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ANEXOS

Comprobante de pago de Ia tasa de presentacion de la solicitud

Documento que acredita la existencia y representacion legal cuando el solicitante sea persona juridica

Poderes si fuere el caso '

Documento de cesion del inventor al solicitante o a su causante

Declaraciones

Copia de la solicitud internacional. (Resumen, descripcién, reivindicaciones, dibujos)

Traduccién de la solicitud internacional al castellano. (Resumen, descripcién, reivindicaciones, dibujos)

Copia del examen preliminar internacional efectuado por la Autoridad Internacional de Examen

Preliminar (IPEA).
Traduccién del examen preliminar internacional efectuado por la IPEA

De ser el caso copia de contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite la licencia o autorizacion de uso de conocimientos tradicionales

de las comunidades indigenas
De ser el caso, certificado de deposito del material bioldgico

Arte final 12 X 12..

De ser el caso, informacion sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el extranjero por el
mismo titular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invencién de esta solicitud. ’u

De ser el caso, modificaciones efectuadas a la solicitud internacional

Otros Reporte de busqueda.
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12 Solicito la concesion de la patente
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COLOMBIA

k! » Carrera 11 N° 86-53 Piso. 6 Bogota Colombia Tel: (57 1) 6181088 -Fax: (57 1) 6350824-Email: info@clarkemodet.com.co

PODER : POWER OF ATTORNEY

Yo (nosotros), abajo firmante(s) ) 1 (we), the undersigned

en mi (nuestro) caracter de representante(s) legales de ' legal representatlve(s) of

WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT, WTIE AG Worldd Tiada impo@ Bx powt, WTIE AG

una sociedad organizada y existente de acuerdo con las leyes de an organization existing under the laws of
SUIZA otz ian ol
y en actual cumplimiento de su objeto social, con domicilio en and in present execution of its business activity, domiciled at

; Baarerstrasse 73, CH-6302, Zug, Suiza Paae@steaxxy: F3 ,CH 630L < C]s" &)b &=

por ¢l presente instrumento confiero (conferimos) poder especial a favor ~ do hereby grant POWER OF ATTORNEY to DILIA MARIA RODRIGUEZ
de DILIA MARIA RODRIGUEZ D'ALEMAN, con Cédula de  D'ALEMAN, identification card No. 41.654.882 of Bogot, and tp. 20824 and
Ciudadania No. 41.654.882 de Bogota, y tp. 20824 y CLAUDIA  CLAUDIA LUCIA CARO RAMIREZ, tp. 36448, identification card No.
: /-\I UCIA CARO RAMIREZ, con Cédula de Ciudadania No. 40.017.374 40.017.374 of Tunja, residing in Bogoti, Colombia, to act in the order of their
A , -Tunja, y tp. 36448, con domicilio en Bogotd, Colombia, para que - appointment in behalf of grantor before any entity, authority and/or natural or
““actuando en su orden en nombre del (de la) otorgante le (la) representen  juridical person, specially before those Administrative, Administrative-
ante cualquier entidad, autoridad y/o persona, especiaimente ante las del Contentious, Judicial, arbitration courts, and/or any other, in all matters
orden Administrativo, Contencioso Administrativo, Judicial, Tribunales ~~ céncemning the following:
de Arbitramento y/o cualquier otro en Io referente a los siguientes :
asuntos:

1) Solicitar, tramitar, obtener y/o registrar cualquiera de las modalidades 1) To apply, process, obtain and/or register any of the modalities of Industrial

de Propiedad Industrial, tales como: patentes de invencién, modelos de Property, such as: Patents of Invention, Utility Models; Designs, plant

utilidad; disefios industriales, variedades vegetales; marcas, lemas, varieties; Marks, Slogans, Trade Names and emblems and appellations of
. nombres y ensefias comerciales y denominaciones de origen; asi como sus  Origin; as well as their renewals, assignments, changes of name and/or

renovaciones,  prérrogas, transferencias, cambios de nombre y/o  domicile, agreements and licenses.

domicilio, contratos y licencias. 2) To apply, process, obtain and/or register copyrights of any kind as well as

2) Solicitar, tramitar, obtener y/o registrar derechos de autor, en protection of industrial secrets or know-how.

cualquiera de sus presentaciones asi como la proteccién de secretos 3) To apply, process, obtain and/or register sanitary registrations, operating

i industriales y know-how. authorizations and/or licenses; as well as their renewals or assignments,
3) Solicitar, tramitar, obtener y/o registrar registros sanitarios, permisos changes of name and/or domicile, agreements and licenses.
y/o licencias de funcionamiento; asi como sus renovaciones o prérrogas, 4) To bring actions of opposition, observations, claims, reconsideration, appeal
transferencias, cambios de nombre y/o domicilio, contratos y licencias. or legal remedies, cancellations, nullity, protection to the consumer, granting of
4) Ejercer acciones de oposicion, observacion, reclamos, reconsideracion, licenses, protection of trade secrets and other actions related with rights
reposicioén, apelacion, cancelacion administrativa o judicial, nulidad, derived from the above- mentioned matters and against the unfair competition,

proteccién al consumidor, concesién de licencias, proteccién de secretos actions resulting from the obtaining or exploitation of licenses, recovering
industriales y demas acciones y recursos relacionados con derechos damages actions. They can also intervene or participate in Civil, Commercial,

__—derivados de los asuntos arriba indicados y en contra de la competencia ~ Criminal or Contentious-Administrative Trials; the actiopp for writ manda-
“lesleal, acciones derivadas de la obtencion o explotacién de licencias, mus, police actions; in actions, lawsuits or litigations institited by the grantor
acciones de indemnizacion de perjuicios. También podri(n) intervenir en  or against him.
juicios civiles, comerciales, penales, contencioso-administrativos, tutelas 5) To register domain names before the competent entity.
y de policia; en acciones o juicios promovxdos por el (la) mandante o en 6) To the effect of this mandate the above-named prgxy are empowered to:
contra el (ella) . conciliate, cancel, settle, submit to arbitration, withdraw and to receive and
5) Registrar nombres de dominio ante la entidad competente. take possession of the litigation related objet and wAive or renounce the rights
6) En el ejercicio de este mandato los mandatarios arriba mencionados granted or in process of granting, admit the facts of the case.
quedan facultados para: conciliar, cancelar, transigir, comprometer en 7) To ratify or not the officious agency
arbitros, desistir, recibir y tomar posesion de la cosa objeto de litigio y 8) I (we) hereby appoinitheaals
renunciar o desistir a derechos concedidos o en curso de concesion, notifications and to desjSnfifeth
admitir los hechos del proceso. this Power of Attorney
7) Ratificar o no la agencia oficiosa.

[ 8) Asi mismo faculto (facultamos) a los mencionados apoderados para

‘ recibir notificaciones y designar apoderados judiciales o extrajudiciales,

sustituir el presente poder y revocar las sustituciones que hicieren. ,

“

s to receive
substitute

Dado y firmado en Granted and signed at

i alos dias de da;

Firma / signatura .
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DECLARACION NOTARIAL

Marco Strahm, Notario del Canton de Berna (Suiza),
registrada en el registro de notarios del Canton de Berna

(Suiza), con oficinas en Berna (Suiza), certifica:

que la firma que antecede impuesta por_Jakob Hartmann

es auténtica-, que el signatario desempefia actualmente el

cargo de_miembro del consejo de administracién, con

firma individual

de WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE AG,

compafiia con oficinas registradas en Zug (Suiza), CH-

v 170.3.629.811-8;

que dicha Compafiia estd domiciliada en c/o TRIBEG
Treuhand AG Zug, Baarerstrasse 73, 6302 Zug (Suiza)

y actualmente existe y, estd organizada de acuerdo con

las leyes de Suiza.

Todos los hechos anteriores me constan por haber
examinado los documentos siguientes y de todo ello doy

fe: extracto del registro mercantil.

El Notario Publico

X1704726

NOTARIAL CERTIFICATE

Marco Strahm, notary of the canton of Berne
(Switzerland), registered in the register of notaries of the
Canton of Berne (Switzerland), with office in Berne

(Switzerland) certifies:

that the preceding signature by Jakob Hartmann is

authentic, that the signer has the current position of

Member of the Board of Directors, authorized toA sign on

behalf of the company with single signature

of WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE AG,
with registered office at Zug (Switzerland), CH-
170.3.629.811-8);

that said company is addressed at ¢/o TRIBEG Treuhand
AG Zug, Baarerstrasse 73, 6302 Zug (Switzerland)

and it actually exists and is organized in accordance with

the laws of Switzerland.

All the foregoing facts are known to me due to me having
examined the following documents to which I, the

Notary, attest: abstract of the commercial registry.

Certified at the office of the Notary on the twenty-five
February twothousandandeight.

25 February 2008




. actuando an calidad de

. se haila sellado/timbrado con

APOSTILEE

(Convention d& & Haye du & octobre 1961}

Pafs: ConfederaciGn Suiza, Canton ge Bermna
El pragente documento puehco

Aperze  IFeE s

ra sido firmado por

A O el

N D i

Certificado

en Berna 6. el Zéﬂ/OZ /ZCZ'/??

. por Ursula Liechi

funcionario/a de la Cancilleria de Estado dei canton de Berna

. con &l ndmero: 3 ﬁ

. Seilg/timbre 10. Firma

- Tasa: CHF

A

b
N

P
P O



1.)

2.)

3.)

ANEXOS

INVENTORES

GARCIA, ARMENTA, Maria, Elena
( Del Greco No. 5259, Col. Real Vallarta, C.P. 45020 Zapopan, Jalisco, México );

SANTOS, MURILLO, Josefina
( Arcoiris No. 916, Col. Arcos de Zapopan, C.P. 44600 Zapopan, Jalisco, México );

ALVAREZ, OCHOA, Victor, Guillermo
( Paseo del Tabachin No. 131, Col. La Herradura, C.P. 45222 Zapopan, Jalisco, México ).



(12) SOLICITUD INTERNACIONAL PUBLICADA EN VIRTUD DEL TRATADO DE COOPERACION
EN MATERIA DE PATENTES (PCT)

(19) Organizacién Mundial de la Propiedad
Intelectual
Oficina internacional

(43) Fecha de publicacién internacional
15 de Enero de 2009 (15.01.2009)

, VAT OO0 0

(10) Nimero de Publicacién Internacional

WO 2009/008694 A1l

(51) Clasificaciéon Internacional de Patentes:
AGIK 31/55 (2006.01) AGIP 25/24 (2006.01)
AGIK 31/135 (2006.01)

(21) Nimero de la solicitud internacional;
PCT/MX2008/000083

(22) Fecha de presentacién internacional:
4 de Julio de 2008 (04.07.2008)

(25) Idioma de presentacién: espafiol

(26) Idioma de publicacién: espaiiol
(30) Datos relativos a la prioridad:
MX/a/2007/008324

6 de Julio de 2007 (06.07.2007) MX

(71) Solicitante e

(72) Inventor: ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jestis
[MX/MX]; Circuito Madrigal No. 1640, Col. Colinas de
San Javier, C.P. 45110 Zapopan, Jalisco, México (MX).

(72) Inventores; e

(75) Inventores/Solicitantes (para US solamente): GARCIA
ARMENTA, Maria Elena [MX/MX]; Del Greco No.
5259, Col. Real Vallarta, C. P. 45020, Zapopan, Jalisco
(MX). SANTOS MURILLO, Josefina [MX/MX]; Arco
Iris No. 916, Col. Arcos de Zapopan, C.P. 44600 Zapopan,
Jalisco, México (MX). ALVAREZ OCHOA, Victor
Guillermo {MX/MX]; Paseo del Tabachin No. 131, La
Herradura, C.P. 45222 Zapopan, Jalisco, México (MX).

(74) Mandatario: PARDAVELL JUAREZ, Maria Angelica;
San Francisco No. 310, Col. Del Valle, C.P. 3100, Mexico
D. F (MX).

Estados designados (a menos M'que otra cosa,
para toda clase de protecci?%z-c\ianal ;zdmisible) AE,
AG, AL, AM, AO, AT, AU AZ, BA, BB BG, BH, BR,
BW, BY, BZ, CA, CH, CN Co, CR,;CU CZ, DE, DK,
DMDODZECEEIEGESFIGB GD, GE, GH, GM,
GT, HN, HR, HU, ID AT, IN, 1S, JB/KE, KG, KM, KN, KP,
KR,KZ, LA, LC, LK fLR _J LU, LY, MA, MD, ME,
MG, MK, MN, MW, MX MZ NA, NG, NI, NO, NZ,
OM, PG, PH, PL, PT, RO, RS, RU, SC, 8D, SE, SG, SK,
SL, SM, ST, SV, SY, TI, T™M, TN, TR, TT, TZ, UA, UG,
US, UZ, VC, VN, ZA, ZM, ZW.

81

(84) Estados designados (a menos que se indique otra cosa,
para toda clase de proteccién regional admisible): ARTPO
(BW, GH, GM, KE, LS, MW, MZ, NA, SD, SL, SZ, TZ,
UG, ZM, ZW), euroasidtica (AM, AZ, BY, KG, KZ, MD,
RU, TJ, TM), europea (AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DE, DK,
EE, ES, FI, FR, GB, GR, HR, HU, IE, IS, IT, LT, LU, LV,
MC, MT, NL, NO, PL, PT, RO, SE, SI, SK, TR), OAPI (BF,
BJ, CF, CG, CL, CM, GA, GN, GQ, GW, ML, MR, NE, SN,
TD, TG).

Publicada:

con informe de bisqueda internacional

antes de la expiracion del plazo para modificar las reivin-
dicaciones y para ser republicada si se reciben modifica-
ciones

(§4) Title: PHARMACEUTICAL COMPOSITION COMPRISING THE COMBINATION OF AN ANTI-DEPRESSIVE AGENT
AND AN ANSIOLYTIC AGENT FOR CONTROL AND TREATMENT OF DEPRESSIVE DISORDERS

(54) Titulo: COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMPRENDE LA COMBINACION DE UN AGENTE ANTIDEPRE-
SIVO Y UN AGENTE ANSIOLITICO PARA EL CONTROL Y TRATAMIENTO DE TRASTORNOS DEPRESIVOS

(57) Abstract: The present invention concerns a pharmaceutical composition formed by the synergic combination of an anti-depres-
sive selective 5-HT reuptake inhibitor, such as is the active principle: Sertraline and an ansiolytic agent belonging to the triazoloben-
zodiazepine group, such as is the active principle: Alprazolam, which are formulated in a single dosing unit to be administered by

v={ oral means in the form of capsules or tablets, the former being prescribed for the control and treatment of diseases such as: depressive
< disorders and related pathologies. :

g (57) Resumen: La presente invenci6n esta relacionada con una composicién farmacéutica compuesta por la combinacién sinérgica
& de un agente antidepresivo inhibidor selectivo de la recaptacion de 5 -HT, como lo es el principio activo: Sertralina y un agente
Q0 ansiolitico perteneciente al grupo de las triazolobenzodiazepinas, como lo es el principio activo: Alprazolam, los cuales se encuentran
& formulados en una sola unidad de dosificacién para ser administrada por via oral en forma de cépsulas o tabletas, misma que estd

WO 2009/0

indicada para el control y tratamiento de enfermedades tales como: trastornos depresivos y patologias relacionadas.
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COMPOSICION FARMACEUTICA QUE COMPRENDE LA
COMBINACION DE UN AGENTE ANTIDEPRESIVO Y UN AGENTE
ANSIOLITICO PARA EL CONTROL Y TRATAMIENTO DE TRASTORNOS

DEPRESIVOS.

CAMPO DE LA INVENCION

La presente invencién es aplicada en la industria
férmacéutica y describe una composicidén farmacéutica
compuesta por la combinacidén sinérgica de un agente
antidepresivo inhibidor selectivo de la recaptura de 5-
HT, tal como lo es el principio activo: Sertralina y un
agente ansiolitico perteneciente al grupo de las
triazolébenzodiazepinas, como lo es el principio
activo: Alprazolam; los cuales se encuentran formulados
en una sola unidad de dosificacién, misma que esta
indicada para el controi y tratamiento de 1los
trastornos depresivos y patologias relacionadas.

