
çr 1999, m�nudaginn 5. j�l�, var haldinn fundur � �fràjunarnefnd �
v�rumerkja - og einkaleyfam�lum � skrifstofu formanns nefndarinnar aÝ
Vegm�la 3, Reykjav�k.

Fyrir var tekiÝ.

m�l nr. 1/1998:

Sigurj�nsson & Thor ehf., f.h.
Vita-Invest, S.A., Sp�ni og
Quimica Sintetica S.A., Sp�ni,
vegna
�kv�rÝunar Einkaleyfastofunnar aÝ
hafna einkaleyfisums�kn nr. 3976.

KveÝinn var upp svofelldur

� r s k u r Ý u r:

MeÝ br�fi, dags. 17. apr�l 1998, skutu �fràjendur til �fràjunarnefndar
�kv�rÝun Einkaleyfastofunnar fr� 20. febr�ar 1998 um aÝ hafna
einkaleyfisums�kn ßeirra nr. 3976.

I

çfràjendur l�gÝu hinn 11. febr�ar 1993 inn ums�kn nr. 3976 til
Einkaleyfastofu um einkaleyfi fyrir "aÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxy-
3-[2-(dimetàlamino)-etàl]-N-metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý og
l¾gri alkàlesterum ßess", �Ýru nafni sumatriptan.

Kr�fur ums�knarinnar voru svohlj�Ýandi:

"1. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamino)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý og litlum alkàlesterum ßess, sem
einkennist af ßv� aÝ fela � s�r hvarf efnasambands samkv¾mt almennri
form�lu III ßar sem Alk er l�till alkàlh�pur og X er fr�hvarfsh�pur, viÝ
dàmetàlam�n � n�vist viÝeigandi leysis til aÝ f� fram
d�metàlam�n�estersamb�nd samkv¾mt almennri form�lu II sem s�Ýan



viÝ s�pun mynda 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-
ind�l-5-metans�lfonam�Ý samkv¾mt form�lu I

2. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fu 1, sem einkennist af ßv� aÝ litli alkàlh�purinn er helst
metàl- eÝa etàlh�pur.

3. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 og 2, sem einkennist af ßv� aÝ fr�hvarfsh�purinn er
hal�genat�m, mesàl- eÝa tosàlh�pur, helst tosàlh�pur.

4. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 3, sem einkennist af ßv� aÝ efnasamb�ndin
samkv¾mt almennri form�lu III eru l�tin hvarfast viÝ d�metàlam�nlausn
� leysi sem er alk�h�l svo sem metan�l, etan�l eÝa �s�pr�pan�l, helst
etan�l.

5. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 4, sem einkennist af ßv� aÝ hvarf efnasambanda
III viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ hitastig � bilinu fr� 0¼C til 100¡C, helst
um ßaÝ bil 75¡C.

6. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 5, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram � bas�skri alk�h�lhàdroxi�Ýlausn eÝa
alk�h�li � vatnslausn, helst 5% kal�umhàdrox�Ýi � etan�llausn.

7. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 6, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram viÝ hitastig � bilinu 20¡C til 100¡C,
helst um ßaÝ bil 75¡C."

Ums�knin  var send � ranns�kn � nàn¾mi/einkaleyfish¾fi til
Patentdirektoratet � Danm�rku.

MeÝ br�fi, dags. 30. n�vember 1993, tj�Ýi Einkaleyfastofan �fràjendum
aÝ ekki v¾ri unnt aÝ samßykkja ums�knina.  Ranns�knin hefÝi leitt � lj�s



aÝ ßaÝ sem �skaÝ s� einkaleyfis � s� nàtt en aÝ uppfinningin aÝskilji sig
ekki n¾gilega fr� ßekktri t¾kni.  Fr� einkaleyfinu GB 2.162.522 A s�
ßekkt aÝ framleiÝa 3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-ind�l-5-
metans�lfonam�Ý meÝ hvarfi � tilsvarandi efnasambandi, ßar sem 3-
seth�purinn s� X-CH2-CH2- (ßar sem X s� farh�pur, t.d. hal�gen, mesàl
eÝa tosàl) viÝ dimetàlam�n � uppleysiefni � formi alkoh�ls, t.d. etan�ls,
og viÝ hitastig milli 0 og 100¡C.  Ekki s� vitaÝ til ßess aÝ til s� eitthvert
reynslu efni sem h�r eftir g¾ti haldiÝ aftur af fagmanni � ßv� aÝ
framleiÝa � sama h�tt efnasamb�nd form�lu II �t fr� hinum tilsvarandi
efnasamb�ndum form�lu III, ßar sem 3-seth�purinn s� X-CH2-CH2- og
h�r eftir aÝ s�pa efnasamb�nd II til ßess aÝ f� fram 2-COOH-
efnasambandiÝ, � sj�lfu s�r � ßekktan h�tt.  Ekki verÝi s�Ý aÝ meÝ ßessari
aÝferÝ s� h¾gt aÝ n� fram �Ýru en ßv� sem b�ist hafi veriÝ viÝ.

