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SOLICITANTE Suiza.
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D Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud

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

D Poderes si fuere el caso ' )

Documento de cesién del inventor al solicitante 0 a su causante

Declaraciones

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

Traduccioén de la solicitud internacional al castellano. (Resumen, descripcion, 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, informacién sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el extranjero por el y A
mismo titular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invencién de esta solicitud. -

De ser el caso, modificaciones efectuadas a la solicitud internacional

T e Y o O

Otros Petitorio PCT, Reporte de busqueda. Opinion escrita.
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12 Solicito la concesion de la patente

NOMBRE

FIRMA:

As. P-2511




1.)

2.)

3.)

ANEXOS

INVENTORES

GARCIA, ARMENTA, Maria, Elena

( Del Greco No. 5259, Col. Real Vallarta, C.P. 45020 Guadalajara, Jalisco, México );

SANTOS, MURILLO, Josefina

( Arcoiris No. 916, Col. Arcoz 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 ).
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COLOMBIA

Carrera 1111° 86-32 Pico.& Bogoia Colombia Tzl: (57 1) 6121088 -Fax: (57 1) 6350224 -Eraail: infe@clorl:zrmodat.com.co

' PODER

Yo (10501108), abajo ilrmanic(s)

en mi (nuecico) ca dz reprzzentania(c) legalee de
WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT, WTIE AG

una cocicdad nrganizadz y exisiznic de acuerdo con las leyzs de
SUIZA

y en aciual curaplimienio de cu objeio cocial, con domicilio en
Baarerstrasse 73, CH-6302, Zu3, Suiza

por ¢l presenic instrumsnio confizro (conierimos) poder ezpecial a favor
de DILIA MAPRIA FOLFPIGUEZ DYALEMAINL, con Tédula de
Ciudadania o, 41.534.882 de Rogoid, y ip. 20824 y CLAUDIA
LUCIA CAPO DAMITEZ, con Cédula de Ciudadania Tlo. £0.017.374

#Tunja, y ip. 36442, con domicilio en Fogois, Colombia, para qus
actuando ¢n su orden en nombre del (ds 12) oforzanic le (12) reprezenien
ante cualquicr entidad, avioridad y/o persona, especialmenie aniz lag del
orden Adminisiraiivo, Coniencioso Adminiziraiivo, Judistal, Tribunales
de Arbiicamento /o cualquier oiro en lo referente 2 los siguicntes
asuntos: C : '

1) Soliciiar, iraiiiar, obienar y/o regicirar cuslquicra ds las modalidades
de Propiedad Industrial, tales como: paienies de inveicién, modelos de
utilidad; discfios indusiriales, varicdades vegeisles, marcas, lsmas,
<n; asi coino sus
renovaciones,  prérrogas, iransferencias, cambios de nombre y/o
domicilio, coniraios y licencias.

Z) Soliciar, wamiiar, obiener y/o regizitar derechos de avior, en
cualquiera de sus presentaciones asi como la pioicccidn de secreios
indusiriales y know-how.

3

3) Zolicitar, iramitar, obiener y/o registiar registros saniiaiios, pemmnisos’

ylo licencias de funcionamicnio; asi como sus renovaciones o proirogas,
fransfziencias, carbios de nombre y/o domicilio, coniraios y licencias.

4) Ejercer acciones de opogicion, obscivacion, reclamos, reconsideracion,
rcposicién, apelacion, cancelacidn adiminisiraiiva o judicial, nulidad,
proteccion al consuiiidor, concesitn de licencias, proicceion dz szerzios
indusirialcs y demds accioncs y recursos relacionados con deiechos
derivados de los asunios ariiba indicados y cn conira de la compeicncia
lesleal, acciones derivadas de la obiencidn o explotacion ds licencias,
acciones de indemnizacién de perjuicios. También podra(n) intervenir en
juicios civiles, comerciales, penales, coniencioso-adiminisisaiivos, iuiclas
y de policia; en accioncs o juicios promovidos por ¢l (la) mandanic o ¢n
conira ¢l (clla)

%) Pagisirar nombics do dominio anic la eniidad compziznic.

6) En &l zjeccicio de csie mandaio los mandaiarios arriba mencionados
quedan faculindos para: conciliar, cancelar, iransigir, compiroincier =n
arbiiroz, dezisiir, recibir y iomar posesion de la coze objsio d: liiigio y
renunciar o degisiir 2 derzchos conczdidos o e cuigo de conceeidn,
adinitir los hechos del proceso.

7) Ratificar o no la agencia oficiosa.

8) Asi mismo {aculio (Zeuliamos) a los mencionados apoderados para
recibir notificaciones y designar apoderados judiciales o exirajudiciales,
susiiiuir ¢l presenie poder v vevocar laz susiiiuciones que hicicren.

Dado y drimado aa

alos

#on ihiz

POWER OF ATTORNEY

1 (we), the undersigned

leal reprascatative(s) of

viciakd TEadeE

an orgainizaiion exicting wader ihe laves of

= e I Ol

and in prezent cxecution of iis buciness activity, domiciled dt

—

peladiad =

£

o
do hereby grani POWEER OF ATTOFPIIEY ic DILIA MAPIA FODPIGUED
LYALEMAL, ideniificaiion card He. 41.654.222 of Bogoid, and ip. 20824 and
CLAUDIA LUCIA CAPG TAMIEEZ, . 26448, identificaiion card No.
40.017.274 of Tunjy, residing in Rogots, Colombia_io aci in ihe order of their
appoinimeni in behall of grantor bafurs zny entity, awthority and/or natural of
juridical person, cpecially before thote Adminisiraiive, Administrative-
Comazntious, Judicial, arbiiration couric, and/or any other, in all moatters
céncerning the following:

1) To apply, process, obiain and/or regisizr sny of ihe modalitize of Tadusirial
Properiy, cuch as: Paiente of Inveaiion, Ulilily Modzls; Dezignz, plant
vaiiciics; Marks, Clogans, Trade Tlamss and cmbleimc and appellations of
Origin; as well ac iheir rene
doinicile, agrzements and licenses.
2) To apply, process, obiain and/or regisier copyrighic of any Lind
proteciion of inducirial ceercic or knov-how.