La combinacién de 1los principios activos antes
mencionados produce un mayor efecto sinérgico cuando
son administrados en conjunto en una sola unidad de
dosis a diferencia de cuando éstos se administran de

forma independiente, generando beneficios como lo son:

PCT/MX2008/000083

I
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menores concentraciones de 1los principios activos
formulados, menores dosis administradas, mayor rapidez
de accidén, mayor eficacia del efecto terapéutico,
menorés riesgos de interaccién entre los farmacos a
nivel hepatico y menores riesgos de que se presenten

eventos adversos.

- ANTECEDENTES DE LA INVENCION

La Organizacién Mundial de la Salud define a la
depresidén como el mas comin de los trastornos mentales.
Afecta alrededor de 340 millones de personas en todo el
mundo, con una prevalencia del 15 al 25%, siendo mayor
en mujeres.

La etiologia de la depresidén es multifactorial y
las causas pueden dividirse en: bioldgicas, genéticas y
psicosociales.

La teoria biolégica menciona alteraciones de las

aminas biogénicas, trastornos de 1la noradrenalina
(disminucién), serotonina (disminucién), dopamina
(disminucién) y el GABA (disminucién); ademas de

alteraciones neuroendocrinas como trastornos en el eje

adrenal y en el eje tiroideo. La teoria genética

2
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3

menciona que es de 1 a 1.5 veces mas probable en los
parientes de 1ler. grado de losvpacientes que sufren
trastornos del estado de animo que sufran el mismo
trastorno. La teoria psico-social se asocia a sucesos
vitales y factores estresantes. )

La depresién es una enfermedad tratable. Muchos
creen errdneamente que la depresién es normal en
personas mayores, adolescentes, mujeres menopausicas,
madres primerizas o en personas que padecen

enfermedades crénicas, pero éste es un concepto

equivocado, no importa la edad, el sexo o la situacidn,

la depresidén nunca es algo normal. Cualquier persona

que experimente sintomas depresivos debe ser
diagnosticada y tratada para revertir su condicién.

La depresién es un trastorno afectivo que varia
desde: bajasitransitorias del estado de animo que son
caracteristicas de la vida misma, hasta el sindrome
clinico, de gravedad y duracidén importante con signos y
sintomas asociados, marcadamente distintos a 1la
normalidad.

Al igual que en otras enfermedades, existen varios
tipos de trastornos depresivos. Los tres tipos de

depresidén mas comunes son: Trastorno Depresivo Mayor,

5
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4

Trastorno Distimico y Trastorno Bipolar. En cada uno de
estos tres tipos de depresidn, el namero, la gravedad y
la persistencia de los sintomas varian.

El Trastorno Depresivo Mayor se caracteriza por
una combinacién de sintomas, los cuales son descritos a
continuacidén, que interfieren con la capacidad para
realizar las actividades diarias del individuo
(trabajar, estudiar, dormir, comer) y disfrutar de
actividades que antes le eran placenteras.

El Trastorno Distimico es un tipo de depresién
menos grave, incluye sintomas crénicos (a largo plazo)
que no incapacitan'tanto; sin embargo, interfieren con
el funcionamiento y el bienestar del individuo. La
cara;teristica esencial de este trastorno es un estado
de animo crénicamente depresivo que estd presente la
mayor parte del dia de la mayoria de los dias durante
al menos 2 aflos. Muchas personas con distimia también
pueden padecer de episodios depresivos severos en algin
momento de su vida.

El Trastorno Bipolar es otro tipo de depresidén que
no es tan frecuente <como los otros trastornos
depresivos. El1 trastorno bipolar se caracferiza por

cambios ciclicos en el estado de animo: fases de animo
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elevado o eufdrico (mania) y fases de &nimo bajo
(depresién) . Los cambios de estado de &nimo pueden ser
dramaticos y rédpidos, pero mids a menudo son graduales.
Cuando una persona estd en la fase depresiva del ciclo,
puede padecer de uno, de varios o de todos los sintomas
del trastorno depresivo. Cuando estid en 1la fase
maniaca, la persona puede estar hiperactiva, hablar
excesivamente y tener una gran cantidad de energia. La
mania a menudo afecta la manera de pensar, el juicio y
la manera de comportarse con relacién a los otros.
Puede 1llevar a que la persona se meta en graves
problemas y en situaciones embarazosas, en la fase
maniaca el individuo puede sentirse feliz o eufdrico,
tener proyectos grandiosos, tomar decisiones de
negocios descabelladas e involucrarse en aventuras o
fantasias roménticas.

No todos los individuos experimentan la depresidn
de la misma manera, los sintomas varian segin las
personas. La depresidén puede ser calificada como leve,
moderada o grave dependiendo de la cantidad y gravedad

de sus sintomas.

Los sintomas del Trastorno Depresivo Mayor son:

estado de &nimo triste, ansioso o "vacio" en forma

5
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persistente, sentimientos de desesperanza y pesimismo,
sentimientos de culpa, inutilidad y desamparo, pérdida
de interés o placer en pasatiempos y actividades que
antes se disfrutaban, incluyendo la actividad sexual,
disminucién de energia, fatiga, agotamiento, sensacién
de estar "en camara lenta”, dificultad para
concentrarse, recordar y tomar decisiones, insomnio,

despertarse mas temprano o dormir mas de la cuenta,

'pérdida de peso, apetito o ambos, o por el contrario

comer mids de la cuenta y aumento de peso, pensamientos
de muerte o suicidio o intentos de suicidio, inquietud,
irritabilidad, sintomas fisicos persistentes que no
responden al tratamiento médico, como dolores de
cabeza, trastornos digestivos y otros dolores crénicos.

Las caracteristiéas asociadas al Trastorno
Distimico son parecidas a las de un episodio depresivo
mayor. Los sintomas mds frecuentemente encontrados en
el trastorno distimico son: sentimientos de
incompetencia, pérdida generalizada de interés o
placer, aislamiento social, sentimientos de culpa o
tristeza referentes al pasado, sentimientos subjetivos
de irritabilidad o ira excesiva, descenso de 1la

actividad, 1la eficiencia y 1la productividad. En los
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nifios, el trastorno distimico parece presentarse por
igual. en ambos sexos y provoca frecuentemente un
deterioro del rendimiento escolar y de la interaccién
social. En general, los nifios y adolescentes con un
trastorno distimico estdn irritables e inestables,
ademas de tristes. Tienen una baja autoestima, escasas
habilidades sociales y son pesimistas. En los adultos,
las mujeres son dos o tres veces mias propensas que los
varones a presentar un trastorno distimico.

El Trastorno Bipolar produce cambios de &nimo

patoldgicos, de mania a depresién, con una tendencia a

recurrir y a desaparecer espontdneamente. Tanto 1los

episodios maniacos como los depresivos pueden
predominar y producir algunos cambios en el estado de
dnimo, o los patrones de cambios del estado de &nimo
pueden ser ciclicos, comenzando a menudo con una mania
que termina en una depresién profunda. A algunos
individuos se las denomina “cicladores réapidos”, porque
su animo puede cambiar varias veces en un dia. Otros
presentan lo que se llama "estados mixtos", en donde
los pensamientos depresivos pueden aparecer en un

episodio de mania o viceversa. Cuando el trastorno
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bipolar se presenta en nifios, generalmente aparece en
su forma mixta.

Durante la fase depresiva el paciente presenta:
pérdida de la autoestima, ensimismamiento, sentimientos
de desesperanza o) minusvalia, sentimientos de
culpabilidad excesivos o inapropiados, fatiga
(cansancio o aburrimiento) que dura semanas o meses,
lentitud exagerada (inercia), somnolencia diurna
persistente, insomnio, problemas de concentracién,
facil distraccién por sucesos sin trascendencia,
dificultad para tomar decisiones, pérdida del apetito,
pérdida involuntaria de peso, pensamientos anormales
sobre la muerte, pensamientos sobre el suicidio,
planificacién de suicidio o intentos de suicidio,
disminucién del interés en 1las actividades diarias,
disminucidén del placer producido por las actividades
cotidianas.

En la fase maniaca se presentan: exaltacién del
estado de animo, aumento de las actividades orientadas
hacia metas,A ideas fugaces o pensamiento acelerado,
autoestima alta, menor necesidad de dormir, agitacién,
logorrea (hablar més de lo usual o tener la necesidad

de continuar hablando), incremento en la actividad
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involuntaria (es decir, caminar de un lado a otro,
torcer las manos) , inquietud excesiva, aumento
involuntario del peso, bajo control del temperamento,
patrdn de comportamiento de irresponsabilidad extrema,
aumento en 1la actividad dirigida al plano social o
sexual, compromiso excesivo y dafiino en actividades
placenteras que tienen un gran potencial de producir
consecuencias dolorosas (andar en fiestas, tener
miltiples compafieros sexuales, consumir alcohol y otras
drogas), creencias falsas (delirios), alucinaciones.
Los sintomas maniacos y depresivos se pueden dar
simultdneamente o en una sucesidén rapida en la
denominada fase mixta.

El humor déprimido, la tristeza patolégica y 1la
pérdida de interés o satisfaccidén en casi todas 1las
actividades son los sintomas clave de la depresidén. Los
pacientes pueden comentar gque se sienten tristes,
desesperanzados, sumidos en la melancolia.

El trastorno depresivo mayor se caracteriza por
uno © mas episodios depresivos mayores, que @ se
mantienen durante al menos 2 semanas, en donde el
estado de animo depresivo o la pérdida de interés o

satisfaccidén en casi todas las actividades se acompafian
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de al menos otros cuatro sintomas de depresién. La
caracteristica esencial de un trastorno depresivo mayor
es la manifestacién de un cuadro clinico caracterizado
por uno o mas episodios depresivos mayores sin historia
de episodios maniacos, mixtos o hipomaniacos. Para
realizar el diagnéstico de un trastorno depresivo mayor
no se tienen en cuenta los episodios de trastorno del
estado de‘énimo inducido por sustancias (debidos a 1los
efectos fiéiolégicos directos de una droga, un
medicamento o 1la exposicién a un téxico), ni 1los
trastornos del estado de &nimo debidos a enfermedad
médica. Ademas, los.episodios no se explican mejor por
la presencia de un trastorno esquizoafectivo y no estén
superpuestos a una esquizofrenia, un  trastorno
esquizofreniforme, un trastorno delirante o un
trastorno psicético no especificado.

El trastorno distimico se caracteriza por al menos
2 afios en los que ha habido mads dias con estado de
animo depresivo que sin él, ademds de estar acompafiado
de otros sintomas depresivos que no cumplen 1los
criterios para un episodio depresivo mayor.

En algunos individuos con episodios depresivos

leves la actividad puede parecer normal, pero a costa
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de un esfuerzo muy importante. Los pacientes describen
con frecuencia los sintomas con un dolor emocional en
forma de agonia, siendo comin que en ocasiones el
individuo manifieste incapacidad para llorar.

Dos tercios de 1los pacientes que sufren de
depresién se plantean el suicidio y el 15% llega a
cometerlo. Casi todos 1los pacientes manifiestan una
pérdida de energia que dificulta la finalizacién de las
tareas cotidianas, empeora el rendimiento escolar y
laboral, ademds de que disminuye la motivacién para
emprender nuevos proyectos.

El 80% de los pacientes presenta dificultad para
dormir, en especial, despertar precoz (insomnio
terminal) y maltiples interrupciones del suefio. Algunos
pacientes presentan hipersomnia, que sumado al aumento
del apetito y ganancia de peso constituyen sintomas
atipicos.

La ansiedad es un sintoma comGn (incluye crisis de
panico) y suele complicar el tratamiento del trastorno
depresivo, bsumado al abuso de alcohol que suele
presentarse en algunos pacientes. El1 50% de los
pacientes empeora en la maflana con mayor gravedad de

los sintomas y se alivia a medida que pasa el dia.
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Muchos individuos refieren o muestran wuna alta
irritabilidad manifestada como: ira persistente,
tendencia a responder a los acontecimientos con
arranques de rabia, insultando a los demas o
sentimiento exagerado de frustracién por cosas sin
importancia.

En los nifios mas que un estado de &nimo triste o
desanimado, puede presentarse un estado de 4&nimo
irritable o inestable. Esta forma de presentacién debe
diferenciarse del ©patrén de “nific mimado” con
irritabilidad ante frustraciones.

Los individuos con un episodio depresivo _ se
presentan a menudo con llanto, irritabilidad, tristeza,
rumiaciones obsesivas, ansiedad, fobias, preocupacibn
excesiva por la salud fisica y quejas de dolor.

Durante un episodio depresivo algunos individuos
presentan crisis de angustia con un patrén que.cumple
los «criterios del trastorno de angustia. Algunos
individuos refieren problemas en las relaciones
personales, interacciones sociales menos satisfactorias
o problemas en la actividad sexual.

La consecuencia mas grave de un episodio depresivo

es la tentativa de suicidio o el suicidio consumado. El
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riesgo de suicidio es especialmente alto para los
sujetos con sintomas psicéticos, historia de tentativa
de suicidio previa, historia familiar de suicidio
consumado © consumo concomitante dé sustancias.

Los esquemas de tratamiento incluyen el uso de
antidepresivos convencionales o los correspondientes al
grupo de los inhibidores selectivos de la recaptura de
5-HT; asociados o administrados en forma concomitante
con triazolobenzodiazepinas.

Los estudios han confirmado que 1los trastornos
depresivos y los desbébrdenes de ansiedad coexisten en
mas del 60% de 1los casos, por esta razdén, muchos
pacientes reciben farmacoterapia concomitante

antidepresivo-ansiolitico.

SUMARIO DE LA INVENCION

Con el ©objeto de ofrecer una alternativa
farmacéutica que logre una mejor calidad de vida en los
pacientes que padecen trastornos depresivos 0%
patologias relacionadas, se llevo a cabo el desarrollo
de la composicidén farmacéutica que a continuacidén se

describe.
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DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

En la actualidad, 1la mayoria de los medicamentos
encontrados en el mercado para el tratamiento de los
trastornos depresivos estdn compuestos por principios
activos que se encuentran formulados de forma
independiente, mismos que cumplen con una actividad
terapéutica especifica; sin embargo, cuando estos
medicamentos se administran en forma concomitante y en
las dosis que usualmente se utilizan producen efectos
de interaccidén negativa, por sus caracteristicas
quimicas, su metabolismo y por consecuencia por sus
altas dosis, la frecuencia de las dosis y su uso a
largo plazo.

Por tal motivo y con el fin de suprimir todos los
inconvenientes que se presentan cuando se administran
los principios activos de forma independiente, es que
se llevo a cabo el desarrollo de la composicidn
farmacéutica objeto:de la presente invencidén, la cual
esta compuesta por la combinacidén sinérgica de un
agente antidepresivo inhibidor selectivo de la

recaptacidén de 5-HT Yy un agente ansiolitico

PCT/MX2008/000083
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perteneciente al grupo de las triazolobenzodiazepinas;
los cuales producen un efecto terapéutico satisfactorio
al ser administrados en conjunto en una sola unidad de
dosificacidén por via oral a diferencia de cuando estos
son administrados de forma independienteﬁ generando
beneficios como lo son: menores concentraciones de los
principios activos formulados, menores dosis
administradas, mayor rapidez de accidén, mayor eficacia
del efecto terapéutico, menores riesgos de interaccién
entre los farmacos a nivel hepatico y menores riesgos
de que se presenten eventos adversos.

