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WRITTEN OPINION OF THE International application No.
INTERNATI NAL SEARCHING :
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2004/020734
Re ttem Ili

N n-establishment of opinion with regard to novelty, Inventive step and Industrial
applicabliity :

lll-1. Claims 14 and 15 relate to subject-matter considered by this Authority to be covered by
the provisions of Rule 67.1(iv) PCT. Consequently, no opinion will be formulated with
respect to the industrial applicability of the subject-matter of these claims (Article
34{d)(a)(t) PCT).

i-2. Claim 1 defines the subsfituent Y i. a. as "CN". Since Y is a divalent residue it is unclear
what is intended to be covered by this definition. No opinion can be given in this respect.

Il-3. Claim 1 defines the heterocycle N for X as "aromatic heterocyclic group containing 1-4
nitrogen atoms and at least one double bond". This definition is confusing since aromatic
systems usually have more than one double bond. For the purpose of this opinion this
feature has been interpreted as any N-containing heterocycle having at least one double
bond.

Be tem IV
Lack of unity of invention

The present application deals with oxazolidinone antibiotics. The application claims
compounds which have as a common structural feature an oxazolidinone ring attached to two
cyclic systems to which a further substituent X is attached; this substituent X can be a
bicyclo[3.1.0})- ring system on the one hand and an N-bound unsaturated ring on the other
hand. The oxazolidinone ring attached to two cyclic systems together with the antibiotic
activity could in principle be regarded as a special technical feature which links the claimed
compounds together to form a single general inventive concept in the sense of Rules 13.1.
and 13.2. PCT. However, this feature is neither novel nor inventive since already WO0194342
(cited on page 1 of the description) discloses antibiotic oxazolidinones (see claims and the
examples indicated in the search report) presenting these features. The present application
proposes to solve the problem of finding further antibiotic oxazofidinonas in two different ways
which are not so linked by a special technical feature to form a single general inventive
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WRITTEN OPINION OF THE International application No.
INTERNATI NAL SEARCHING
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2004/020734

concept, namely by using as a further substituent X a bicyclo[3.1.0]- ring system on the one
hand or an N-bound unsaturated ring on the cther hand.

Reltem V
Reasoned statement with regard to novelty, Inventive step or industrial applicabiiity;
citations and explanations supporting such statement

V-1. State of the art
The following documents have been cited:

D1: US 2004/147760 A1 (THOMAS RICHARD CHARLES [US] ET AL) 29 July 2004
(2004-07-29)

D2: WO 2004/048350 A (ASTRAZENECA AB; ASTRAZENECA UK LIMITED;
GRAVESTOCK, MICHAEL, BARRY; HA) 10 June 2004 (2004-08-10)

D3: WO 01/94342 A (DONG A PHARM CO LTD ; GHO JONG HWAN (KR); CHOI
SUNG HAK (KR); LEE JAE) 13 December 2001 (2001-12-13)

D4: US-A-5 523 403 (BARBACHYN ET AL) 4 June 1996 (1996-06-04)

D5: WO 94/13649 A (THE UPJOHN COMPANY; BARBACHYN, MICHAEL, ROBERT)
23 June 1994 (1994-06-23)

D6: WO 03/027083 A (KYORIN SEIYAKU KK ; FUKUDA YASUMICHI (JP); MERCK
& CO INGC (US); HAMMON) 3 April 2003 (2003-04-03)

D7: EP-A-0352781 (E.l. DUPONT DE NEMOURS AND COMPANY) 31 January 1990
(1990-01-31)

D8: US-A-5 738 545 (GADWOOD ET AL) 7 April 1998 (1998-04-07)

D1 and D2 have been published after the priority date of the present application and will
be disregarded during the PCT procedure.
V-2. Novelty (Art. 33(2) PCT)

a) invention 1:

Form PCT/Separaie Sheel237 (Sheet 2) (EPO-January 2004)
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INTERNATIONAL SEARCHING :
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2004/020734

The compounds disclosed in D6 differ from the claims relating to invention 1 in that they
have only one cyclic "spacer* system and in that the bicyclof3.1.0]-hexane moiety is
attached to the cyclic spacer via the 5-membered ring instead of the 3-membered ring.
The compounds dosclosed in D3 lack the bicyclo[3.1.0]-hexane and pres nt various
heterocycles in this position instead.

b) invention 2:

D3-D5 disclose oxazolidine antibiotics (see passages indicated in the search report) in
which various unsaturated N-bound heterocyclic rings correspond to the ring "N" at the
position X of structure (1) in the present claims. Claims containing generic formulae
relating to invention 2 are thus not novel. Since the individual example compounds
relating to invention 2 in claims 10-11 are not specifically disclosed in the cited
documents, these claims are novel.