II

MeÝ br�fi, dags. 20. okt�ber 1994, l�gÝu �fràjendur inn athugasemdir
viÝ afst�Ýu Einkaleyfastofunnar.

ê ßeim kemur fram aÝ �fràjendur s�u samm�la ßv� aÝ � GB 2.162.522 s�
beitt s�mu aÝferÝ og � ums�kn �fràjenda.  ê ums�kninni s� aÝferÝinni
hins vegar beitt � nàtt upphafsefni og � sl�ku tilviki s� ßaÝ almenn
skoÝun aÝ um nàja aÝferÝ s� aÝ r¾Ýa.  çfràjendur telja einnig aÝ
aÝferÝin s� verulega fr�brugÝin ßekktri t¾kni.  Innan l�fr¾nnar efnafr¾Ýi
s� fj�ldi m�gulegra efnahvarfa takmarkaÝur og yfirleitt s�u notuÝ �Ýur
ßekkt efnahv�rf.  AÝferÝ ums�knarinnar s� beitt � �nnur upphafsefni en
�Ýur og ekki s� m�gulegt fyrir fagmann aÝ segja fyrir um afrakstur
l�fr¾nna efnahvarfa.  çst¾Ýa ßess s� s� aÝ upphafsefnin hafi s�rstaka
eiginleika, einkum meÝ tilliti til seth�pa, sem geri ßaÝ aÝ verkum aÝ
hvorki s� fyrirsj�anlegt hvernig efnahv�rfin gangi fyrir sig n� hvaÝa
eiginleika lokaafurÝin hafi.  Þessi �vissa skapist vegna �l�kra seth�pa,
sem s�u til staÝar � upphafsefnunum, er hafi �hrif � eiginleika ßeirra og
breyti hvarfgirni ßeirra.

ê athugasemdunum er �skaÝ leiÝr�ttingar � 3. m�lsgrein � làsingu
ums�knarinnar ßannig aÝ � staÝ ßess aÝ 4-hydrazino-N-
metylbezenemethanesulphonamide-chloridehydrate s� getiÝ sem
upphafsefnis � aÝferÝ ums�knarinnar skuli ßessa efnasambands getiÝ sem
milliefnis sem s� nauÝsynlegt til aÝ framleiÝa upphafsefni
ums�knarinnar.

III



Ums�knin var send � frekari nàn¾misranns�kn til Patentdirektoratet.
MeÝ br�fi 1. mars 1995 gerÝi Einkaleyfastofan �fràjendum grein fyrir
niÝurst�Ýu ßeirrar ranns�knar.

Samßykktar voru leiÝr�ttingar �fràjanda � làsingu ums�knarinnar.

TaliÝ var aÝ enn v¾ri ekki unnt aÝ sj� aÝ uppfinningin s� n¾gilega
fr�brugÝin ßekktri t¾kni.  F¾rÝar hafi veriÝ s�nnur � aÝ aÝferÝin, sem
�skaÝ s� einkaleyfis � meÝ 1. - 5. kr�fu, s� ßekkt, burts�Ý fr� ßv� aÝ
b¾Ýi byrjunarefniÝ og lokaafurÝin, sem f¾st meÝ aÝferÝ ums�knarinnar,
hafi alkoxàkarbonàlh�p � 2-st�Ýu (s� h�pur lokaafurÝarinnar s�pist �
karboxàlh�p), � meÝan 2-staÝan samkv¾mt ßekktu aÝferÝinni s�
�s�bstit�eruÝ.  Þeirri athugasemd �fràjenda aÝ ekki hafi veriÝ vitaÝ fyrir
fram hvernig gangur hvarfsins yrÝi n�kv¾mlega ßegar 2-s�bstit�entinn
s� til staÝar er af h�lfu Einkaleyfastofunnar svaraÝ � ßann h�tt aÝ ß�tt
ekki s� h¾gt aÝ vita fyrirfram meÝ fullri vissu um hvernig efnahvarf
gangi n�kv¾mlega fyrir sig s� engu aÝ s�Ýur eÝlileg leiÝ fyrir fagmann,
sem vilji framleiÝa hiÝ 2-s�bstit�eraÝa 3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý, aÝ kanna hvort h¾gt s� aÝ framleiÝa
ßaÝ meÝ ßeim h¾tti sem ßekkt s� aÝ framleiÝa 2-�s�bstit�eraÝ 3-[2-
(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý.
NiÝurstaÝan komi ekki � �vart s�rstaklega ßar sem �fràjendur hafi ekki
heldur lagt fram g�gn sem bendi til hins gagnst¾Ýa.