Los inhibidores selectivos de la recaptacidén de
serotonina (ISRS) son farmacos de origen sintético que
actian como bloqueadores selectivos de 1la recaptura
neurocnal de serotonina y su estructura quimica difiere
notablemente de unas sustancias a otras. Los farmacos
inhibidores de 1la recaptacién neuronal de serotonina
son moléculas muy liposolubles, se absorben eficazmente
por via -oral, difundiéndose ampliamente por el
organismo, se unen fuertemente a las proteinas
plasmaticas pudiendo desplazar a otros farmacos como la
digoxina, salicilatos, anticoagulantes dicumarinicos ¥y

fenotiacinas, se biotransforman en el higado,

75
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originando en algunos casos un metabolito» activo con
una semivida plasmidtica muy prolongada, la eliminacidén
es renal, pero como estas sustancias se metabolizan en
el organismo, los <casos de disfuncién hepatica
requeriran ajuste de dosis. Los metabolitos derivados
de fluoxetina, paroxetina, sertralina y fluvoxamina
inhiben algunas isoenzimas del citocromo P450, por 1lo
que pueden bloquear la biotransformacién de muchos
farmacos.

Los farmacos inhibidores selectivos de la
recaptacidén neuronal de serotonina se comportan como
farmacos antidepresivos «con una eficacia <c¢linica

similar a la de los antidepresivos triciclicos, ya que

"no modifican el estado de animo en individuos sanos y

carecen de efectos euforizantes. Tienen un periodo de
latencia de 2 a 3 semanas, lo que sugiere la existencia
de mecanismos receptoriales adaptativos al igual que
ocurre con los antidepresivos triciclicos. La
sertralina, fluoxetina Yy fluvoxamina producen
subsensibilidad de adrencceptores B, pero este efecto
no se presenta con la paroxetina que es el farmaco mas

potente del grupo.

AZ
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Los inhibidores selectivos de 1la recaptacién
neuronal de serotonina no inducen desensibilizacién de
los autorreceptores serotoninérgicos, pero facilitan la
neurotransmisidén serotoninérgica mediante
sensibilizacién de los receptores 5-HT1A  post-
sindpticos. Los antidepresivos ISRC tienen accién
analgésica, la cual esta relacionada con una
facilitacidén de mecanismos endbgenos de antinocicepcién
de naturaleza triptaminérgica. Los inhibidores
selectivos de la recaptacidén neuronal de serotonina a
dosis terapéuticas carecen practicamente de efectos
antiéolinérgicos, antihistaminicos y adrenoliticos o y
B.

Los farmacos inhibidores selectivos de la
recaptacién neuronal de serotonina se emplean en el
tratamiento de 1la depresidén mayor y menor, ansiedad,
crisis de panico, agorafobia, trastornos obsesivo-
compulsivos, anorexia nerviosa, bulimia y sindrome de
Giles de la Tourette; también se ha propuesto su empleo
en el alcoholismo, ludopatias y farmacodependencia. Los
inhibidores selectivos de la recaptacidén neuronal de
serotonina son | muy eficaces en todos aquellos

trastornos derivados de la falta del control de 1los

o3
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impulsos en los que se encuentra implicada 1la
serotonina.

La Sertralina es un antidepresivo perteneciente al
grupo de los inhibidores selectivos de la recaptura de
5-HT. Este agente carece casi'por completo de actividad
sobre la recaptacién de otros neurotransmisores
aminérgicos. Tampoco tiene afinidad por adrenoceptores
post-sinapticos o receptores muscarinicos,
histaminérgicos, GABARérgicos o benzodiazepinicos.

La Sertralina, derivado 1-amino
tetrahidronaftaleno, es una sustancia sblida,
cristalina, de color blanco, hidrosoluble, ineétable a
la luz. Su férmula empirica es C1l7H17Cl2N. HCl con un
peso molecular de 342.7. Se absorbe eficazmente por via
oral, aunque mas lentamente que otros agentes del
grupo. Su metabolito desmetilado pierde gran parte de
su actividad farmacoldégica. La vida media plasmatica de
la Sertralina es de aproximadamente 22 a 30 horas, 1lo
que permite su administracidén en una dosis UGnica diaria
sin que se produzca una acumulacidén significativa tras
su administracién crénica. La vida media plasmitica es
similar tras la administracién de una dosis Gnica que

en el estado de equilibrio, indicando una cinética

/2
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lineal en el margen de dosis utilizadas (dosis diaria
50-200 mg.). La Sertralina se' une a las proteinas
plasmaticas en un 99%.

Al igual que otros ISRS, la Sertralina sufre una
extensa degradacién metabélica en el higado. Por
desmetilacidén se forma primero la desmetilsertralina y
después ambos compuestos, Sertralina y
desmetilsertralina, que son metabolizados a cetonas,

derivados hidroxilados y conjugados con el A&cido

glucurédénico, excretdndose los metabolitos finales en °

proporciones similares por orina y bilis. Tras la
administracién de Sertralina por via oral, un 88% de la
dosis se recupera en orina y heces al cabo de siete
dias.

La desmetilsertralina muestra una actividad sobre
el proceso de recaptacién de serotonina ocho veces
menor que el farmaco inalterado, habiéndose comprobado
*in vivo” que la actividad antidepresiva de 1la
Sertralina se debe solamente a la actividad del propio
farmaco.

El perfil de eliminacién 1lineal de Sertralina
determina una menor variabilidad interindividual en las

concentraciones alcanzadas, lo que facilita la

2
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optimizacidén de los esquemas posolégicos. Asi, tras la
administracién de dosis fijas de Sertralina y otros
ISRS, el coeficiente de variacién de las
concentraciones plasmaticas fue menor para Sertralina
(38%) que para los otros ISRS, debido a la menor
variabilidad en el proceso de eliminacién. En estudios
realizados tras la administracidén de dosis miltiples,
no se encontraron modificaciones de 1la cinética de
disposicién de Sertralina en ancianos. En pacientes
geridtricos no se considera necesario modificar 1la
dosis, presentando en conjunto un perfil cinético
idéneo para este grupo de poblacién.

Debido a la ausencia de actividad de lios productos
de biotransformacidén, parece previsible que no se
produzcan modificaciones en la respuesta antidepresiva
con su administracidén crdénica, en caso de acumulacién
de los metabolitos.

La Sertralina produce “in vitro” wuna débil
inhibicién de 1la isocenzima CYP2D6 vy posiblemente
también afecte a la 2C y 3A4. Su actividad y la de su
metabolito, N-desmetilsertralina, sobre 1la isocenzima
CYP2D6 es de cinco a diez veces inferior dque 1la

establecida para fluoxetina y su metabolito activo.
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Las benzodiazepinas (BZD) son trangquilizantes
menores. A través de su accidédn se enlentece la
actividad del sistema nervioso central, es decir, se
enlentecen o retardan los mensajes que entran y salen
del cerebro hacia todo el resto del organismo,
incluyendo las respuestas fisicas, mentales Yy
emocionales. Asi como el alcohol y los opidceos, las
benzodiazepinas son farmacos depresores del sistema
nervioso central.

Las BZD son producidas a través de procesos de
sintesis quimica. El grupo de las benzodiazepinas estéa
integrado por mas de 24 farmacos diferentes. Son los
tranquilizantes menores mas cominmente prescritos por
los médicos para calmar la ansiedad (ansioliticos) o
para promover la sedacidén y el sueiio (hipnéticos). |

Las benzodiazepinas deprimen la actividad mental,
reducen el estado de alerta, alivian la tensién y 1la
ansiedad, ademas de inducir sensaciones de calma vy
relajacidén. Estas sensaciones de calma pueden ser
vivenciadas como placenteras. Sin embargo en personas
que no son ansiosas, las benzodiazepinas generalmente
no producen sensaciones positivas de placer o

bienestar. Esto es lo que explica en buena medida dque
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no sean populares como drogas recreativas. En dosis
altas funcionan como inductores del suefio.

Las B2ZD ejercen sus efectos fisiolégicos mediante
su unién a una subunidad del receptor GABA. El receptor
GABA consta de un canal iénico y varias subunidades que
se fijan a diferentes sustancias: una subunidad se fija
al alcohol, otra a 1las benzodiazepinas y otra a los
barbitliricos. La subunidad que se fija a 1las
benzodiazepinas se ha denominado: receptor
benzodiazepinico. Las benzodiazepinas que aumentan el
efecto del GABA se denominan agonistas. El GABA es el
neurotransmisor inhibidor mayor del SNC, y las sindpsis
GABA, distribuidas a través del cerebro y 1la medula
espinal, constituyen alrededor del 40% de todas las
sinapsis.

La funcidén fisioldégica de las sinapsis GABAérgicas
es modular la polarizacidén de las neuronas. El receptor
GABA lo consigue mediante la apertura o el cierre de
los canales de cloro. La apertura de 1los canales de
cloro permite que entren mds iones cloro al interior de
la célula. El flujo de iones <cloro cargados
negativamente aumenta el gradiente eléctrico a través

de la membrana celular y convierte a la neurona en

2
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menos excitable. El cierre de los canales disminuye la
polarizacidén eléctrica y convierte a la célula en mas
excitable.

La unién de un agonista al receptor
benzodiazepinico facilita el efecto del GABA

(abre el canal de cloro). Los efectos clinicos son
la reduccidén de la ansiedad, la sedacién y el aumento
del umbral anticonvulsivante.

Para llevar a cabo la administracién de BZD, es
importante conocer si el paciente: padece o tiene
sintomas relacionados con: enfermedades hepaticas,
alcoholismo, enfermedades cerebrales, escasa salivacién
(en los nifios), glaucoma, hiperactividad, enfermedades
renales o del pulmdén, miastenia gravis, porfirias,
embarazo o apnea del suerfio.

Durante el tratamiento pueden aparecer
convulsiones, fiebre, temblores, debilidad muscular,
perdida de reflejos, astenia intensa, movimientos

involuntarios, respiracidn entrecortada, sequedad de

mucosas (oral, conjuntival, nasal), piel eritematosa,
hipotensién arterial, pulso lento, alteraciones
mentales leves o, incluso, confusién y coma. Las

benzodiazepinas causan dependencia por lo que deben
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usarse en tratamientos cortos de tiempo. Al suspender
un tratamiento con benzodiazepinas, llegan a
transcurrir aproximadamente tres semanas para que el
cuerpo se deshabitile.

El Alprazolam es una triazolobenzodiazepina que
actta como ansiolitico y esta indicado para el
tfatamiento y control de los trastornos de ansiedad,
incluyendo el pénico con o sin agorafobia y la ansiedad
generalizada, asi como para el alivio a corto plazo de
los sintomas caracteristicos de dichos trastornos.

El mecanismo de accidén exacto del Alprazolam no ha
sido establecido hasta ahora; sin embargo, se sabe que
los agentes del grupo de 1las 1,4-benzodiazepinas
ejercen su accidén sobre el SNC al wunirse a los
receptores estereoespecificos encontrados en diversos
sitios de dicho sistema. Clinicamente todas 1las
benzodiazepinas causan una depresién del sistema
nervioso central relacionada con la dosis dependiente,
variando desde minimas alteraciones y deterioro del
rendimiento fisico hasta la hipnosis.

El Alprazolam se absorbe rapidamente luego de su
administracién por via oral. Las concentraciones

plasmaticas méximas se obtienen 1 a 2 horas después de
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administrar la dosis correspondiente. La vida media de
eliminacidén plasmatica del Alprazolam es de alrededor
de 11.2 horas en adultos sanos (con un rango de 6.3 a
26.9 hrs.) y de 16.2 hrs. en ancianos sanos. E1
Alprazolam se une en un 80% a las proteinas séricas
humanas (principalmente a las albGminas) . El
metabolismo del Alprazolam se realiza por
biotransformacién hepatica a través de reacciones
oxidativas y de glucuronizacién, mismas que son
llevadas a cabo a nivel hepatico mediante la oxidacién
microsomal, proceso que es mediado por el sistema
enzimdtico citocromo P450 (CYP) a través de la
isoenzima 3A4. Sus dos principales metabolitos son:
alfa-hidroxi-Alprazolam, el cual tiene una actividad
biolégica que corresponde aproximadamente a la mitad de
la actiﬁidad terapéutica manifestada por el Alprazolam
Yy una benzofenona, siendo ésta esencialmente inactiva.
Los niveles acumulados en plasma de estos metabolitos
son extremadamente bajos. El Alprazolam y sus
metabolitos son eliminados principalmente a través de
la orina.

El alcoholismo, 1la insuficiencia hepatica y 1la

insuficiencia renal modifican la farmacocinética del
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Alprazolam. También se - presentan cambios
farmacocinéticos en pacientes seniles, obesos,

pacientes alcohélicos con enfermedad hepéatica, mujeres
sanas recibiendo anticonceptivos orales y pacientes en
tratamiento con cimetidina, en quienes se registré un
alargamiento de la vida media promedio del Alprazolam.
El Alprazolam atraviesa la barrera placentaria y se
excreta a través de 1la leche materna. Como otras
triazolobenzodiazepinas, el Alprazolam muestra
interaccidén significativa con otros farmacos que se
metabolizan via el citocromo hepatico P-450.

En cualquier terapia de combinacién, el potencial
para interacciones droga - droga existe. De particular
importancia es la potencial interaccién entre
Sertralina y Alprazolam y esto es porque el metabolismo
del Alprazolam es catalizado casi exclusivamente por el
citocromo P4SO, especificamente por 1la isoenzima
CYP3A4.

El metabolismo realizado a través del CYP3A4 puede
ser inhibido por una amplia variedad de componentes, la
evidencia in vitro ha mostrado que tanto la Sertralina
como su hetabolito poseen la habilidad para inhibir el

metabolismo del Alprazolam.

=2
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Clinicamente, la inhibicién del metabolismo del
Alprazolam puede producir consecuenéias significativas,
porque las concentraciones de Alprazolam en estado
estable se sébe que estan relacionadas con la respuesta
y toxicidad a concentraciones mayores de 60 ng./mL.,
por esta razdén, pueden aparecer eventos adversos
severos como fallas en la memoria, fatiga y sedacién.
De esta forma, es clinicamente significativo el
potencial para 1la interaccién de los farmacos con la
coadministracién de Alprazolam y Sertralina.

El agente antidepresivo inhibidor selectivo de la
recaptacién de S5-HT wutilizado en la composicién
farmacéutica objeto de 1la presente invencidén es el
principio activo: Sertralina, el cual esta presente en
la formulacidén en un rango de concentracién de 50.0 mg.
a 200.0 mg., siendo preferentemente utilizada una

concentracidén de aproximadamente 50.0 mg. a 100.0 mg.

por unidad de dosis.

El agente ansiolitico perteneciente al grupo de
las triazolobenzodiazepinas utilizado en la composicidén
farmacéutica objeto de 1la presente invencién es el
principio activo: Alprazolam, el cual esta presente en

la formulacién en un rango de concentracién de 0.25 mg.

5t
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a 1.0 mg., siendo preferentemente wutilizada una
concentracién de aproximadamente 0.25 mg. a 0.50 mg.,
por unidad de dosis.

La composicidén farmacéutica protegida mediante la
presente invencién esta formulada para ser administrada
por via oral en una sola unidad de dosificacién, en
forma de cédpsula o tableta, en la cual se encuentra
contenida la combinacidén sinérgica de los principios
activos: Sertralina y Alprazolam, asi como excipientes
farmacéuticamente aceptables.

Dicha composicidn farmacéutica ha sido
desarrollada con la finalidad de brindar una
alternativa farmacéutica para el control y tratamiento
de enfermedades tales como: trastornos depresivos vy
patologias relacionadas, la cual ofrece significativas
ventajas como son: menores concentraciones de los
principios activos contenidos en 1la formulacién,
menores dosis administradas, mayor rapidez de accién,
mayor eficacia del efecto terapéutico, el control
satisfactorio de los sintomas manifestados por los
pacientes con trastornos depresivos, menores riesgos

de interaccidén entre los farmacos (droga - droga) a
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nivel hepatico y menores riesgos de que se presenten
eventos adversos.