V-3. Inventive step (Art. 33(3) PCT)
a) invention 1:

Closest prior art is seen in D3 since D3 also discloses oxazolidinone antibiotics having
two or more cyclic systems attached to the oxazolidinone moiety. The problem to be
solved is to find further oxazolidine antiblotics. The difference of the claims relating to
invention 1 compared to D3 lies in the presence of a bicyclo[3.1.0}-hexane moiety as
substituent X. D8 discloses oxazolidine antibiotics having such a ring system,but the
bicyclo[3.1.0]-hexane moiety is attached via the 5-membered ring and additionally the
compounds of D6 lack the second cyclic spacer. The proposed solution is not obviously
derivable from the cited prior art.

b) invention 2:
Since compounds included in the claims relating to invention 2 are known to be

antibiotics from D3-D5, no inventive step can be acknowledged. Also individual example
compounds in claims 10 and 11 must be seen as obvious alternatives of the compounds

Form PCT/Bepearate Sheet’237 (Sheet 3) (EPO-January 2004)
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disclosed in D3-D5 since it is known that N-bound triazoles and tetrazoles are suiitable
as substituents X.

. Ra ltem VI
Certaln documents clted

Certain pubtished documents

Appfication No Publication cate Fifing duto Priority derte (vaiid claim)
Patent No (day/montivyear) (dmeimontivyear) {duy/month/ynar)
US2004/0147760 29.07.2004 22.08.2003

W02004/048350 10.06.2004 24.11.2003 28.11.2002

Form PCT/Separaie Sheet/’237 (Sheet 4) (EPO-January 2004)
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIAL DE PATENTES
PCT
NOTIFICACION DE TRANSMISION DEL INFORME BUSQUEDA INTERNACIONAL
Y DE LA OPINION ESCRITA DE LA AUTORIDAD DE BUSQUEDA
INTERNACIONAL, O DE LA DECLARACION

(PCT, Norma 44.1)

De la: AUTORIDAD DE BUSQUEDA INTERNACIONAL
Para: MCDERMOTT WILL & EMERY LLP

Atencidén: Toffenetti, Judith L.

600 13" Street NW

Washington, DC 20005-3096

Estados Unidos

Fecha de envio (dia/mes/afio): 21/02/2005

Referencia de archivo del Solicitante o Agente: 50193-187
PARA OTROS TRAMITES: ver paArrafos 1 y 4, més abajo

Solicitud Internacional No. PCT/US2004/020734

Fecha de Presentacién internacional (dia, mes, afio): 29/06/2004

Solicitante: MERCK & CO., INC.

1. [x] Por la presente se notifica al solicitante que el
informe de bilisqueda internacional y la opinién escrita de la
Autoridad de Bisqueda Internacional se han establecido y se

transmiten con la presente:



ot B

Presentacién de modificaciones y testimonie conforme a 1la
Clausula 19.

El solicitante tiene derecho, si lo desea, de modificar las
reivindicaciones de la solicitud internacional (véase la Norma
46):

¢Cudndo? El1 plazo para presentar dichas modificaciones es
normalmente de 2 meses desde la fecha de transmisién del

Informe de Basqueda Internacional.

¢Débnde? Directamente a la Oficina Internacional de la WIPO,
34, chemin de Colombettes, 1211 Ginebra 20, Sulza, Fax: (41-

22)740.14.35

Para obtener instruccicnes mds detalladas, véanse las notas en

la pdgina adjunta.

2, [] Por la presente se notifica al solicitante gue no se
establecerd informe de bisqueda internacional y que 1la
declaracién conforme al Articulo 17(2){a) a tal efecto y la
opinién escrita de la Autoridad de Blisqueda Internacional se

transmiten con la presente.

3. [] Con respecto a la protesta contra el pago de (un)
arancel (es) adicionales conforme a la Norma 40.2, se notifica

al solicitante que:
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[] la protesta asi como la resolucién sobre ella ha sido
transmitida a la Oficina Internacional junto con el pedido del
solicitante de remitir los textos de la protesta y de 1la
resolucién sobre ella a las Oficinas designadas.