ê br�fi Einkaleyfastofunnar er einnig tekiÝ fram aÝ 6. og 7. krafa fjalli
um almennar s�punaraÝferÝir � ßeim tilfellum ßar sem �skaÝ s� eftir aÝ
hafa karboxàlh�p � 2-st�Ýu lokaafurÝarinnar en sl�kt s� ekki
einkaleyfish¾ft � sj�lfu s�r.

IV

çfràjendur sendu inn athugasemdir til Einkaleyfastofu hinn 17. �g�st
1995.

Þar kemur fram aÝ upphafsefniÝ samkv¾mt form�lu III s� nàtt efni,
fengiÝ meÝ ßv� aÝ nota aÝferÝ sem s� ßekkt viÝ framleiÝslu hliÝst¾Ýra
efna (aÝferÝ A) og sem s� tiltekin � làsingu ums�knarinnar.  AÝferÝin s�
gagnleg viÝ aÝ f� fram indolafleiÝur setnar alkoxykarbonylh�p � 2-st�Ýu
og X-ethyl h�p � 3-st�Ýu eins og s� tilfelliÝ � efni samkv¾mt form�lu
III.

Efni meÝ sama seth�p � 3-st�Ýu en �n seth�ps � 2-st�Ýu eins og tilfelliÝ
s� varÝandi efnin � hinni ßekktu aÝferÝ s�u fengin meÝ annarri aÝferÝ



(aÝferÝ B).  FagmaÝur myndi hvorki geta b�iÝ til efni samkv¾mt
form�lu III meÝ ßv� aÝ nota aÝferÝ B n� b�iÝ til efni hinnar ßekktu
aÝferÝar meÝ ßv� aÝ nota aÝferÝ A.  Samt sem �Ýur myndi fagmaÝur, ef
hann hefÝi efni samkv¾mt form�lu III, ekki hika viÝ aÝ nota s�mu
ßekktu aÝferÝina til aÝ f� fram 3-dimethylaminethylindol �n seth�ps � 2-
st�Ýu til ßess aÝ f� samsvarandi 2-setna afurÝ.  Þetta s� auglj�st vegna
ßess aÝ ßaÝ feli � s�r aÝ nota s�mu efnabreytingu til aÝ f� fram ßr�greind
am�n meÝ alkàlun � tv�greindu am�ni sem s� alßekkt og mikiÝ notaÝ.  X
h�purinn og aÝst¾Ýurnar s�u hinar s�mu � b�Ýum tilfellum en
mismunandi efni s�u notuÝ til aÝ f� fram mismunandi lokaefni.

çfràjendur telja aÝ notkun ßekktra aÝferÝa � l�fr¾nni efnafr¾Ýi s� ekki
merki um skort � frumleikastigi heldur s�u aÝferÝirnar verkf¾ri sem
unnt s� aÝ beita til aÝ f� fram nà efni, upphafsefnin geti veriÝ hvort sem
er ßekkt efni eÝa nà efni.

V

Ums�kninni var hafnaÝ af Einkaleyfastofunni hinn 20. febr�ar 1998 meÝ
v�san til 16. gr. laga um einkaleyfi nr. 17/1991 meÝ ßeim r�kstuÝningi
aÝ ums�knin taki til hliÝst¾Ýrar aÝferÝar.  AfurÝin s� aÝ v�su nà en �n
staÝfestingar � t¾knilegri eÝa l¾knisfr¾Ýilegri virkni.  Einkaleyfi fyrir
hliÝst¾Ýri aÝferÝ eigi ßv� ekki viÝ � ßessu tilfelli, sbr. 3. tl.viÝauka II
auglàsingar reglugerÝar 575/1991.