Para evaluar 1la eficacia y tolerancia de 1la
composicién farmacéutica motivo de la presente
invencién, asi como el efecto sinérgico de 1los
principios activos Sertralina y Alprazolam combinados
en una sola unidad de dosificacién, se realizé un
estudio clinico comparativo en el cual se administréron
los principios activos antes mencionados por separado,
asi como la combinacién de los mismos.

ESTUDIO COMPARATIVO DE LA COMBINACION SERTRALINA /
ALPRAZOLAM

Algunos datos in vitro muestran la inhibicién del
metabolismo de Alprazolam por la Sertralina via CYP3A4,
por esta razdn se utilizd este disefio para hacer 1la
evaluacién de este potencial in vivo en humanos,
especialmente para comprobar que utilizando menores
dosis en combinacién ofrece mejores resultados sin
alteraciones de inhibicién.

Clinicamente, la inhibicién del metabolismo del
Alprazolam puede producir consecuencias significativas,
porque las concentraciones de Alprazolam en estado

estable se sabe que estan relacionadas con la respuesta

59
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y la toxicidad a concentraciones mayores de 60 ng./mL.,
por esto, puede presentarse un incrementoc en. la
frecuencia de eventos adversos como falla en 1la
memoria, fatiga y sedacién.

Realizamos un estudio en 30 sujetos voluntarios
sanos usando un disefio doble ciego. Se reclutaron
sujetos con edades entre los 18 y 55 afios. Los
criterios de exclusidén fueron: El uso de sustancias con
actividad en el C(CYP3A4 (quinidinas), inhibidores
(eritromicina), inductores (carbamazepinas); el consumo

de drogas ilicitas (cocaina, heroina,

- tetrahidrocannabinoides) ; cigarros, anticonceptivos

orales, embarazo, lactancia, historia de enfermedad
renal o hepatica, obesidad (>30% por arriba del peso
ideal), bioquimica anormal (electrolitos, funcién
hepatica o renal) o hematolégica (conteo completo de
éélulas sanguineas) .

Los sujetos fueron divididos en 3 grupos:

El grupo 1 recibié la combinacién Alprazolam 1 mg.
/ Sertralina 50 mg.

El grupo 2 recibid la combinacién Alprazolam 1 mg.

/ Sertralina 100 mg.
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El grupo 3 recibié la combinacién Alprazolam 0.25
mg. / Sertralina 50 mg.

por via oral durante 2 semanas de tratamiento.

Después de la administracién del medicamento en

cada grupo, se tomaron muestras sanguineas a las 0.5,
i, 1.5, 2, 2.5, 3, 4, 6, 8, 24 Yy 32 horas. En el
periodo de las 8 horas, los investigadores evaluaron
los efectos adversos de las combinaciones de Alprazolam
/ Sertralina en todas sus dosis, como son: la sedacién,
falla psicomotora y falla en la memoria en cada uno de
los pacientes.

Al final del @estudio se tomaron muestras
sanguineas para medir las concentraciones plasmiticas
de las combinaciones Alprazolam / Sertralina.

RESULTADOS.

Todos los sujetos completaron el estudio (n=30),
la edad de los sujetos fue en promedio de 30 aflos con
un rango de 26 a 46 afios. No hubo reportes de drogas
conocidas que interactuaran con el CYP3A4 durante el
periodo de estudio.

Los parametros cinéticos del Alprazolam (Cnsx, Tmax.

tisaipy, AUCy) cambiaron con la combinacién. La Cmax

PCT/MX2008/000083
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/ Placebo (Tabla 1, 2 y 3).

Tabla 1.

PCT/MX2008/000083

disminuyé comparado con la administracién de Alprazolam

Crax (ng/mL) b
Tmax (hr)P®
ti/2 (hr)P

AUC, (ng/mL-hr)®

Alprazolam 1 mg /
Placebo
(n=10)

12.6 = 7.5
2.6 £ 1.4
11.3 * 2.2
166.8 * 53.1

Alprazolam 1 mg/.
Sertralina 50 mg

(n=10)

+ I+

2.3
0.8

12.3 + 3.2
142.0 + 27.0

Cmsx: Concentracién pico de Alprazolam; Tmax: Tiempo
para la concentracién pico de Alprazolam; ti,s,
Vida media de eliminacién; AUC,. Curva de

tiempo de la concentracién de basal a infinito.

Tabla 2.

Crax (ng/mL)P®
Tmax (hr)P®

tis2 (hr)®

AUC, (ng/mL-hr)?®

Alprazolam 1 mg/

Placebo
(n=10)

12.6 =+ 7.5
2.6 + 1.4
11.3 £ 2.2
166.8 * 53.1

Alprazolam 1 mg /
Sertralina 100 mg
(n=10)

7.5 £ 1.3
2.5+ 1.2
12.3 £ 5.4

Cnax: Concentracidén pico de Alprazolam; Tusx. Tiempo para
la concentracién pico de Alprazolam; ti/2. Vida media

de eliminacidén; AUC,, Curva de tiempo de la concentracién

de basal a infinito.

42
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Tabla 3.

Alprazolam 1 mg/ Alprazolam 0.25 mg/

Placebo Sertralina 50 mg.
(n=10) (n=10)

Cmax (ng/mL)® 12.6 + 7.5 7.3 + 1.1

Trax (hr)® 2.6 + 1.4 2.3+ 1.1

tis2 (hr)P 11.3 + 2.2 12.1 + 5.6

AUC, (ng/mL-hr)® 166.8 + 53.1 140.2 * 25.4

Cmax: Concentracién pico de Alprazolam; Tpsx. Tiempo para la
concentracidén pico de Alprazolam; ti/2. Vida media de
eliminacidén; AUC,. Curva de tiempo de la concentracién de
basal a infinito.

Influencia de Sertralina sobre los efectos
adversos de Alprazolam.

No se encontraron interacciones éntre Sertralina y
Alprazolam en las evaluaciones de sedacién de DSST
(Prueba de Sustitucién de Simbolos - Digitos) y en las
calificaciones para la memoria inmediata y tardia en
cualquiera de sus parédmetros (efecto pico, tiempo del
efecto pico y AUC) para cualquier dosis de Sertralina.

Tampoco se observaron efectos de interaccidén en

los pardmetros del Manual de Desempefio Psicomotor.

43
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1mg/50mg 1mg/ 100 mg 0.25mg/ 50
mg
Alprazolam / Sertralina Alprazolam / Sertralina Alprazolam
Sertralina
Sedacién
Efecto pico 60.6 76.4 59.3
Tiempo de efecto pico (hr.) 27 22 20
AUC (0-8 hr.) 182.0 37113 179.3
DSST
Efecto pico -19.0 -41.4 -18.7
Tiempo de efecto pico (hr.) 1.2 2.0 1.2
AUC (0-8 hr.) 427 142.8 416
Manual de Desempeiio
Efecto pico -18.3 -39.5 17.9
Tiempo de efecto pico (hr.) 1.8 20 1.6
AUC (0-8 hr.) 53.2 117.1 53.0
Memoria Inmediata
Efecto pico -36.7 -65.4 -35.3
Tiempo de efecto pico (hr.) 2.0 2.0 2.0
AUC (0-8 hr.) 134.2 298.3 133.3
Memoria Tardia
Efecto pico -79.1 -96.1 -78.7
Tiempo de efecto pico (hr.) 3.1 20 19
AUC (0-8 hr.) 398.3 514.5 397.3

AUC: Area bajo la curva de la concentracién — tiempo; DSST: Prueba de sustitucion de simbolos - digitos; el efecto

pico es evaluado por medio del porcentaje de cambio de basal! a infinito.
altera significativamenpe la cinética del Alprazolam,
ni los efectos adversos cuando estas dos drogas son
administradas en combinacién.
razones estas reducciones

Aunque las para

permanecen inexplicables, la reduccién del Cmax y la
ausencia de cambios en otros parametros cinéticos puede
implicar que 1la Sertralina altera la absorcidén y/o
distribucidén del Alprazolam sin afectar su metabolismo.

La conclusién es que utilizando 1los principios

activos en combinacidén en una sola unidad de dosis; con
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dosis minimas de Alprazolam como 0.25 mg. y Sertralina
50 mg., la composicién farmacéutica es terapéuticamente
efectiva, reduciendo atn mas el riesgo de que se
manifiesten eventos adversos, que con la administracidén
5 de dichos principios activos en dosis mayores y de

forma separada.
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NOVEDAD DE LA INVENCION

Habiendo descrito la presente invencién, se
considera como novedad Y, por lo tanto, se reclama como

5 propiedad lo contenido en las siguientes

REIVINDICACIONES

1. Composicién farmacéutica compuesta por la

10 combinacién sinérgica de un agente antidepresivo
inhibidor selectivo de 1la recaptacién de 5-HT Yy un
agente ansiolitico perteneciente al grupo de las
triazolobenzodiazepinas, caracterizada porque el agente
antidepresivo inhibidor selectivo de la recaptacién de

15 5-HT es el principio activo: Sertralina y el agente
ansiolitico perteneciente al grupo de las
triazolobenzodiazepinas es el principio activo:
Alprazolam, asi como excipientes farmacéuticamente
aceptables; en donde dichos principios activos se

20 encuentran presentes en la formulacién en un rango de
concentracién de 50.0 mg. a 200.0 mg. para la
Sertralina y de 0.25 mg. a 1.0 mg. para el Alprazolam;

los cuales estdn formulados en una sola unidad de
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dosificacibén para ser administrada por via oral, misma
que esta indicada para el control y tratamiento de los
trastornos depresivos y enfermedades relacionadas.

2. Composicién farmacéutica de conformidad con
la reivindicacién 1, caracterizada porque el agente
antidepresivo inhibidor selectivo de la recaptacién de
5-HT, como lo es el principio activo: Sertralina, se
encuentra presente en la formulacién en un rango de
concentracién de 50.0 mg. a 200.0 mg., siendo
preferentemente wutilizada en la formulacién una
concentracidén de 50.0 mg. a 100.0 mg., por unidad de
dosis.

3. Composicién farmacéutica de conformidad con
las reivindicaciones 1 y 2, caracterizada porque el
agente ansiolitico perteneciente al grupo de las
triazolobenzodiazepinas, como 1lo es el principio
activo: Alprazolam, se encuentra presente en la
formulacidén en un rango de concentracién de 0.25 mg. a
1.0 mg., siendo preferentemente wutilizada en la
formulacién una concentracién de 0.25 mg. a 0.50 mg.,
por unidad de dosis.

4. Composicidén farmacéutica de conformidad con

las reivindicaciones 1 a 3, caracterizada porque esta

el
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formulada en una sola unidad de dosificacién para su
administracién por via oral en forma de céapsulas o
tabletas.
5. El uso de la composicién farmacéutica de
5 conformidad con las reivindicaciones 1 a 4,
caracterizada porque esta indicada para el control Yy
tratamiento de enfermedades tales como: trastornos

depresivos y patologias relacionadas.
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Recuadro N* 1l SOLICITANTE : E] Esta persona también es inventor.

Nombre v direccion: {apellido seguido.del nombre;  si se trata de una persona juridica, la {N® de teléfono
designacion oficial complera. Enla diveccion deben figurar el cadigo pastal y ef nombre del pais.
: (52-33) 3777-0035

Kl pais de lu direccion indicada en vste recuadro es el Estado de domicilio del solicitonte si no se
indica mds ubajo el Estadp de donsicilio,)

ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jests N de facsimil

Circuito Madrigal No. 1640, Col. Colinas de San Javier (562-33) 3151-0150

C.P. 45110, Zapopan, Jalisco - - — e
MEXICO N de registro del solicitants on la Oficina

Autorizacion a utilizar el correa—e: al marcar esta casilla se autoriza a la QOficina Direceidn de correo-e
D receptora. la Administeacion de busqueda internacional, la Oficina Internacional ¥
la Administracidn de examen preliminar internacional a atifizar la dircecidn de
correo-¢ que e indica en este recuadro para enviar con antelacion, si la Oficing ¥l
Administracion asi lo desean, copias de las notificaciones de la presente solicitud

internacional (véanse tamhion las notas relativas a {os Recuadros No [l y 1N

Iistade de nacionalidad frombre del Fstadoy: i | Estado de domicilio fmombre def Estado):
ESW Persona es toddos los Estados todaos los Estados designadus salvo los Estados Unidos de E] los Estados indicados en
salicttante para: designados los Estados Unidos de América América Unicamente ¢l recuadro suplementario

Recuadro N°111 OTRO(S) SOLICITANTE(S) Y/O (OTRO(S)) INVENTOR(ES)

. N
@ [Los demas solicitantes v/o {demds) inventores se indican en una hoja de continuacion.

Recuadro N*TV. MANDATARIQ O:REPRESENTAN'I"E CO%W('JN: O DTRECCION PARA LA CORRESPONDENCIA

L. persona abajo identificada se nombratha sida nombrada para actuar en nombre del/ )
de los salicitante(s) ante las administraciones internacionales competentes como; mandatario representante comun

Nombre y direccion: fupelfido seguidn del nombre:  si se trata de una persona juridica. la | N° de teléfono
designacion oficial completa. En la diveccion debin figurar el codigo postal
y el nombre del pais.) (52'55) 5340-2300

PARDAVELL JUAREZ, Maria Angélica ' Ne de facsimil
San Francisco No. 310 , (52-55) 5523-6148
Col. Del Valle .

C.P. 3100, México, D.F., MEXICO

Ne de vegistra del mandatario en la Oficina

A Autorizacién a utilizar el correo-c: al marcar esta casilla se autoriza a la Oficing | Dirceeion de correaee
’A receptora, la Administracion de bisqueda intermacional, 1a Oficing Inlernacional v . )
la Administracion de examen preliminar internacional a ulilizar Ia direccion de apardavell@clarkemodet,co
corren-¢ que se indica en este recuadro para enviar con antelacion, si la Oficinayla |- . X
Administracién asf lo desean, copias de las notificaciones de la presente solicitud | MM
internucional (véanse también las notas relaiivas a los Recuadros N If v 111y

comin ¥ cf espaciv de arriba se utilice en su lugar para indicar una dircecion cspecial a la que deba enviarse la correspondencia.

D Direccion para la correspondencia; mérquese ¢sta casitla cuando no se nombre/se haya nombrado ningiin mandatario o representante

Formulario PCTRO/101 {(primera hoja) (julio de 2008) Ver las Notas ol formulario det petitorio
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Recuadro N1l OTRO(S) SOLICITANTE(S) Y/O (OTRO(S)) INVENTOR(ES)

51 no se ha de atilizar ninguno de estos subrecuadros. csta hioja no debe ser incluida en ¢l petitorio.

\mnhrc: y direceion: mpmzf/u seguido del nombre;  s5i se trota de una persona juridica. la | Esta persona cs
ignacion oficial completa. Enla diveccion deben figurar el cédigo postal y el nombre dei pais. [:I

El pais de la direccion mm"ada en este recwadro es el Estade de domicilio del solicitame si no se
iidica mds abajo ¢l Estade de domicitio )

GARCIA ARMENTA, Maria Elena @ solicitante ¢ inventor
Del Greco No. 5259, Col. Real Vallarta D inventor dnicamente {si se narca esta
C.P. 45020, Za popan, Jalisco casilla, no se debe rellenar 1o que sigue.j

solicitante Gnicamente

MEXICO N de registro del solicitante en la Oficina
Lstado de nacionalidad trembre del Fstado): Estado de domicilic fnombre del Lstado):
MX - MX

“Sia persona ¢s 1ados fos Estades D todos los Estados designados salve tos Estadus Unidos de los Tistados indicados en
soliciante para: designados {os Estados Unidos de América América unicamente el recuadro suplementario

Nombre y direccion: (apeliido seguide del nombre;  si se irata de una persona /urzum ly | Bsta persona es:
ignacion giicial completa. En lé direccicn deben Fgwrar el codige postal v el nombre del pais.
£ pais de la direceion ndicada en esie recuudro es ¢l Estado (ex decir, pais) de domicitio del D solicitante iinicamente
chianie si ne se indica mds abayo el Fstado de domicili.)

