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Badania kliniczne
a nowosé wynalazku

Czy badania kliniczne nowego leku, ktére sg prowadzone przed dokonaniem zgtoszenia patento-
wego mogg skutkowac¢ utratg przymiotu nowosci przez wynalazek? Orzecznictwo Europejskiego
Urzedu Patentowego (EPO) pokazuje, ze jest to dos¢ powazne ryzyko, z ktérym nalezy sie liczy¢,
przygotowujgc sie do wprowadzenia produktu leczniczego na rynek europejski.

W niniejszym raporcie przedstawiamy jedno z najwazniejszych orzeczen wydanych przez
EPO w tym przedmiocie do tej pory: decyzje Technicznej Komisji Odwotawczej z dnia 7 lipca
2011 r. w sprawie Yasmin. Na jej mocy doszto do uniewaznienia patentu posiadanego przez nie-
mieckag spotke Bayer Pharma Aktiengesellschaft, poniewaz ustalono, ze wczesniej prowadzone
badania kliniczne sprawity, ze testowany produkt leczniczy przestat spetniaé kryterium no-
wosci przed datg pierwszenstwa.
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Komentujemy rowniez nowsza decyzje Technicznej Komisji Odwotawczej z dnia 2
grudnia 2022 r. ktéra moze w istotny sposdb rozwija¢ istniejgca linie orzeczniczg. Komisja ocenia-

fa bowiem waznosé posiadanego Daiichi Sankyo patentu EP-B 2 140 867 na Srodek przeciwza-
krzepowy Lixiana. Stan faktyczny w sprawie byt dos¢ podobny do tego znanego ze sprawy Yasmin
i Komisja w swojej analizie dokonata ich pordéwnania; koricowe wnioski byty jednak odmienne, a
patent Daiichi Sankyo zostat utrzymany. Motywy decyzji T 0670/20 zostaty opublikowane w stycz-
niu 2023 roku.

W oparciu o wskazane orzecznictwo EPO, sprébujemy zrekapitulowaé najistotniejsze
aspekty problemu.

Definicja nowosci jako przestanki zdolnosci patentowej

Na samym wstepie nalezy przypomnie¢, ze nowos¢ jest jednym z kryteribw zdolno$ci pa-
tentowej. Zgodnie z art. 52 Konwencji 0 udzielaniu patentéw europejskich sporzadzonej w Mona-
chium dnia 5 pazdziernika 1973 r. (dalej: EPC), patenty europejskie udziela sie¢ na wynalazki we
wszystkich dziedzinach techniki, pod warunkiem, ze sg one nowe, posiadajg poziom techniczny i
nadajg sie do przemystowego zastosowania. Postanowienie art. 54 w szczegbtowy sposodb rozwija
regulacje dotyczgcg kryterium nowosci na gruncie EPC. Po pierwsze wynalazek uwaza si¢ za
nowy, jesli nie jest on czescig stanu techniki (ust. 1); stan techniki obejmuje natomiast
wszystko to, co przed datg dokonania europejskiego zgtoszenia patentowego zostato udo-
stepnione do wiadomosci powszechnej w formie ustnego lub pisemnego opisu, przez za-
stosowanie badz w kazdy inny sposéb (ust. 2).

Oczywiscie, powyzsza regulacja zostata odzwierciedlona w polskim porzadku prawnym w
ustawie z dnia 30 czerwca 2000 r. - Prawo wtasnosci przemystowej. Art. 24 tak tak samo ujmuje
przestanki zdolnosci patentowej, natomiast art. 26 poswiecony nowosci powtarza, ze wynalazek
uwaza sie za nowy, jesli nie jest on czescig stanu techniki (ust. 1). Podobnie definiuje sie stan
techniki jako obejmujgcy wszystko, co przed data, wedtug ktorej oznacza sie pierwszeristwo do
uzyskania patentu, zostato udostepnione do wiadomosci powszechnej w formie pisemnego lub
ustnego opisu, przez stosowanie, wystawienie lub ujawnienie w inny sposoéb (ust. 2). Zgodnie z
utrwalonym orzecznictwem polskich sgddw, ujawnienie wynalazku nastepuje wtedy, gdy mogt
(cho¢ niekoniecznie musiat) zapoznaé sie z nim nieoznaczony krgg oséb (wyr. NSA z 15 czerwca
2016 r., sygn |l GSK 2854/14).
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Postepowanie w sprawie patentu udzielonego na Yasmin