3) To apply, procace, obiain and/or regisicr sanitary registraiions, operating
authorizaiion: and/or licenses; as well as their rencwals of  agTignments,
changz2s of naine and/or domicile, agrezmants and licenses.

4) To bring aciions of opposiiion, obscrvations, claims, reconsideration, appeal
or legal remedizs, cancellaiions, aullity, proicciion to the consumer, granting of
licenses, proiection of irade scerzfe and oiher cciions related with rights
derived from ihe above- mentionsd maiiers and againci ihz unfair compeiition,
aciions resuliing from ihe obiaining or =xploitation of licenses, recovering
dainagzs aciions. Thay can also intervene or paviicipate in Civil, Commercial,
Criminal or Coniciniious-Adminisirative Trials; ihe aciions {or wiit manda-
wus, police actions; in aciions, lawsuiis or liligaiions insiiiuted by the granior
or against him.

5) To regisier domaiin naincs beiore ihe cor
6) To ihe ciieci c{[:i_l_,,
conciliate, cancalficde:
fale posscssion o
aranied or in pro
7) T raiiiy or no

as well as

e empoweied to:
id fo receive and
nounce ihe righis

POWETS {0 Teceive
raeye, cubstifute

Granied and signad ai
o4

day of

Firma / signaiura »

;f;pﬁ" WITIE A=

. T
-~ - e .
Boaspdetoosas 35 00 230D, D00



DECLARACION NOTARIAL

Marco Strahm, Motario del Cantéin de Berna (Suiza),
regictrada en el registro Jde notarios del Canton de Berna

(Suiza), con oficinas en Bema (Suiza), ceriifica:

que la firma que antecedz impuesta por_Jaliob Hartmann

ec auidntica-, que el signatario desempefia actualments el

cargo de_miembro del consejo de adminictracidn, con

firma individual

de WOERLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE AG.

compafia con oficinas rezisiradas en Zuz (Swiza)., CH-

NOTARIAL CERTIFICATE

Mareo Strahm, notary of the canion of Bemne
(Swilzerland), regiztered in the regizter of notaries of the
Canion of Bemsz (Swiizerland), with office in Bemne

(Switzerland) certifies:

that the preceding signatwre by Jakob Hartmann is

anthentic, that the signer has the current position of

Member of the Board of Directors, anthorized to sign on

behalf of the company with single signature

WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE AG,

with  registered  officeat Zus  (Switzerland),

170 3.629.811-8;

que dicha Compafifa ¢3td domiciliada én ¢/o TRIBEG

Treuhand AG Zua, Baarerstrasse 73, 6302 Zug (Suiza)

y actualmente exizéz y, estd organizada dz acuerdo con

las leyes de Suiza.

haber
y dz todo ello doy

Todos los hachos anteriores me constan por

examinada loz documentos sizuizntes

fe: extracio Jdel regisiro mercantil.

El Notario Publico

1704736

CH-
170.3.629.811-8);

that said company iz addrezsed at ¢/o TRIBEG Treuhand

AG Znz, Baarersirataz 73, 6302 Zugz (Switzerland)

and it actually exiztz and iz orzanized in accordance with

the laws of Switzarland.

All the foregoing facts are known to me due to me having

examined the following documenis to which I, the

otary, atiest: absiract of the commercial ragictry.

Ceriified ai ihe office of the Totary on the twanty-five

February twothousandandzight.




18.

9.

APOSTILLE

{Convention de .a riaye du b octobre 1961)

_ pafs: Canfederacitn Suiza, Cantdn de Berna

El prasente documenta publico

. ha sido firmado por WQ ; 7%2%
. actuando en calidad de /70752/769

. se haila sellado/timbrado con /W)é?/)a m

Certificado

. en Berna 6. el %/02/26(98

" por Ursula Liechi

funcionario/a de ta Cancilleria de Estado del cantén de Berna

con el niimero: 5 zg

Sello/timbre 10. Firma

A%

:g

" Tasa: CHF
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agente inhibidor de la enzima =zantino owxidasa, conoc
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presentar complicaciones ssveras y la disminucidn del
riesgo de manifestar efectos secundarios.
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COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN LA
COMBINACION DE UN AGENTE ANTIINFLAMATORIO NO ESTEROIDEO
Y UN AGENTE INHIBIDOR DE LA XANTINO OXIDASA UTILES PARA
EL CONTROL Y TRATAMIENTO DE LA GOTA, ARTRITIS GOTOSA Y

ENFERMEDADES RELACIONADAS.
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Celzcoxib y un agante inhibidor de la enczima =mantinc

oxidasa, como lo es el principic activo: Alopurinol,

La combinacién de los principios activos antes
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son administrados en combinacidn en una sola unidad de
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Sin embargo, la precipitacidén no se produce ni
siguiera ante concentraciones plasmdticas de urato fan
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forma independiente, los cuales cunplan con una

actividad terapéutica especifica; sin embargo, &stos
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Los metabolitos se  eliminan por via renal vy

Los agentes inhibidores de 1la enzima xantino
oxidasa disminuyen la produccién de  Acido  Grico

blogqueands el pasco final en la sintesis de uratos,
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El 4cido nrico s 1 principal productoe del