SANTOS MURILLO, Josefina @ solicitante ¢ inventor

Arco Iris No. 916, Col. Arcos de Zapopan, D inwnmr fxni(;{i:;;cntlel (5 s \‘L; mared esia
. asilla, rio se debe rellenar lo que sigue.j

C.P. 44600, Zapopan, Jalisco ‘

MEXICO N de registro del solicitante en la Oficina

Estado de nacionalidad (nombre del Esiado): Estado de domicilio fnembre del Estado):

MX MX

bsta persona cs

A | 5 los Estados D todos los Estados designados salvo los Estados tinidos de fos Iistados indicados en
solicitante para:

nados los Gstados Unidos de Amdrica América anitamenic el recuadro suplementario

Nombre v dirceeion: (aneﬁino seguido del mombre:  si se trata de wna persona Juridica. la | Esta persona es:
RE 11;,1,(1< ion oficial complet. En la direccién deben figurar el cédigo posial y el nombre del puis. [:]

£ pais dv la dieccion indicadla en este recuadre ex el Estads de domicitio del selicitanie st a0 se salicitante anicamente

ardica mis abajo el Estade de doniicitio )

ALVAREZ OCHOA, Victor Guillermo BX] solicitante ¢ inventor

Paseo del Tabachin No. 131, La Herradura, D inventor dnicamente {57 se marca esta

C.P. 45222 Za popan Jalisco casifia, no se debe rellenar lo que sigue.)
. N 4 1

MEXICO Ne de registro del solicitante en la Oficina

Estado de nacionalidad fnombre del Estadoi: Estado de domicilio (nombre del Esiadoj:

MX MX

E >|a persona ¢s todos los Estados todos los Estados designades salvo los Estados Unidos de Estados indieados en

solicitante para: designados los Estados Unidos de América América nicamente u| “recuadrn suplementario

Nambre v direccidn: fapelido seguido del nomb si se trata de una personu juridica. o Esta persona es:
designacion oficial complera. En la direccion deben figurar &l cddigo posial v el nombre del pais. . L.
£l pais de la direccion indicada en este recuadro es ¢f Estado de domicilio dei solicitanie si no se D solicitante dnicamente

midica mds abajo el Extado de donriciiio)
D solicitante ¢ inventor

D inventor Gnicamente {&f s¢ marca esta
casitla, no se debe rellenar lo que sigue.)

Ne de registro del solicitante en la Oficina

Fstado de nacionalidad (rmombre del Estador: Estado de domicilio (mombre del Estado);

¢
Esta pursona es todos los Estados D todos los Fstados designados salvo los Estados Unidos de los Estados indicados en
soliciante para; desigriados fos Estados Unidos de América América dnicamente el recuadro suplementario

[:I 1.os demas solicitanies v/o {demds) inventores se indican en owra hoja de continuacion.

Farmulario PCT/ROM 01 (hoja de continuacion) (julio de 2008) Ver las Notos al formulario del petitorio
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Recuadro N°V - DESIGNACIONES

Segnin la Regla 4.9.a), lapresentacion de este petitorio constituye Ia designacién de rodos los Estados contratantes vinculados por el PCT
cnlafechade presentacian internacional aetectos de todo tipo de proteecion disponible v, cuando proceda, dc laconcesién tanto de patenies
regionales como de patentes nacienales.
Sirt embirgo,

D Alemania no se designa para ningiin tipe de proteccion nacional

JP Japdn no se designa para ningun tipo de proteceion nacional
D KR Repaoblica de Corea sro se designa para ningan tipo de proteccidn nacional

RU Federacion de Rusia no se designa para ningin tipo de proteccion nacional
3¢ puede wiilizar las casillas de arviba para excluir (de manera irrevocable) las designaciones en cuestion. o condicion de que la
solicitud internacional. en la fzcha de presentacion o witeriormente segun fa Regla 26bis.1. reivindique en ol Recuadro N° V1 g

priovidad de una solicitud nacional anierior presentada en el Estado en enesiion, para evilar que. en viriud de la ley nacional, cesen
o3 ¢fectos de esta soliciiud anterior).

Recuadro N° VI REIVINDICACION DE PRIORIDAD

Sec reivindica la prioridad de las siguientes solicitudes anteriores:

St la solicitud anterior es:

Fecha de presentacion de la Nomero de la
solicitud anterior solicitud unterior solicitud nacional: solicitud regional: | solicitud internscional:
idicmes/aiio) pais o miembro de la OMC Oficina regional Oficina receptora

Punto (1)
6-Julio-2007
(08-07-2007)

MX/a/2007/008324 MX

Punto (2)

Punto (3)

Punto ()

D En el recuadro suplementario se incluyen reivindicaciones de prioridad adicionales

Transmitir una copia certificada: seruegaalaOficina receptora que prepare y transmita a la Oficina Iniernacional una copia certificada
de lasolicitud anterior/de las solicitudes anteriores (soinsita solicitud arterior ha side presentudaante fa oficina que a los fines de ia presente
soficitied infernacional es la Oficing receptora) ideniificadals) supra como:

E] todos los Punte (1) [:] Punto {2) D Punto (33 D Punte (4) DOH‘O& ver recuadro

puntos suplementario

Restaurar el derecho de prioridad: se solicita a la Officina receptora que restaure el derecho de prioridad respecio a la(s) solicitud{es)
anterior{cs} indicada(s) mas arriba o en ¢l recuadro suplementario como punto(s): { ). (Véanse rambién las
Notas del Recuadro N° VI se dardn informaciones wmds amplias que apoyen ia peiicion de resiauracion del derecho de prioridad).

Incorporacién por referencia: cuando un clemento de la solicitud internacional mencionado en el Articulo 11,1)iii)d) ¢ ¢) 0 una parte
de la descripeion, de Tas reivindicaciones o de fos dibujos mencionada en Ja Regla 20.3.a) no estd contenido en otro lugar en esta solicitud
internacional pero figura integramente e una solicitud anterior cuya prioridad se reivindica en 1a fecha en la que uno o varios elementos
mencionados en ¢l Artfculo 11,13l fueron recibidos inicialmente por In Oficina receplora, ese elemento o esa parte, a reserva de
confirmacion segin la Regla 20.6, se incorporard por referencia en esta solicitud internacional a los cfectos de la Regla 20.6.

Recuadro N* VII  ADMINISTRACION ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

Eleccitn de la Administracion encargada de Ia hisqueda internacional (si mas de wna Administracion encargada de la biisqueds internacional
es compelende pava efectuar la bisquedu iiternacional, indiquese el nombre de lo Administracion elegida: se puede utilizar el cédigo de dos Jetrasy:

Formulario PCT/RO/0T (segunda hoja) (julio de 2008) Ver tus Notas al formulario del peritorio
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1 IDIOMA DE PRESENTACION

Recuadro N*1X  LISTA DE VERIFICACIC

La presente solicitud internacional contiene: La presente solicitud internacional va acompanada del(los) Namero de
a) el siguiente nimero de siguiente(s) documiento(s) (marcar las casillas que procedan ¢ documentos
’ hojas cn papel: indicar en la columna de le derechia ef mimero de cada documenio);
petitorio incluidas Las hojas i. O hoja de caleulo de tasas
de declaracion y suplementariagy 4 1 O poder separado original
deseripeién {excluidas lo « s
li:r: d{x\&ra{l%\g}‘l‘?ila’;i) 3.0 poder general original
cuadros conexos) : 35 | 4. [ copia del poder general: namera de referencia,
reivindicaciones . 3 CHBUCAS L ot
resumen . 113 [0 declaracion explicativa de la ausencia de firma
dibujoy : 0l 6 [J documento(s) de prioddad identificado(s) en el
» . e Recuadro N° Vicomo punto o puntos: . ... .. ....... ...
Namero subtotal de hojas : 43 | ‘ ., . .p ) r !_ i ’
. . 7. [ traduccién de la solicitud internacional al
Lista de secuencias (idiomad @ ...
Cuadros conexos : s. 0 indicaciones separadas relativas a microorganisnios
o ) ) depositados o a otro material bioldgico
{para ambag enumeraciones, . i . .
numern iotal de hajas si éstas 9. [ lista de secuencias en formato electrénico
has side p adas e papel, (indivar el tipay of niimero dv soportes)
Con ’E!"f"{d"f’c"’,!"‘f que lambiérn n O3 copia presentada para fa bisqueda internacional,
2 ERTUITT 0N JOrmealn segun lu Regla 131075610 (v no como parte de la
QleCirgmeo, ver ¢ abajo) sohicitud internacional)

Namero total de hojas : 43 iy O oo cvande se ha marcado la casilla bii) achij en
fa columna de la izquizrda) copias adicionales,
incluyendo, cuando proceda, la copiapara fa
bhsqueda internacional segin la Regla 13ter

ity [J juntoata dectaracion que proceda sobre [a identidad
de la copia - o copias - respecte de la lista de

b} [] sélo en formato electrénico
{segun Ja Instruccion 801 .a)i)

0 O tista de secuencias secuencias mencionada en lacolumna de la izquierda
ii) [J cuadros conexos 10. L) cuadros conexos, en formato electronico. ala
¢) [ asimismo en formato electrénico lista de scouencias findicar ¢f lipo y el mimere de sopories)
{segun la Instruccion 8OLa)ii): iy [ copias presentadas para la blisqueda internacional
i f i segin fa Instruecid 2 beguaiery solo (v no como
iy I3 tisias de secuencias : segin la Instruccion 802 b-guarerg solo (3
”) 0 cncias parte de la solicitud internacional)
i cuadros conexos ity [ rsslo cuando se ha marcada ia casilia bjii} o ciiil en
Tipo ¥y ntimero de seportes {disquete, CD-ROM, la columna de la zquierday copias adicionales,
CD-R u otros) que conticnen las: incluyendo, cuando proceda, la copia para la busqueda
internacional, segan la Insiruccion §02.b-guater)
4 7

,f} D fista de seouenciass ..o i) [ juntoaladeclaracion que proceda sobre la identidad
i) [ cuadros conexos: . oo ‘dela copia-o ct»s)i;ts -respecto de los cuadros

flas copias adicionales se deben indicar en ios mencionados en la columna de la izquierda

puntas 9.4i) yeo 10,00 de la columna de la derechaj 11, [ copia de los resultados de busquedas anteriores

(Regla 126is.1.a))

12. [0 owossespecifigueseis ... . oo
Figura de los dibujos que Idioma de presentacion de la ESPANOL
debe acompaniar el resumen: solicitud internacional:

Recuadro N X FIRMA DEL SOLICITANTE, DEL MANDATARIQ O DEL REPRESENTANTE COMUN

Junto o cadn firma. indicar ¢l nombre del firmante v sii catidad (si tal calidacno es obvia of icer el petitorio).

Para uso de la Oficina recdptora anicamente

2. Dibujos:

D recibidos:

1. Fecho efectiva de recepeion de la

pretendida solicitud internacional: {_‘bj\l -5 ’;«}GC‘X 3 0 4 JUL. 2008

3. Fecha efectiva de recepeitn, rectificada en razén de la recepcion
ulterior. pero dentro de plaze, de documentos o de dibujos que
compleien ta pretendida solicitud imernacional:

- ” ; no recibidos:
4. Fecha de recepeion. dentro de plazo. de las correcciones D
requeridas segln ef Articulo 11.2) del PCT:

Administracion cne
especificada por ¢f s

(¥

rada de la basqueda internacional | 0. D ransmision de la copia para la
slicitante: SA/ busqueda diferida hasta que se pague la
ISA tasa de basqueda.

Para uso de la Oficina Internacional dnicamente

recepeion del gjemplar original
por ta Oficing Internacional:

Formulario PCT/ROA0T (dltima hoja) (julio de 2008) Fer fay Notas al formulario del petitorio



TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

Remitente: LA ADMINISTRACION ENCARGADA
DE LA'BUSQUEDA INTERNACIONAL

>

Déstinatario; PCT
PARDAVELL JUAREZ, Maria Angéli S : e
SANFRANCISCO N, 310 | rngeliea 'NOTIFICACION DE LA TRANSMISION DEL INFORME DE
COL DEL VALLE : BUSQUEDA INTERNACIONAL Y DE LA OPINION ESCRITA DE
“OL. DEL VALLEF LA ADMINISTRACION ENCARGADA DE LA BUSQUEDA
3100 MEXICO, D.F. INTERNACIONAL, O.DE LA DECLARACION.
-MEJICO-
{Regla 44.1 del PCT)
Fecha de expedicion o ’
‘(dia/mes/afio)
S _ . 14 Noviembre 2008 (14.11.2008)
Referencia del expedicnte del solicitante o del mandatario PARA CONTINUARLA. TRAMITACION
_ ' Véanse los puntos 1 y 4 _ o
‘Solicitud internacional. N° ’ Fecha de presentacién internacional (dia/mes/aio)
PCT/ MX 2008/000083 04 Julio 2008.(04.07.2008)

Solicitantz ESPINOSA ABDALA, Leopoldo De Jesus, GARCIA ARMENTA, Maria Eleria, y otros,

L @ Se notifica al solicitante.que el ‘informe dv bisqueds internacional y la opinién.escrita de la Administracion ‘€ncargada de la

‘basquedu internacional se han elaborado v que se transmiten. adjuntos.

Presentacién de modificaciones y de-uns deciaracitn, segiin el Articilo:19:

N El solicitante tiene-derecho, si asi Io-desca, a modificar las reivindicaciones dela solici-ud internacional {verla Regla46):

. _ iCudndo? El plazo-para la presentacion de dichas modificaciones ¢s, nomnatmeiite, e dos meses desde la fecha dé Ia
transmisién del informe de basqueda internacional,

;Dbnde?  Directamerite ante Ia Oficina Internacionial de la‘OMPI
34, Chemin des Colombettes
1211 Ginebra 20, Suiza ’
Fax N° : (41:22)338,82.70
_ En las notas de-la'hoja adjunta, figuran instracciones m4s detalladas
2. [0 :Se notifica al solicitante que no se elaborard el informe de biisqueda internacional y que la declaraci6n a tat efecto en virtud
del Articulo -17.2)a), y la opinién.escrita de la: Administracién encargada dc. la blsjuéda internacional se adjuntan a esta
notificacidn,
3. [ Con reiacitn a la protesta que pudiera formularse, de conforridad con la Regla 40.2, respecto det pago de.una o mas tasas
adicionales, ¢ netifica al solicitante que:
[J 14 protesta, asf como la decision relativa a la misma, han sido remitidas a la Oficina Internacional conjuntamente con.la
‘peticién del solicitante de que: los textos de la protesta y la decisién en cuestiéfi sean notificados & las oficinas
designadas.
D no ha sido-adoptada aiin decisidn alguna sobrg lIa protesta: el solicitante sérd notificado en cuanto se.adopte.
4. Actuacidifes posterior/es: Se recuerda al solicitante que:
’ La Oficina Internacional publicard la solicitud intemacional lo arites posible después'dé haber transcurrido 18 meses desde la
fecha de prioridad, Si el solicitante.desea.evitar o diférir la publicacién, debers hacer Hegar a la Oficina Internaciona) una
decaraciénde retirada de la solicitud internacional ¢ de la reivindicacion de prioridid, de conformidad con las Reglas 90 bis. 1
¥ 90 bis.3, respectivamente, antes de finalizar los preparativos técnicos de la publicaci6n internacional.
Fl solicitante podra enviar a-la Oficinia Itternaciona) comentaiios  la opinién éscrita, dé la. Administracion encargada de-la
bisqueda internacional. La Oficina Internacional enviard copia de tales comentarios a todas las oficinas designadas a.mchos
\. que se establezea o sc haya establecido un inforine de examen preliminar intemacional. Estos comentarios s¢ pondrén a
disposicién del pablico pero no.antes-de la expiracidn del plazo de 30 meses.desde lafecha de prioridad
En el plazo de 19 meses a contar desde la fecha de prioridad, pero inicameénte en lo r¢lativo a algunas oficinas designadas, €l
solicitante deberd presentar una peticién de examen preliminar internacional si deseu diferir Ia entrada en Ia fase nacional
hasta-un plazo de 30 'meses a coritar.desde la fecha de prioridad (en aigunas Oficinas,-incluso m4s.tarde); en caso contrario, el
solicitante deberd cumplir en un plazo.de 20 mesés a contar desde ta fecha de prioridad con los actos prescritos para la entrada
en la:fase nacional antc csas oficinas designadas. ' » 7 _
En ]¢-que respecta a. otras oficina$ designadss, ¢l plazo.de 30 meses (0 mas) se aplicard igualmente aunque no se haya
presentado una peticién de-éxamen preliminar intemacional et el plazo de 19 meses. _ o
Véase ¢l anexo-al formulario. PCT/IB/301 y, para.més detelles en cuanto' a'los plazos aplicables, oficina:por oficins, véase la
Guia del solicitante PCT, capitulos nacionales'y en la pagina en Intérnet de la. OMPL, (Www.omipi.org).