VI

ê fyrrgreindri �fràjun til �fràjunarnefndar er gerÝ grein fyrir r�ksemdum
�fràjenda fyrir ßv� aÝ uppfinningin uppfylli skilyrÝi laga um einkaleyfi
nr. 17/1991 um einkaleyfish¾fi.

çfràjendur krefjast ßess aÝallega aÝ �kv�rÝun Einkaleyfastofunnar um
h�fnun � ums�kninni verÝi hrundiÝ og aÝ samßykkt verÝi aÝ veita
einkaleyfi � grundvelli ums�knarinnar.

Til vara krefjast �fràjendur ßess aÝ ums�knin verÝi samßykkt �
grundvelli nàrra krafna, svohlj�Ýandi:

1. varakrafa:

"1. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamino)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý og litlum alkàlesterum ßess, sem e i
n k e n n i s t  a f  ßv� aÝ fela � s�r hvarf efnasambands samkv¾mt



almennri form�lu III ßar sem Alk er l�till alkàlh�pur og X er
fr�hvarfsh�pur, viÝ dàmetàlam�n � n�vist viÝeigandi leysis til aÝ f� fram
d�metàlam�n�estersamb�nd samkv¾mt almennri form�lu II sem s�Ýan
viÝ s�pun mynda 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-
ind�l-5-metan-s�lfonam�Ý samkv¾mt form�lu I hvarf efnasambanda III
viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ hitastig � bilinu fr� 0¡C til 100¡C.

2. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fu 1, sem einkennist af ßv� aÝ litli alkàlh�purinn er helst
metàl- eÝa etàlh�pur.

3. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 og 2, sem einkennist af ßv� aÝ fr�hvarfsh�purinn er
hal�genat�m, mesàl- eÝa tosàlh�pur, helst tosàlh�pur.

4. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 3, sem einkennist af ßv� aÝ efnasamb�ndin
samkv¾mt almennri form�lu III eru l�tin hvarfast viÝ d�metàlam�nlausn
� leysi sem er alk�h�l svo sem metan�l, etan�l eÝa �s�pr�pan�l, helst
etan�l.

5. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 4, sem einkennist af ßv� aÝ hvarf efnasambanda
III viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ um 75¡C.

6. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 5, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram � bas�skri alk�h�lhàdrox�Ýlausn eÝa
alk�h�li � vatnslausn, helst 5% kal�umhàdrox�Ýi � etan�llausn.

7. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 6, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram viÝ hitastig � bilinu 20¡C til 100¡C,
helst um ßaÝ bil 75¡C."

2. varakrafa:



"1. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamino)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý og litlum alkàlesterum ßess, sem  e i
n k e n n i s t  af  ßv� aÝ fela � s�r hvarf efnasambands samkv¾mt
almennri form�lu III ßar sem Alk er l�till alkàlh�pur og X er
fr�hvarfsh�pur, viÝ dàmetàlam�n � n�vist viÝeigandi leysis til aÝ f� fram
d�metàlam�n�estersamb�nd samkv¾mt almennri form�lu II sem s�Ýan
viÝ s�pun mynda 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-
ind�l-5-metan-s�lfonam�Ý samkv¾mt form�lu I hvarf efnasambanda III
viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ hitastig � bilinu fr� 0¡C til 100¡C, litli
alkàlh�purinn er metàl- eÝa etàlh�pur.

2. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fu 1, sem einkennist af ßv� aÝ fr�hvarfsh�purinn er
hal�genat�m, mesàl- eÝa tosàlh�pur, helst tosàlh�pur.

3. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 2, sem einkennist af ßv� aÝ efnasamb�ndin
samkv¾mt almennri form�lu III eru l�tin hvarfast viÝ d�metàlam�nlausn
� leysi sem er alk�h�l svo sem metan�l, etan�l eÝa �s�pr�pan�l, helst
etan�l.

4. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 3, sem einkennist af ßv� aÝ hvarf efnasambanda
III viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ um 75¡C.

5. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 4, sem einkennist  af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram � bas�skri alk�h�lhàdrox�Ýlausn eÝa
alk�h�li � vatnslausn, helst 5% kal�umhàdrox�Ýi � etan�llausn.

6. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 5, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram viÝ hitastig � bilinu 20¡C til 100¡C,
helst um ßaÝ bil 75¡C."