EPO znany jest z dos¢ restrykcyjnego podejscia do kryterium nowosci (zwtaszcza w po-
rownaniu do sgdow amerykarnskich, o czym wiecej ponizej), czego dobitny wyraz dato orzeczenie
Technicznej Komisji Odwotawczej EPO w sprawie T 0007/07 z dnia 7 lipca 2011 r. Tak jak za-
powiadaliSmy we wstepie, warto zapoznaé sie uwaznie z tg decyzjg, poniewaz daje ona dobre wy-
obrazenie na temat problemu, z ktbrym mamy tutaj do czynienia.

Niemiecka spo6tka Bayer Pharma Aktiengesellschaft posiadata patent europejski EP 1 214
076 na Yasmin — doustny hormonalny Srodek antykoncepcyjny (mieszanina obejmujaca 2 aktyw-
ne sktadniki: etynyloestradiol oraz drospirenon). Zgtoszenia patentowego dokonano 31 sierpnia
1999. Badania kliniczne leku przeprowadzono natomiast w Stanach Zjednoczonych w okre-
sie od grudnia 1996 do lipca 1998 r.

Postepowanie sprzeciwowe przed EPO zostato zainicjowane na gruncie art. 100(a) EPC —
niemiecka spotka Hexal AG, wnoszgc sprzeciw, zarzucita, ze przedmiot patentu nie posiada zdol-
nosci patentowej poprzez niespetnienie dwoch sposrdd trzech kryteribw: nowosci oraz poziomu
wynalazczego. Skupmy sie na pierwszym ze spornych watkow.

W pierwszej instancji, Wydziat ds. sprzeciwdw decyzjg z dnia 23 pazdziernika 2006 r. od-
dalit sprzeciw. Co do przestanki nowo$ci, uznano, ze przedmiot zastrzezer patentowych jg wy-
petniat, poniewaz zaden z dokumentéw wskazanych jako przedstawiajgcych stan techniki nie
ujawniat w jednoznaczny sposob zmikronizowanego drospirenonu (jeden z dwoch sktadni-
kow aktywnych), w przeciwienstwie do tego, co twierdzita Hexal.

Od tej decyzji Hexal wniosta odwotanie. Na skutek interwenciji trzeciej strony, spétki Stra-
gan Pharma, do postepowania zostat wprowadzony nowy watek w zakresie kryterium nowo$ci.
Stragan Pharma przedtozyta bowiem datowany na 3 marca 2008 r. wyrok Sgdu Okregowego dla
New Jersey w sprawie amerykariskiego patentu nr 6 787 531, ktérego przedmiot ochrony byt toz-
samy z europejskim patentem stanowigcym przedmiot sporu. Postepowanie dotyczyto badan Kili-
nicznych, ktére odbyty si¢ w Stanach Zjednoczonych przed datg pierwszenstwa patentu europej-
skiego. W jego toku ustalono kilka kluczowych faktébw na temat badan, jak choéby to ze ich
uczestniczki poinformowano o sktadnikach produktu, jednak nie podpisaty oni uméw o poufnosci.
Co wiecej, wykazano, ze nie wszystkie sposrod tabletek, ktére pacjentki zabraty do swoich domow,
zostaty zwrécone.
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Znaczenie umow o poufnosci

W braku uméw naktadajgcych na uczestnikéw badan obowigzek zachowania tajem-
nicy, bardzo prawdopodobne jest, ze bedziemy mieli do czynienia z sytuacjg kwalifikujaca
sie jako podanie wynalazku do publicznej wiadomosci w rozumieniu art. 54 ust. 2 EPC.

W przypadku badan klinicznych Yasmin w Stanach Zjednoczonych umowy takie zostaty
zawarte tylko z gtbwnymi badaczami, jednak nie podpisano ich z uczestniczkami. Uczestniczki
tymczasem otrzymaty informacje na temat sktadnikbw aktywnych Yasmin; nie powiadomiono ich
tylko, ze drospineron zostat wykorzystany w zmikronizowanej postaci.