Nombre y direccidn postal de la Administracién, encargada de 1a: Funcionario autorizado:
| bissquedarintérnacional '
OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y MARCAS ISA/ES
Paseo de la Castellana, 7528071 MADRID (Espafia)
NP de fax +34-91 34993 04 N°:de teléfono-

Formulario PCT/ASA/220 (Octubre 2005) T T (Ver las notas en las hojas adjuntas)



NOTAS RELATIVAS AL FORMULARIO PCT/ISA/220

Estas-notas estin destinadas a dar las instrucciones esenciales sobre 1a presentacién. de modiricaciones seghin ¢l Articulo 19, :Se basan
en los requisitos previstos ¢a el Tratado de Cooperacién en indteria de Patentes (PCT), en el Reglamenito de Ejecucién y en las
Instrucciones Administrativas del PCT. En caso de divergencia entre las presentes notas y dichos requisitos prevalecerdn estos ultimos,
Para und informacién més.amplia, puede consultarse también la Guia del Solicitante PCT, putilicada por la OMPL.

En las presentes notas, los términos "Articulo”, “Regla” ¢ "Instruccién” se refieren a las disposiciones del PCT, de su Reglamento de
Ejecucién y de las Instruccionés Administrativas, respectivamente.

INSTRUCCIONES RELATIVAS A LAS MODIFICACIONES SEGUN EL ARTICULO 19

Después de la recepcidn del informe de busqueda intemakional ¥ de Ia opini6n escrita de'la Administracion encargads de la bisqueda
internacional, el solicitante tiene la posibilidad de modificar por una vez las reivindicaciones de 1a solicitud iriternacional. No obstante,
hay que sefialar que como todas las-partes de la sulicitud inlernacional {réivindicaciones, descripcién y.dibujos) se. puéden todificar
durante' &l procedimiento de: ¢xamen preliminar internacional, por lo general, fio es necesario. presentar modificaciones de las
reivindicaciones scgtin.cl Articulo 19 salvo, por cjemplo, en el.caso de gue el solicitante quiera que éstas se publiquen con 1a finalidad.
de obtener una proteccién provisional o' porque teiga alguna otta razén para modificar las. reivindicaciones antes de la publicacion
internacional. Ademés, hay.que sefialar que la proteccién provisional s6lo es posible en algunos Estados (ver Guia del solicitante PCT;
Volumen VVA; Anexos. B}y B2): N ' '

Se llama la atencién al solicitante sobre el hecho dé queé no se permite la modificacion de las reivinidicaciones segin el Articulo 19
cuando la Administracién encargada de la bisqueda intemacional haya declarado, segin €l Articulo 17(2), que no se ha- establecido el
informe de busqueda interniciorial (ver Gida del solicieante PCT, Volumen VA, parrafo 296). ’

¢Qué partes-de la solicitud internacional se pueden modificar?
Segin ¢i Artlculo 19, 1as reivindicaciones exclusivamente,

Durante la fase intemacional, las reivindicaciones también sc pueden modificar (o volver a modificarse) segtin €l
Articulo 34 ante la Adsninistracién encargada del examen preliminar internacional. La descripcién y Tos dibujos sdlo

Al entraren la fase nacional, todes las partes de la solicitud internacional se pueden modificar segin el Articulo 28 o,
si gs el caso, segan ef Articulo 41. ' ’

¢Cuinda?

¢ ‘En el plazo de.dos. meses a contar desde 14 fecha de traiismisién del informe de bisqueda internacional o .d¢ 16 meses
desde la fechd de prioridad, aplicindose el plazo. que expire mds tarde: Conviene sciialar, no obstante, que las
‘modificaciones recibidas-por {a Oficina Internacional después de la expiracién del plazo aplicable se considerardn
‘recibidas dentro-de plazo si se reciben antes. de finalizar las preparaciones: técnicas de ta publicacién ‘intemacional
{Regla 46.1). ,

<D6nde o se presentan las modificaciones?

1.2s madificaciones sélo se pueden depositar en ia Oficina Internacional y no. en la Oficina receptora ni tampoco en la
Administraci6n de bisqueda intemacional (Regla 46:2). ) ‘ _
Si se presenta 0 se'ha presentado una peticién de examen preliminar mternacional; ver mas adélante,

<Cémo? . ) ]
Suprithi¢rido una, o miés rejvindicacionés completas, ¢ afadiendo urid o méas deivindicaciones fuevas o modificando el
texto de una.o mas reivindicaciones tal y como fueron depositadas. i o
Debe presentarse une hioja de sustitucién por cada hoja de reivindicaciones que, camo consecuericia.de la modificacion
o.de lds modificaciones, difiera de Ia hoja inicialmente presenitada.
Todas las reivindicacionés-que figuren ¢n una hoja de sustitucién deben éstar numeradas eni. cifras drabes. Cuarido s¢
suprima- und. reivindicacién, no serd.obligatorio renumerar las restantes reivindicaciones. En los casos en que las rei:

Las modificaciones deben efectuarse en el idioma en que se publicard la solicitud internacional.
¢Qué documentos deben/pueden scompsfiar a las modificaciones?

‘Carta (Instruccién administrativa 205(b)):

Las modificaciones se-deben acompafiar de una:carta.

La carta no se-publicard junto con la solicitud internacional y las reivindicaciones:modificadas. No.se debe confundir
con la "Declaracién segiin el Articulo 19.1" (ver mids adelante, bajo "Declaracion segin Articulo 19.1)".

La earta se debe redactar eri inglés o francés, a eleccién del solicitante, No obstante, si el idioma de- ta'solicitud
internacional.es el inglés, la carts debe estar redactada en. inglés; si el idioma de Ja:solicitud internacional es el
francés, Ia carta debe estar redactada én francés.

Notasrelativas al formulario PCT/ISA/220 (primera fh'oj a) (Octubre 2005)



NOTAS RELATIVAS AL FORMULARIO PCT/ISA/220 (continuacién)

La carta deberd indicar Ias diféténcias cntre las reivindicaciones tal como fueron presentadas’y las reivindicaciones tal ¢omo hayin sido
modificadas. La carta deberd indicar, en contreto, para cada reivindicacién que figure en la solicitud irternacional (se da por supuesto

que las-indicaciones idénticas relativas a varias reivindicaciones sc:pucden agrupar) si:

i} lareivindicacién no ha sido-modificada;

ii) la reivindicacién ha sido suprimida;

iii) la reivindicacién es nueva;

iv}la reivindicacidi sustifuye a una o més reivindicaciones originales;

v} la reivindicacién es el -resultado de la-divisién de una reivindicacién original.

Los siguientes ejemplos ilustran c6mo se deben explicar las modificaciones en Ta carta de acompafiamiento:

1. {Cuando ¢l nimero:de Ins reivindicacioncs originariamente presentadas se.clevaba a. 48 y como consecuencia de 1a modificacién de.
algunas dc cllas, ‘este.niimero se-éleva a 51 '

“Reivindicaciones 1:a.29,'31, 32, 34, 35, 37 a 48 réemplazadas por las reivindicaciones modificadas que llevan €l'mismo ntimero;
reivindicaciones 30, 33 y 36 no modificadas; nuevas reivindicaciones 49 a-51 afiadidas”. '

2. [Cuanido el niimero.de las.reivindicaciones originariamente presentadas se elevaba a 15 ¥y como consecuencia de la modificacién de
todas ellas, este nimero disminuye'a 11]:

"Reivindicaciones 1:a 15:teemplazadas por las reivindicacioncs modificadas 1 a 11"

3. [Cuando e! ntmero. dc las reivindicaciones:originariamente presentadas se:eleveba s 14y las modificaciones consisten-en suprimir
algudas reivindicaciones y ¢n afiadir ofras nuevas]): '
"Reivindicaciones | a6 y 14 no modificadas; reivindicaciones 7 a 13 suprimidas; nugvas. reivindicaciones 15.a 17 afiadidas" o
"Reivindicaciones 7 4 13 suprimidas; nuevas reivindicaciones 15 a 17 afiadidas; restantes reivindicaciones no thodificadas”,

4. [Cuando.se hacen varios tipos-de modificaciones]:

"Reivindicaciones 1 a.10 nio modificadas; reivindicaciones 11213, 18y 19 suprimidas; reivindicaciones:[4 a 16 reemplazadas por
la reivindicacién ‘modificada 14; tcivindicacion [7 subdividida en las reivindiciciones modificadas 15 a 17; nuevas
reivindicaciones 20:y 21 afiadidas.

“Declaracién seghn el Articulo 19:1)" (Regla 46.4)

Las modificaciones podrén ir-acompafiadas de una declaracion explicando; las niodificaciones ¢-indicando Ia incidencia que ésias
Gltimas pudicran tener sobre la descripcion:y fos dibujos:(que no pueden modificarse en virtud. del Articilo 19.1)).
La declaracién se publicar junto con la:solicitud internacional y las reivindicaciones modificadas.

Se debe redictar en.‘qlidib_nix":._e’r’; que s¢ publicard la solicitud internacional.

Debe ser breve, no excediendo las 500 palabras si se redacta o se traduce al nglés.

La declaracién no se debera confundir con, ni’sustituir &,.[a canta que indica les diferencias entre: las.reivindicaciones originales y-las
reivindicaciones modificadas. Se-deberd presentar en una hioja aparte ¢ identificarse. como: tal. medianie un titalo, preferiblemente;
"Declaracion seghn ¢l Articulo 19:1)".

La declaracién no’debera contener ningith comentario denigrante sobre el informe de busqueda internacional o sabre la relevancia de
las citas:que figuren en él.:S6lo podrd hacer referencia & citas relevantes para una reivindicacion detérminada que figiiren én ¢l informe
de tusqueda internacional en relacién con una modificacién de esta reivindicacién.

Consecuencia del hecho de que una peticién de examen preliminar internacionai haya side ya presentada.

Si, en el momento:de Ia presentacién de unas modificaciones y, en s caso, d¢ und-declaracién, efectuadas en virtuddel Articilo 19, se
ha presentadc ya wna peticidn de cxamen preliminar internacionsl, el solicitante, preferentemente 'a la vez que presenta. las
medificaciones {y la-declaracidn, si-es el caso) ante la Oficina Interhacional, deberd pressntar ante la Administrecién de examen
preliminar intenacional utia copia de dichas modificacionés (y de fa declaracion; en su caso) y, si se:le requiere, una traduccién. de-
dichas modificacioncs alos fincs del procedimiento ante dichu udministracion (ver Reglas 55.3.8) y 62.2, primer pérrafo). Para ‘més
informacién, ver las Notas al formulario dé peticidn de exaimen’ prélimitiar internacional (PCTAPEA/40 1).

8i.se ha prescntado-una solicitud. de:examen preliminar internacional, 1a.opinién escrita:de lu.Administracién encargada de labusquede
internacional se- considerara como, I opinidni eserita de la Administracion -encargada del examen preliminar internacional, a excepcion
de ciertos casos en los que la Administracion encargada dél Examen Preliminar no: haya actuedo como Administracion encargada de la
busqueds internacional ¥ cuando se haya notificeds a la Oficina Interacional’en Viftud de 1 Regla 66.1his(b). Si se ha presentada. la
solicitud, el solicitante deberd enviar 2 la Administracién encargada del examen preliminar internacional una contestacion & la opinién

antgs de los 22 meses desde la fecha de prioridad, aplicandosc cl plazo que expire mis tarde (Regla 435is.1.c)).

‘Consecuencias con respecto a la traduccion de Ia solicitud internacional para entrar en la fase nacional

Se llatha la atencién del solicitante sobrée el heche dé que-algunas Oficinas designadas o clegicas-exigen, al entrar en la fg_se.ggciong_l,..l&
presentacién de una traduccién dc las reivindicaciones modificadas en virtud de lo dispuesto en el Articulo 19, ¢n lugar de L
traduccidn de las reivindicaciones tal como fuéron presentadas,.o ademés de ésta.

Para m4§ informacién sobre los requisitos de cada Oficina designada/elegida, véase el Volumen II de la Guia dei Solictante PCT.

Notas relativas at formulario PCT/ISA/220-(seguinda hoja ) (Octubré 2005)
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- TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES
| PCT
INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL
‘(Articulo 18.y Reglas 43 y 44 del PCT)

Referencia del expediente det PARA CONTINUAR ver Formulario PCT/ISA/220 v, en su-caso,
solicitante o del mandatario ‘LA TRAMITACION <l piinto:5 d¢ esta hoja.
Solicitud internacional N° Fecha de presenitacion internacional (dic/mes/afio) FEecha de prioridad (la mds antigua)

_ ) o _ {dia/mes/afio)
PCT/ MX 2008/000083 3 04 Julio 2008 (04.07.2008) 06.Julio 2007 (06.07.2007)
‘Solicitante

ESPINOSA ABDALA, Leopoldo De Jesiis, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y otros.

El presente informe de bsqueda internacional, elaborado por esta Administracién encargada.de la bfisqueda interacional, s¢ tansmile al

‘solicitante, conforriic al Articulo 18, Se reitiité:una copia del mismo a la Oficifia Intemacional.

Este informe:de biisqueda intemacional comprende un total de; 3 ~hojas,
@ Seadjunta una copia-de cada uno de los docurmentos del-estado de la técnica citados eri el iiforme,

L. Base del informe o
a, En lo que'se refiere al idioma, la blisqueda internacional se ha realizado sobre la basc ds:
Ia solicitud:en el idioma en el quie se prescnté
O umuaduccnsu de la solicitud al ‘que ¢3¢ idioma de la traduccién proporcionada-a los fines de Ia
biisqueda internacional (Reglas12.3.a) ¥ 23.1.b))
b. [J: Este informe de bisqueda internacional se ha realizado-teniendo en cucnta Ia rectificacién de-un error evidente autorizado por
o notificado a esta Admiinistracién segin la Regla 91{Regla 43.6bis. a)). ]

e.  Ento que sc refierea las secuencias de nuclestidos y/o de aminodcidos divulgadas en la solicitud internacional (cn su caso),
_ ‘véase.Recuadro 1. :
2 D Se catima que algunas reivindicaciones no pueden ser objeéto de biisqueda (ver Recuadro.IT).
13, [ Poita wiiidad de invencién (ver Recuadro II).
4.: Con respecto al titulo;
& e ‘texto se aprueba-segiin. fue remitido por el solicitante.

