciona con el articulo 8 del ADPIC, que establece que, los
estados miembros pueden imponer las medidas que considere necesarias para
proteger la salud publica la nutricion de la poblacion o para promover el interés
publico de importancia vital para su desarrollo y socioecondémico y tecnolégico,
con la condicionante de que dichas medidas no vayan en contra del Acuerdo,
debiendo otorgar las proteccion minima que se establecen a todas las formas de
propiedad intelectual que se contienen, en las que ademas de las patentes
encontramos a los Derechos de Autor, Derechos Conexos, modelos industriales,
esquemas de trazado de los circuitos integrados (topografia), secretos industriales

o informacién no divulgada, etcétera.

Asi mismo el Acuerdo sobre los ADPIC, también prevé excluir de la patentabilidad

otros tipos de materia:

1) Los meétodos de diagndstico, terapéuticos y quirargicos para el
tratamiento de personas y animales;

2) Las plantas y los animales excepto los microorganismos, y los
procedimientos esencialmente biolégicos para la produccion de plantas
0 animales, que no sean procedimientos no biolégicos o

microbiolégicos.

En concordancia con lo establecido en el ADPIC nuestra legislacion en el propio
articulo 16 acota lo sefialado en ADPIC, excluyendo las materias sefialadas con

anterioridad.

Por otro lado los estados en su legislacién sefialan cuales temas no son
considerados por si mismos como invenciones, por ejemplo, se establece en el del
Convenio, sobre las concesion de Patentes Europea de fecha 5 de octubre de
1973.%

8 Instrumento de adhesi6n 10 de Julio de 1986, (BOE 30-9-1986, n(im. 234).
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Articulo 52. Invenciones patentables

2. No se consideraran invenciones a los efectos del parrafo 1, en particular:
a) Los descubrimientos, las teorias cientificas y los métodos matematicos.
b) Las creaciones estéticas.

c) Los planes, principios y métodos para el ejercicio de actividades
intelectuales, para juegos o para actividades econdmicas, asi como los
programas de ordenadores.

d) Las formas de presentar informaciones.

3. Lo dispuesto en el parrafo 2 excluye la patentabilidad de los elementos
enumerados en el mismo solamente en la medida en que la solicitud de
patente europea o la patente europea no se refiera mas que a uno de esos

elementos considerados como tales.

Los anteriores criterios de patentablidad aun cuando con algunas diferencias, las
encontramos en el articulo 19 que establece cuales son los temas que no son

considerados como invencion:

Articulo 19.- No se consideraran invenciones para los efectos de esta Ley:
l.- Los principios tedricos o cientificos;

Il.- Los descubrimientos que consistan en dar a conocer o revelar algo que
ya existia en la naturaleza, ain cuando anteriormente fuese desconocido
para el hombre;

lll.- Los esquemas, planes, reglas y métodos para realizar actos mentales,
juegos o negocios y los métodos matematicos;

IV.- Los programas de computacion;

V.- Las formas de presentaciéon de informacion;

VI.- Las creaciones estéticas y las obras artisticas o literarias;

VIl.- Los métodos de tratamiento quirdrgico, terapéutico o de diagnostico

aplicables al cuerpo humano y los relativos a animales, y
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VIII.- La yuxtaposicion de invenciones conocidas o mezclas de productos
conocidos, su variacion de uso, de forma, de dimensiones o de materiales,
salvo que en realidad se trate de su combinacion o fusion de tal manera que
no puedan funcionar separadamente o que las cualidades o funciones
caracteristicas de las mismas sean modificadas para obtener un resultado

industrial o un uso no obvio para un técnico en la materia.”

De lo analizado en el presente apartado, se puede definir a la patente como el
derecho exclusivo de explotacién, (fabricacion, venta, utilizacién, licenciamiento y
explotacion) otorgado al titular de la misma, por objeto de una invencion nueva
resultado de una actividad inventiva y susceptible de aplicacion en algiun ramo de

la industria.

Ahora bien, para establecer el estado de la técnica, el punto de partida se
determina por la fecha de la presentacion de la solicitud de la patente, en la
legislacién nacional sefiala que sera ante el IMPI, en términos del articulo 17 de la
LPI, y en términos del articulo 22 del Reglamento de la Ley de la Propiedad

Industrial, como a continuacion cito:

Articulo 17.- Para determinar que una invencion es nueva y resultado de
una actividad inventiva se considerara el estado de la técnica en la fecha de
presentacion de la solicitud de patente o, en su caso, de la prioridad
reconocida. Ademas, para determinar si la invencidon es nueva, estaran
incluidas en el estado de la técnica todas las solicitudes de patente
presentadas en México con anterioridad a esa fecha, que se encuentren en
tramite, aunque la publicacidon a que se refiere el articulo 52 de esta Ley se

realice con posterioridad.

ARTICULO 22.- Para efectos de lo dispuesto en el articulo 17 de la Ley,
también estaran incluidas en el estado de la técnica las solicitudes de

patente y de registro de modelo de utilidad en tramite, presentadas ante el
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Instituto con anterioridad en fecha y hora a aquellas sujetas a examen de
fondo.

El contenido de una solicitud de patente o de registro de modelo de utilidad
gue fuese desechada, retirada o abandonada, no quedara incluido en el
estado de la técnica, salvo en el caso de patentes, cuando ya se hubiese

efectuado la publicacion de la solicitud.

En conclusion, la invencion debe de cumplir con el requisito que a la fecha en que
se presente la solicitud de patente de la misma, no existan antecedentes de dicha
solicitud, ni en bases de datos especializadas en patentes, ni en la técnica

conocida, ni en material bibliografico.

Por ultimo quisiéramos resaltar que una patente con independencia del derecho
exclusivo de explotacion otorgado a su titular como consecuencia de una
invencion nueva resultado de una actividad inventiva y susceptible de aplicacion
industrial, aun cuando ya se le haya concedido tal patente esta no podra ser
explotada “si ello estuviera prohibido por alguna disposicidén legal administrativa
interna del pais otorgante, o si tal explotacion afectara un derecho anterior de un

tercero.”®®

2.7 Derechos del Titular de una Patente
En términos del articulo 9 de la LPI, se desprende que “la persona fisica que
realice una invencion... o su causahabiente, tendra el derecho exclusivo de su
explotacion por si 0 por otros con su consentimiento”, asi mismo en el articulo 10 y
10 bis se sefala que el derecho se concedera a través de patentes en el caso de
las invenciones y que el derecho de obtener una patente pertenecera al inventor,
respectivamente. En conclusion el o los inventores que hayan realizado un invento
de un proceso o un producto y lo hayan registrado ante la Oficina de Patentes,

tendran el derecho sobre el mismo y podran excluir del gozo del mismo a terceros.

8 Valenzuela, Juan Guillermo, Vigencia del Principio de Territorialidad en el derecho moderno de

patentes y su adecuacion a los resultados de investigacidn cientifica en Revista Chilena de Derecho. V, No
3., Edit. Pontificia Universidad Catdlica de Chile: Facultad de Derecho, Chile, 1999, p.611
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El ejercicio del derecho de exclusién se encuentra sustentado en el articulo 25 en
el que se establece que el producto o proceso no podra ser fabricado, vendido,

usado, importado u ofrecido en venta sin el consentimiento del titular de la misma.

Articulo 25.- El derecho exclusivo de explotacidon de la invencidn patentada
confiere a su titular las siguientes prerrogativas:

l.- Si la materia objeto de la patente es un producto, el derecho de impedir a
otras personas que fabriquen, usen, vendan, ofrezcan en venta o importen
el producto patentado, sin su consentimiento, y

Il.- Si la materia objeto de la patente es un proceso, el derecho de impedir a
otras personas que utilicen ese proceso y que usen, vendan, ofrezcan en
venta o importen el producto obtenido directamente de ese proceso, sin su
consentimiento. La explotacion realizada por la persona a que se refiere el

articulo 69 de esta Ley, se considerara efectuada por el titular de la patente.

Por su parte el articulo 28 del ADPIC, dispone:

Articulo 28

Derechos conferidos

1 Una patente conferird a su titular los siguientes derechos exclusivos:

a) cuando la materia de la patente sea un producto, el de impedir que
terceros, sin su consentimiento, realicen actos de: fabricacién, uso, oferta
para la venta, venta o importacion para estos fines del producto objeto de la
patente.

b) cuando la materia de la patente sea un procedimiento, el de impedir que
terceros, sin su consentimiento, realicen el acto de utilizaciéon del
procedimiento y los actos de: uso, oferta para la venta, venta o importacion
para estos fines de, por lo menos, el producto obtenido directamente por

medio de dicho procedimiento.
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2. Los titulares de patentes tendran asimismo el derecho de cederlas o

transferirlas por sucesion y de concertar contratos de licencia.

2.8 Vigencia del Derecho de Exclusividad de una Patente
Los derechos exclusivos que confiere un titulo de patente tiene una duracién de 20
afos vigentes a partir de la fecha de la presentacion de la solicitud, situacién que
se establece en el articulo 23 de la LPI, y también sefiala que estara sujeta al
pago de las tarifas correspondientes, dispositivo legal que encuentra su correlativo
en el articulo 33 del ADPIC, no obstante cada pais miembro de este acuerdo
puede establecer un plazo diferente en su legislacién con la salvedad establecida
en el articulo 1 de dicho acuerdo que el plazo nunca podra ser inferior a 20 afios y

gue dicha vigencia es improrrogable.

Sin embargo, existe una excepcién a esta regla, y la constituyen las llamadas
patentes pipe-line. En términos generales, las patentes pipe-line son aquellas que
fueron solicitadas al amparo del articulo Duodécimo®® Transitorio de la Ley de
Fomento y Proteccion de la Propiedad Industrial (LFPPI) entre el 28 de junio de
1991 y el 28 de junio de 1992 y cuya materia consistia basicamente en
preparaciones farmacéuticas y agroquimicos. Bajo la antigua Ley de Invenciones y

Marcas de 1976, los medicamentos, fertilizantes y plaguicidas no eran

8 Articulo décimo segundo, transitorio de la Ley de la Propiedad Industrial.

las solicitudes de patente presentadas antes de la fecha en que esta ley entre en vigor, en cualquiera de los
paises miembros del tratado de cooperacién en materia de patentes, para invenciones comprendidas en las
fracciones viii a xi del articulo 10 de la ley de invenciones y marcas que se abroga, mantendran en méxico la
fecha de prioridad de la primera solicitud presentada en cualquiera de dicho paises, siempre que:

i.- se presente ante la secretaria la solicitud para obtener una patente sobre las invenciones sefialadas, por el
primer solicitante de la patente en cualquiera de los paises mencionados en el pérrafo anterior o por su
causahabiente, dentro de los doce meses siguientes a la entrada en vigor de esta ley;

ii.- el solicitante de la patente compruebe ante la secretaria, en los términos y condiciones que prevenga el
reglamento de esta ley, haber presentado la solicitud de patente en cualquiera de los paises miembros del
tratado de cooperacién en materia de patentes o0, en su caso, haber obtenido la patente respectiva, y

iii.- la explotacion de la invencion o la importacion a escala comercial del producto patentado u obtenido por
el proceso patentado no se hubieran iniciado por cualquier persona en México con anterioridad a la
presentacion de la solicitud en este pais.

la vigencia de las patentes que fueren otorgadas al amparo de este articulo terminara en la misma fecha en que
lo haga en el pais donde se hubiere presentado la primera solicitud, pero en ningln caso la vigencia excedera
de 20 afios, contados a partir de la fecha de presentacidn de la solicitud de patente en México.
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patentables, pero la LFPPI de 1991 no sélo las declaré patentables, sino que le dio
a este beneficio un efecto retroactivo para que las invenciones relacionadas con
los campos farmacéutico y agroquimico ya patentadas en otro paises fueran
patentables en México, aun en los casos de productos que ya habian caido al

dominio publico y carecian de novedad.

Independientemente de la justicia o injusticia de hacer reducibles a la propiedad
privada invenciones que ya eran del dominio publico, lo cierto es que la redaccion
del articulo Décimo Segundo Transitorio de la LFPPI fue bastante mala, e
implicitamente dej6 abierta la puerta a la posibilidad del extender la vigencia de las
patentes pipe-line al sefialar que “la vigencia de las patentes que fueren otorgadas
al amparo de este articulo terminara en la misma fecha en que lo haga en el pais
donde se hubiere presentado la primera solicitud, pero en ningln caso la vigencia
excedera de 20 afios, contados a partir de la fecha de presentacion de la solicitud

en México.