Decyzja ws. Yasmin zawiera odwotanie do utrwalonego orzecznictwa komisji odwo-
tawczych EPO, zgodnie z ktérym, jezeli chociaz jeden przedstawiciel ogétu, na ktérym nie
ciazy obowigzek zachowania tajemnicy, ma teoretyczng mozliwos¢ uzyskania dostepu do
okreslonych informacji, oznacza to, ze taka informacja jest publicznie dostepna.

Nalezy zaznaczy¢, ze umowy o poufnosci mogg zosta¢ zawarte nie tylko wprost, ale
réwniez w spos6b dorozumiany. Zgodnie z orzecznictwem EPO, taki dorozumiany obowigzek
zachowania tajemnicy bedzie cigzyt na personelu medycznym uczestniczgcym w badaniu. Bayer
twierdzit, ze uczestniczki badan Yasmin réwniez zostaty w sposéb dorozumiany zobowigzane do
zachowania poufnoséci. Techniczna Komisja Odwotawcza, powotujgc sie na decyzje T 0152/03 z
dnia 22 kwietnia 2004 r. oraz T 0906/01 z dnia 28 wrzesnia 2004 r., wskazata jednak, ze mozliwo-
8¢ uznania, ze umowa o poufno$ci zostata zawarta z uczestnikami w spos6b dorozumiany dotyczy
szczegoblnego rodzaju sytuaciji. W badaniach, ktérych dotyczyly wydane orzeczenia, matej grupie
uczestnikbw wszczepiono prototypowe urzadzenia (spirale embolizacyjne w przypadku pierwszej z
przytoczonych spraw; stabilizator kregostupa w odniesieniu do drugiej) — nie byli oni w stanie
przekazaé ich osobom trzecim ani zgtebiaé tajnikéw ich dziatania. Podobne okolicznosci nie
zachodzity w sprawie Yasmin.

Warto na marginesie odnotowac, ze o dorozumiane poufnosci nie bedzie mogto by¢ mowy,
jezeli podmiot prowadzacy badania zacheca uczestnikdw, by konsultowali sie w przedmiocie ba-
dan ze swoimi bliskimi oraz lekarzami rodzinnymi — wowczas uznaje si¢, ze informacje w tym za-
kresie staly sie publicznie dostepne (tak stwierdzita Komisja Odwotawcza w sprawie T 0239/16).

Zabranie tabletek do domu

Charakter samych badan ma zasadnicze znaczenie. Techniczna Komisja Odwotawcza wy-
ciggneta donioste konsekwencje z faktu, ze przeprowadzone badania dotyczace Yasmin obej-
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mowaly szerokie grono pacjentek, ktore przyjmowaty tabletki w swoich domach przez
znaczny czas. Komisja odnotowata ustalenia sgdu amerykanskiego o braku zwrotu wszystkich
tabletek. Stwierdzita, ze ,wydaje sie, iz po tym, jak tabletki zostaty przekazane, [Bayer] w istocie
stracit kontrole nad nimi, jako ze uczestniczki badan klinicznych nic nie ograniczato w dysponowa-
niu lekiem w dowolny sposéb”. Biorgc pod uwage wspomniane okolicznosci, Komisja stwierdzita,
ze przekazanie pacjentkom tabletek uczynito je publicznie dostepnymi.

Czy znawca byitby w stanie ustali¢ sktad produktu leczniczego

Pozostawata kwestia niepoinformowania uczestniczek badania, ze jeden z dwoéch
sktadnikéw aktywnych znajdowat sie w zmikronizowanej postaci. W tym wypadku Techniczna
Komisja Odwotawcza musiata ustali¢, czy znawca (the skilled person) bytby w stanie ustali¢, ze
drospirenon zostat poddany mikronizacji. Pozytywna konkluzja oznaczataby, ze lek stanowit cze$¢
stanu techniki przed datg zgtoszenia.