3. varakrafa:



"1. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamino)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ý og litlum alkàlesterum ßess, sem e i
n k e n n i s t  af  ßv� aÝ fela � s�r hvarf efnasambands samkv¾mt
almennri form�lu III ßar sem Alk er l�till alkàlh�pur og X er
fr�hvarfsh�pur, viÝ dàmetàlam�n � n�vist viÝeigandi leysis til aÝ f� fram
d�metàlam�n�estersamb�nd samkv¾mt almennri form�lu II sem s�Ýan
viÝ s�pun mynda 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-
ind�l-5-metan-s�lfonam�Ý samkv¾mt form�lu I hvarf efnasambanda III
viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ hitastig � bilinu fr� 0¡C til 100¡C, litli
alkàlh�purinn er metàl- eÝa etàlh�pur, fr�hvarfsh�purinn er
hal�genat�m, mesàl- eÝa tosàlh�pur.

2. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fu 1, sem einkennist af ßv� aÝ fr�hvarfsh�purinn er
tosàlh�pur.

3. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 2, sem einkennist af ßv� aÝ efnasamb�ndin
samkv¾mt almennri form�lu III eru l�tin hvarfast viÝ d�metàlam�nlausn
� leysi sem er alk�h�l svo sem metan�l, etan�l eÝa �s�pr�pan�l, helst
etan�l.

4. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 3, sem einkennist af ßv� aÝ hvarf efnasambanda
III viÝ d�metàlam�n fer fram viÝ um 75¡C.

5. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 4, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram � bas�skri alk�h�lhàdrox�Ýlausn eÝa
alk�h�li � vatnslausn, helst 5% kal�umhàdrox�Ýi � etan�llausn.

6. AÝferÝ viÝ framleiÝslu � 2-karboxà-3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-
metàl-1H-ind�l-5-metans�lfonam�Ýi og litlum alkàlesterum ßess
samkv¾mt kr�fum 1 til 5, sem einkennist af ßv� aÝ s�pun
d�metàlam�n�esteranna II fer fram viÝ hitastig � bilinu 20¡C til 100¡C,
helst um ßaÝ bil 75¡C."

ê �fràjunarbeiÝni benda �fràjendur � aÝ h�fnun ums�knarinnar virÝist
vera byggÝ � misskilningi ßv� � br�fi Einkaleyfastofunnar fr� 20. febr�ar



1998 s� ßv� haldiÝ fram aÝ ums�knin taki til hliÝst¾Ýrar aÝferÝar.  ê
fyrri br�fum stofnunarinnar s� ßv� hins vegar haldiÝ fram aÝ ums�knin
taki til nàrrar aÝferÝar.  Stofnunin hafi ekki fyrr en meÝ br�finu 20.
febr�ar �skaÝ eftir ßv� aÝ �fràjendur staÝfestu t¾knilega eÝa
l¾knisfr¾Ýilega virkni afurÝarinnar og ßv� s� ��s¾ttanlegt aÝ h�fnun
ums�knarinnar s� byggÝ � ßv� aÝ sl�ka staÝfestingu vanti.

çfràjendur benda � aÝ norska einkaleyfastofnunin hafi fallist � aÝ
uppfinning ums�knarinnar s� n¾gilega fr�brugÝin ßekktri t¾kni.
AÝferÝin s� ekki hliÝst¾Ý aÝferÝ eins og haldiÝ s� fram af
Einkaleyfastofunni.  EÝlilegt s� aÝ s�mu viÝmiÝ s�u notuÝ h�r � landi
viÝ mat � uppfinningah¾Ý og � Noregi.

çfràjendur setja s�Ýan fram eftirfarandi r�ksemdir, er ßeir kveÝa aÝ hafi
leitt til samßykktar ums�knarinnar � Noregi:

FagmaÝur � greininni myndi ekki nota efnasambandiÝ samkv¾mt
form�lu III � ums�kninni (meÝ CH2-CH2-X � 3-st�Ýu og meÝ -COOEt �
2-st�Ýu) til aÝ mynda efnasamb�nd samkv¾mt form�lu II, ßar sem eini
m�guleikinn til aÝ fara fr� III yfir � II s� meÝh�ndlun meÝ d�metàlam�ni
en b�ist yrÝi viÝ aÝ hvarf d�metàlam�ns viÝ karboxàetàl-skiptih�p, � 2-
st�Ýu g¾fi af s�r dàmetàlamiÝ sem mikilv¾ga aukaafurÝ (II-am�Ý afurÝ
� mynd1), ßv� aÝ hvarfinu aÝ asàlera am�n meÝ esterum til aÝ f� am�Ý s�
vel làst hj� Jerry March: Advanced Organic Chemistry, McGraw Hill, 2.
�tg., bls. 386 - 387.