[ adn no ha habido resolucién sobre 1la protesta; el

solicitante ser& notificado en cuanto haya una resolucién.

4. Recordatorios:

Poco después de los 18 meses desde la fecha de prioridad, la
Oficina Internacional publicard la solicitud internacional. Si
el solicitante desea impedir o postergar la publicacién, un
escrito de retiro de 1la solicitud internacional, o de 1la
r;ivindicacién de prioridad, deberidn ser presentados ante la
Oficina Internacional segin lo previsto en las Normas 90bis.l
Y 90bis.3, respectivamente, antes de la finalizacién de los

preparativos técnicos para la publicacién internacional.

El solicitante podrd presentar ante la Oficina Internacional
observaciones en forma informal acerca de la opinién escrita
de la Autoridad de Biisqueda Internacional. La Oficina
Internacional remitird una copia de esas observaciones a todas
las oficinas designadas a menos que se haya establecido o se
deba establecer un informe del examen preliminar
internacional. Estas observaciones también estarian

disponibles para el poblico pero no con anterioridad al



vencimiento del plazo de 30 meses des de la fecha de

prioridad.

Dentro de los 19 meses desde la fecha de prioridad, deberéa
presentarse un pedido de examen preliminar internacional si el
solicitante desea postergar el ingreso en la fase nacional
hasta los 30 meses desde la fecha de prioridad (en algunas
Oficinas mas); de lo contrario el solicitante debera, dentro
de los 20 meses, realizar los tradmites previstos para el
ingreso en la fase nacional ante aquellas Oficinas designadas.
Con respecto a las demas Oficinas designadas, el plazo de 30
meses (o con posterioridad) sera aplicable altn cuando no se
presente ningin pedido dentro de los 19 meses.

Véase el Anexo al Formulario PCT/IB/301 y, para detalles
acerca de los plazos aplicables, Oficina por Oficina, véase la
Gulia del Solicitante de PCT, Volumen II, Sedes Nacionales y el
sitio de Internet de la WIPO.

Nombre y domicilio para correspondencia de la Autoridad de
BGsqueda Internacional

Oficina de Patentes Europea, P.B. 5818 Patentlaan 2

NL-2280 HV Rijswijk

Tel: (31-70) 340-2040. Tx 31 651 epo nl

Fax: (31-70) 340-3016

Funcionario Autorizado: [firma] Federico Bonomelli

Formulario PCT/ISA/220 (enero de 2004)
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NOTAS AL FORMULARIO PCT/ISA/220

Estas Notas estdn destinadas a dar 1las instrucciones
badsicas para la presentacién de enmiendas conforme a la
Clausula 19. Las Notas estidn basadas en los requisitos del
Tratado de Cooperacidén sobre Patentes, las Reglamentaciones e
Instrucciones Administrativas conforme a ese Tratado. En caso
de discrepancia entre estas Notas y aquellos requisitos, se
aplicardn los Gltimos. Para obtener informaciédn mis precisa,
vea la Guia del Solicitante de PCT, una publicacién de 1la

WIPO.

En estas Notas, ™“Cl&ausula”, “Norma”, y “Articulo” se refieren
a las disposiciones del PCT, las Reglamentaciones del PCT y

las Instrucciones Administrativas, respectivamente.

INSTRUCCIONES CONCERNIENTES A ENMIENDAS CONFORME A LA CLAUSULA

19

El solicitante tiene, con posterioridad a la recepcién del
informe de bisqueda internacional, una oportunidad de enmendar
las reivindicaciones de 1la solicitud internacional. Sin
embargo, se debe enfatizar que, dado que todas las partes de
la solicitud internacional (reivindicaciones, memoria
descriptiva y dibujos), pueden ser enmendados durante el

procedimiento de examen preliminar internacional,
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habitualmente no hay necesidad de presentar enmiendas a las
relvindicaciones conforme a la Cliusula 19 salvo cuando, por
ejemplo, el solicitante desea que estas Gltimas se publiquen
para los propositos de proteccién provisional o tiene otra
razén para enmendar las reivindicaciones con anterioridad a la
publicacién internacional. Asimismo, debe enfatizarse que la
proteccién provisional estéd disponible solamente en algunos

Estados.

éQué partes de la solicitud internacional pueden
aenmandarse?
Conforme a la Clausula 19, se pueden enmendar solamente

las reivindicaciones.