2.9 Excepciones a al derecho de exclusividad de una patente.
En el articulo 22 de la LPI quedan plasmados los casos en que el derecho de

exclusividad conferido por la patente no producira efecto alguno contra:

(...)l.- Un tercero que, en el ambito privado o académico y con fines no
comerciales, realice actividades de investigacion cientifica o tecnoldgica
puramente experimentales, de ensayo o de ensefianza, y para ello fabrique
o utilice un producto o use un proceso igual al patentado;

Il.- Cualquier persona que comercialice, adquiera o use el producto
patentado u obtenido por el proceso patentado, luego de que dicho
producto hubiera sido introducido licitamente en el comercio;

lll.- Cualquier persona que, con anterioridad a la fecha de presentacion de
la solicitud de patente o, en su caso, de prioridad reconocida, utilice el
proceso patentado, fabrique el producto patentado o hubiere iniciado los

preparativos necesarios para llevar a cabo tal utilizacién o fabricacién;
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IV.- El empleo de la invencion de que se trate en los vehiculos de transporte
de otros paises que formen parte de ellos, cuando éstos se encuentren en
transito en territorio nacional;

V.- Un tercero que, en el caso de patentes relacionadas con materia viva,
utilice el producto patentado como fuente inicial de variacion o propagacion
para obtener otros productos, salvo que dicha utilizacion se realice en forma
reiterada, y

VI.- Un tercero que, en el caso de patentes relacionadas con productos que
consistan en materia viva, utilice, ponga en circulacibn o comercialice los
productos patentados, para fines que no sean de multiplicacion o
propagacion, después de que éstos hayan sido introducidos licitamente en
el comercio por el titular de la patente, o la persona que tenga concedida
una licencia. La realizacion de cualquier actividad contemplada en el
presente articulo no constituird infraccion administrativa o delito en los

términos de ésta Ley.

Por su parte el articulo 30 del ADPIC sefiala una de manera general que los
estados miembros podran establecer las excepciones que consideren pertinentes

sobre las siguientes bases:

Articulo 30

Excepciones de los derechos conferidos

Los Miembros podran prever excepciones limitadas de los derechos
exclusivos conferidos por una patente, a condicion de que tales
excepciones no atenten de manera injustificable contra la explotacion
normal de la patente ni causen un perjuicio injustificado a los legitimos
intereses del titular de la patente, teniendo en cuenta los intereses legitimos

de terceros.

El reconocido autor Argentino, Carlos Correa, ademas de los casos de excepcion

mencionados propone que el comercio de productos licitamente introducidos al
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mercado de un pais, lo que se conoce como importacion paralela o el agotamiento
de derechos. De tal suerte que si una persona comercializa, adquiere o usa el
producto o proceso patentado luego de haber sido utilizado licitamente en el

comercio no sera causal de infraccidon administrativa o delito.

2.10 Exencion Bolar
Esta excepcion rige exclusivamente para las patentes en materia farmacéutica y
se refiere a la posibilidad de que los fabricantes de productos genéricos,* para
producir el equivalente®® del medicamento patentado realicen pruebas antes del

vencimiento de la patente.

Su origen se encuentra en el emblematico caso de Roche Products vs. Bolar
Pharmaceuticals® en una corte de los Estados Unidos, en la cual se resolvié que
un fabricante de genéricos no podria fabricar o probar una medicina en tanto no
hubiera expirado la patente, incluso tampoco se permitia en dicha resolucion que
se realizaran pruebas aun cuando no se pretendiera comercializar el producto.
Evidentemente esta situacion implica en la practica una extension de la vigencia
de la exclusividad de la patente, puesto que la preparacion de un medicamento
lleva varios afios aun cuando solo sea un genérico de acuerdo a lo expuesto en el

primero de los capitulos de este trabajo.

Esta situacion se vio revertida por la entrada en vigor de la Ley Hatch-Waxman, la
cual con el fin de generar un equilibrio entre los intereses de los fabricantes de
medicamentos de patentes y los fabricantes de genéricos, en el afio de 1984 el

Congreso de los Estados Unidos de América aprob6 una reforma a la seccion 156

% Medicamentos genéricos es aquella formulacién farmacéutica que puede contener el mismo principio
activo y la misma dosis que el medicamento patentado, sin embargo existen entre ambos diferencias en el
procedimiento de manufactura, pueden existir diferencias en la cantidad y velocidad de farmaco absorbido
(biodisponibilidad). Flores Murrieta Francisco Javier, Castafieda Hernandez Gilberto y Medina Santillan
Roberto, Biodisponibilidad, bioequivalencia en los medicamentos genéricos, Editorial Asclepiu

s XXI. 2002, p. 16.

% http:/www.saludcolombia.com/actual/salud63/diagolnal report63.htm

% Gonzalez Luna, Santiago y Lazo Corvera, Alberto, Patentes y Medicamentos Genéricos: en busca de un
sano balance, Editorial Porrda, México, 2003, p. 32.
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de la Ley de Patentes mejor conocida como la Ley Hatch-Waxman, y en sintesis
contempla los siguientes puntos:

e Permite la extension del plazo de vigencia de patentes de medicamentos
para uso humano, por el mismo periodo de tiempo en que el fabricante del
medicamento este impedido para comercializar su producto en espera de
las autorizaciones gubernamentales, en especial de la FDA.

e Acelera la entrada de genéricos al mercado, permitiendo a los fabricantes
de genéricos basarse en las investigaciones previas de los fabricantes de
medicamentos de patente respecto a la eficiacia y seguridad de un
producto, para soportar sus solicitudes ante la FDA; para la aprobacién de
un genérico, el fabricante debe demostrar que nuevo producto respecto del
medicamento patentado relevante cumple con los siguientes requisitos:

1) El mismo ingrediente activo;

2) La misma via de administracion;

3) La misma dosis y potencia,

4) Las mismas indicaciones de uso;

5) Bioequivalencia, en relacion al producto patentado, (ver capitulol);

6) Los mismos requerimientos de identidad, potencia, pureza, y calidad, y
7) Los mismos estandares de calidad establecidos por la FDA.%

La llamada excepcion bolar no se encuentra regulada especificamente en nuestra
Ley de propiedad Industrial, no obstante lo anterior, el Reglamento de Insumos
para la Salud, en su articulo 167-bis que implica el &mbito temporal de aplicacién
de lo que se conoce internacionalmente como la “Clausula Bolar”, en los

siguientes términos.

ARTICULO 167-bis. El solicitante del registro de un medicamento alopético

debera anexar a la solicitud la documentacion que demuestre que es el

% strongin, Robin J. y Hatch-Waxman, Generics and Patents: Balancing Prescripcion Drug Innovation,
Competition and Affordability. National Healt, Policy Forum, George Washington University, Washington
D.C., 21 de junio de 2002
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titular de la patente de la sustancia o ingrediente activo o que cuenta con la
licencia correspondiente, ambas inscritas en el Instituto Mexicano de la

Propiedad Industrial.

Alternativamente, y de acuerdo con el listado de productos establecidos en
el articulo 47 bis del Reglamento de la Ley de la Propiedad Industrial, podra
manifestar, bajo protesta de decir verdad, que cumple con las disposiciones
aplicables en materia de patentes respecto a la sustancia o ingrediente
activo objeto de la solicitud. En este supuesto, la Secretaria pedira de
inmediato la cooperacion técnica del Instituto Mexicano de la Propiedad
Industrial para que, dentro del &mbito de su competencia, éste determine a
mas tardar dentro de los diez dias habiles posteriores a la recepcion de la
peticidn, si se invaden derechos de patente vigentes. En caso de que el
Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial concluya que existen patentes
vigentes sobre la sustancia o ingrediente activo de las que el solicitante no
sea titular o licenciatario, lo informard a la Secretaria para que ésta
prevenga al solicitante con el objeto de que demuestre que es titular de la
patente o que cuenta con la licencia respectiva, dentro del plazo que
determine la Secretaria y que no podra ser menor a cinco dias habiles
contados a partir de que haya surtido efectos la notificacion. En el supuesto
de que el solicitante no subsane la omisidn, la Secretaria desechara la
solicitud e informar& al solicitante los motivos de esta determinacién para
gue, en su caso, los dirima ante la autoridad competente. La falta de
respuesta del Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial dentro del plazo
sefialado se entendera en sentido favorable al solicitante.

Sin perjuicio de lo establecido en los dos parrafos anteriores, se podra
solicitar el registro de un genérico respecto de un medicamento cuya
sustancia o ingrediente activo esté protegida por una patente, con el fin de
realizar los estudios, pruebas y produccion experimental correspondientes,

dentro de los tres afios anteriores al vencimiento de la patente.
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Aunado al dispositivo legal sefialado en el parrafo anterior, encontramos que dicha
excepcion encuentra sustento en el articulo 30 de los ADPIC, que previamente ya
se ha mencionado en el presente trabajo, dicho articulo menciona en términos
muy generales las excepciones a los derechos exclusivos de los titulares de las
patentes que los miembros de dicho acuerdo pueden prever en sus propias
legislaciones. Contenido similar se encuentra se encuentra contemplado en el
articulo 1709.6 del Tratado de Libre Comercio de América del Norte relativo a las

excepciones de los derechos exclusivos del titular de una patente, que dispone:

Articulo 1709. Patentes. 6. Cada una de las Partes podra establecer
excepciones limitadas a los derechos exclusivos conferidos por una
patente, a condicion de que tales excepciones no interfieran de manera
injustificada con la explotacibn normal de la patente y no provoquen
perjuicio, sin razon, a los legitimos intereses del titular de la patente, habida
cuenta de los intereses legitimos de otras personas.

De tal suerte que pueden atendiendo a cada una de las excepciones de la
legislacién interna nacional acorde a los tratados y acuerdos suscritos por nuestro

pais encontramos las siguientes:

- Actos con fines privados y a escala no comercial, o con fines no
comerciales;

- Uso de la invencién con fines de investigacion;

- Uso de la invencién con fines educativos;

- Experimentacion sobre la invencién para evaluarla o mejorarla;

- Preparacion de medicamentos en funcion de recetas individuales;

- Experimentacién con el objeto de obtener la aprobacién reglamentaria para
la comercializacién de un producto después de la expiracion de una Patente

(Clausula Bolar), y
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- Uso de una invencidn por una tercera parte que la ha utilizado de buena fe

antes de la fecha de solicitud de la patente.

Lo que pretende justificar dicha clausula es que se facilite a los productores de
productos farmacéuticos genéricos la introduccion de sus productos en el mercado
de farmacos tan pronto como la patente expire y en consecuencia, la competencia

inmediata entre el producto patentado y el genérico.

Si como analizamos en el capitulo uno de este trabajo, dividiéramos la vida de la
patente en materia farmacéutica en dos partes en la que la primera seria desde la
invencion del producto o proceso hasta el otorgamiento del titulo de patente y la
segunda el momento en que el farmaco concluye todos y cada uno de los
protocolos de investigacion que solicita las autoridades administrativas en materia
de salud para el efecto de dicho farmaco se pueda comercializar, esta excepcién
conocida como Clausula Bolar es una figura juridica que incide directamente en

esta segunda fase de la vida de la patente farmacéutica.

2.11 Sistema de Vinculacion (Linkage System)
No obstante lo anterior, por virtud de la reforma publicada en el Diario Oficial de la
Federacion el 19 de septiembre de 2003, a los articulos 167 bis del Reglamento
de Insumos para la Salud y del 47 bis del Reglamento de la Ley de la Propiedad
Industrial, se desprenden un sistema de coordinacion entre la autoridad sanitaria,
y la oficina de patentes en México, asi mismo un procedimiento que incluye de
alguna forma el derecho de audiencia para el solicitante, y en su caso lo que se
podria vislumbrar como el inicio de un litigio en materia de patentes, en el que por
un lado tendriamos al solicitante del registro sanitario y por el otro el titular de la
patente o licenciatario en la defensa de los derechos de exclusividad y todas las

consecuencias de hecho por derecho se derivan.