ê ranns�knum ums¾kjandans viÝ aÝst¾Ýur, sem hafi veriÝ �l�kar ßeim
sem krafist s� verndar fyrir, hafi l�ka komiÝ � lj�s hvarfgirni
karbonàlesters eÝa lakt�ns � 2-st�Ýu � ind�li gagnvart am�num �
efnahv�rfum eins og
Samt sem �Ýur og ßr�tt fyrir aÝ notuÝ hafi veriÝ ofgn�tt af
dàmetàlam�ni viÝ umbreytingu efnasambands III � efnasamband II viÝ
aÝst¾Ýurnar sem s� làst � ums�kninni hafi ekki orÝiÝ vart viÝ myndun
d�metàlam�Ý�sks efnasambands samkv¾mt form�lu II-am�Ý (mynd 1).

VII

Einkaleyfastofan lagÝi fram hj� �fràjunarnefnd greinargerÝ, dags. 7.
september 1998.

Stofnunin bendir � aÝ � br�fi �fràjenda fr� 18. �g�st 1995 segi svo:  "The
leaving groups X and the conditions of the reaction are analogous in both
cases, but applied to different substrates, thus obtaining different end



products".  Þarna komi fram aÝ �fràjendur s�u samm�la stofnuninni um
aÝ um hliÝst¾tt hvarf s� aÝ r¾Ýa.  HliÝst¾Ý efnahv�rf s�u �vallt nà �
ßeim skilningi aÝ ßeim s� beitt � nà hvarfefni og nà myndefni verÝi til.
Stofnuninni s�u � viÝauka II � auglàsingu nr. 575/1991 settar skorÝur til
veitingar einkaleyfis af ßessu tagi.  EfnasambandiÝ hafi ekki eigin virkni
heldur s� milliefni � efnasm�Ý � 3-[2-(dimetàlamin�)-etàl]-N-metàl-1H-
ind�l-5-metans�lfon-am�Ýi.  LokaafurÝin s� ßekkt lyf og milliefniÝ hafi
ekki ß� �v¾ntu og verÝm¾tu eiginleika sem krafist s�, sbr. 3. t�luliÝ
viÝauka II � auglàsingunni.

VIII

çfràjendur skiluÝu athugasemdum til nefndarinnar hinn 7. okt�ber 1998.
Þar er �trekaÝ aÝ meta skuli frumleikastig uppfinningarinnar samkv¾mt
2. gr. einkaleyfalaga.  MeÝ h�fnun ums�knarinnar s� brotiÝ gegn
jafnr¾Ýisreglu stj�rnsàslulaga.  ç �runum 1992 til 1995 hafi
Einkaleyfastofan sent allar ums�knir, sem sn�i aÝ nàjum lyfjaafurÝum,
nàrri notkun � lyfjum og nàjum aÝferÝum viÝ framleiÝslu lyfja, �
nàn¾misranns�kn.  S� framkv¾md hafi veriÝ viÝh�fÝ um ßessa ums�kn
jafnvel ß� bann viÝ veitingu einkaleyfa fyrir afurÝaeinkaleyfum eigi ekki
viÝ um hana vegna ßess aÝ um s� aÝ r¾Ýa aÝferÝ viÝ framleiÝslu � lyfi.
ViÝ afgreiÝslu annarra ums�kna hafi ums¾kjendur getaÝ lagt inn
einkaleyfi fr� NorÝurl�ndunum og fengiÝ �tgefiÝ �slensk einkaleyfi �
grundvelli ßeirra.  HefÝi ßessi ums�kn veriÝ l�gÝ inn fyrir 1992 eÝa eftir
1995 hefÝu �fràjendur v¾ntanlega fengiÝ gefiÝ �t einkaleyfi � grundvelli
norska einkaleyfisins.