D

catabolismoe dez las purinas anddgenas o sxdgsnas (dista)
n 2l honbre. Es un Acido débil, que se asncuentia &n

forma de urate monoséddico al pH y temperatura da los

)

liquidos corporales. La mayor parte de la produccidn de

dcido Grico tiene lugar en 21 higade y en la mucosa

intestinal que disponzn de la enczima =antino oxidasa
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w

(Uricc-oxidasa) de las bacterias intestinalss. Del 9
o por el glomérulo, es
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Interleucina-8, TNF-alfa) por los nacrébfagos %

El reitevado depédsito de cristales de urato monosddico

cristales de urato), cque provocan una reaccidn

oria granulomatosa celular mononuclear de

cuerps axtrafc, dando lugar a cambicos dwga \erativos

de la  hipoxantina, dque unciona Comds un potente

inhibidor competitivo de la enzima =antino oxidasa. Es

el agante antihiperuricemiante més utilizade, siendo
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ica en los siguientes
J

casos: 1) pacientes olaly] gota, 2) signos de

horas mayor de 4.8 mmol (800 mg.) con una dieta normal,
o maycr de 3.6 mnnol (600 mg.) con una dista de
restriccidn de purinas) y 3) pacientes con cdlculos

renales compusstos por 2,8-dihidroxiadenina.
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Aproximadamente 21 20% del Alopurincl ingerido ze

a en 1

o

15 heces. Mientras qus el Alcpurincl e&s

reabsorbe por los tdbulos renales ds una forma similar

a como lo hace el &cide Grico. El1 aclaramisnto del
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y, en consecuencia, la ascciacidén de  un

uricostrico al Alopurincl reduce los =fectos ds éste
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schrz la zantinc oxidasa vy aumsnta la szcrecidén de
dcido Urico en la orina.

Su mecanisme de accidn se debe a3 gue, dado que el
Rlopurinol es un sustrato de la =nzZima zantina cxidaza
a la gue inhibe competitivamente, da lugar a
Oxipurinol, tambiifn inhibidor ds la zantino ouxidas=a, e

inhike la sintesis de novo de purinas. El Alopurinol
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su kiosintesis. Reduce la produco
inhibir las reaccicones bioJquimicas gque conducen a su
formacién. E1l Alopurinol es un andlogo estructural de

la base plrica natural hipoxantina y actila como un

La reduccién de la concentracidn de &cido Grico

favorece la disolucidn de los precipitados (tofos),

yz
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es indispensalkle para consegulir la Lasup;ra«1un de los
pacientes que cursan con dicho padecimiento.

Las composiciones farmacéuticas gue son notivo Jde
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mismas gue estédn formuladas en una sola unidad de

dosificacién para ser administradas por via oral, las
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Dichas composiciones farmac&uticas han sido

desarrolladas tomando a1

y capacidad para &l control y tratamiente Jde  la
Enfermedad Gotosa o Gota, la Artritis gotosa y otras
patologias relacionadas, y debido a que é&stos farmacos

ctan de  forma  sinédrgica, consiguen reducir la

)

L4 )

sintomatologia gue caracteriza a dichas patcologias,
come =3 la inflamacién y <1  dolor, reducir las

- -~

concentraciones de uratos plasméticos, adzmdz de

o Lerapéutico Ccon MENOres
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o3 utilizado n las conposiciones

farmacéuticas objeto de la presente invencién, como lo
P '

desde 7.5 mg. hasta 45.0 mg. por unidad de dosis.

Otro e laos agentes antiin

farmacéuticas objeto de la presente invencidn, como lo

un rango de concentracién desde 100.0 mg. hasta 300.0

my. por unidad de dosis.

farmacéutica motivo de la presente invencidn, asi como
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unidad de dosificacidn, se realizd un estudio clinico

ESTUDIO CLINICO PARA EVALUAR LA EFECTIVIDAD Y EL
EFECTO SINERGICO DE LA COMBINACION ALOPURINOL /
MELOXICAM.

FASE I.

Materiales y Métodos.

Se realizd un estudio clinico gque evalud la
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semanas.
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Grupo 1 mgy. al dia.

El Grupo 2 recikid: Meloxicam 15 mg. al dia.
El Grupo 2 recibid: la combinacién de Alopurinol
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15 Tabla 1. Caracteristicas basales.

Grupo 3
(n=50)

Grupo 2
(n=50)

Grupo 1
(n=50)

Edad

Sex0 F/IM
Acido Urico >
Dalar
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5145
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que
nejoraron de
al final del east
Meloxicam

solo,

final (Tabla 2).

recibieron

» basal de

Alopu

9 mg./dL.

Tabla 2. Datas basales y finalzs de concentracionss

urinel solo,

a 7 mg./dL.

Jde acido Urico.

Grupo 1
(n=50)

Acido Urica o/
Promedic

my./dL.

Grupo 2
(n=50)

10/ 9 myg./fdL.

Grupo 3
(n=50)

10 /6 mg./dlL.

Aungue la

con ¢l tratamiento continuado, la incidencia glaobal
durante las szemanas 2 a 52 fue mejor en el grupos Jque
recibié la combinacidn y similar en los grupos 1 y 2.
Se reportaron 6 sventos adverscs en el Grupo 1 de
tratamiento COn nolestias gastrointestinales COmo
sensacién de plenitud; 12 pacientes del cupo 2
reportaron dolod gastrointestinal epigéstrico \%
sensacidn de ple ud y en el Grupo 3 se reportaron 5
eventos adversos con molestias Jastrointestinales como
nausea y dol gastrointestinal., En ningunc de  los
grupos fue necesario  suspendasr el tratamiento, las
molestias  cedievon durante =1 transcursc  dz las

y&
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semanas, fue recomendado, administrar 2l medicamento
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El estudioc demostrd  que  la comnbinacidn  de
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zantino oxidasa, adninistrados tanto en forma szsparads