Articulo 167-bis. El solicitante del registro de un medicamento alopatico

debera anexar a la solicitud la documentacion que demuestre que es el
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titular de la patente de la sustancia o ingrediente activo o que cuenta con la
licencia correspondiente, ambas inscritas en el Instituto Mexicano de la

Propiedad Industrial.

Alternativamente, y de acuerdo con el listado de productos establecidos en
el articulo 47 bis del Reglamento de la Ley de la Propiedad Industrial, podra
manifestar, bajo protesta de decir verdad, que cumple con las disposiciones
aplicables en materia de patentes respecto a la sustancia o ingrediente
activo objeto de la solicitud. En este supuesto, la Secretaria pedira de
inmediato la cooperacion técnica del Instituto Mexicano de la Propiedad
Industrial para que, dentro del ambito de su competencia, éste determine a
mas tardar dentro de los diez dias habiles posteriores a la recepcion de la
peticion, si se invaden derechos de patente vigentes. En caso de que el
Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial concluya que existen patentes
vigentes sobre la sustancia o ingrediente activo de las que el solicitante no
sea titular o licenciatario, lo informara a la Secretaria para que ésta
prevenga al solicitante con el objeto de que demuestre que es titular de la
patente o que cuenta con la licencia respectiva, dentro del plazo que
determine la Secretaria y que no podra ser menor a cinco dias habiles
contados a partir de que haya surtido efectos la notificacion. En el supuesto
de que el solicitante no subsane la omision, la Secretaria desechara la
solicitud e informara al solicitante los motivos de esta determinacion para
gue, en su caso, los dirima ante la autoridad competente. La falta de
respuesta del Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial dentro del plazo

sefalado se entender& en sentido favorable al solicitante.

Sin perjuicio de lo establecido en los dos parrafos anteriores, se podra
solicitar el registro de un genérico respecto de un medicamento cuya
sustancia o ingrediente activo esté protegida por una patente, con el fin de
realizar los estudios, pruebas y produccion experimental correspondientes,

dentro de los tres afos anteriores al vencimiento de la patente. En este
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caso, el registro sanitario se otorgara solamente al concluir la vigencia de la

patente.

La informacién a que se refieren los articulos 167 y 167 bis de este
Reglamento que tenga el caracter de confidencial o reservada de
conformidad con lo establecido en los tratados internacionales de los que
México sea parte y con las demas disposiciones legales aplicables, estara

protegida contra toda divulgacion a otros particulares.

ARTICULO SEGUNDO.- Se adiciona el articulo 47 bis al Reglamento de la

Ley de la Propiedad Industrial, para quedar como sigue.

Articulo 47 bis. Tratdndose de patentes otorgadas a medicamentos
alopaticos, el Instituto publicard en la Gaceta, y pondra a disposicion del
publico un listado de productos que deban ser objeto de proteccion
industrial de acuerdo con la sustancia o ingrediente activo, el cual precisara

la vigencia de la patente respectiva.

Este listado contendra la correspondencia entre la denominacién genérica e
identidad farmacéutica de la sustancia o ingrediente activo y su
nomenclatura o forma de identificacion en la patente, la cual debera

realizarse conforme al nombre reconocido internacionalmente.

El listado a que se refiere este articulo no contendra patentes que protejan

procesos de produccién o de formulacion de medicamentos.
En caso de existir controversia respecto de la titularidad de la patente de la

sustancia o principio activo, los interesados podran someterse, de comun

acuerdo, a un arbitraje, en los términos de la legislacién mercantil.
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De tal suerte que cualquier retraso en el trdmite sanitario, producto de la injerencia
de regulaciones y/o autoridades ajenas tendria que ser considerada como un
obstaculo grave e innecesario a los trabajos de prueba que cualquier persona

puede realizar con miras a obtener un registro sanitario.

Tal criterio fue sustentado por la tesis de jurisprudencia 7/2010, de la Segunda
Sala de la Suprema Corte de Justicia de la Nacion en sesion de 20 de enero de
2010, misma que a continuacion se enuncia: Propiedad industrial. Las patentes de
medicamentos alopéticos o0 sus reivindicaciones que no constituyan procesos de
produccion o de formulacion de medicamentos y que en su composicion
farmacéutica incluyan un ingrediente, sustancia o principio activo, deben incluirse
en la publicacion a que se refiere el articulo 47 bis del reglamento de la ley de la

propiedad industrial.

Con lo anterior queda establecido lo que se conoce como el sistema de la
Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS) en
vinculacién con el Instituto Mexicano de la Propiedad Industrial (LINKAGE
SYSTEM) Atrticulo 47 del Reglamento de la Ley de la Propiedad de la propiedad

Industrial.

Es importante resaltar que dentro del ADPIC se establece una proteccion referida
a la industria farmacéutica el cual se encuentra plasmado en los articulos 7 y 27

del propio acuerdo y que a la letra disponen:

Articulo 7
Objetivos
La proteccion y la observancia de los derechos de propiedad intelectual
deberan contribuir a la promocion de la innovacion tecnolégica y a la
transferencia y difusion de la tecnologia, en beneficio reciproco de los

productores y de los usuarios de conocimientos tecnolégicos y de modo que

84



favorezcan el bienestar social y econémico y el equilibrio de derechos y

obligaciones.

Una correcta interpretacion del anterior articulo nos debe conducir a la
obligatoriedad por parte de los titulares de los derechos de propiedad intelectual a
favorecer el bienestar social que implica garantizar la seguridad, la eficacia y alta
calidad de los productos, situacion que se ve robustecida con lo sefialado por el

articulo 8 del propio acuerdo y que sefiala:

Articulo 8

Principios

1. Los Miembros, al formular o modificar sus leyes y reglamentos, podran
adoptar las medidas necesarias para proteger la salud publica y la nutricion
de la poblacién, o para promover el interés publico en sectores de
importancia vital para su desarrollo socioeconémico y tecnoldgico, siempre
gue esas medidas sean compatibles con lo dispuesto en el presente

Acuerdo...”

De tal suerte que los paises miembros pueden adoptar las medidas necesarias
para proteger entre otras situaciones la salud publica, este articulo al igual que los
otros citados puede ser la base para la excepcion bolar que se ha estado

comentando en este trabajo.

2.12 Importaciones Paralelas
Un tema no menos importante, en relaciébn con las patentes, es el relativo al
agotamiento de los derechos patentes y en su caso las importaciones paralelas
como una consecuencia este. En general los derechos propiedad industrial
encuentran el fin de su existencia en el momento en que el titular da su
consentimiento para que su marca o su derecho de patente entren licitamente al
mercado, y una vez este, cuando ya se encuentra circulando, no es posible evitar

que las leyes de la libre competencia del mercado influyan en el traslado de las
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mercancias de un estado a otro, en nuestra legislacion encuentra sustento en el

articulo 22 de la LPI que establece:

Articulo 22.- El derecho que confiere una patente no producird efecto

alguno contra:

...ll.- Cualquier persona que comercialice, adquiera o use el producto
patentado u obtenido por el proceso patentado, luego de que dicho

producto hubiera sido introducido licitamente en el comercio;...

Sin embargo existe una contradiccion en la ley en términos del articulo 25 pues
implica que el titular tiene el derecho a impedir que se importe el producto
patentado, lo cual repercute de manera directa en los precios de dicho producto,
es el caso de la Unién Europea en que las importaciones paralelas existen desde

una década con resultados orientados hacia la estabilizacién de precios.*

“Articulo 25.- El derecho exclusivo de explotacion de la invencion patentada
confiere a su titular las siguientes prerrogativas:

l.- Si la materia objeto de la patente es un producto, el derecho de impedir a
otras personas que fabriquen, usen, vendan, ofrezcan en venta o importen
el producto patentado, sin su consentimiento, y

Il.- Si la materia objeto de la patente es un proceso, el derecho de impedir a
otras personas que utilicen ese proceso y que usen, vendan, ofrezcan en
venta o importen el producto obtenido directamente de ese proceso, sin su
consentimiento.

La explotacién realizada por la persona a que se refiere el articulo 69 de

esta Ley, se considerara efectuada por el titular de la patente.”

% Jalife Daher, Mauricio, Analisis de aspectos legales y comerciales de las patentes de medicamentos en
México, Instituto de Investigaciones Juridicas de la Universidad Nacional Auténoma de México, México,
2007, p. 37.
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2.13 Licencias Obligatorias

Dentro de los aspectos que regula el ADPIC, se establece que los estados
miembros cuando consideren inapropiada una patente existente se puedan
otorgar en cualquier momento, siempre y cuando el gobierno estime que las
licencias se estadn otorgando con un prop@sito publico. Y solo procede cuando el
potencial usuario haya intentado obtener la autorizacién del titular de los derechos
en términos y condiciones razonables, esos intentos no hayan surtido efecto en un
plazo prudencial y estan referidos como otros usos sin autorizacion en el articulo
31:

Cuando la legislacién de un Miembro permita otros usos de la materia de
una patente sin autorizacion del titular de los derechos, incluido el uso por el
gobierno o por terceros autorizados por el gobierno, se observaran las
siguientes disposiciones:

a) la autorizacién de dichos usos sera considerada en funcién de sus
circunstancias propias;

b) sélo podran permitirse esos usos cuando, antes de hacerlos, el potencial
usuario haya intentado obtener la autorizacion del titular de los derechos en
términos y condiciones comerciales razonables y esos intentos no hayan
surtido efecto en un plazo prudencial. Los Miembros podran eximir de esta
obligacion en caso de emergencia nacional o en otras circunstancias de
extrema urgencia, o en los casos de uso publico no comercial. Sin embargo,
en las situaciones de emergencia nacional o en otras circunstancias de
extrema urgencia el titular de los derechos sera notificado en cuanto sea
razonablemente posible. En el caso de uso publico no comercial, cuando el
gobierno o el contratista, sin hacer una basqueda de patentes, sepa o tenga
motivos demostrables para saber que una patente valida es o sera utilizada
por o para el gobierno, se informara sin demora al titular de los derechos;

c) el alcance y duracion de esos usos se limitaran a los fines para los que
hayan sido autorizados y, si se trata de tecnologia de semiconductores, sélo

podra hacerse de ella un uso publico no comercial o utilizarse para rectificar
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una practica declarada contraria a la competencia tras un procedimiento
judicial o administrativo;

d) esos usos seran de caracter no exclusivo;

€) no podran cederse esos usos, salvo con aquella parte de la empresa o
de su activo intangible que disfrute de ellos;

f) se autorizaran esos usos principalmente para abastecer el mercado
interno del Miembro que autorice tales usos;

g) la autorizacion de dichos usos podré retirarse a reserva de la proteccion
adecuada de los intereses legitimos de las personas que han recibido
autorizacion para esos usos, si las circunstancias que dieron origen a ella
han desaparecido y no es probable que vuelvan a surgir. Las autoridades
competentes estaran facultadas para examinar, previa peticién fundada, si
dichas circunstancias siguen existiendo;

h) el titular de los derechos recibird una remuneracion adecuada segun las
circunstancias propias de cada caso, habida cuenta del valor econémico de

la autorizacion.

Mismos que se ven plasmados en nuestra legislacion nacional esta el tema de las
licencias obligatorias que de acuerdo a Ley de la propiedad Industrial, solo

proceden cuando:

Articulo 70.- Tratandose de invenciones, después de tres afios contados a
partir de la fecha del otorgamiento de la patente, o de cuatro afios de la
presentacion de la solicitud, segun lo que ocurra mas tarde, cualquier
persona podra solicitar al Instituto la concesién de una licencia obligatoria
para explotarla, cuando la explotacion no se haya realizado, salvo que

existan causas debidamente justificadas.

No procedera el otorgamiento de una licencia obligatoria, cuando el titular

de la patente o quien tenga concedida licencia contractual, hayan estado
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realizando la importacion del producto patentado u obtenido por el proceso

patentado.

De lo anterior se desprende que el tema de las licencias obligatorias obedece a
consideraciones relativas a una ausencia de explotacion por parte del titular
cuando cumpliéndose los plazos que establece el articulo 70 cualquier tercero
podrd, si cumple con los requisitos que se establecen en la propia Ley se debe de

solicitar la concesion de una licencia obligatoria.