IX

MeÝ br�fi 16. n�vember 1998 sendu �fràjendur nefndinni reifun � d�mi
Oslo byrett fr� 5. desember 1997.  MeÝ d�mnum var veitt einkaleyfi
fyrir aÝferÝ viÝ framleiÝslu sements.  ê forsendum hans er tekiÝ fram aÝ
einkaleyfi hafÝi veriÝ veitt fyrir s�mu aÝferÝ � flestum l�ndum ßar sem
ums�kn hafÝi veriÝ l�gÝ inn.  Einkaleyfastofunni var gefinn kostur � aÝ
tj� sig um d�minn.  ê athugasemdum fr� 19. jan�ar 1999 t�k stofnunin
fram aÝ ßv� v¾ri ekki ßannig fariÝ aÝ nàn¾misranns�kn og �kv�rÝun um
einkaleyfish¾fi � einu landi s� talin n¾gja sem grundv�lllur einkaleyfis
um allan heim.   ç �runum 1992 til 1995 hefÝu allar
einkaleyfisums�knir varÝandi lyf og lyfjagerÝ veriÝ sendar til
Danmerkur � nàn¾misranns�kn og mat � einkaleyfish¾fi en � �Ýrum
tilvikum hefÝi stofnunin oft, � samr¾mi viÝ 69. gr. laga nr. 17/1991 og
29. gr. reglugerÝar nr. 574/1991, tekiÝ tillit til nàn¾misranns�knar sem
gerÝ hefÝi veriÝ � �Ýru landi, � seinni t�Ý eing�ngu fr� NorÝurl�ndunum.



Loka�kv�rÝun varÝandi veitingu einkaleyfis liggi ß� �vallt hj� �slenskum
einkaleyfayfirv�ldum.

çfràjendur �skuÝu aÝ gera athugasemdir viÝ br�f Einkaleyfastofunnar
og meÝ br�fi 23. febr�ar 1999 l�gÝu ßeir fram hj� nefndinni �litsgerÝ
d�nsku einkaleyfastofnunarinnar eftir ßriÝju ranns�kn � annarri ums�kn,
en � ßeirri �litsgerÝ er fallist � einkaleyfish¾fi ßeirrar ums�knar.

MeÝ br�fi 5. mars 1999 l�gÝu �fràjendur fram hj� nefndinni reifanir �
norskum d�mum.

Þar sem nokkur g�gn h�fÝu borist nefndinni eftir aÝ eiginlegur frestur til
aÝ tj� sig um efnisatriÝi m�lsins var � raun liÝinn var aÝilum gefinn
kostur � aÝ tj� sig um g�gnin � fundi nefndarinnar 27. apr�l 1999.
Hvorugur aÝila m¾tti til ßess fundar og var m�liÝ tekiÝ til �rskurÝar.

X

NiÝurstaÝa:

Einkaleyfastofan tekur �kvarÝanir um meÝferÝ �slenskra
einkaleyfaums�kna, sbr. 1. mgr. 7. gr. laga nr. 17/1991 um einkaleyfi og
�nnur �kv¾Ýi II. kafla laganna.  27. gr. reglugerÝar nr. 574/1991
varÝandi ums�knir um einkaleyfi o.fl., sem sett er skv. 1. mgr. 69.
laganna, kveÝur � um heimild stofnunarinnar til aÝ gera samning viÝ
erlenda einkaleyfastofnun um aÝstoÝ viÝ ranns�kn � nàn¾mi og
einkaleyfish¾fi ums�kna.  çkv¾Ýi 2. mgr. 69. gr. laganna hefur aÝ
geyma heimildar�kv¾Ýi fyrir ßv� aÝ r�Ýherra �kveÝi meÝ reglugerÝ aÝ
Einkaleyfastofan geti viÝ mat � einkaleyfish¾fi ums�knar lagt til
grundvallar ranns�kn � einkaleyfish¾fi, sem fram hefur fariÝ hj�
einkaleyfayfirv�ldum � �Ýru r�ki eÝa hj� alßj�Ýlegri stofnun  Fjallar 3.
mgr. 69. gr. laganna og 29. gr. fyrrgreindrar reglugerÝar um
upplàsingagj�f ums¾kjanda til stofnunarinnar � sl�kum tilfellum.
çkv�rÝun um hvort ranns�kn � einkaleyfish¾fi, er ßegar hefur fariÝ
fram sem liÝur � meÝferÝ ums�knar um einkaleyfi � �Ýru r�ki, verÝi �n
frekari ranns�knar l�gÝ til grundvallar �kv�rÝun um einkaleyfish¾fi
samsvarandi ums�knar aÝ �slenskum l�gum er � h�ndum
Einkaleyfastofunnar.  Er meÝferÝ stofnunarinnar � ums�kn �fràjenda �
samr¾mi viÝ framangreindar reglur.
ê �fràjunarbeiÝni, dags. 17. apr�l 1998, gera �fràjendur grein fyrir
r�ksemdaf¾rslu til norsku Einkaleyfastofnunarinnar fyrir ßv� aÝ
uppfinningin uppfylli skilyrÝi um frumleikastig.  R�tt er aÝ am�n,
einkum eingreind (primary), hvarfast viÝ estera og mynda am�Ý, og