Se determind para tal propdsito, un modela Jde
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cabo conforme a un prococolo aprobade por <l Animal

Ethics Commitites local. El1 nimero dz animales an el
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dosis de Melomicam (0.182, 0.32, 0.5%6, 1.0, 1.79, 3.1¢ &
5.62 mg./kg.) o de Alopurinol (3.16, 5.62, 10.0, 17.78,
31.62, 5€6.22 & 100.0 mg./kg.) =& suministrd a seis

animales para obtznsr las <

0.56, 1.0 & 1.78 mg./kg.) y de Alcpurinocl (3.16, 5.62,

10.0 & 17.78 mg./kg.) s& combinaron entonces  para
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(V]
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analizar las posibkbles intera
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ninutos cada 30 minwtos durante 6.5 horas. No
necesario un periodo ds entrenamisntoe porgue las ratas
ner minuto. Bl tienpo de

tre cada electrodo del mienmbro de la rata y

disfuncidén del mienbro dafiado. El1 tiempo de contacto
del mienbro dafiade alcanzéd un valor de cero lusego de

2.5 horas después de la aplicacién de la inyeccién de

orima indepandisnte o en combinacidn.

considerd la antincocicepcidén como la recuperacidn del

como Indice
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experimentaci ue inevitable., Sin embarge, =& tuvo

cuidado en evitar sufrimiento innecesario. Todos los

experimentos se realizaron entre las 7:00 am y las 2:00

gr. de peso corporal) se sometieron a ayuno 24 horas

antes del experimsnio. Se les suministrd Indometacina

|4
(=)
D
oe

(20 mg./kg.) para provocarles Ulcera gastrica al

Posteviorments2, se les suministrd  por  via  oral

Meloxicam (1.0 mg./kg.), Alopurincl (17.8 mng./kg.),

W
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formol (2%) y s& examind. La ssveridad de las

lesiones Jastricas inducidas conn medicamento 32 calculd

¢

come la razén del numero de lesiones (UWlcera astomacal

el nunero de lesiones provocadas por la indometacina
(100%). Esto se& considerd que raflejaba los efectos
adversos inducidos por 2l medicamento. La suma del Area

de todas las UOlceras &n el cuserpo de cada animal se

oF
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calculd y sixvid como indice ulcerative., E1
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de lesiones gastricas se calcul

manera:

% de lesidi
en donde IUM es el Indice Ulcerative del
Medicamento & prusba (rara?) y IUI es el fndice

Ulcerativo de la Indometacina ensayada (mm%.

Presentacidén de los datos vy evaluacién

estadistica.

estimd como la recuperacién de las IF%. E1 efecto

& todo el periodo de la

g5
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observacién (4 horas) se determind como el area bajo la

PR da -t l

antinociceptivo tota

El sinergismo  entre Meloxicam y  Alopurinol 3seé

ine}
[¥}]
=
[l
0
o
[N
Ay
=
3
]
),
M
l_—l
O
[¥)]
1
[}
=

T
O
=
i1l
-]
prt
i
97}
(¥}
C
()
=
(u
|_I
)
g
o
mn
a
(o)
[}
l_l
U

jicos  individuales

Y
(9]
h
C»
n
|
Q
=
=
a
O
(W]
I_l
n

lha una ABRC equivalsante

itivos. E1 ABRC se abtuvo mediante la

regla trapezoidal (Rowland y Trozer, 1929). Todoz los

alores para cada tratenientoe son promedio * S.E.M.,

combinacionzs da medicansntos ss& compararon con los

valores gue se esperaban  empleando  la  prueba de
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Student. Los vwvalorss ABRC oktenidos Jde los efectos

(ensayados aparts) se comnpararon con los valores ARC

andlisis de varianza (ANOVA) vy la prueka de Dunnett.
Los efectos colaterales gastrointestinalas provocados
poxr Meloxicam o Alopurinol (ensayados ya sea en forma

separada o en combinacién) se  obtuvieron con  los

mzdiantz la prueba de Dunnett. Se considerd P< 0.05
como estadisticamente significativo.
Las dosis que provocaban 50% Jdel efecto mdximo

posible (DEsg) de cada fadrmaco se calcularon realizando

—

a porcidn linear de

un andlisis de regresidn linear de

o
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las curvas dosis - raspussta. El1 isocbholograma

construyd enpleands la  DEgy cuandoe se  daban  los
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(P<0.05) se congsiderd que indicaba interaccidn
sinérgica entre Meloxicam y Alopurinol.

Resultados.

Efecto del dcido trico y de los vehiculos.

El &cide Urico indujo una disfuncién completa de

significativa del IFS durante =l periodo de
observacidén., Las dosis smpleadas de Mesloxicam (0.18. -

5.62 mg./kg.) y Alopurinoel (3.16 - 56.23 ny./kJ.) no

z&
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de caminar de las ratas.

individualmente.

Las «curvas dosis - respussta para Msloxicam v

Alopurinol. Amnkos fidrmacos aumentaron £l ABC dz forma

dosis - dependiasnte pero mostrai
k E

1
1
}
)
i)

=
m
l_l
(]
s
I_V.
1

am produjo la méxima =
Meloxicam (2.16 mng./kg.) mostrd una gran eficacia

antinociceptiva Jde 295.8 * 14.9 au y Alcpurincl (56,

icativas en sus potencias
antinociceptivas: Meloxicam (DEsg= 0.86 = 0.10 mg./kg.)
fue més potente gue Alopurinol (DEse= 44.29% *£ 0.06

s con las  dozis

mg./kg.). No  hube e

empleadas.

I~

ectos antinociceptives de las combinaciocnes de

E
los fdrmacos.