[ el texto he sido establecido por esta Administracién con Ia siguiente redaccién:

5. Con.respecto al resumen ,
' (X et texto se aprucba segiin fue.remitido por &l solicitante.
[0 ettexto {reproducido en el Recuadro IV)) ha sido establecido por csta Administracion de conformidad ¢on.Ja Regla 38.2.b).
'El solicitente pued¢: presentar observaciones & eéstd Administracion en ¢l plazo de un meésa contar desde la fecha de
expedici6n del presente informe de biisqueda. internacional.
6. Con respecto a los dibujos,
a la'ﬁg_l_lm'de.lbs dibujos a publicar junto con £l resumen ¢s la. Figpn'a’N’. .

a propuesta por.cl solicitante.
O ‘propuesta por csta Administracién, por o haber propuesto el solicitante ninguna figura.
il propuesta por esta Administracién, por-caractérizar mejof, ésta figura, 14 invencion.

b. X  nodebe publicarse ninguna figura

Formulario PCTASA7210-(primeta hoja) (Julio-2008)



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL [ ————

PCT/ MX 2008/000083
A. CLASIFICACION DEL OBJETO DE'LA SOLICITUD
Ver hoja adicional _
{ De acuerdo con la Clasificacién Internacional de Patentes: CIP) o segtn la clasificacién nacional y CIP.

B. SECTORES COWRENDIDOS POR LA BUSQUEDA

{ Documentacién minima buscada (sistema dé clasificacion seguido de los simbolos de clnsxﬁcamén)
A61K

Ot docmneutacxén consultida, adémas de la docurmientagion minima, en'la medids en quetales documentos formen parte de los-sectores
comprendidos por fa biisqueda

Bases: de dmos elecn'dmcas consultadas durante la bﬁsqueda internacional (hombré de la base de datos y, ‘si es posible, términos de

‘blsqueda utilizados)
INVENES,EPODOC, ‘WPL, NPL, BIOSIS, EMBASE, BIOSIS, XPESP, HCAPLUS

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Categoria® Documentos citados, con indicacién, si procede, de las partes releventes : Relevante pira las
: _ _ . reivindicaciones N°
X |HASSAN, P.C. ET AL.;"Dose¢ response evaluation of v l 1-5.

the interaction betweeni seriraline and
alprazolam in vivo". Journal.of clinical

| psychophaiimacology; 2000, vol. 20, ndmero 2,
paginas 150-158, pagina 151, métodos, tabla; 1,
‘pAgina 157, columna 1.

A PATIL, D. ET AL.:"Simultaneous estimation of 15,
sertraline & alprazolam in capsules by reverse
phass liquid chromatogmphay" Indian Drugs,
2001, vol. 38, nlimero 12, paginas 638-641, todo
¢l documento.

A RENAUD, J. ET AL.:"Use of seiective serotonin 1-5
réuptake:inhibitors for the treatihent of
childhood panic desorder: a pilot study™.
Journal of child and adolescent

psychopoharmacology, 1999, vol. 9, niimero 2,
pégina 73-83, todo €l documento.

| [ En fa continuacién del Recuadro C se relacionan otros documentos Los documentos de familias de patentes se indican en el

- . Anexo
L2 Cu:_gortasespeciales de:documentos citados: “T”.  documento ultetior publicado con .:posterioridad a. la fecha de’
“A”  documento que definc ¢f estado general dé 1a tdcnica no considerado presentacion “infemacional o de. prioridad que no pertenece. al
COmo Mwlllmenle felevante, estado de la. téica pamnm pero que se¢' ¢ita“ por permitir fa
|“E> solicitud. do patente o patente anterior pero- publicada-<n Ia fecha de compiension’ del principio o teorls que coastituye ia base de la
presentacién wternacicnal o en fécha posteriot. invencién, :
“L” ddcumeénto que pucde plantsar dudas sobre una reivindicacion de “X*  documento parm.ulunncmz relevante; 1a invencion' reivindicada no
priarided o que.se cita para ‘determinar 1a focha de pblicacion de otra pusds: considerarse nucva 0 que: implique una actividad itiventiva
tita 0 por una.razén especial (como la indicada). por referencia al. d::annenm a]lslada:ml;ne eons:dwe:do sicada no
10" documento refiere divalgacion & una utilizacion, a. "Y"  documento particularmente relevan invencion reivindi no
mm,,cff;‘ :: wﬂqm:,-:: M:nc orl puede consideraise que implique una actividad inventiva cuando el
“P*  documento publicado antes dc Ia focha de presentacion: internacional m‘“"" se m{:&‘; r‘;‘mg’ﬂ‘:‘:;:‘:x :::pc“l;‘:“;
pero-con posteriorided a lafecha de prioridad reivindicada, " cz: cisy
: “&"  documento que forma parte de Ia misma fimilia de patenes.
Fecha en que sc hia concluido efectivamerite fa bisqueda internacional. Fecha de expedicién:del informe de biisqueda internacional-
12 Noviembre 2008 (12.11.2008) 14 de Noviembre de 2008 (14/11/2008)
"Nombre y diteccién postal de 1a-Administracion encargada de Ja Funcionario awtorizado- _ .
-blsqueda internacional OEPM. : H. Aylagas Cancio
Paseo de 1a Castellana, 75 28071 Madtid, Espafia
N° de fax 3491 3495304 N° de tcléfono + 34 91 349 8563

" Formulario PCT/ISA/210 (segunda hoja) (Julio 2008).




' INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

| Solicitud intémacional N

PCT/ MX 2008/000083

CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

| ALK 31/55(2006,01)
. AGIK 31/135 (2006.01)
AGLP 25/24 (2006.01)

Formulario PCT/ISA/210 (hojs adicional) (Julio 2008)
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

Remitente: LA ADMINISTRACION ENCARGADA

DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

COL.

3100 MEXICO, D.F.
MEXICO

‘Destinatario; P " i
PARDAVELL JUAREZ, Maria Angélica CT
San Francisco N. 310 -

OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
DEL VALLE ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

(Regla 43bis.1 dél PCT)

| tdia/mes/afio) (14/11/2008)

Fecha de expedicién 14 de Noviembre de 2008 |

Referencis del expediente el solicitante o del mandatafic | PAR CONTINUAR LA TRAMITACION

— : . [ __ Véaseelpunto 2,
Selicitud internacional N° "Fecha de presentacién internacional ’ Fecha de prioridad (@a/mes/afio)
o | (ete/messane) 06 JULIO 2007
PCT/MX2008/000083 04 JULIO 2008 (04. 07.2008) —__ (06.07.2007)
Clasificacién Intemacional de Patetites (CIP) o a la vez clasificacion nacional e CIP
VER HOJA ADICIONAL
‘Solicimnteé ESPINOSA ABDALA, Léopoldo De Jesis, GARCIA ARMENTA, Maria Elens, y
otros.
1. La presente opinién contiene indicaciones relativas a los puntos siguientes:
Y] Recuadrol Base dc Ja opinién
[ Recuadro'TI Prioridad
{0 Recundrslll No formulacién- dé opinién sobre la riavedad, la’actividad' inventiva y la aplicacién
. ) industrial
[C] RecuadrolV  Falta de unidad dé Hivericidn
X1 RecuadroV Declaracién ‘motivada segin- la Regla 43bis.1.8)i) sobie la novedad, la activided
o ] inventiva v la aplicacitn industrial; citas ¥y exphcacwm:s en apoyo de esta declaracion
[0 RecuadroVI  Ciertos documentos citados
[ RecuadroVII  Defectos en lasolicitud internacional
[ Recuadro VI Observaciones relativas a 12 solicitud internacional
2. CONTINUACION DE LA TRAMITACION
Si se hace:una peticién de examen prelininar nntcmaclonal, esta opinién se considerars come una opinién €scrita
d¢ la Administracién encargada del éxamen preliniinar intcimacional {"IPEA") silvé en aquellos:-casos eri 1os que ¢l
solicitante elija una Administracién distinta a ésta Y 1la IPEA elegida haya netificado a1 Oficine Internacional
segn lo previsto cn la Regla 66.1bis(b) que lds dpiniones escritas’ de estn Administracion enca:gada de la
bisqueda internacional 1o serdn consideradas-como tales.
Si esta opinion ¢s, como se indica més arriba, ‘considerada:como una opinién escrita de-la IPEA, sc invita-al
solicitante 8 -que presénte ante la TPEA una respieésta por. escrito junto ¢on modificaciones, ¢n 5u caso, antes de la
expiracion del plazo de 3 meses a contar desde la fecha de envio del formiilario PCT/ISA/220 o. antes de la
expiracién del plazo-de 22 meses d contar désde 1a fecha de prioridad, aplicindose ¢l plazo qué expire mis tarde
Para otras gpciones, consiltar el formularid PCT/AISA/220.
3. Paramés detalles, ver las notas del formulario PCT/ISA/220..
Ncmhn y direccién postal .de la Administracitn | Fecha en que se ha concluido "Funcionario autorizado

da de 1a bé,

N de fax:

OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y- MARCAS Y
‘Puseodé la Castellana, 78 - 28071 Madrid (Espaia) 12-noviemibre 2008 (12.11.2008)

efectivamente esta opinion Aylagas Cancio, Hortensla

N° de teléfono: 91 349 8563

913435304

Formulario PCTASA/237 (anera pﬂgma)(Abnl 2007).



OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION . L o
__ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL | PCT/MX2008/000083

Recuadro 1. Base de Ia oplaién

5,

« Porlo'que respecta al idioms esta opinion se ha establecido sobre I base de::

[X] 12 solicitud intemacional en cf idioma en ef cual se deposits

[] una traduccién de la solicitud original -al , que s el idioma.-de una traduccién proporcionada a los
fines de la bissqueds internacional (segtin las Reglas 12.3.4) y 23.1.5)).

[] Esta opinién.se ha establecido teniiendo en’ cuenta la rectificacién de um error evidente autorizado por o
notificado a esta Administracién segin la-Regla 91 (Regla 43bis. 1 a)). B

- En'lo que se refiére a 1as secuencias-de nucledtidos y/o de amino#cidos divulgadas en la solicitud internacionai y

necesarias para la invenicion reivindicada, esta opinion se ha estabiecido sobre la base: de:

: Tipo de material
[ tna lista de secuencias
[ tabia(s) relativa(s) ala lista de secuencias

b. Formato del material
D .en.papel
{1 en formato electrénico

c. Fecha de presentacién/entrega
[ coniteniido en la soticitd internacional tal y:como se piesents
[ prescntado junto con Is solicitud interacional en foimato electronico
(3 presentado posteriormente a esta Aduﬁni_stmc‘ién a los fines de la'blisqueda

: [J -Ademds, en caso de {que se haya presentado mis de una versién- 0.copia: de. una lista. de secuencias y/o tabla

relacionada con ¢lla, se ha entregado 1a declaracién requerida de- que la informacion contenida en las copias
‘'subsiguientes o adicionales ¢s idéntica & la de la solicitud tal y oo se present’ o no va més alla de ‘1o presentado
inicialmente. }

Comentarios adicionales:

Formulario PCT/ISA/237 (Recuadro I)(Abril 2007)




N o "Solicitud internacional N°
. OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION _ ‘
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2008/000083

Recuadro V.  Declaracién motivada segiin i Regis 43bis.1.)i) sobre la novedad, la actividad inventiva yla

splicacién industrial; citas y explicationes en-apoyo de esta dectaracién

1. Declaracitn

Novedad Reivindicaciones 1.§ st
Reivindicaciones NO
Actividad iniventiva Reivindicaciones s
Reivindicaciones -5 . - ~ NO
Aplicacién industrial Reivindicaciones 1.5 st
. Reivindicaciones ] NO

2. Citas y explicacioncs

Documentos tenidos en consideracion.

Journal of clinical psycopharmacology, vol. 20, n° -péginas 150-158. | 2000

La presente solicitud se refiere a una composicién farmacéutica compuesta. por una combinacién
sinérgica de un agente inhibidor selectivo.de:la récaptacién de serotonina que:es la sertralina e
concentraciones de 50 a 200 mg y un agente derivado de la. triazolobenzodiazepinas que. es el
alprazolam en concentraciones de 0.25 a 1 mg. Dichos compuestos se encuentran formulados en
una sola unidad de dosificacion para ser administrados por via oral en el control y tratamiento de
los trastornos depresivos y enfermedades relacionadas.

El documento D1 'se refiere a un estudio realizado para cvaluar 1a interaccion en la terapia
combinada de sertralina y alprazolam in vivo. Para ello se administré 4 voluntarios alprazolam
(1 mgforalmente) y posteriormente se les administré sertralina en dosis de 50, 100 0 150 mg/dfa.
Se concluyd que la co-administracién de sertralina y alprazolam no increment el riesgo de
efectos adversos asociados con la toxicidad del alprazolam. Ambos inedicameritos se prescriben
en el tratamiento de 1a depresion y de la ansiedad..

La presente solicitud carecé de actividad inventiva por las siguientes razones:

El documento D1 hace referencia a la combinacién de los dos principios activos alprazolam y
paroxetina. Aunque se puede conceder novedad, no-es posible reconocer actividad inventiva ya
que la administracién combinada de los'dos principios activos ya és conocida ert el estado de la
técnica y conduciria al mismo efecto terapéutico que €l obtenido en la presente solicitud. Un
expeito en la-materia, sin el gjercicio de un esfuerzo inventivo, llegaria a la formulacién de una
Ginica dosis de administracién & partir de la informacion contenida en los documentos citados. Asf
mismo las dosis utilizadas en la solicitud son las ya utilizadas en el estado de la. técnica y en los
productos comercializados para dichos principios activos Xanac® para el alprazolam y Zoloft ®
para la sertralina:

Continfia en pégina siguiente...

Formularie PCTASA/237 (Recuadro V)Abril 2007).



L L o [ Solicitud internacional N
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL _ PCT/MX2008/000083
‘Continuaci6n RecuadroV.. Declaracién motivada segiin la Regla 43bis.1.)i). sobre la novedad, s actividad
Continuacién 2. inventiva y Ia aplicacién industrial; citay 'y explicaciones en spoyo de esta declaracién

Ef consecuencia, la invencién recogida en las reivindicaciones 1-5 de la solicitud no cumple con of
requisito: de actividad inventiva segiin:el-articulo 33.(3) PCT.

Formulario PCT/ISA/237 (Recuadro V ‘continuacién 2)(Abrif 2007)



OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
ENCARGADA DE LA BUSOUEDA INTERNACIONAL

“Solicitud internacional N

CLASIFICACION OBJETO DE LA SOLICITUD

A6IK 31/55(2006.01)
AGIK 31/135 (2006.01)

AGIP 25/24 (2006.01)

Formulario PCTAISA/Z37 (Hoje adicional(Abril 2007)
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

De: LA ADMINISTRACION ENCARGADA DEL EXAMEN

PRELIMINAR INTERNACIONAL
Destinatario: P C T
Maria Angélica PARDAVELL JUAREZ
SAN FRANCISCO No. 310 NOTIFICACION DE TRANSMISION DEL
COL. DEL VALLE, C.P. 03100 INFORME DE EXAMEN PRELIMINAR
MEXICO, D.F. INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
MEXICO (Capitulo II del :rratado de Cooperacion
materia de Patentes)
{Regla 71.1 del PCT)
Fecha de expedicién
(dia/mes/af) ) 30 JUNIO 2009
(30.06.2009)

Referencia del expediente del solicitante o del mandatario

NOTIFICACION IMPORTANTE

P122008WP
Solicitud internacional N° Fecha de presentacién internacional Fecha de prioridad (dia/mes/afio)
(dia/mes/afio) 06 JULIO 2007
PCT/MX2008/000083 04 JULIO 2008 (04.07.2008) (06.07.2007)

Solicitante ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesis, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y otros.

Se notifica al solicitante que la Administracién encargada del examen preliminar internacional ha emitido el
informe de examen preliminar internacional para la solicitud internacional y se lo transmite adjunto, acompafiado,
si procede, de sus anexos.

Se transmite una copia del presente informe y, si procede, de sus anexos, a la Oficina Internacional para
comunicacion a todas las Oficinas elegidas.

Si alguna Oficina e¢legida lo exige, la Oficina Internacional realizars una traducc16n en inglés del informe (con
exclusion de sus anexos) y la transmitir4 a las Oficinas interesadas.

RECORDATORIO

Para iniciar la fase nacional ante cada Oficina elegida, el solicitante debe cumplir ciertos actos (presentacion de
traduccién y pago de las tasas nacionales) en el plazo de 30 meses desde la fecha de prioridad (o més tarde por lo
que respecta a ciertas Oficinas) (Articulo 39.1)) (véase también el recordatorio enviado por la Oficina
Internacional en el formulario PCT/IB/301).