Komisja powotata sie na orzeczenie w sprawie G _1/92, zgodnie z ktérym “chemiczny
sktad produktu stanowi czesé stanu techniki, jezeli produkt jako taki jest powszechnie do-
stepny, a znawca moze podda¢ go analizie i dokonaé¢ jego odtworzenia bez wzgledu na to,
czy istniejg specjalne powody dla przeprowadzenia takiej analizy”. Jezeli znawca jest w sta-
nie odkry¢ sktad lub wewnetrzng strukture danego produktu i nastgpnie odtworzy¢ go bez nad-
miernych utrudnien (without undue burden), wowczas zaréwno sam produkt, jak i jego sktad lub
wewnetrzna struktura stanowig cze$¢ stanu techniki. Techniczna Komisja Odwotawcza stwier-
dzita, ze ustalenie rozmiaru czasteczek drospinenonu mogto nastapié¢ dzigki wykorzystaniu
spektroskopii RAMAN, co nie wigzato si¢ bynajmniej z powaznymi trudnosciami.

Dodajmy, ze Bayer podnosit jeszcze argument, iz schemat dawkowania leku wykorzystany
w badaniach obejmowat 21 tabletek zawierajgcych hormony i 7 tabletek stanowigcych placebo.
Tym samym, nie mozna byto z catkowitg pewnosciag stwierdzi¢, ze wsréd niezwrdconych tabletek
byty takie, ktére zawieraty drospirenon. Komisja nie ocenita tego argumentu jako przekonujgcego:
uznata, ze skoro uczestniczki badania nie zostaty zobowigzane do poufnosci, publiczny cha-
rakter wczesniejszego zastosowania leku nie odnosit sie tylko do tabletek, ktore nie zostaty
zwrocone, ale do wszystkich wydanych uczestniczkom. Znawca nie miatby przy tym zadnych
problemow z rozréznieniem pomiedzy tabletkami zawierajgcymi aktywne sktadniki, a tymi, ktore
byty ich pozbawione.
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Lagodniejszy standard oceny nowosci w USA

Warto jeszcze odnotowac, ze Sgd Okregowy w New Jersey, mimo ze przyszto mu ocenié
bardzo podobny stan faktyczny jak w sprawie Yasmin w odniesieniu do odpowiedniego patentu
amerykanskiego, doszedt do zupetnie innych wnioskéw w zakresie nowosci. Chociaz osta-
tecznie patent zostat uniewazniony jako oczywisty, to jednak Sad uznat, ze badania kliniczne nie
stanowity publicznego zastosowania leku. Dokonat tego ustalenia, bazujgc na nastepujgcych
okolicznosciach: (1) zobowigzanie do zachowania poufnosci cigzgce na badaczach, jak rowniez
(2) brak ujawnienia uczestniczkom badania, ze lek zawiera drospirenon w formie zmikronizowanej.

W Stanach Zjednoczonych badania kliniczne traktowane s3g tagodniej z punktu widze-
nia oceny nowosci niz w orzecznictwie EPO. Mogg one zosta¢ uznane jako pozbawione wptywu
na stan techniki ze wzgledu na ich poufny badz eksperymentalny charakter.

Whnioski ptynace ze sprawy Daiichi Sankyo T 0670/20

Wracajac do EPO: pomimo iz Komisja Odwotawcza rozpatrujgca sprawe sprzeciwu ztozo-
nego wobec nalezacego do Daiichi Sankyo Company patentu EP 2140867 podjeta zasadniczo
odmienne rozstrzygniecie odno$nie spetnienia kryterium nowos$ci niz we wcze$niejszej sprawie
Yasmin i potwierdzita nowo$C zastrzeganego wynalazku, to niewatpliwie orzeczenie to jest
zgodne z linig wytyczona w poprzednich orzeczeniach EPO i stanowi jedynie jej rozwinigcie.