El articulo 77 de la LPI, sefala lo que se conoce como licencias de utilidad publica,
las cuales a diferencia de las anteriormente citadas Unica y exclusivamente en
situaciones de emergencia o seguridad nacional, este sin duda alguna es un
aspecto muy relevante en el caso de las patentes en materia farmacéutica pues
confronta de manera directa el derecho de exclusividad de la patente frente a
derechos de interés general, pero en particular toca directamente el tema de la

salud poblacional:

Por causas de emergencia o seguridad nacional y mientras duren éstas,
incluyendo enfermedades graves declaradas de atencion prioritaria por el Consejo
de Salubridad General, el Instituto, por declaracién que se publicara en el Diario
Oficial de la Federacién, determinard que la explotaciéon de ciertas patentes se
haga mediante la concesion de licencias de utilidad publica, en los casos en que,
de no hacerlo asi, se impida, entorpezca o encarezca la produccion, prestacion o

distribucion de satisfactores basicos o medicamentos para la poblacién.

En los casos de enfermedades graves que sean causa de emergencia o atenten
contra la seguridad nacional, el Consejo de Salubridad General hara la
declaratoria de atencién prioritaria, por iniciativa propia o a solicitud por escrito de
instituciones nacionales especializadas en la enfermedad, que sean acreditadas
por el Consejo, en la que se justifique la necesidad de atencion prioritaria.
Publicada la declaratoria del Consejo en el Diario Oficial de la Federacion, las
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empresas farmacéuticas podran solicitar la concesion de una licencia de utilidad
publica al Instituto y éste la otorgara, previa audiencia de las partes, a la brevedad
que el caso lo amerite de acuerdo con la opinién del Consejo de Salubridad
General en un plazo no mayor a 90 dias, a partir de la fecha de presentacion de la

solicitud ante el Instituto.

No omitimos mencionar que en la Conferencia Ministerial de Doha en noviembre
de 2001, los estados miembros convinieron en relaciéon con la proteccién de
productos farmacéuticos en prorrogar los tiempos y plazos a favor de las naciones
menos adelantadas y que para que estas pudieran adoptar medidas para proteger

la salud publica, en términos del articulo octavo del acuerdo de ADPIC.
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IV. CAPITULO TERCERO

CASO PFIZER IRELAND PHARMACEUTICALS UNLIMITED LIABILITY CO. VS.

TEVA PHARMACEUTICALS USA, INC.

Apartado Primero
Métodos de Disefio y Desarrollo del Farmaco usados para patentar

Productos, Procesos y Usos cuyas reivindicaciones resultan cuestionables

3.20. Reformulaciones y composiciones

3.21. Parametros de cuando no se debe patentar una formulacion
3.22. Extensiones de Linea de Mercado

3.23. La Dosificacion

3.24. Sales, Eteres y Esteres de Alcoholes

3.25. Polimorfos.

3.26. Reivindicaciones tipo Markush

3.27. Patentes de Seleccion.

3.28. Procedimientos Anélogos

3.29. Enantibmeros

3.30. Metabolitos Activos y prodrogas

3.31. Métodos de tratamiento

3.32. Reivindicaciones de uso, con inclusion de segundas indicaciones

VI. Apartado Segundo
Analisis de laresolucion al caso Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited
Liability Co. v. Teva Pharmaceuticals Usa, Inc.
3.33. Partes
3.34. Materia del juicio.
3.35. Antecedentes
3.36. Audiencia Markman

3.37. Mociones presentadas durante el caso y argumentos de las partes en
caso

3.37.1. Legitimacion procesal activa

3.37.2. Conductas “injustas” o ilegales

3.37.3. Obviedad

3.37.4. Carga de la prueba

3.37.5. Doble patentamiento

3.38. Resolucion

VII. Apartado Tercero
Conclusiones de la resolucion al caso Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Unlimited Liability Co. v. Teva Pharmaceuticals Usa, Inc.

el
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IV. CAPITULO TERCERO.
CASO PFIZER IRELAND PHARMACEUTICALS UNLIMITED LIABILITY CO. VS.
TEVA PHARMACEUTICALS USA, INC.

El objetivo de este capitulo es sefalar los métodos realizados por la industria
farmacéutica en materia de patentamiento para poder fijar una postura en relacion
al particular, después tratar de aterrizar en un caso concreto algunos de los
aspectos que se han planteado en relacion a esta problemética. Una vez lo

anterior emitir las conclusiones correspondientes al criterio del autor.

V. Apartado Primero
Métodos de Disefio y Desarrollo del FArmaco usados para patentar

Productos, Procesos y Usos cuyas reivindicaciones resultan cuestionables

De todos los temas que rodean a las patentes farmacéuticas, elegimos un caso
practico en el que de acuerdo a los argumentos presentados por las partes nos
resulta idéneo para ejemplificar la problemética que incide en estos asuntos y nos
referimos al segundo uso o segundas indicaciones y el tema del doble
patentamiento, no obstante la delimitacion del tema con el que desarrollaremos
este tercer y Ultimo capitulo, resulta util precisar otros métodos que durante la
etapa del desarrollo y disefio del farmaco son comunmente empleados para lograr
el patentamiento de sus productos o de sus procesos, que podrian o deberian ser

cuestionados en cuanto su validez.

Dentro de la lista de los métodos encontramos:

a) Las reformulaciones y composiciones;
b) Los métodos de dosificacion;
c) Las sales, éteres y Esteres de Alcoholes;
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d) Los denominados polimorfos;

e) Las conocidas por los expertos como reivindicaciones tipo Markush;

f) Las patentes de Seleccion;

g) Los procedimientos analogos;

h) Los famosos enantiomeros o isbmeros opticos;

i) Los metabdlitos o profarmacos, y

j) Los métodos de tratamiento con intimo vinculo con las reivindicaciones de
uso, con inclusion de segundas indicaciones y que ademas fue el tema que

se trataran en forma pragmatica.

3.1Reformulaciones y composiciones
Se trata de patentes que reivindican principios activos y excipientes o vehiculos
farmacéuticamente aceptables, como rellenos, aglutinantes, desintegrantes y

lubricantes.®®

Las patentes que se otorgan exclusivamente sobre la base de reivindicaciones de
formulacion o composicién no protegen los principios activos como tales, y las
empresas competidoras pueden comercializar diferentes formulaciones o
composiciones que comprenden los mismos principios activos —si se encuentran
en el dominio publico-. No obstante, dichas patentes se pueden utilizar para
desalentar a la competencia a través de litigios “estratégicos”, es decir, alegando
infraccién y solicitan medidas cautelares que impidan la comercializacion hasta

gue se emita un fallo definitivo.

Como regla general, las técnicas de formulacion y el conjunto de compuestos que
se pueden utilizar para desarrollar productos farmacéuticos viables en sus
diferentes formas, son elementos bien conocidos para una persona capacitada en
la técnica. Por ejemplo, no es inventivo el uso de agentes estabilizadores en

particular (como los reguladores del pH) ni el uso de algunos compuestos para

% Correa, Carlos M., op. cit., Nota 58, p. 6.
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mejorar la biodisponibilidad, dado que son de amplio conocimiento en el estado de

la técnica.

En la mayoria de los casos, es posible que las invenciones que se reivindican en

este campo carezcan de actividad inventiva.

En algunos casos, una formulacion reivindicada en particular se asocia con ciertos
efectos, como liberacién controlada de la droga en sangre, por ejemplo, una
notable reduccion de los efectos colaterales o una mejora extraordinaria en la
liberaciébn de la droga, como podria ser un dispositivo subdérmico que libere

insulina por un largo periodo.

Un claro ejemplo de este método lo constituye el Fentanyl, lo novedosos de esta
formulacion es que es en paleta de dulce en vez de gragea.”®

El Doctor Gilberto Castafieda, Investigador farmacélogo, del Instituto Politécnico
Nacional, sefiala con toda puntualidad cuando se debe patentar una formulacién y

cuando no.

3.2. Parametros de cuando no se debe patentar una formulacién®’

1) Cuando no aumenta la eficacia del medicamento;

2) Cuando no aumenta la seguridad;

3) Cuando no se basa en conocimiento original e innovador, no solo en
medicina, sino en bioquimica, fisiologia, patologia y farmacologia, y

4) Cuando se trate solo de extensiones de linea de mercado.

% Gonzalez Luna, Santiago y Lazo Corvera, Alberto, ob. cit, Nota 92.
% Castafieda Hernandez, Gilberto, Seminario de Patentes Farmacéuticas, Tribunales Colegiados del Primer
Circuito, México, Distirto Federal, 27 de abril 2011.
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3.3. Extensiones de Linea de Mercado

1) Tabletas ranuradas;
2) Tabletas dispersables, polvos, tés;
a. Deglucién Directa;
b. Efervescente,y
c. Sabores diferentes.
3) Combinacion de dos farmacos que suministrados de forma independiente
dan lo mismo ejemplo naproxeno mas paracetamol, y
4) Medicamentos de liberacion prolongada que no cambian el perfil de eficacia

y seguridad.

Ejemplos de farmacos cuya formulacion si fue correcto su patentamiento.

NIFEDIPINA (control de presion alta), existia en capsula y posteriormente se

probo las ventajas al formular en forma de comprimido

Cambios en la concentracion plasmaética, presion arterial, y nulos algunos efectos

adversos que en forma de capsula siempre o casi siempre se presentaron.

DOXORRUBICINA (tratamiento para algun tipo de cancer), en la presentacion
inicial presento cardio-toxicidad, pero al implementar dicho farmaco en los

liposomas se elimino la posibilidad de dicha toxicidad en el corazon.

MICOFENOL, (es un inmunosupresor se utiliza para el tratamiento posterior al
trasplante de érganos), con una capa entérica si se pudo probar las ventajas en
concentracion plasmatica eficacia disminucion de dafios a la mucosa gastrica y

disminucion de los eventos adversos.
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3.4. LaDosificacion
Algunas solicitudes de patentes reivindican invenciones que consisten en la forma
de dosificacién de un producto existente, incluso dosificaciones pediatricas.?® Si
bien se las formula como reivindicaciones de producto, tienen el mismo efecto que
las reivindicaciones sobre métodos para tratamiento meédico, dado que la
dosificacion no es un producto o proceso, sino la forma en la que un producto se

utiliza terapéuticamente.

Un caso practico de esta situacion la encontramos en febrero de 2002, Ortho Mc
Neill (perteneciente a Johnson & Johnson) obtuvo la patente sobre una nueva
dosificacion del producto, la cual resultaba obvia para la mayoria de los
farmacéuticos, pero que Ortho consideraba esencial para la seguridad de los
pacientes. La innovacién consiste en sugerir tomar ¥ de pastilla cada vez a lo

largo del dia, para dar mejores efectos al medicamento.*

3.5. Sales, Eteres y Esteres de Alcoholes
Con frecuencia, las patentes farmacéuticas protegen nuevas sales de principios
activos conocidos.'® Normalmente, las sales se forman para aumentar la
estabilidad o solubilidad de la droga. Se conoce comunmente, en el campo
farmacéutico, que las sales producen una solubilidad diferente y, por consiguiente,
una biodisponibilidad diferente. Si el principio activo es un &cido o una base,
cualquier estudiante de quimica sabrd como elaborar una sal, y podra predecir sus

posibles propiedades fisicoquimicas.

Pueden existir casos excepcionales en los cuales las propiedades de nuevas sales
presenten ventajas imprevistas, en comparacion con el arte previo. Dichas
ventajas deben estar fundamentadas con informacion sobre los resultados de

ensayos adecuados, incorporados a la memoria descriptiva de las patentes.**

% Correa, Carlos M., op. Cit., Nota 58,

% Gonzalez Luna, Santiago y Lazo Corvera, Alberto, ob. cit., Nota 92
100 correa, Carlos M., op. cit., Nota 58

101 1dem.
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3.6. Polimorfos
Algunos principios terapéuticamente activos presentan formas polimérficas,'® es
decir, pueden existir en formas fisicas diferentes (como solidos amorfos y/o en
diferentes formas cristalinas), las cuales pueden tener propiedades diferentes de
mayor o menor importancia farmacéutica (como solubilidad y, por lo tanto,
biodisponibilidad). El polimorfismo es una propiedad natural: los polimorfos no se
“crean” o “inventan”; se descubren normalmente como parte de la experimentacién
de rutina en la formulacién de drogas. Son el resultado de las condiciones bajo las
cuales se obtiene un compuesto. Cualquier compuesto que presenta polimorfismo
tendera naturalmente a su forma mas estable, aun sin ningun tipo de intervencién

humana.