El efecto antincociceptive de las 24 combinaciones

sobre las gral

construys

para cada dosis yva sea golo o en combinacién., El maximo

fam—"
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varias combinaciongs de Meloxicam + Alopurinol (1.78 +

17.78 mg./kg., respsctivamente) fus 272.7 £ 15.6 au. EL
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calculd a partir del efecto antinociceptive total

producide por las combrinaciones después de la

raccidén del efecto antinociceptive producidoe por

|~|
Cn
pt

sust
cada componente solo. Los resultados mayores al nivel

“0” se considerd que indicaban potenclacic

este tipo de mapeo permits la cohservacidén de efectos
antinociceptivos antagonistas, estos no se obtuvieron

en el presente estudio. Del mismo mado, 14

ectos antinociceptivos y 10 produjeron potenciacidn
iakilidad del 95% (P<0.05), estas

combinaciones fueron: 17.78 mg./kg. de Alcpurinel con

ya sea, 0.13, 0.32 & 0.5%6 my./kg. Jdz Melomicam; 10.0
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racciones sinérgicas para las conbinaciones de

Meloxicam + Alopurinol, todos los punteos de interaccidn

unificaron en un  plano. El1  resultade es  la

2jemplo 10 combinacicnes ds Meloxicam + Alopurinol
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ién (0.32 %+ 10 y 0.5 + 10 mg./kg.,

ectivamente). Alcpurincl a la dosis de 10.0 ng./kg.

proporciond una ABC de 22.5 £ 9.3 au y Meslomicam, a la

s de 0.32 mg./kg. rindidé una ABC de 65.0 £ 9.6 au;
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+ 0.32 mg./kg.) permitiéd una AUC de

1o cual 2g mayor gue la ABC esperada resultando d=

de Melowicam + Alopurinol



la suma de los wvalores individuales (i.e., 87.5 au)
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combinaciones Jque produjsron 2l méazxinog efecte
antinociceptivo son: 1.78 wg./kg. de Mslomicam + 17.78
mg./kg. de Alopurincl, y la conbinacién qus produjo
potenciacidén més alta es: 0.56 mg./kg. d=z Msloxicam -+
10.0 ng./kJ. de Alopurinol. La antinocicepcidén

producida  por Meloxicam + Alopurinol (1.768 + 17.78

administrado de forma independiente (1.78 mg./kg.)

Alopurinol
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administrade indspendizntamente (17.78 wy./kg.) produjo
58.2 & 23.7 au sclamente. Este resultade fus importante
si se considera que la dosis mdzima Jde Melomicam

efecto

m

enplsada (3.16 ng./kg.) produje Menoa
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antinociceptive completo qgue s la suma de las ABC’'s

ARC obtenida con esta combinacidn fueron mads elavadas

(P<0.001) que los valores respectivos

antinocicepcidn producida  por la

290.6 *+ 27.7 au, mientras qus =l Meloxicam adminiztrado

solo (0.56 mg./kg.) mostrd u

—

el Alopurinol administrado solo

au solamsnite. 3

(5118

o3 dos I
isobologréfico, Tallarida et al., 1928
mostrd la dinteraccidn

Alopurinol en el

1a ABC des 93.7 = 15.5 au y

(10.0 my./kg.) produjo

chtuve un efecto

rmacos analgésicos selaccionados 23 2l método
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inducida por dolor en ratas. El punto experimental se

ubica lejos debajo de la linea aditiva, indicando un
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La administracién de Alopurinol no produjo Glceras

v de erosicones (15.0 x 4.9) que la Indometacina

(P<0.05), 1lo cual se considerd come 2l componente mas

nocivo en términcs de numero y severidad de lesicones




administracién de dichaos fidrmacos de forma
independients, por otra parte, mostrd menorss sfactos

5 enfermedades como la gota, la avivitis gotosa u otras
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NOVEDAD DE LA INVENCION

Habiendo  descrito  la wpraessnte invencidn, se

cn3idera como novedad y, por lo tantc, s& reclama como
propiedad lo contenido en las siguientes

5 REIVINDICACIONES

porque estén compuestas por la combinacidén sinérgica de

10  agente inhibidor de la enzime zantino ounidasza, tal como

loe es el principio activo: Alopurinol, ademéds de

excipientes farmacéucicamzntce aceptables; zn  Jdonde
L r
e de o - -~ -

Meloxicam, dzade 100.0 ng. hasta 600.0 mg. para el
Celecoxib y dasde 100.0 mg. hasta 200.0 my. para el

crmuladaz en unidades de

20 oral, mismas que =astén indicadas para &l control vy




xantino oxidasa, comne lo es el principioc activo:

Alopurincl, ademds dz excipientes

las reivindicacionss 2 v 3 caracterizada porqguse el
Y ’ F

agente inhibidor de la éenzima wantino owmidasza, como lo

es el principio -activeo: Alcpurinol, se encuentra
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preferentementes utilizada &n 1la fédrmula una

concentracién de 100.0 mg. a 300.0 mg. por unidad de

5. Composicién farmacéutica de con

o)

las reivindicaciones 2 a 4, caracterizada porques esta
formulada en uvna sola unidad de dosificacidn para serv
administrada por via oral en forma dJde céapsulas o
cormidad con

6. Composicidn
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Alcpurinoel, adamés de excipientss farmacéuticamsnte

ormulados 2n una



8. Composicién farmacéutica de conformidad con
la rveivindicacién 7, caracterizada porgue &1 agente

antiinflamatoris v esteroidec, como lo es &1l principio

formulacidn en un rango de concentracidn gue comprende

las reivindicacionzs 7 y 8, caracterizada porgue el
agente inhibidor de la enzima =antinoe cxidasza, come 1o
es el principic activo: Alopurinol, ss  &ncuentra

presente en la formulacidn en un rang

que comprende desde 100.0 ng. hasta 800.0 mg., siendo

~ -

10. Composicidn farmacéutica de conformidad con

las reivindicacicnes 7 a 9, caractarirada porgus esta
[ r's

11. Composiciédn farmacdutica de conformidad con
F

las reivindicaciones 7 & 10, caracterizada porqus 2s

67



ermedades relacionadas, logrando también una mayor

armacoldgica en menor tiesmpo con
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e Para uxs de {2 Oficing receptorn BRicaments se——————"

PCTMX 2008/000123

PETITORIO

£l 2bajo firmants pide que 1a presenie solicitud
intzrnacional 523 tramitada con arreglo al Tratado de
Cooperacidn en materia d2 Patenes.