Cuando deba entregarase una traduccion de la solicitud internacional a una Oficina elegida, se incluird la
traducci6n de cualquier anexo del informe de examen preliminar internacional. Corresponde al solicitante preparar
la traducci6n en cuestion y entregarla directamente a cada Oficina elegida interesada.

Para més amplios detalles en lo relativo a los plazos aplicables y las exigencias de las Oficinas elegidas, véase el
Volumen II de la Guia del Solicitante PCT.

Se llama la atencién del solicitante sobre el Articulo 33.5 que prevé que los criterios de novedad, actividad
inventiva y de aplicacién industrial definidos en el Articulo 33.2 a 4 sélo serviran a los efectos del examen
preliminar internacional, y que "todo Estado contratante puede aplicar criterios adicionales o diferentes al objeto de -
decidir, en ese Estado, si la invencién es patentable o no" (véase también el Articulo 27.5). Tales criterios
adicionales pueden afectar, por ejemplo, a las excepciones de patentabilidad, requisitos especificos relativos a la
divulgacion, la claridad de las reivindicaciones o sobre la cuestién de si las reivindicaciones se fundan en la
descripcién.

Nombre y direccién postal de la Administracién encargada
del examen preliminar internacional
OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y MARCAS
Paseo de la Castellana, 75 - 28071 Madrid (Espaiia)
N° de fax: 91 349 53 04

Funcionario autorizado
Francisco Gonzalez Navalpotro

Ne° de teléfono: 95383

Formulario PCT/IPEA/416 (Enero 2004)




TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

PCT

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
(Capitulo II de! Tratado de Cooperacién en materia de Patentes)

(Articulo 36 y Regta 70 del PCT)

Referencia del expediente del solicitante
o0 del mandatario {2?1{2](\)1]:'}1%‘[]3}!: Véase formulario PCT/IPEA/416
P122008WP
Solicitud internacional N® Fecha de presentacion interacional Fecha de prioridad (dia/mes/afio)
(dia/mes/afio) 06 JULIO 2007

PCT/MX2008/000083 04 JULIO 2008 (04.07.2008) (06.07.2007)

Clasificacién Internacional de Patentes (CIP) o a la vez clasificacién nacional e CIP

VER HOJA ADICIONAL

Solicitante

ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesiis, GARCIA ARMENTA, Marfa Elena, y otros.

El presente informe preliminar internacional sobre patentabilidad, se establece por esta Administracién encargada del
examen preliminar internacional segiin el Articulo 35 y se transmite al solicitante conforme al Articulo 36.

Este INFORME comprende 5 hojas, incluida la presente hoja de portada.
Este informe también contiene ANEXOS, que comprenden:
a. [T (remitido al solicitante y a la Oficina Internacional) un total de hojas. descritas a continuacion:

[T] hojas de la descripcién, las reivindicaciones y/o los dibujos que han sido modificadas y que sirven de
base al presente informe, y/o de hojas que contienen rectificaciones autorizadas por esta Administracién
(véasc la Regla 70.16 y la Instruccién Administrativa 607 del PCT).

(] hojas que reemplazan a otras hojas anteriores, pero que este Administracion considera que contienen
modificaciones que se extienden més all§ de la divulgacién de la invencién tal como fue originalmente
presentada, segiin se indica en el punto 4 del Recuadro I y en el Recuadro Suplementario.

b. [} (remitido tnicamente a la Oficina Internacional) un total de (indicar tipo y nGmero de soporte(s)
electrénico(s)) » que contiene una lista de secuencias y/o tabla(s) relativas(s),
solo en formato electrénico, como se indica en el Recuadro Suplementario relativo a listas de secuencias {ver
Instruccién Administrativa 802).

El presente informe contiene indicaciones relativas a los puntos siguientes:
Recuadro [ Base de este informe

X
[J Recuadro I Prioridad

[ RecuadroIll  No formalacién de opinién sobre la novedad, la actividad inventiva y la aplicacién industrial
[0 RecuadroIV  Falta de unidad de invencién
O
O

Recuadro V Declaracién motivada segiin el Articulo 35.2) sobre la novedad, la actividad inventiva y la
aplicacion industrial; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracion
Recuadro VI Ciertos documentos citados

Recuadro VII  Defectos en la solicitud internacional
Recuadro VIII  Observaciones relativas a la solicitud internacional

a

Fecha de presentacion de la solicitud de examen preliminar | Fecha de finalizacién del presente informe

internacional

30 ABRIL 2009 (30.04.2009) 26 JUNIO 2009 (26.06.2009)

Nombre y direccién postal de la Administracién encargada | Funcionario autorizado

del examen preliminar internacional

OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y MARCAS Aylagas Cancio, Hortensia
Paseo de la Castellana, 75 - 28071 Madrid (Espafa)

N° de fax: 91 349 53 04 N° de teléfono: 91 349 8563

Formulario PCT/IPEA/409 (hoja de portada) (Enero 2009)




Solicitud internacional N°
INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE
PATENTABILIDAD PCT/MX2008/000083

Recuadro I. Base de este informe

1. Por lo que respecta al idioma, este informe se ha establecido sobre la base:

[X] de lasolicitud intemnacional en el idioma en el cual se deposit6

[ de una traduccién del idioma original al siguiente idioma , que ¢s el de una traduccién
proporcionada a los fines de:

[0 busqueda internacional (segiin Reglas 12.3.2) y 23.1.b))
[0 publicacién de la selicitud internacional (segin Regla 12.4.a))
[[] examen preliminar internacional (seglin Reglas 55.2.8) y/0 55.3.a))

2. Por lo que respecta a los elementos de la solicitud internacional, esta opinién se ha establecido sobre la base de (las
hojas de reemplazo que hayan sido enviadas a la Oficina Receptora en respuesta a un requerimiento segiin el Articulo
14 se las denomina en este informe como "inicialmente presentadas” Y no se anexan al informe):

O 1a solicitud internacional tal y como fue inicialmente presentada/enviada

(1 descripcidn:

péginas , tal como se presentaron/enviaron inicialmente
paginas * recibidas por esta Administracién en fecha
péginas * recibidas por esta Administracién en fecha

D las reivindicaciones:

péginas , tal como se presentaron/enviaron inicialmente
péginas * , modificadas (acompafiadas de una declaracién) segtn el Articulo 19
péginas * recibidas por esta Administracién en fecha
paginas * recibidas por esta Administracién en fecha
[ 1os dibujos:
paginas , tal como se presentaron/enviaron inicialmente
phginas * recibidas por esta Administracién en fecha
péginas * recibidas por esta Administracién en fecha

[l una lista de secuencias y/o tabla(s) relativa(s) - ver Recuadro Suplementario relativo a listas de secuencias
3. [0 Las modificaciones ha ocasionado la anulacién de:

[ ‘'adescripcién, paginas
[[] tas reivindicaciones, Nos.
[ los dibujos, hojas/fig.
[ lalista de secuencias (precisar)
[ tabla(s) relativa(s)a la lista de secuencias (precisar)

4. [] El presente informe ha sido establecido como si no se hubiesen presentado (algunas de) las modificaciones
anexadas a este informe y listadas abajo, ya que se ha considerado que iban mas alla de la divulgacion de la
invencidn tal come fue presentada, como se indica en €l Recuadro Suplementario (Regla 70.2.c)).

la descripcidn, paginas

las reivindicaciones, Nos.
los dibujos, hojas/fig.

la lista de secuencias (precisar}
tabla(s) relativa(s)a la lista de secuencias (precisar)

O0o0oao

5. [} Este informe se ha establecido tomando en consideracion la rectificacién de un error evidente autorizado por o
notificado a esta Administracién segin la regla 91 ( Regla 70.2(e)).
6. [ El informe de basqueda internacional suplementaria emitido por la Administracién ha sido
recibido y tenido en cuenta en la elaboracidn de esta opinién (Regla 45bis.8(b) y (c))
* Si se utiliza el punto 4, algunas o todas estas paginas pueden llevar el sello de "sustituida"

Formularic PCT/IPEA/409 (Recuadro I)(Enero 2009)



Solicitud internacional N°
_INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE
' PATENTABILIDAD PCT/MX2008/000083

Recuadro V. Declaracién motivada segin el Articulo 35.2) sobre la novedad, la actividad inventiva y la aplicacién
industrial; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracién

1. Declaracién

Novedad Reivindicaciones 1.5 sf
Reivindicaciones NO

Actividad inventiva Reivindicaciones sf
Reivindicaciones 1.5 NO

Aplicacién industrial Reivindicaciones 1.5 si
Reivindicaciones NO

2. Citas y explicaciones (Regla 70.7)
Documentos tenidos en consideracion.

D01 | Journal of clinical psycopharmacology, vol. 20, n° 2, pAginas 150-158 | 2000

La presente solicitud se refiere a una composicién farmacéutica compuesta por una combinacién
sinérgica de un agente inhibidor selectivo de la recaptacién de serotonina que es la sertralina en
concentraciones de 50 a 200 mg y un agente derivado de la triazolobenzodiazepinas que es el
alprazolam en concentraciones de 0.25 a 1 mg. Dichos compuestos se encuentran formulados en
una sola unidad de dosificacién para ser administrados por via oral en el control y tratamiento de
los trastornos depresivos y enfermedades relacionadas.

El documento D1 se refiere a un estudio realizado para evaluar Ia interaccién en la terapia
combinada de sertralina y alprazolam in vivo. Para ello se administré a voluntarios alprazolam (1
mg/oralmente) y posteriormente se les administré sertralina en dosis de 50, 100 o 150 mg/dia. Se
concluyé que la co-administracién de sertralina y alprazolam no incrementé el riesgo de efectos
adversos asociados con la toxicidad del alprazolam. Ambos medicamentos se prescriben en el
tratamiento de la depresién y de la ansiedad.

La presente solicitud carece de actividad inventiva por las siguientes razones:

Continua en pagina siguiente...

Formulario PCT/IPEA/409 (Recuadro V)(Enero 2009)



Solicitud internacional N°
INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE

PATENTABILIDAD PCT/MX2008/000083
Continuacién Recuadro V.  Declaracién motivada segiin el Articulo 35(2) sobre la novedad, la actividad inventiva y
Continuacién 2. la aplicaci6n industrial; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracién

El documento D1 hace referencia a la combinacién de los dos principios activos alprazolam y
paroxetina. Aunque se puede conceder novedad, no es posible reconocer actividad inventiva ya que
la administracién combinada de los dos principios activos ya es conocida en el estado de la técnica y
conduciria al mismo efecto terapéutico que el obtenido en la presente solicitud. Un experto en la
materia, sin el ejercicio de un esfuerzo inventivo, llegaria a la formulacién de una tnica dosis de
administracién a partir de la informacién contenida en los documentos citados. Asi mismo las dosis
utilizadas en la solicitud son las ya utilizadas en el estado de la técnica y en los productos

comercializados para dichos principios activos Xanac® para el alprazolam y Zoloft ® para la
sertralina.

En consecuencia, la invencion recogida en las reivindicaciones 1-5 de la solicitud no cumple con el
requisito de actividad inventiva segin el articulo 33 (3) PCT.

Sigue en pigina siguiente...

PCT/IPEA/409 (Recuadro V continuacién 2)(Enero 2009)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE
PATENTABILIDAD

Solicitud internacional N°

PCT/MX2008/000083

CLASIFICACION OBJETO DE LA SOLICITUD

AGIK 31/55 (2006.01)
AGIK 31/135 (2006.01)
AG6IP 25/24 (2006.01)

Formulario PCT/IPEA/409 (Hoja adicional)(Enero 2009)
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MODELO DE

UTILIDAD []

Art 33 Decision 486/00

Indicacion que se solicita una patente. :

Descripcion de la invencion

Oibujos de ser estos pertinentes

OO

L]

Completa

Datos de identificacidn del solicitante o de la persona que p-

- solicitud

Comprobante de pago de las tasas estpblecldas (De ser el caso formato de descuento)

[

Incompleta

PATENTE DE JXVENCION PCT MDELO DE UTILIE AD PCT D Art.33 Declslén 486/00, Clrcular Unlca

o

%

Indicacion que se solicita una PCT

Copia de la solicitud en espafiol, tal cc mo fue presentada mlcnalmente (capitulo descriptivo,

reivindicatorio, resumen)

Dibujos de ser estos pertinentes

]

Comprobante de pago de las tasas esf;x:ablecidas (de ser el caso formato de descuento)

L]

Completa

_Incompleta D '

DISENO INDUSTRIAL [ |

(Art. 119 Decision 486/00)

]
L]

L]
L]

Datos de identificacién del solicitante ¢

disefio

Completa D

Indicacién que se solicita Disefio lndustrial

dela persona que presenta Ia solicitud

Representacién gréfica y fotografica df Disefio industrial o muestra del material que incorpora el

Comprobante de pago de las tasas esijablecidas

Incompleta D

ESQUEMA DE TRAZADO [ |

(Art. 92 Declsién 486/00)

#-

Datos de identificacion del solicitante g

Representacion grafica de un esquemp

HREREEN

Completa D

Indicacion que se solicita un esquemai de trazajdo

de la persona que presenta la solicitud

de trazado

Comprobante de pago de las tasas eslablecidas

Incompleté D
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N \.* Industria y Comercio
w-,f)f\ SUPERINTENDENCIA
BCENTENARIO
Bogota,
2020 ’
Doctor (a)

RODRIGUEZ D~ ALEMAN DILIA MARIA
Apoderado(a) y/o Representante de
WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE, A.G

REFERENCIA Radicacidn No. 10 942
Solicitud internacional PCT/MX2008/000083
Fecha inicio fase nacional 06/02/2010
Tramite 11
Evento 379
Actuacidn 430
Oficio No. ,"N—'* 3

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decisién 486 de la Comisidén de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. El solicitante debe presentar un nuevo titulo que permita identificar la materia
de 1la cual trata la solicitud, ya que el titulo relacionado no se encuentra con la
precisién necesaria para identificar claramente el objeto de la solicitud de
patente. (Regla 4.3 PCT, Art 26-27 D-486, Circular fnica 5.2.9)

2. La solicitud no contiene la copia del documento en gue consta la cesidén del
derecho a 1la patente del inventor al solicitante o a su causante, conforme a lo
establecido por el articulo 26 literal k) de la Decisidn 486 de la Comisidn de la
Comunidad Andina. Cuando se trate de documentos otorgados en el extranjero, estos
deberan legalizarse de conformidad con lo dispuesto por los articulos 259 y 260 del
Cé6digo de Procedimiento Civil. Cuando se trate de las declaraciones a que hace
referencia la Regla 4.17 ii) del Tratado de Cooperacidén en Materia de Patentes
PCT., el alcance de las tales declaraciones se determinard segin indiquen
claramente una cesién de derechos del inventor al solicitante o su causante, de
conformidad con lo dispuesto en el numeral 5.2.15 del Capitulo Quinto, Titulo X de
la Circular Unica de Superintendencia de Industria y Comercio.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisidn 486, se le
requiere para gque dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerari abandonada y perderd su prelacién.

Notifigquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No.1l0 de 2001.

Continua en la pégina siguiente.

Al contestar favor indique el nlmero Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000

de radicacidén consignado en el rétulo Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26 - 55 int.2, Tel 5880070
Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. Colombia



BICENTERARID o
D48 el A,

Radicacidn No.:10 942

ALIX CARMENZA CHSPEDES DE VERGEL
Directora de Nyevas Creaciones (c)

El anterio; requerimiento fue

fech X A
adpail SER. 2.

Al contestar favor indique el nGmero
de radicacidén consignado en el rdétulo

v

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

notificado por fijacién en lista de

Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000
Sede CAN: Av. Carrera 50 No. 26 - 55 int.2. Tel 5880070
Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogot& D.C. Colombia