Tym razem, Komisja skupita sie przede wszystkim na okolicznosciach faktycznych, ktére
pomimo prowadzenia drugiej fazy testédw klinicznych z wykorzystaniem zgtoszonego pdzniej do
ochrony patentowej preparatu, pozwolity zachowac¢ jego nowos¢ w dacie dokonywania zgtoszenia
patentowego. Uwzgledniono fakt, ze wszyscy badacze uczestniczacy w badaniach klinicznych byl
zobowigzani do zachowania poufnosci. Ponadto, oceniajgc ryzyko ujawnienia preparatu stosowa-
nego w trakcie testéw klinicznych przez zazywajgcych go pacjentéw odnotowano, ze pacjenci
byli zobowigzani do zazywania wszystkich przekazywanych im dawek preparatu, natomiast
w przypadku rezygnacji z dalszego uczestniczenia w badaniach byli zobowigzani do zwrotu
pozostatych dawek preparatu. Szczego6lnie ta druga okoliczno$¢ okazata sie kluczowa w ocenie
Komisji. Pozwolita ona bowiem uznaé, ze pacjenci uczestniczgcy w badaniach nie powinni byé
traktowani jako osoby trzecie (members of the public), ktbre miaty pozostawiong petng swobode
do dysponowania przekazanymi im w trakcie testéw tabletkami, w szczeg6lnosci w zakresie doko-
nywania analizy ich sktadu i struktury. Zdaniem Komisji, bez znaczenia byt tu fakt, ze zobowigzanie
do zwrotu niewykorzystanych tabletek nie skutkowato zadng sankcjg w razie jego niespetnienia.
Zdaniem Komisji, warunki prowadzenia badan klinicznych oraz zobowigzania przyjete przez bada-
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czy i pacjentow stanowity wystarczajgce okolicznosci zabezpieczajgce przed uznaniem, ze w trak-
cie tych badar mogto dojs¢ do niekontrolowanego ujawnienia wynalazku osobom trzecim, a w re-
zultacie do utraty nowosci.

W efekcie, uwzgledniajgc powyzsze okoliczno$ci Komisja potwierdzita nowos¢é zastrze-
ganego preparatu. Najistotniejszym wnioskiem ptyngcym z decyzji T 0670/20 jest wskazanie
pewnych minimalnych standardow, ktére powinny by¢é spetnione aby w trakcie prowadzo-
nych badan klinicznych nie doszto do publicznego stosowania wynalazku niweczgcego no-
wos¢ poOzniejszego zgltoszenia patentowego. Kluczowym zagadnieniem wydaje sie byé ustale-
nie, czy wszyscy uczestnicy badania, a zwtaszcza pacjenci, nie mogg by¢ uznani za osoby trzecie,
ktére mogty w dowolny sposdb dysponowac otrzymanymi w trakcie badan tabletkami. W omawia-
nej sprawie ryzyko takie zostato wykluczone poprzez zobowigzanie badaczy do zachowania pouf-
nosci oraz zobowigzanie pacjentow do przestrzegania zalecanego dawkowania oraz zobowigza-
nie do zwrotu niewykorzystanych tabletek.

Im wczesniej dokonane zostanie zgtoszenie, tym lepiej?

W kontekscie przytoczonego orzecznictwa pojawia sie pytanie o najlepszy moment na do-
konanie zgtoszenia patentowego. Oczywiscie, nalezy unikng¢ sytuacji, w ktérej podczas gdy my
bedziemy zwlekac, dane rozwigzanie stanie sie czedcig stanu techniki. Czy jednak dokonanie
zgtoszenia jeszcze przed rozpoczeciem badan uchroni nas skutecznie przed ryzykiem? Orzecznic-
two EPO wyraznie pokazuje, ze nie jest to takie proste — moze bowiem zdarzy¢ sie i tak, ze zgto-
szenie zostanie dokonane zbyt wczesnie.

Pod tym wzgledem kluczowg role odgrywa uprawdopodobnienie wywotania zamierzo-
nego efektu przez wynalazek — koncept okreslany jako plausibility. Podczas gdy nie stanowi
on formalnej podstawy odmowy udzielenia patentu bgdz uniewaznienia patentu juz przyznanego,
to mozna zaobserwowac, jak progresywnie rozwijany jest on w orzecznictwie EPO. Ma on stuzy¢
ograniczeniu praktyk zgtaszajgcych, ktérzy wskazujg cate obszerne listy spekulatywnych zastoso-
wan danego wynalazku.

Kluczowa w tym zakresie jest decyzja Komisji Odwotawczej EPO wydana 1 lutego 2017 r.
sprawie T _488/16 dotyczacej uniewaznienia patentu europejskiego nr 1 169 038 posiadanego
przez Bristol-Myers Squibb Holdings Ireland. Samo zgtoszenie obejmowato dos¢ szeroki zbibr
zwigzkoéw chemicznych, jednak przedmiot postepowania przed Komisjg Odwotawczg ograniczony
byt do jednego z tych zwigzkbw — dazatynibu. Dazatynib, sprzedawany pod nazwg handlowg
Sprycel, nalezy do grupy inhibitoréw kinazy tyrozynowej i znajduje zastosowanie jako lek przeciw-
nowotworowy. Nalezy jednak zaznaczyC, ze zgtoszenie wskazywato, iz wszystkie ujete w nim
zwigzki dzialajg jako inhibitory — nie przedstawiono jednak szczegétowych danych po-
twierdzajgcych ten efekt. W opisie patentowym ograniczono sie natomiast zaledwie do ogélnego
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stwierdzenia, ze ,zwigzki chemiczne (...) zostaty przetestowane w jednej lub wigkszej liczbie prob i
wykazaty aktywnos¢”.