Solicitud internacional Ne

Ficha de presentacién internacional

QLT NTEMGIALILT. ROALK

Howibre de la Oficing reeeptora y *Solicitud internacional PCT™

08 SET. 2008

Peferzncia af cxpedicnie del zolicitoniz o del mandataria (i sz desca)

feomo mdximo. 12 caracteres) P127808WP

Recuadra N*1 TITULO DE LA INVENCION

COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN LA COMBINACION DE UN
AGENTE ANTIINFLAMATORIO NO ESTEROIDEO Y UN AGENTE INHIBIDOR DE LA
XAMTINO OXIDASA UTILES PARA EL CONTROL Y TRATAMIENTO DE LA GOTA,

ARTRITIS GOTOSA Y ENFERMEDADES RELACIONADAS.

Recundro N 11 SOLICITANTE D Ectr persona tambicén e: inventor.

Homlwe 7 diveccion: fapollide seguido dzl nombre: ol se trata de una porsona juridi
designacisn oficial >cmplzta. En g diveccidn delion fizurar ol o5diva postal v 21 sormibre 121
El paic de la direzzion indicacky en est: rezuadro es 2l Estacdto de domicilio d24 solicitaniz si no ce
indica sds abagjo 21 Estade de domiciliv.)

ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesus
Circuite Madrigal No. 1640,

Col. Colinas de San Javier, C.P. 45110
Zapopan, Jalisco, MEXICO

tie de t:l4fono

(52-33) 3777-0035

e di faceimil

(52-33) 3151-0150

He de ragistra d2) colicitante =n Ja Oficina

Autorizacion a utilizar ¢l correo-e: al marsar eia casilla 2 aworiza o Ia Oficing
receplorn, la Adminictracion de bisqueda intcraacional, la Oficina Intemacional y
la Adminictracion de examen pralimingr intermacional o utilizar 13 dirsccion dz
correc-¢ que ¢ indica 2n estz recuadie para snviar con antz1asién, Zi la Oficing 3y la
Administracion ach o desean, copias de taz nstificaciones dz la prazents solicitud
intzrnacional (W anez tambidn las aotas relativar a los Recuadros N* 1 y HI)

Dirsceion de correo-c

Estado de aacionalidad (moembie del Estada):

MX MX

Extado dz dominilio (nombre dol Estado):

Eora porsona o5 to$or log Esiadec Wik le: Bovdor designung calve
solicHante pary dzcignada: f05 Ectado: Unido, de Araénea

for Letado: Unido: 32
Amiirica inicomente

Toe Estados indicade: en
2l ezonadre tuplementaria

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

K{ Loz dernas solicitant2g 1 /o (demds) inv anteres 22 indican én una hoja de continuacion,

Recnadrs N' IV MANDATARIO O REPRESENTANTE COMION; O DIRECCION PARY LA CORRESPONDENCIA

La persona abajo identificada sz nombra/ha zido nombrads para actar en rombre del/
diz loz colicitante(z) ante la adminictraciones inlcrnacional s eompstontes coma:

EJ mandatario D reprecentante comin

tHombre ¥ direccion: fupliedo seguido dzl nombre; i 52 irta de wng persena juridica,
gesignarion aficial conpleta. En la dirzccion 32800 figurar ol cédizo postal
y el noinkre 22l pals.)
PARDAVELL JUAREZ, Maria Angélica
San Francisco Nn. 310
Col. Del Valle, C.P. 03100

Mévico, D.F., MEXICO

Te 32 teléfono

(52-55) 5340-2300

H® d Pacefmil

(52-55) 5623-6148

He de regictro del mandatario 2n la Oficing

Autorizacion o utillzar el carreo-e: 2 marcar cata casilla 2o ameriza a la Oficina
m reesplory, la Adeinistracion Je bigqueda internacional, la Oficina Internacional y
la Adminictracion de examen preliminzy inteenacional a util fa direccion de
correc-¢ que 22 indica en ects rocuadro para enviar con antlacidn. ZilaOficina y la
Adrainiztracién asi Jo deccan, copias ds las notificacionss de Ja prasentc colicitud
internucional (véanse también las notar relativas a loc Recuadros N 1y 1)

Dhteccidn do corren-c
apardavell@clarkemodet.co
m.mx

Dircecion para la correspondencia: mianquze: esta casille cusado no
comin y 2l espacio de amiba 2 wtilic: <n su agar para indicar una dims

e nomibrels 2 iy nomibeade vingin mandatario o representante
sion capscial a 1o que deba enviarze la correspondenaia,

Formulario PCT/EO/N0L (primara hoja) (ulio Je 200R)

Ver loz Nota: af formulario del g24iterio



HojaNe .. 2. ...

PCTMX 2008 / 0 n 1 { 9 3

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

Si ne g2 ha dz wtilizar ningun d2 extos subwecuadros, 22ta hoja no debe ser incluida ¢n el petitorio.