Durante la fase internacional, las reivindicaciones
también pueden enmendarse (o enmendarse nuevamente) conforme a
la Cléusula 34 ante la Autoridad del Examen Preliminar
Internacional. La memoria descriptiva y los dibujos podran
enmendarse solamente conforme a la Clausula 34 ante la

Autoridad del Examen preliminar Internacional.

Al ingresar en la fase nacional, todas las partes de la
solicitud internacional podrén enmendarse conforme a la

Clausula 28 o, cuando corresponda, la Clausula 41.



¢ Cuéndo?

Dentro de los 2 meses desde la fecha de envio del informe
de bisqueda internacional o de los 16 meses desde la fecha de
prioridad, el plazo que venza mids tarde. Debe hacerse notar,
sin embargo, que las enmiendas se considerardn como recibidas
en fecha si son recibidas por la Oficina Internacional con
posterioridad a la fecha de vencimiento del plazo aplicable
pero con anterioridad a las preparaciones técnicas para la

publicacién internacional (Norma 46.1)

iDénde no deben presentarse enmiendas?

Las enmiendas pueden presentarse solamente ante la Oficina
Internacional y no ante la Oficina receptora o la Autoridad de
Bisqueda Internacional (Norma 46.2)

Cuando se presente / se haya presentado un pedido de

examen preliminar internacional, ver abajo.

¢Como?
Cancelando una o mas reivindicaciones completas, agregando
una o mds reivindicaciones o enmendando el texto de una o mas

de las reivindicaciones presentadas.

Deberd presentarse una pédgina de reemplazo para cada
pagina de las reivindicaciones que, debido a una enmienda o

enmiendas, difiera de la pagina presentada originalmente.
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Todas las reivindicaciones que aparecen en la pégina de
reemplazo deberdn estar numeradas en nimeros ardbigos. Cuando
se cancele una reivindicacién, no se requiere que se numeren
nuevamente las demds reivindicaciones. En todos los casos en
que se numeren nuevamente reivindicaciones, éstas deberin ser
numeradas nuevamente en forma consecutiva (Instrucciones
Administrativas, Articulec 205(b))

Las enmiendas deberan realizarse en el idioma en el cual

se debe publicar la solicitud internacional.

¢Qué documentos daben/pueden adjuntarse a las enmiendas?
Carta (Articulo 205(b)):
Las enmiendas deberan presentarse con una carta.
La carta no serd publicada con la solicitud internacional y
las reivindicaciones enmendadas. No debera confundirse con la
“Declaracién conforme a 1la Clausula 19(1)” (ver abajo, en

“Declaracién conforme a la ClAusula 19(1)7).

La carta deberi estar en inglés o francés, a eleacciédn del
solicitante. Sin embargo, si el idioma de la solicitud
internacional es el inglés, la carta deberd estar en inglés;
sl el idioma de la solicitud internacional es el francés, la

ocarta daberi estar en francés.



TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES
PCT
INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

(Clausula 18 y Normas 43 y 44 del PCT)

Referencia de Archivo del Solicitante o agente: 50193-187

PARA REALIZAR OTROS TRAMITES: Véase Notificacién de
Transmisién de Informe de Blsqueda Internacional (Formulario
PCT/ISA/220) y, si fuere aplicable, del punto 5 mads abajo.
Solicitud Internacional No: PCT/US2004/020734

Fecha de Presentacién Internacional (dia/mes/afo): 29/06/2004
Fecha de Prioridad (MAs antiqua) (dia/mes/afio): 2/07/2003

Solicitante: MERCK & CO., INC.

Este informe de biisqueda internacional ha side preparado por
esta Autoridad de Bisqueda Internacional y es transmitido al
solicitante conforme a la Clausula 18. Se transmite una copia

del mismo a la Oficina Internacional.