Existe un ejemplo conocido de un juicio sobre una patente de polimorfos,
relacionado con cimetidina. El titular solicité una patente sobre un polimorfo de
cimetidina aproximadamente cinco afios después de haberse concedido la patente
sobre el principio activo. No obstante, esa patente de polimorfo fue cancelada en
el Reino Unido y en otros paises, en razon de que ese polimorfo fue obtenido

inevitablemente aplicando el procedimiento ya reivindicado en la patente original.

Los procedimientos para obtener polimorfos pueden ser patentables en algunos

casos, si demuestran ser novedosos y cumplen con el requisito de altura inventiva.

3.7. Reivindicaciones tipo Markush
Con frecuencia, reivindicaciones (‘genéricas’) amplias son redactadas para cubrir
una familia de compuestos que incluye un gran nimero de miembros (a veces
miles o millones).'® Las denominadas “reivindicaciones Markush” se refieren a

una estructura quimica que posee multiples sustituyentes quimicos permitidos,

102
103

Idem.
Idem.
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funcionalmente equivalentes, en una o mas partes del compuesto. El siguiente es

un ejemplo de una reivindicacion tipo Markush:

En la féormula general, el grupo indolil es la principal unidad de estructura, comun a
todos los compuestos de Markush, y todos los compuestos tienen el mismo uso.
Por lo tanto, esta reivindicacién tipo Markush posee unidad de invencion

Ademas de las cuestiones habituales referidas a los requisitos de patentabilidad,
el andlisis de las reivindicaciones Markush origina planteamientos en cuanto a
divulgacién y ejecutabilidad dado que, por lo general, el solicitante de la patente
s6lo ha obtenido, de manera efectiva, unos pocos de todos los compuestos
posibles del grupo revelado. Dado que seria virtualmente imposible buscar
millones de compuestos entre los pertenecientes al arte previo, la busqueda
realizada por la oficina de patentes y el correspondiente otorgamiento de la
patente deberia limitarse a aquello que realmente se encuentra revelado y avalado
con los ejemplos suministrados en la memoria descriptiva.

Recomendacion: Las reivindicaciones que cubren un gran nimero de compuestos
no se deberian permitir. Las oficinas de patentes deberian requerir a los
solicitantes que brinden informacion suficiente acerca de las formas de realizacion
de la invencién para las que procuran obtener proteccidon mediante parametros
tales como punto de fusion, Espectro de Absorcion Infrarroja (IR) y de Resonancia
Magnética Nuclear (NMR), los que deberian ser obtenidos con base en
experimentaciones reales, para posibilitar su reproduccion mediante el
procedimiento divulgado,. Se podrian otorgar reivindicaciones de alcance limitado
si se comprueba fehacientemente que al realizar la sustitucion de cualquier
miembro de la familia por otro de su misma clase, se obtiene un resultado igual al
revelado en la memoria . El alcance de la patente estaria limitada a aquello que
efectivamente se puede reproducir mediante lo divulgado en la memoria

descriptiva.'®

1% 1dem.
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3.8. Patentes de Seleccion
Una “patente de seleccion” es aquella bajo la cual un solo elemento o un pequefio
segmento dentro de un grupo mas extenso conocido es “seleccionado” y
reivindicado de manera independiente, sobre la base de una caracteristica en

particular no mencionada en el grupo més extenso. *%

En Alemania, el Bundesgerichtshof (Tribunal Federal de Justicia) ha sostenido
que, en un relativamente extenso grupo genérico de compuestos, la divulgacion
del grupo es, para un quimico capacitado, plenamente equivalente a la divulgacién
de cada compuesto dentro del grupo. En Alemania, por consiguiente, las
invenciones de seleccion, en el sentido normal de la palabra, se pueden consi-

derar no patentables

No se deberia otorgar patentes de seleccidn si los componentes seleccionados ya
han sido revelados y, por lo tanto, carecen de novedad. Si se consideraran
patentables las ventajas inesperadas de productos conocidos bajo el derecho
vigente, se podria considerar la patentabilidad de una seleccion cuando esté

presente una actividad inventiva.

3.9. Procedimientos Analogos
Los productos y los procedimientos son dos categorias distintas de materia
elegible en la proteccion de patentes. La patentabilidad de cada uno se debe
evaluar de acuerdo con sus propiedades y caracteristicas. No obstante, los
procedimientos de manufactura que no son por si mismos novedosos o inventivos
pero que se utilizan para la preparacién de compuestos nuevos o inventivos, que
no estan patentados (a menudo denominados “procedimientos analogos”). La
doctrina de los procedimientos analogos amplia la posibilidad de apropiacion del

conocimiento que se encuentra en el dominio publico.

195 |dem.
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Un ejemplo de una patente otorgada por aplicacion implicita del concepto de
procedimiento anélogo es la patente AR 242.562 de la Oficina de Patentes de
Estados unidos USPTO, sobre el procedimiento para la obtencion del besilato de
amlodipina. El procedimiento reivindicado y descrito es una simple reaccion
quimica: la produccion de una sal a partir de la reaccion de un acido con una base.
Esta reaccion se describe con la simple formula: 4cido + base = sal + agua, que se

puede encontrar en textos de quimica elemental.

La aplicacion de la doctrina de procedimientos analogos puede conducir a la
proteccion de productos farmacéuticos no patentables, dado que el Acuerdo sobre
los ADPIC (Articulo 28.1(b)) establece la extension de la proteccién de patentes a

los productos que se obtienen directamente con un procedimiento patentado.

3.10. Enantiémeros

Los enantiémeros (o isémeros 6pticos) 1%

se comportan entre si como una imagen
especular no superponible. En quimica organica, los compuestos que poseen un
atomo de carbdn con cuatro sustituyentes diferentes pueden presentar isomeria
Optica (enantiomeria). Esta propiedad ha sido explotada dentro del campo de las
patentes, reivindicando en primer lugar la mezcla “racémica” (ambos enantiomeros
se encuentran en relacion 1:1) y luego reivindicando los derechos sobre el
enantibmero mas activo, con lo cual se hace reverdecer la proteccién obtenida

originalmente.'®’

Sepracor, es una empresa bioquimica de Massachussets y se han especializado
en aislar isomeros de los medicamentos, su estrategia es patentar isbmeros puros
de medicamentos principales y después le vende la patente al titular de la misma,
tal es el caso de el farmaco denominado en el mercado como “allegra”, que es uno

de los enantiomeros que componen la mezcla racemica conocida comercialmente

196 En quimica, los isémeros son compuestos que tienen la misma formula empirica, pero diferente acomodo
de los 4tomos. Existen isémeros estructurales y épticos. La isometria Optica ( 0 esteroeisomeros se da cuando
dos isdmeros son idénticos, pero no pueden superponerse.
107

Idem.
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como “seldane”, una medicina para alergias fabricada por Hoeschst Marion
Roussel. La version pura tiene los mismos efectos curativos del seldane pero sin

los efectos negativos que el seldane presento.

3.11. Metabolitos Activos y prodrogas
En algunos casos, los compuestos farmacéuticos generan un metabolito activo,
gue es el producto que surge de nuestros organismos cuando nos es suministrado
un farmaco.'® Los metabolitos son productos derivados de los ingredientes
activos utilizados producidos por el organismo, y no se puede considerar que son
‘creados” o “inventados”. No obstante, los metabolitos activos pueden tener

perfiles de seguridad y eficacia distintos de los de la molécula madre.

Por el contrario, existen compuestos inactivos (denominados “prodrogas”), que
cuando se hidrolizan o metabolizan en el cuerpo, pueden producir un principio
terapéuticamente activo. En algunos casos, las reivindicaciones de patentes
protegen la droga y sus prodrogas. Cuando el principio activo no esta patentado,
una patente sobre la prodroga en si puede ampliar el control de su titular sobre el

mercado del principio activo.

El caso BuSpar, el 22 de noviembre de 2000, en el denominado libro naranja y
que es la base de datos de vinculacion de la autoridad sanitaria con la oficina de
patentes de los Estados Unidos, la FDA listo una nueva patente a favor de Bristol-
Myers Squibb (la patente numero 6,150,365) relativa a un metabolito de la
buspirona. La FDA ya habia autorizado la venta de ese producto a fabricantes de
genéricos. Cuando el titular de la patente se enterd de estas autorizaciones solicita
una suspension de las mismas por un lapso de 30 meses o hasta la fecha en que
se resolviera de fondo, en su caso lo que ocurriese primero, solo con la demanda

a través de la interpelacién fundada o infundada.*®

198 Castafieda Hernandez Gilberto, Seminario de Patentes Farmacéuticas, Tribunales Colegiados del Primer
Circuito, 27 de abril 2011, México D.F.
199 para una detallada discusion de la Ley Hatch-Waxman, vesase apartado V.A de este articulo.
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La historia referente a extension de una patente a través de este método:

1) Patente original solicitada el 20 de febrero de 1973, debia expirar el 20 de
febrero de 1990) toda vez que 17 afos era el plazo original para una
patente en EUA.

2) EIl 8 de enero de 1980, se otorgd una segunda patente, que expiraria el 8
de enero de 1997.

3) Por virtud de la Ley Hatch- Waxman, fue extendida hasta 22 de mayo de
2000.

4) El titular de la patente aprovechando las disposiciones de la Ley de
Estudios Pediatricos, que permite tener la exclusividad de la venta del
medicamento logra una extension mas de la patente hasta el 22 de
noviembre del 2000, al realizar estudios sobre el efecto de los mismos en
los mismos.

5) Es ese mismo afio que logra patentar otra otro aspecto del metabolito de
este medicamento y se sefiala que la fecha en que expirara sera hasta
2020.

3.12. Métodos de tratamiento
Algunas patentes reivindican métodos de tratamiento, incluso los métodos
profilacticos, de cura, de alivio del dolor, de diagnéstico o los quirdrgicos.*'° Estas
reivindicaciones no cubren un producto per se, sino la manera en la que es utili-
zado para obtener determinados efectos. Las politicas nacionales en materia de
patentes difieren significativamente en este tema y, en algunos casos, adoptan un

criterio muy amplio.

En muchos casos, una reivindicacion que revela un método de tratamiento puede
no reconocerse a primera vista, dado que en ella se puede hacer referencia, por
ejemplo, a composiciones farmacéuticas o principios activos conocidos que no se

encuentran caracterizados por su formulacién o por rasgos intrinsecos, sino por su

19 Correa, Carlos M., op. cit., Nota 58
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dosis o forma de administracion. Es importante, por lo tanto, examinar las
reivindicaciones cuidadosamente para identificar y manejar, adecuadamente, los
casos en gue, bajo la apariencia de reivindicaciones de productos (principio activo,
composiciones, combinaciones), lo que realmente se divulga es un método de

tratamiento.

El Acuerdo sobre los ADPIC (articulo 27.2) permite explicitamente a los Miembros
excluir de la proteccion de patentes los métodos de tratamiento médico,
diagndstico y cirugia, y muchos paises siguen este lineamiento. Si se ha dispuesto
esta exclusion, se deben rechazar las reivindicaciones que describen tales

meétodos, o las que equivalen a los mismos.

Aun cuando no exista una exclusion especifica de la patentabilidad, dichos
métodos deben considerarse no patentables en paises que utilizan el estandar de
aplicacién industrial, dado que so6lo producen efectos en el organismo y no tienen
aplicacion industrial alguna. Lo mismo se aplicaria al caso de los métodos

cosmeéticos.

En casos donde los aspectos de un método terapéutico son indistinguibles de los
de un método no terapéutico (por ejemplo, un método para la higiene dental), la
jurisprudencia de la EPO se ha inclinado a considerarlo de naturaleza terapéutica

y, por lo tanto, no patentable.