Motalvz y diceccidn fapollico cogutds o2 nombrs; st i arata 2 una persona jurtdica. la
d«rlgnanomﬁual complzta. En lo disecrion debsn figurar el eS8l puslnl yel nombre d:1 p
F1 pais de o dirsecion indicada on cst2 r:.:uw.!ro e ol Estacts de domiicilio del zolizitanie si no s
idica mas abajo el Estado de doricilio,)

GARCIA ARMENTA, Maria EIPna

Del Gre:o0 No. 5259, Col. Real Vallarta
| C.P. 45020, Guadalajara, Jalisco
MEXICO

Ecta pereona es:
D colicitante dnicamente
m solicitante ¢ inventor

D inventor Ricament? (5i se marea sski
casilla, na se dobs rellonar bo que sigw.)

T de registra del Selicitante en 13 Oficing

Extado de nacionalidad Grombre det Ectodal:

MX MX

Estado dz domicitio (nomibre dol Fstade):

lista persona ¢

1) tode fos Ectader e 105 Fxtador dasignado: talve
colicitanta para:

ianados lot Fetades Unide: de Amdrica

los Entados Unido: d2
Ardrica dnicamente

lo: Estados indicados 2n
el reeuadro suplementario

Hombire y divcecion: juesllids seguido dod nombrs; o se traby d2 wna periona jusidica. la
designacidn oficiol complera. En la dirzecion d2bes figurar ol cédigo pu"ml 3 2 aombre dal paic.
pais d2 la diveccion indivada 2 2ute recuadre 2o ol Eotgha (;. agcir, paic) do Jomicilio dal
'nlwﬂanu Si e ce indica mds abays of Estado de domicilia, A

SANTOS MURILLO, Josefina

Arcoiris No. 916, Col. Arcos de Zapopan,
C.P. 44600, Zapopan, Jalisco

MEXICO

Esta pzroong es:
D solicitante dnicamente

m solicitante  inventor

D inventor Gnicasacnte (5i se marsa o5
casilla, no s2 debe rellaanr lo que sigue.)

He de registro del colicitante 2n 1a Oficina

Estado de nacionalidad (nombre ol Estada):

MX MX

Estado de domicilio (nombrs dol Estedo).

Eata persons o erdos log Eetada: wioz b Ezwader decignados calve
solic{tan!c para: D decignado

Ios Estados Unido: de
Amitica Bricamente

lus Estados indicado: en
el r2ouadro suplementario

l5s Estador Unido. de Araérica
Hombre 3y dircccion: (ap:llide cogutds 3ol nombre:  si ce trara de urs persona jurtiico, i
designaczion oficial complets. En la diveccidn J26cn figurar of cédigo postal v =l nombre dz pais.
Il/ml' de fu dive coidn indicad o esi> r2enaden 2 ol Estaddo de domicitio A31 Zolicitants 5i i se
indica mds abajo ol Estado de domicillo )

ALVAREZ OCHOA, Victor Guillermo

Paseo del Tabachin No. 131,

La Herradura, C.P. 45222, Zapopan, Jalisco
MEXICO

Esta perseni €5t
D solinitante Anicaments
Z! Jolicitante 2 inventor

D inventor anicaments {si e marca osta
casilla, no se debe rellenar {s gz signe.)

He de rogictro del solicitantz en la Ofizina

Crtado de nacionalidad (mombes d2l Eviado):

MX MX

Eado de domicilio (kombre 121 Fstade).

liz1a percona e D tades los Ectalos t0do: 1o: Frtado: o
colicilante para: derignado: los Estados Unido:

ignada: calvo los Estain: Llaides de
c A drica América anicamente

loe Estaudne indicadoc en
¢l recuadre duplementorio

Hemabie y ditsceion: fapellido seguido del nombre;  si 52 traia d> una pereona juridica, la
designaciiin oficial mlrpﬁu L la direccion deb2a figurar 21 codigo pasial y el nombre J21 pais.
Fl pais de la direccion indicada en oste recuadra 25 21 Extado d> dovaizilio del solicitonte si na se
indica mdas abajo el Estado de daricilio.)

Sl perrona oo
D solicitante Nnizamente

D solicitante e inventor

inventor Nnicamente (sf s¢ marea 200

o)

casilla, no re debe rellinar lo qus sige

e de registeo dal colicitante en fa Oficing

Cotado de nacionalidad (nombrs el Eutadiy:

Estads ds domicilia (nombre A2l Estada):

Esta percona ez tedos |, Ectedos
solicitante para: dezignador

todos los Eniados deoig
loc Fztados Unides

(NN

02 $5lvVo los Evtados Unidos JJe
di Anidrica Aniérica dgmeamante

los Ectado? indicedos en
2 rzquadro suplementario

D Loz deman solizitantes y/o (demas) inventorzs 2o indican 2n otra hoja de continuacidn,

Foraulario PCTAYO/101 (hoja de continuacién) (julio de 2008)

Ver laz Natas al fornudario dal petitorio

Q2



3. PCTIMX 2008 /000123

Hoja N°

Recuadre N°V - DESIGNACIONES

Segiin b Regla 4,%.a), la prozaneacion 2 estz periwric constituye la designacion d2 o463 lor Estades contratant:s vineuldas por el PCT
cnlafechadepresentacion intemecional 3 ¢ficios diztodo tipo dz protescion disponible y, cuande proceds, de lacansesidntanto de palenies
regionales come dz patentes nacionales.
Sin embargo,
DE Alerania na se designa paro ningon tipo de proteceién nacional
D IP Japdm ma se designe parn ninglin Lipo de prateccion nacional
D KR Pepiiblica de Corea no se designa para ningiin tips de proteceidn nacional
D P.U Federacion de Pusia ne se designa para ningtn tipo de protzesion nacional

(&2 pued? wtilizar lae casillag d2 arvila para excluir (de aanera irvpvecaoled las designacionss eli cuestion, a condicion dz que lo
solicitnd internacional. in la fecha de presetazion o ulizriormeniz szgin la Regla 28bic 1. reivindique w1 el Recuadro N VI la
prioridad de una coliciiud nacional anterior presentada e ¢l Estacda en cvestion, para eviar que, e virtud de la ey nacionol, cezen
los efectos de esta solicitud anterior).