Komisja Odwotawcza EPO stwierdzita, ze ,jezeli natura wynalazku jest taka, ze bazuje on
na technicznym efekcie, ktéry nie jest ani ewidentny, ani przewidywalny, ani oparty na definitywnej
teoretycznej koncepcji, wymagane jest przedstawienie co najmniej pewnych technicznych
dowodow, by wykazaé, ze techniczny problem rzeczywiscie zostal rozwigzany”. Nastepnie
Komisja oswiadczyta, ze niedopuszczalne jest ograniczenie sie w zgtoszeniu do przedstawienia
ogblnej formuty, nieprecyzyjnego wskazania efektu i ,pozostawienie wyobrazni czytajgcego znaw-
cy lub dalszym badaniom ustalenia, ktére zwigzki chemiczne sg inhibitorami jakich kinaz, a zatem
nadajg sie do leczenia wtadciwych choréb z nimi kojarzonych”.

Tym samym, uniewaznienie patentu przez Wydziat ds. sprzeciwéw zostato podtrzymane w
sprawie Sprycel: wynalazek pozbawiony byt poziomu wynalazczego, poniewaz wskazywat zaled-
wie nowg strukturg chemiczng i w istocie nie okreslat w wystarczajacy sposéb jej zastosowania.

Innymi stowy, im wiecej danych pozyskanych w trakcie badan moze zostaé¢ przedsta-
wionych w zgtoszeniu, tym wigksza szansa, ze patent zostanie udzielony, a nastepnie, w ra-
zie sprzeciwu, jego obrona bedzie skuteczna. Pojawia sie wiec tutaj napiecie pomiedzy presja,
by dokona¢ zgtoszenia jak najszybciej, a koniecznoscig zgromadzenia danych badawczych po-
twierdzajgcych efekt wynalazku.

Podsumowanie: rekomendowane kroki

Dokonanie zgtoszenia przed rozpoczeciem badan wigze sie z ryzykiem — jest to jednak
atrakcyjne rozwigzanie, o ile jesteSmy w stanie przedstawi¢ wyniki badan przedklinicznych i badan
przeprowadzonych in vitro. Wydaje sig, ze najbardziej rozsagdnym postepowaniem jest odpo-
wiednie zabezpieczenie badan od strony prawnej — upewnienie sig, ze na uczestnikach cig-
zy obowigzek zachowania poufnosci. Z pewnoscig zasadne jest podpisanie z kazdym spos$rod
nich uméw zobowigzujgcych ich do zachowania tajemnicy, jednak rowniez w zakresie samego
planowania badan nalezy rozwazyé, jakie informacje w jaki sposéb udostgepniane sa
uczestnikom. Najbezpieczniejsze pod tym wzgledem bedg badania kliniczne odbywajgce sie w
zamknietym $rodowisku (np. szpitalu), gdzie wydostawanie sie informacji na zewnatrz znajduje sie
pod kontrolg. Badania, w ktorych pacjenci zabierajg tabletki do swoich domoéw, wigzg sie ze sz-
czegOblnymi trudnosciami w zakresie zadbania o to, by produkty lecznicze nie staty sie czescig sta-
nu techniki. Decyzja w sprawie Daiichi Sankyo pokazuje jednak, ze i w wypadku takich badan
mozna ochroni¢ wynalazek przed utratg nowosci: Techniczna Komisja Odwotawcza uznata, ze zo-
bowigzanie pacjentéw do przestrzegania okreslonego rezimu dawkowania i zwrotu niewykorzysta-
nych tabletek (nawet w braku sankcji) stanowi pod tym wzgledem wystarczajgce zabezpieczenie.
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