3.13. Reivindicaciones de uso, con inclusion de segundas indicaciones
El patentamiento del uso médico de un producto, que incluye la primera y segunda
indicacion de un producto medicinal conocido, se ha tornado una practica comudn
dentro del campo farmacéutico. Segun una interpretacion literal del Acuerdo sobre

los ADPIC, que solo obliga a otorgar patentes sobre productos y procedimientos,
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los Miembros no tienen obligacion alguna de otorgar reivindicaciones de uso,

incluyendo las de segundas indicaciones.***

Un caso emblematico y sumamente actual lo constituye el citrato de Sildenafil
mejor conocido como el Viagra, farmaco cuya vida inicial fue usado para la angina
de pecho, y que posteriormente se utilizo para tratar problemas de disfuncién
eréctil. Esta patente deberia de expirar en 2011 y 2012 segun el pais en donde se
patento, pero en el afio 2002 la oficina de patentes de Estados Unidos (USPTO)
otorg6 a Pfizer una patente sobre la forma en que opera el viagra, es decir, una

patente que reinvidica a los uso de inhibidores del PDE5.**?

A este respecto procederemos a analizar el juicio Pfizer v. Teva que solo hace
apenas unos meses fue resuelto en relacion Pfizer alegd que inicialmente nadie, ni
siquiera las personas familiarizadas con el desarrollo de farmacos, podia imaginar
gue una pastilla que se estaba probando para la angina de pecho -ése era el uso
que le pensaban dar- iba a terminar convirtiéendose en la solucién para los
problemas sexuales de millones de hombres. Por eso la compafiia considera que
la proteccion de su producto, que se hizo en un momento en que no se adivinaba
su potencialidad, es injusta y deberia ampliarse hasta que acabe la segunda

patente.

El 12 de agosto de 2011, en la corte de Distrito de Virginia en Estados Unidos, se
publico la Sentencia Definitva , que resolvié la demanda por infraccién a la patente
namero 6.469.012 registrado ante la oficina de patentes del vecino pais del norte
USPTO, (The United States patent and Trademark office), planteada por Pfizer
Ireland Pharmaceuticals Unlimited Liability Co., en contra de Teva Parmaceuticals

1 Correa, Carlos M., op. cit., Nota 58

112 parte del proceso fisiolégico de la ereccion involucra la liberacién del oxido nitrico (NO) en el cuerpo
cavernoso. Esto a su vez, activa la enzima guanylate ciclase lo que conlleva un aumento en los niveles de
cyclic guanosine monophospato (cGPM), que termina en la relajacion de los masculos del cuerpo cavernoso,
lo que aumenta el flujo de sangre y resulta en una rereccion. El sildenafil es un potente y selectivo inhibidor
del PDES5, la cual es una sustancia que degrada cGMP en el cuerpo cavernoso.
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Usa, Inc., asunto que sienta un precedente actual en relacién al tema de las

segundas indicaciones en materia de patentes farmacéuticas.

VI. Apartado Segundo
Analisis de laresolucion al caso Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited

Liability Co. v. Teva Pharmaceuticals Usa, Inc.

El principio de contradiccién es uno de los principios rectores del procedimiento
judicial civil de los Estados Unidos de Norte América, principio que otorga un
poder casi autocratico a las partes para controlar el proceso. En contraste con la

practica judicial de muchos paises de tradicién romanista como el nuestro.

En dicho proceso las partes pueden solicitar a la parte oponente que revele y
proporcione informacion y documentos; para que permita el examen y fotografia
de objetos, para que responda bajo juramento a interrogatorios por escrito y para
gue comparezca a las deposiciones (depositions), es decir, audiencias privadas en
las cuales los abogados inquieren a los testigos sobre los hechos relacionados
con el caso. Estas audiencias se llevan a cabo sin la presencia del juez, y son
precedidas y complementadas con el deber que tiene cada una de las partes de

revelar plenamente los hechos que conozcan y que sean pertinentes al caso.

Consideramos importante abordar en términos muy generales los aspectos mas
relevantes de la resolucion de suma actualidad que se dicto en el asunto Pfizer vs.
Teva en agosto del afio 2011, en materia de patentes farmacéuticas en particular
respecto del tema de existencia de obviedad, patente de segundo uso o doble

patentamiento.
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3.14. Partes
PFIZER IRELAND PHARMACEUTICALS UNLIMITED LIABILITY CO. (en lo
sucesivo Pfizer) V. TEVA PHARMACEUTICALS USA, INC. (en lo sucesivo
Teva)'*® demanda por violacién inminente de la patente a favor de Pfizer N ©
6.469.012, titulado "Pyrazolopyrimidinones” Se trata de una patente de
importancia, ya que cubre el uso del sildenafil quimica citrato, que se vende bajo la
nlld

marca Viagra, para el tratamiento de la disfuncion eréctil masculina (MED) para

el tratamiento de la impotencia.

3.15. Materia del juicio
Solo las reivindicaciones 25 y 26 de la patente N © 6.469.012 constituyeron la

materia de la litis.

3.16. Antecedentes
El 25 de octubre 2004, Teva presentdé una solicitud Abreviada de Nuevos
Farmacos ante la Administracion de Alimentos y Medicamentos en Estados
Unidos “FDA” (the Food and Drug Administration) en busca de la aprobacion para
la comercializacién un equivalente genérico de Viagra que contenia citrato de
sildenafil. ElI 24 de abril de 2007, la FDA concedié una aprobacion provisional a

Teva para poder comercializar.

Pfizer alega en su demanda que los medicamentos genéricos comercializados por
Teva infringen la patente N° 6.469.012, y busca la declaracion del tribunal en ese

sentido.

El 29 de abril de 2010, Teva contesto la demanda y presento la reconvencion en

contra de Pfizer y solicita que se declare que Teva no infringe la patente en

13 pfizer, Inc. vs. Teva Pharms. USA, Inc., 2011 W.L. 996794 de 9.Corte de Distrito de los Estados Unidos,
Distrito de Virginia del Este, Division de Norfolk, Asunto Civil no. 2:10cvI28, 12 de agosto 2011, p. 1.

1 1bidem. p. 2.
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cuestiéon asi como la invalidez de las reivindicaciones de la patente cuya titularidad
corresponde a Pfizer.

Posteriormente el demandado reconvencionista Teva, en esa etapa postulatoria
aflade una alegacién en el sentido de que la patente materia de la litis, no es
valida debido a la conducta injusta cometida durante su tramitacién ante la Oficina
de Patentes y Marcas ("USPTQO")

3.17. Audiencia Markman
El 13 de diciembre 2010, el Tribunal en donde se radico dicho asunto, celebré una
audiencia de conformidad con el precedente Markman v Westview Instruments,
Inc., 517 EE.UU. 370, 372 (1996), y emitid un dictamen el 17 de marzo de 2011,
este tipo de audiencia es empleada a efecto de determinar con precision los

términos de la disputa.**

La demanda en este caso consiste en la declaracion de infraccion de la patente
N°6.469.012 y en particular de las reivindicaciones marcadas con los numeros 25

y 26, y que sefialan:

25. Un método para tratar la disfuncién eréctil en un humano del sexo

masculino (sic), que comprende la administracién oral a un ser humano en
necesidad de tal tratamiento una cantidad efectiva de un compuesto
seleccionado de:

[lista de nueve compuestos quimicos diferentes] o una sal del mismo
farmacéuticamente aceptable; o una composicion farmacéutica que

contiene cualquiera de entidad.**®

26. Un método como se define en la reivindicacion 25, en el que dicho

compuesto es [listando un compuesto quimicol o una sal

5 1bidem. p. 3
1% Ibidem. p. 5.

107



farmacéuticamente aceptable del mismo, o una composicién farmacéutica
gue contiene cualquiera de entidad. patente de la col. 10, lineas 1-39, PTX
0.001,8 Por lo tanto, estas demandas de la patente ensefian la
administracion oral de sildenafil y otros compuestos para el tratamiento de

la disfuncién eréctil cuyas patentes expiraran el 22 de octubre 2019.**

El equipo quimico de Pfizer sintetizo por primera vez el sildenafil en 1989, el cual
se convirtid6 rapidamente en un "compuesto lider", después de los estudios en
biologia y las pruebas farmacocinéticas se habian ejecutado. Los resultados
fueron tan alentadores que el equipo que trabaja en el proyecto recomendd que

Pfizer comenzara el desarrollo clinico de sildenafil para el tratamiento de la angina

de pecho. Un afio mas tarde, en julio de 1991, Pfizer inici6 su primer ensayo

clinico de usar sildenafil.

En este ensayo clinico fue en fase I, en que los sujetos eran voluntarios sanos, en
este caso los hombres, y cuya meta fue evaluar la seguridad del farmaco y

ademas determinar sus propiedades farmacocinéticas.

En 1992, Pfizer inicié un estudio de dosis multiple de sildenafil, una vez mas con

voluntarios sanos,

A los voluntarios se les administré tres dosis de sildenafil o un placebo diariamente
durante diez dias. A la conclusion del estudio, los voluntarios informaron varios
efectos secundarios, los mas comunes fueron; mialgias, dolores de cabeza y

erecciones espontaneas. El equipo encargado de las pruebas y del desarrollo de

sildenafil, se sorprendid al escuchar que un efecto secundario fue espontaneo y
qgue no se habia informado anteriormente en los ensayos clinicos de Pfizer. Como
resultado de este informe de los voluntarios, el equipo decidi6 realizar un ensayo

clinico con sildenafil dirigida al tratamiento de la disfuncion eréctil.

17 1dem.
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Después de que Pizer habia presentado las patentes de compuestos para
sildenafil y los otros inhibidores de la PDE cGMP, que presento la patente dirigida
a un meétodo de tratamiento de la disfuncién eréctil utilizando algunos de los
compuestos. Reclamaciones 25 y 26 afirma explicitamente el tratamiento oral de
disfuncion eréctil, y la especificacion de la patente establece que la administracién
oral la administracion es la ruta preferida. En la memoria descriptiva de la patente,
Pfizer describe que los compuestos de la patente 012 Se ha encontrado que son
inhibidores potentes y selectivos de la PDE5 tal que mejoran los niveles de cGMP

en el cuerpo cavernoso.®

Desde su introduccién en 1998, el viagra ha generado ventas acumuladas de mas

de $ 10 mil millones.

3.18. Mociones presentadas durante el caso y argumentos de las partes en el

caso

3.18.1. Legitimacion procesal activa
Teva para desestimar la causa, presentd una mociéon de falta de legitimacion el 6
de julio de 2011. Teva argumentd que Pfizer no demostr6 que cada demandante
estaba legitimado para entablar una demanda por infraccién de la patente en el
juego, porque no habia logrado probar que la parte actora tenia suficiente interés
en la patente en una demanda por infraccion. No obstante ello Pfizer
Pharmaceuticals Production Corporation, Ltd., primero la venta de todos los
derechos de la patente del sildenafil a Pfizer Ireland Pharmaceuticals. pudo
acreditar las concesiones de licencias concedidas a sus subsidiarias para la

produccion, distribucién y venta asi como el pago de regalias. **°

Pfizer, Ltd. concedi6 a Pfizer Pharmaceuticals Inc. una licencia exclusiva en virtud

de los derechos de patente en Estados Unidos para hacer, usar, vender, la oferta

18 Ibidem. p.14.
119 Ibidem. p.19.
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de venta con licencia del producto en el territorio comercial, y una licencia para
importar el producto."Territorio Comercial" se define como los Estados Unidos de
América, y "Producto con licencia" se define como "cualquier droga para uso
humano que contiene el compuesto, sildenafil. Por lo tanto, Pfizer Pharmaceuticals
Inc. recibié de produccion, en esencia, una licencia exclusiva para fabricar y

vender sildenafil en los Estados Unidos.

El Circuito Federal ha sostenido que hay tres tipos de partes para fines de pie
como las patentes se refiere a: "los que pueden demandar en su nombre,
individualmente, los que pueden demandar, siempre que el titular de la patente se
unié en la demanda, y los que ni siquiera pueden participar como parte en una

demanda por infraccion.

El tribunal que Pfizer Pharmaceuticals Inc. era el titular legal de la patente.
Ademas, no hay evidencia de que Pfizer, Inc. ha cedido su derecho sobre la
patente en cuestion a cualquier otra persona, de tal forma que perderia su derecho
a hacer valer la patente. En consecuencia, se reconocié la legitimacion procesal

activa de Pfizer, Inc. ha a demandar en nombre propio la infraccion de su patente.