tv�greind (secondary) reyndar l�ka, en ßau ganga mun h¾gar og erfiÝar,
sbr. Jerry March: Advanced Organic Chemistry, 3. �tg., bls. 375-376,
John Wiley&Sons, N.Y. 1985, en einkum ß� A.L.C. Beckwith �: The
Chemistry of Amides, Zabicky (ritstj.), bls. 96-105, Interscience, N.Y.,
1970.  ê s�Ýari tilv�suninni er ßaÝ staÝh¾ft aÝ mun kr�ftugri aÝst¾Ýna s�
krafist fyrir h¾rra setin am�n � hvarfi viÝ estera, ß.e. tv�greind am�n eins
og h�r koma viÝ s�gu.  ÞaÝ kemur ßv� fagmanni alls ekki � �vart aÝ hiÝ
tv�greinda d�metylam�n skuli aÝeins hvarfast viÝ hiÝ eingreinda alkyl
hal�Ý (t�sylat eÝa mesylat) meÝ SN2 skiptihvarfi, ßv� aÝst¾Ýur fyrir sl�kt
hvarf eru mj�g �kj�sanlegar, � meÝan hinn tilt�lulega hvarftregi ester er
l�tinn ��reittur viÝ aÝst¾Ýur hvarfsins.
D¾min tv�, sem tilgreind eru � mynd 2 � �fràjuninni, eru auglj�s �t fr�
sj�narh�li fagmanns � sviÝinu.  Þarna eru aÝst¾Ýur ß� mj�g s�rstakar og
ekki unnt aÝ alh¾fa �t fr� ßeim. ê fyrra d¾minu er notast viÝ eingreint
am�n til aÝ skipta �t farh�p af ßeim toga sem umr¾dd aÝferÝ gengur �t �
meÝ kjarns¾knu SN2 skiptihvarfi og myndar tv�greint am�n sem
milliefni.  ÞaÝ heldur �fram aÝ hvarfast meÝ innansameindarhvarfi er
leiÝir til lokunar � 6-hring, en sl�kt er jafnan mj�g hagst¾tt.  Sl�kt v¾ri
hins vegar ekki inni � myndinni ßegar tv�greind am�n eiga � hlut eins og �
viÝ � umr¾ddri aÝferÝ, ßv� milliefniÝ � ßv� tilviki yrÝi ßr�greint am�n.
Þr�greind am�n � hinn b�ginn mynda ekki am�Ý, hvorki meÝ hagst¾Ýri
hringlokun n� � nokkurn annan h�tt.
ê seinna d¾minu � mynd 2 er tv�greint d�metylam�n l�tiÝ hvarfast viÝ 6-
hringlaga ester, s.k. delta-lakt�n. Eini raunh¾fi m�guleikinn fyrir
efnahvarfi � ßv� tilviki yrÝi opnun lakt�nsins meÝ kjarns¾kinni �r�s
am�nsins � karbonylkolefni estersins, er leiÝir til opnunar hringsins og
ßess myndefnis sem sànt er.  ViÝ aÝst¾Ýur hvarfsins er varla annar
raunh¾fur m�guleiki � efnahvarfi en beint � esterinn.
MeÝ v�san til ßessa tekur �fràjunarnefndin undir meÝ Einkaleyfastofunni
aÝ aÝferÝinni hafi ekki �Ýur veriÝ beitt � umr¾tt upphafsefni og s� ßv�
nà � ßeim skilningi.  Hins vegar telur nefndin aÝ aÝferÝin s� vel ßekkt og
ßv� auglj�st fyrir fagmann � greininni aÝ beita henni til aÝ f� afurÝina.
AÝferÝin s� ßv� ekki n¾gilega fr�brugÝin ßekktri t¾kni.
Ber ßv� aÝ aÝ staÝfesta �kv�rÝun Einkaleyfastofunnar.

òrskurÝ ßennan kv�Ýu upp Erla S. çrnad�ttir, formaÝur
�fràjunarnefndar, GuÝmundur G. Haraldsson, pr�fessor og Sveinbj�rn
Gizurarson, pr�fessor.
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