Este informe de bisqueda internacional consta de 8 péginas.
[x] Estd acompaflado asimismo de una copia de cada documento de

arte previo citado en el informe
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1. Fundamento de Informe
a. Con respecto al idioma, la busqueda internacional se llevéd
a cabo basada en la sclicitud internacional en el idioma en
que ésta se presentd, a menos que en este punto se indique lo
contrario.
[ ] la blisqueda internacional se llevé a cabo basada en una
traduccién de 1la solicitud internacional provista a esta
Autoridad (Norma 23.1(b)).
b. Con respecto a cualquier secuencia de nuclebétidos y/o
aminodcidos revelada en la solicitud internacional, véase el
Casillero N° I
2. [] Ciertas reivindicaciones se consideraron no buscables
(Véase Casillero N° I)
3. [x] Falta Unidad de Invencién (Véase Casillerc N° II).
4. Con respecto al titulo:
[x] el texto se aprueba tal como 1lo presentd el
solicitante
[] el texto ha sido establecido por esta Autoridad como

sigue:

5. Con respecto al resumen:
[x] el texto es aprobado como lo presentd el solicitante
[] el texto ha sido establecido, conforme a la Norma
38.2(b), por esta Autoridad como aparece en el Casillero

N° IV, E1 Solicitante puede, dentro de un mes desde la
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fFecha de remisién de este informe de bisqueda

internacional, presentar comentarios ante esta Autoridad.

6. Con respecto a los dibujos,

a. La Lamina de dibujos que se publicard con el resumen es:

Figura No.
[] sugerida por el Solicitante

[ ] seleccionada por esta Autoridad, debido a que el

Solicitante no sugirié una Figura.

[] seleccionad por esta Autoridad, debido a que esta
fiqura caracteriza mejor a la invencién

b. [] No se debe publicar ninguna de las figuras con el

resumen.

Formulario PCT/ISA/210 (paglina 1) (enero de 2004)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud Internacional No. PCT/US2004/020734

A. Clasificacién de la Materia:

IPC 7: CO7D413/14 CO07D413/10 CO07D487/08 CO7D417/14 A61K31/422
A61P31/04

De acuerde con 1la Clasificacién Internacional de Patentes

(IPC) o con la clasificacién nacional e IPC.

B. Campos de Bisqueda:

Documentacién minima buscada (sistema de clasificacién seguido
por simbolos de clasificacidn)

IPC 7 CO7D A61K Ae6lP

Documentacién buscada ademds de la documentacién minima en la
medicda en que tales documentos estan incluidos en los campos
de busqueda:

Base de datos electrénica consultada durante la blsqueda
internacional (nombre de la base de datos y, si es posible,
términos de busqueda usados):

EPO-Internal, WPI Data, CHEM ABS Data
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C. Documentos Considerados Relevantes e

Categoria* |Cita de documento, indicando, |Relevante para la
si corresponde, los pasajes|reivindicacién N°

relevantes

E us 2004/147760 Al (THOMAS |1, 2, 17, 8, 10-
RICHARD CHARLES US ET AL) 29 de |15

julio de 2004 (29-07-2004)
Ejemplos 48-51, 54-57, 65, 72,
73

Reivindicacién 70

P, X WO 2004/048350 (ASTRAZENECA AB; |1, 2, 7, 8, 10-15
ASTRAZENEKA UK LIMITED;
GRAVESTOCK MICHAEL, BARRY; HA)
10 de junio de 2004 (10-06-
2004)

pagina 78, linea 24 - pagina

79; reivindicacién 1, ejemplo 8

[x] Se mencionan otros documentos en 1la continuacién del
Casillero C.

[x] Se mencionan miembros de familia de patente en el anexo.

* Categorias especiales de documentos citados:

“A”: documento que define el estado general del arte que no se
considera de particular relevancia

“E”: documento anterior pero publicado en 1la fecha de

presentacién internacional o con posterioridad a ella.
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“L”: documento que puede arrojar dudas sobre la reivindicacién
de prioridad o que se cita para establecer la fecha de
publicacién de otra cita o por otra razén especial
(especificada).

“O0”: documento que refiere a una revelacién oral, uso,
exhibicién u otro medio.

“P”: documento publicado antes de la fecha de presentacién
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

“T”: documento posterior publicado con posterioridad a 1la
fecha de presentacién internacional o a la fecha de prioridad
Y que no esta en conflicto con la solicitud pero citado para
comprender un principio o teoria que sustenta la invencién.
"X documento de particular relevancia: la invencién
reivindicada no puede <considerarse nueva © no puede
considerarse que implica un paso inventivo cuando el documento
se tcma solo.

“y”: documento de ©particular relevancia: la invencién
reivindicada no puede considerarse que implica un paso
inv.ntivo cuando el documento se combina con otro u otros
documentos, siendo dicha combinacién obvia para un experto en
el arte.

“&"”: documento miembro de la misma familia de patentes.

Fecha de la finalizacién efectiva de la bisqueda

int.-rnacional: 9 de febrero de 2005