3.18.2. Conductas “injustas” o ilegales

El 17 de junio de 2011, Teva present6 ante la corte ante al que se radico el
asunto, varias ampliaciones a su reconvencion original, alegando supuestas
conductas ilegales o “injustas” en contra de los abogados internos y externos de
Pfizer al momento de la tramitacion de la patente, consistente en la omision de
informacion suficiente clara y completa de la invencion que en esa solicitud se

estaba presentando ante la Oficina de patentes de Estados Unidos (USPTO).*?°

Pfizer sostuvo que el movimiento de Teva debia ser denegado en virtud de ser

extemporanea ademas de atentatoria del privilegio cliente abogado. ***

120 Ibidem. p. 38.
21 Ibidem. p. 39.
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La Juez federal, que conocié del caso y que tenia profundo conocimiento de las
particularidades del caso se negd a considerar que Pfizer habia violado las

disposiciones de las reglas de patentameinto y denego la peticién de Teva.??

3.18.3. Obviedad

Teva hace tres argumentos sobre la validez del '012 patente, la primera de las
cuales es que las reivindicaciones de la patente ‘012 son evidente a la luz de la
técnica anterior y obvias para una persona experta en el estado de la técnica
("POSITA"), de tal manera que un experto trataria de usar sildenafil para tratar la

disfuncion eréctil. %

Pfizer no estd de acuerdo y sostiene que el estado de la técnica no existe
referencia alguna ni siquiera indiciaria que presumiera que la administracion oral
de sildenafil tendria alguna expectativa de éxito en el tratamiento de la disfuncién

eréctil.*?*

Ademas Pfizer afirma que en el momento de la solicitud de la patente '012, 13 de
mayo de 1994, el tratamiento de la disfuncion eréctil se encontraba todavia en una
etapa incipiente, pero hubo una sensacion de impulso a la accién en el campo de

la ereccion en funcion a la investigacion.

Y que por el contrario lo que existia en el estado de la técnica era, el tratamiento la
inyeccion de vasodilatadores directamente en el pene, farmacos como la
papaverina, fentolamina, y la prostaglandina, ya sea solos o en combinacion, asi
como también se utilizd6 para el tratamiento de otras condiciones tales como
hypertension. Todos estos medicamentos Se sabe que relajar el tejido muscular

liso y, cuando se inyecta directamente en el pene, produce la ereccion.*?®

122
1
1
1

Idem.

* lbidem. p. 40.
Ibidem. p. 41.
Ibidem. p. 44.
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Debido a los inconvenientes de los tratamientos de inyeccion, incluyendo dolor, las
cicatrices, y la preferencia del paciente, los investigadores de la época procuraban
desarrollar sustancias que podrian aplicarse topicamente al pene, tal como una

crema, que luego se difundiria a alcanzar el tejido muscular liso.

Por ejemplo, un investigador aplico nitroglicerina, normalmente se utiliza para
tratar la hipertension sistémica, por via topica en el pene y se encontré que induce
la erecci6n.’®® James A. Owen, nitroglicerina tépica. Un tratamiento para la

impotencia.

Ademas, los médicos prescriben a veces tradazone, un farmaco utilizado para
tratar las condiciones psiquiatricas, para el tratamiento oral de la disfuncion eréctil.

Una vez mas, los expertos coincidieron en que no era eficaz.

En general, el 12 de octubre de 1992 los Institutos Nacionales de Salud ("NIH") de
los Estados Unidos en la Declaracién de Consenso sobre la Impotencia se
resumio el estado de la técnica con respecto al tratamiento de la disfuncién eréctil,
y sefialé que en la investigacion era necesario seguir con el desarrollo de las
nuevas terapias, incluyendo agentes farmacolégicos, y con un énfasis en los
agentes orales, que pueden tratar la causa de la la disfuncién eréctil masculina

con mayor especificidad."?’

1990 fue un periodo de impulso de reunién, cuando los investigadores empezaron
a construir una base de conocimiento sobre la funcion eréctil que no se tenia
anteriormente. Antes de 1990, la comunidad cientifica estaba consciente que
dicho cuerpo cavernoso del pene se compone de musculo liso, cuya funcion es

esencial para la ereccién. %

125 Ipidem. p. 45.
27 1dem.
128 Ibidem. p. 41.
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En 1990, se sabe que el 6xido nitrico ("NO") es el mensajero quimico en el
organismo que media la relajacion del musculo liso mediante la activacion de la
enzima guanilato ciclasa para formar GMPc. DX 2258A. También se sabia que
PDE rompe con la accifion de cGMP a GMP. Ademas, los investigadores tuvieron
aislado las enzimas PDE en el cuerpo cavernoso humano e informé de que
contenia la PDE3, PDE4 y PDE5. %

3.18.4. Carga de la prueba
La patente se presume valida, por lo que la carga de probar la invalidez de una
patente o cualquier reclamacion de sus reivindicaciones correspondera a la parte

que hacer valer dicha nulidad."**°

Teniendo en cuenta las normas anteriores de obviedad, el tribunal de primera
instancia evalla si Teva ha demostrado con pruebas claras y convincentes que la

patente "012 resulta obvia para un experto.

Teva argumenta que, dado el conocimiento de un experto no podria ser sino obvio
el subyacente papel de cGMP en el proceso eréctil, y el hecho de que estas tres
patentes consistan en potentes y selectivos inhibidores de la PDE5, era obvio que

se podrian utilizar como inhibidores para tratar la disfuncion eréctil.

Pfizer argumenta que no hay absolutamente nada en la técnica anterior que
demuestra que un tratamiento oral con un inhibidor de PDE5 seria eficaz para la
disfuncion eréctil, cuando de los detalles que hasta ese entonces se conocian del
proceso de ereccidn no se sabian las causas de la disfuncion eréctil, y no se

habian realizado los ensayos en organismos vivos.**

129 1dem
130 1dem
31 1bidem. p. 60.
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Pfizer sostiene, por el contrario, que la técnica anterior estaba lejos de la
utilizacion de sildenafilo para el tratamiento de la disfuncion eréctil administrado-

sistémicamente.

El tribunal considera que en mayo de 1994, habia expectativa razonable de que la
administracion oral de un compuesto a partir EP '756 o 004 EP que han tenido

éxito en el tratamiento de la disfuncién eréctil.**?

En concreto, se describe en la EP '756, EP 004, y '534 como patentes cuyos
compuestos reivindicados en €l eran vasodilatadores con el potencial para el
tratamiento de diversas enfermedades cardiovasculares. Esta divulgacion ha
ensefiado a dejar de usar los compuestos para el tratamiento de ED, ya que, como

se ha sefialado por los investigadores en el campo en ese momento,

Por ultimo, y lo mas importante, no habia base para determinar que un experto
realizaria la administracion de un inhibidor de la PDE cGMP oralmente y tendria el

efecto deseado.

Un PDE cGMP nunca habia sido administrado por via oral para tratar la disfuncién
eréctil y, de hecho, el Unico estudio por via oral en los seres humanos afectado el
tratamiento del asma. Murray, la fosfodiesterasa Inhibidores, 6 D. N. & P. en 154,
PTX 0076. EIl Unico inhibidor de cGMP PDE estudio realizado para determinar el
tratamiento para la disfuncién eréctil en vivo fue por inyeccién de intercavernosal
en los perros. Trigo-Rocha, éxido nitrico y cGMP, 264 Am. J. Fisiologia H419, PTX
0080."%

El estado de la técnica en ese momento era para tratar la disfuncion eréctil con un
vasodilatador aplicado localmente, ya sea mediante la practica de inyeccion o los

tratamientos topicos emergentes, de modo que una concentracion suficiente de la

32 1bidem. p. 61.
133 Ibidem. p.66.
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medicina existia en el de area local. De nuevo, como se discutié anteriormente, la
administracion sistémica fue evitarse para no provocar efectos secundarios y para

evitar que el medicamento de causar vascular robar el pene. ***

El tribunal, por lo tanto, considera que Teva no ha demostrd con pruebas claras y

convincentes de que la patente no era valida.

El tribunal no niega que hay algunas pruebas que parecen indicar la motivacion
para tratar con uno de los compuestos la disfuncion erectil, pero un experto no
tendria la expectativa de que la administracion oral de dichos compuestos tendria

éxito en el tratamiento ED, por lo que dicho método no era obvio para intentarlo.'®

3.18.5. Doble patentamiento

Otro de los argumento de Teva lo hace con respecto a la invalidez de la de
patentes por el doble tipo de evidencia obtencién de patentes. En particular, Teva
alega que las reivindicaciones 25 y 26 de la patente en cuestibn no eran
patentables toda vez que no son distintas de la reivindicacion 1 de Pfizer
anteriormente emitida por los Estados Unidos el nimero de patente 6.100.270.

Pfizer responde que hay distinciones de importancia fundamental entre la patente
'012 y la patente con numero de registro con terminacion '270, principalmente en
términos de estructura de los compuestos y su método de administracion, de tal

manera que la patente '012 es distinta y valida.**®

También afadi6 que la patente '270, titulada "Los compuestos heterociclicos
biciclicos de el tratamiento de la impotencia", fue presentada el 16 de octubre de
1995, mas de un afo después de que se presento la patente '012, pero se emitid

dos afios antes la patente '012. *%’

134
135
136
137

Idem.
Idem.
Idem.
Idem.
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Al respecto Pfizer también sefialo que la ley relativa a evidencia del tipo de doble
patentamiento es bien resuelto por la jurisprudencia. "La doctrina judicial creada
por la evidencia de tipo doble patentamiento prohibe la obtencion de una
extension del derecho de excluir a través de los créditos en una o mas patentes
aquello que no es patentable distinto de los créditos y propiedad comin de

patente anterior. " y cita el caso Eli Lilly & Co. laboratorios Barr., Inc.**®

El doble patentamiento consiste en "impedir a través de las reivindicaciones de las
solicitudes por separado patentes que no se reivindica el "mismo" invento, pero sin
embargo reivindiquen sin justificacion invenciones tan parecidos que la concesion
de dos derechos exclusivos de patente efectivamente para extender la vida util de
la proteccion de patente”. Caso Perricone v Medicis Pharm. Corp. 432 F.3d 1368,
1373 (Fed. Cir. 2005). La cuestion, por lo tanto, es si la invencion posterior es una
"ligera variante" de la anterior. Ginebra Pharms, Inc. v. GlaxoSmithKline PLC, 349
F.3d 1373, 1378 (Fed. Cir. 2003).**

El tribunal realiz6é un andlisis en dos etapas en la determinacion de si la patente es
cuestidn era valida para el doble patentamiento. En primer lugar, como cuestion de
la ley, un tribunal interpreta que el reclamo de la patente anterior y el reclamante
de la patente posterior y determina las diferencias. En segundo lugar, que la corte

determine si las diferencias en materia entre las dos patentes son distintas.'*°

Como conclusién una reivindicacion de patente mas adelante no es patentable,
distinta de la reivindicacion de la patente anterior si la que se realiz6 mas tarde es

obvia por la afirmacion anterior de las reivindicaciones de la patente anterior.***

138 1 dem.

139 Idem.
140 1dem.
141 1dem.
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Por lo tanto, queda por determinar si las reclamaciones son patentable distinto por
el hecho de que afirman diferentes compuestos para el tratamiento de la

disfuncion eréctil, o si sélo son "ligeras variantes" de uno del otro.**?

Teva sostiene que las diferencias entre los compuestos son minimos y no tienen

ningln efecto sobre sus propiedades farmacolégicas y la actividad en el cuerpo.*®

Pfizer, por el contrario, sostiene que incluso pequefios cambios en la estructura de
un compuesto puede hacer significativa e impredecible cambios en su eficacia y la
funcion. Mirando a la formula en la reivindicacion 1 de la patente '270 y los
compuestos en las reivindicaciones 25 y 26 de la patente '012, Teva y los expertos
de Pfizer estan de acuerdo en que en que el anillo estructural de los compuestos

es la misma en ambos casos, y sélo los sustratos son diferentes.'**

Teva no pone en duda que estas diferencias estructurales existen, pero sostiene
gue no son importantes cuando los compuestos tienen las mismas propiedades:

son inhibidores potentes y selectivos de cGMP PDE.'*

El tribunal, sin embargo, no esta de acuerdo que su tarea en para determinar si un
producto farmacéutico, "droga" patente es nula por evidencia de tipo doble
patentamiento es que busque sblo en las propiedades generales de

composiciones farmacéuticas. **°

En cambio, el tribunal debe examinar los detalles de la estructura y la funcion de
los compuestos reivindicados a efecto de determinar si son patentables. En este
caso, es evidente que de la prueba pericial del Dr. Terrett que la estructura
muestra las diferencias entre la formula en la reivindicacion 1 de la patente y V270

los compuestos en la patente '012 hacerlas patentable distinta.

12 1dem.

3 Ihidem. p.75.
14 Ihidem. p.88.
5 1dem.
18 1dem.

117



Aunque estos compuestos pueden tener la misma funcion general, los cambios en
la estructura de los compuestos pueden tener efectos significativos sobre su

funcién dentro del cuerpo. **’

El tribunal no encontré ningln mérito al argumento de Teva que las diferencias en
la estructura de los compuestos los hacen solo ligeras variantes, como tal cambios
tienen efectos impredecibles ya veces significativo en el compuestos funcionar
dentro del cuerpo, y por lo tanto las reivindicaciones 25 y 26 del 4012 patente son

patentable distinta de la reivindicacion 1 de la patente V270. 148

Por lo tanto, este Tribunal consider6 que Teva no ha mostr6 una clara y
contundente y la evidencia convincente de que la patente '012 es invalida debido a
la evidencia de tipo doble patentamiento y una vez discutido ese tema se pasa
para sentencia de Pfizer en la demanda reconvencional modificado de Teva en

este sentido. #°

3.19. Resolucion
La resolucién definitiva y como era de esperarse, la Corte determind desestimar la
causa respecto de la reconvencion de Teva por falta de bases solidas dejo fuera
del litigio a Pfizer Ireland Pharmaceuticals Co. del litigio. Ademas, el tribunal
denegd la peticibn de Teva de autorizacién para presentar su propuesta de

respuesta y la Segunda Enmienda Reconvencion.™*

Por ultimo, el tribunal declaré que los genéricos producidos por Teva equivalentes

de Viagra, infringiria la patente X012 y encuentra que la patente 012 es valida y

exigible. ™!

147
148
149

Idem.
Idem.
Idem.
%0 Iphidem. p. 110.
B 1dem.
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VII. Apartado Tercero
Conclusiones de laresolucion al caso Pfizer Ireland Pharmaceuticals

Unlimited Liability Co. v. Teva Pharmaceuticals Usa, Inc.

Como podemos ver este asunto se centra en la determinacion de la existencia de
los requisitos objetivos de patentabilidad, en primer lugar determinar si la patente
a favor de Pfizer N° 6.469.012, titulado "Pyrazolopyrimidinones” y sus
correspondientes reivindicaciones cumpli6 en su momento con el requisito de
novedad, para lo cual una vez que se fijaron los puntos de la litis, fue a través de
un grupo de expertos (POSITA) integrado por un equipo de cientificos con
doctorados y con conocimiento de plantas medicinales, quimica, farmacologia, y
urologia mismos que se dieron a la tarea por un lado de definir el estado de la
técnica al momento de que se presentaron las reivindicaciones de la patente a
favor de Pfizer N ° 6.469.012, titulado "Pyrazolopyrimidinones”, y por otro
determinar si para ellos o para cualquier otro especialista habria sido obvio la
utilizacion del sildenafil como tratamiento terapéutico contra la disfunsion eréctil. Y

por ultimo la existencia o no de un ilegal doble patentamiento.

No obstante, Teva argumentd que algunas de las afirmaciones utilizadas para
obtener esta segunda patente son invéalidas porque estudios previos si que
habian apuntado que el sildenafil funcionaba contra la disfuncion eréctil y, por

tanto, se podia prever ese uso.

Dicha patente y reivindicaciones se refieren a la parte del proceso fisioldgico de la
ereccion que involucra la liberacion de oxido nitrico (NO) en el cuerpo cavernoso y

esto a su vez, activa a la enzima guanylate cyclase situacion que conlleva a un
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aumento en los niveles de cyclic guanosine monophosphate (cGMP), que se
traduce y manifiesta en el cuerpo humano con la relajacibn de musculos en el

cuerpo cavernoso, lo que aumenta el flujo de sangre y resulta en una ereccion.

Después del desahogo de varios testimonios asi como la revision minuciosa se
determino que la que se presentaron las reivindicaciones de la patente a favor de
Pfizer N° 6.469.012, titulado "Pyrazolopyrimidinones”, si cumplieron con el

requisito de novedad.

Respecto de la Oviedad, Teva sefialo que, dado el conocimiento de un experto no
podria ser sino obvio el subyacente papel de cGMP en el proceso eréctil, y el
hecho de que estas tres patentes consistan en potentes y selectivos inhibidores de
la PDE5, era obvio que se podrian utilizar como inhibidores para tratar la

disfuncién eréctil.

Pfizer argumenta que no hay absolutamente nada en la técnica anterior que
demuestra que un tratamiento oral con un inhibidor de PDES5 seria eficaz para la
disfuncién eréctil, cuando de los detalles que hasta ese entonces se conocian del
proceso de ereccidn no se sabian las causas de la disfuncion eréctil, y no se

habfan realizado los ensayos en organismos vivos. **2

Desde mi punto de vista Teva, para efecto de determinar el tema de la oviedad no
se debe atender a los aspectos relativos al estado de la técnica que se relacionan
mas con el requisito de novedad, sino como en este caso si el grupo de expertos o
en su caso de los testimonios de los especialistas que tuvieron conocimiento de
los hechos podian prever el uso del sildenafil para el tratamiento terapéutico de la

disfunsion eréctil.

52 Ibidem. p. 60.
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El caso y la sentencia final no influirhn de momento en Europa, el sistema de
patentes, distinto al americano. La pastilla azul solo est4 protegida en nuestro

pais hasta finales del 2013 por lo que respecta a la angina de pecho.

En el Reino Unido esta patente fue invalidada en 2000, por considerarse obvia,
decision que fue confirmada por la Corte de apelacién en 2002. Sin embargo en

Estados Unidos la patente existe.

El patentamiento del uso médico de un producto, que incluye la primera y segunda
indicacion de un producto medicinal conocido, se ha tornado una practica comun
dentro del campo farmacéutico. Segun una interpretacion literal del Acuerdo sobre
los ADPIC, que solo obliga a otorgar patentes sobre productos y procedimientos,
los Miembros no tienen obligacion alguna de otorgar reivindicaciones de uso,
incluyendo las de segundas indicaciones.**

Al respecto, S. Bergel™* sefiala; tal como lo destaca Gémez Segade, la invencion
solo merece proteccion cuando implica un salto cualitativo en la elaboracién de la
regla técnica. El inventor para merecer la proteccion de la patente tiene que haber

desplegado una minima actividad intelectual de creacion.

Por ultimo podemos sefialar que los estandares se han relajado, de los requisitos
objetivos de patentabilidad y en los tribunales de los Estado unidos vemos que se
rechaza el enfoque de actividad inventiva como un hecho “sorprendente” que
puede llegar a ser “inesperado”, siendo remplazado por aquel que considera
invencion patentable al resultado de investigaciones meticulosas, de prueba y

error 0 a descubrimientos casuales.

153 Correa, Carlos M., op. cit., Nota 58
1 Bergel, Salvador, Derecho de Patentes, Capitulo |; Requisitos y excepciones a la patentabilidad.
Invenciones Biotecnoldgicas, Ediciones Ciudad Argentina. Argentina, p.20.
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VIIl. CONCLUSIONES GENERALES DE LA TESIS

Con la creacion de la Organizacion Mundial del Comercio -OMC-, en 1994, se
establecio el tratado mas completo que haya existido hasta el momento en materia
de derechos de propiedad intelectual: el Acuerdo sobre los Aspectos de los
Derechos de Propiedad Intelectual relacionados con el Comercio (“ADPIC”). Dicho
Acuerdo vincula, por primera vez, los temas de propiedad intelectual y comercio, y

ofrece un mecanismo multilateral para la solucion de diferencias entre paises.'*

El Acuerdo sobre los ADPIC exige a todos los paises miembros de la OMC que
incorporen, en sus leyes, los estandares minimos universales para casi todos los
derechos de este campo, como los de propiedad intelectual, patentes y marcas de
fabrica y de comercio. Asimismo, el Acuerdo ha limitado sustancialmente la
libertad de los paises para disefiar e implementar sus propios sistemas de

propiedad intelectual.

En virtud del multicitado acuerdo, todos los miembros de la OMC estan ahora
obligados a otorgar proteccién de patentes por un periodo minimo de 20 afios,
sobre cualquier invencion de un producto o procedimiento que cumpla con los

criterios de novedad, actividad inventiva y aplicacion industrial.

Antes de la negociacion del Acuerdo sobre los ADPIC, mas de 50 paises no
brindaban proteccién de patentes para los productos farmacéuticos, muchos
otorgaban patentes de procedimiento, y no de producto, en muchos paises, la

duracion de la patente era muy inferior a los 20 afios.

En México con la firma del Tratado de Libre Comercio de América del Norte, la
legislacién nacional en materia de patentes no ha sido ajena a los problemas que

los ajustes y la adopcién de politicas relativas al patentamiento de medicamentos,

155 Correa, Carlos M., op. cit., Nota 58, p. 1.
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representa las nuevas tecnologias y los aspectos que a nivel mundial se presentan

en esta materia.

El régimen juridico de las patentes en todo el mundo es seriamente cuestionado e
invita a una reflexion tanto desde la perspectiva de las grandes empresas
multinacionales como de los fabricantes de genéricos, en los que los temas de si
las patentes en materia farmacéutica estan incentivando realmente la innovacion

0 solo se buscan barreras para obstaculizar la libre competencia.

Como hemos podido solo esbozar de forma muy general, diversos son los debates
gue sobre las patentes en materia farmacéutica existen, encontramos desde los
temas en materia de las Invenciones que no son patentables con la controversia
de los organismos genéeticamente modificados, el régimen de Licencias
obligatorias y a favor de los paises en vias de desarrollo que ademas padecen

grandes pandemias, los problemas derivados de las importaciones paralelas.

Por otro lado la busqueda de extension de la vigencia de las patentes a través de
mecanismos sofisticados como las patentes pipe-line, la vinculacion entre las
patentes y los registros sanitarios, o el escalonamiento calculado de patentes
para crear en algunos casos barreras artificiales a la entrada de productos
genéricos al mercado o en su caso demandas por infraccion a los derechos de
patente, situacion que ha llevado a las empresas dedicadas al ramo a costosos y

largos litigios amen de determinar quien tiene la razén.

En este estudio hemos analizado de manera muy basica el desarrollo y disefio un
nuevo farmaco, asi como los aspectos juridicos fundamentales del derecho de
patente, en particular de las del orden farmacéutico, con el Unico fin de conocer de
raiz y con fundamentos la posicion que guarda la industria farmacéutica

transnacional.
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De todos los temas que rodean a las patentes farmacéuticas, como vimos
elegimos un caso practico en el que de acuerdo a los argumentos presentados por
las partes nos resulto idoneo para ejemplificar la probleméatica que incide en estos
asuntos y nos referimos al segundo uso o segundas indicaciones y el tema del
doble patentamiento, por ultimo, resulta Gtil precisar otros métodos que durante la
etapa del desarrollo y disefio del farmaco son comunmente empleados para lograr
el patentamiento de sus productos o de sus procesos, que podrian o deberian ser

cuestionados en cuanto su validez:

Dentro de la lista de los métodos encontramos:

a) Las reformulaciones y composiciones;

b) Los métodos de dosificacion;

c) Las sales, éteres y esteres de alcoholes;

d) Los denominados polimorfos;

e) Las conocidas por los expertos como reivindicaciones tipo Markush;

f) Las patentes de seleccion;

g) Los procedimientos analogos;

h) Los famosos enantiomeros o isémeros 6pticos;

i) Los metabdlitos o profarmacos, y

j) Los métodos de tratamiento con intimo vinculo con las reivindicaciones de
uso, con inclusién de segundas indicaciones y que ademas fue el tema que

se trataran en forma pragmatica.
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