Recuadro N°V1  REIVINDICACION DE PRIORIDAD

“e reivindicn la priovidad de laz siguicntes sclicituder antoriorms:

Si la solicitud anterior ¢s:

Fecha de prosentacién de la Homers de la
solicitud antcrior colicitud anterior colicitud nacional: coliciiud regivnal: | eoticitud internacionalk:
(i mes/afic) paic 6 micmbrs de 1 OMC Slicina regional Oficing receplora
Punto (1) g
C . Mx/al2007/014927 Mx
26-Septiembrz-2007
(26-09-2007)

Punto (2)

Punto (1)

Punto (4)

D [n el recuadro suplementario s¢ incluyen icivindizaciones de prioridad adiciensales

Transmitir una copia certificada: sciuzgaé laQiicina rsciploraque prepara y tranzmitaa fa Oficing lincenacional una copia certificada
de la olisitad antesior/de laz colicitndes antoviores dedlo sila s ficitud ansericr lia sida presentadia antz la oficina que alos feizs de lapresentz
volicine internacional es la Qficing receptora) identificada(s) sup. o comar

todos los E Punio (1} [:] Punio (2) D Funto (2) D Purto (4) Doir-:-s. VG PZENA

puntos suplementario

Restanrar ol dereche de prioridad: se colicita a la Cuicing raceplora qua recaure slierecho de prietidad vesprsto 2 la(s) Solicitud(es)
anterior{es) indicada(s) mas srriba o on ¢l recuaden suplaicitario cord punta(): ). (Véanse también lns
Notas dal Fecuadro 22 Vic 52 dardn informacicnes mds amplias quz apoyen la getizion dr restaveacion del derecho Je prioridad).

IncorporaciGn per referencia: cuando un clemento de la solicitud internacional mencionads on el Articoto 11.1)iid) 6 ) & una parte
de ta deceripeion, dz lag reivindisacion s o de los dibujor mencionada en la Pagla 20.5.0) no esic sontznida 2n otro lugaren ot oo
internacional p2ro figuea integramants en una olicitud ant2rior cuya prioridad e re

mencionades en ¢ Asticulo 11.0)iii) fueron recibids: inisialmente por a Oficivng veceprors. 3 zlemento & s2a paric. 2 reoerva de
confirmacicn sogin la Fegla 20,6, s¢ incorpamra por rsfirencia e coia solicitng intermacional 2 loz zicstos de la Pegla 2006

Recuadro N*VIE ADMINISTRACION ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

Eleccion Je la Administracion encargada de Ia bosqueda internacional (si mids a ana ddmisistracion encargaca 2 b3 bricgre2da iiternacional
o8 competente para fectear la bisgrsdo imernacional, indiqueze 51 nombr: e la Adwiistracidn Slegidn: 52 pods wtilizar el o digo 2 dos lerras):

IS A /B e e

Formulatio PCTTON01 Gegunds hoja) (ulio de 200%) Vor fas Nataz al formulario del petitario

33



Haja N© 4 PCTIMX 20“8 / O ﬂ N 1 2 3

Recuadra N*IX  LISTA DE VERIFICACION: IDIOMA DE PRESENTACION

La precant: colicitud interaacional centicne: La prescnie salicitud inizmacional va acompafiuda deliloz) Humiere de
enient: nameio de ciguicnta(s) docvracnto(s) (marcer e casillas que grocedan e documenitos
incizar onla 2dlumna ds la devechia of wimero J2 2ady docwnento):
petitoriv (incluidas las hojas 1.3 hoja de célevlo de tacas
de daclaracian y suplementarias) : 4120 poder separado original
(l"._'”) SN H N
TER A 3. 0 poder gencral original
cuadros coneros) &7 | 4. O capia del poder gznzral; nhmero de referencia,
reivindicaciones 5 CnSUCAsYy: , ... i L S .o
Ferlman 1|5 O declararion explicativa de la suzaneia de firma
dibujoz 0] 6 O documentels) de pwioridad identificado(s) en el
Sl e o O s ~ 3
Nomera sublatal de hojas o7 R._\.und.ru N° VI Como punto o punios: . .. .............
) . 7. O traduczién de 1a solicitud internacional al
Lista de secuencias (dioma) .. ... e e
Cuadros congsos : s 0 indicacion:z cepuradas relativas 2 microorganicmos
: erosadns o 3 olro matzrial bicldgic
(para ambas enumeraciones, d racitados o R vzt rial biclkigico
mimere total de hajac si Ssias 2.0 lista de cecuencias ¢n formato clectrinico
han sido presentadas en papel, (indicar 21 tipo p el mimera de soportes)
vactasvorndanag > '~ [ . . . , B .
con indapendzncia de que lamaisn i) sapia preseni ada para la busqueda internacional,
se preseataran en tormate szgimlalegla 36er 5916 (3 no comis parte de la
electrnico; ver o) abajo) sohcitud internacional)
Nimere total de hojas 67 iy O ;::eilu crenteho se g morcadodda casilla Bi) 0 c)i) zn
la columna dz la izquicrda) eopias adicionales,
incluy :nda, cuands proceda, 1a copiaparala
y = internacional coonn 11 Pesla 1 30e
by [T sols en farmato clectronics pusqucd.; interna ,.l!')I'ITll czgin ln Pegla l.h.r .
(ceain Ja Instruecidn S01.0)i)): i) O junioa la dechsracivn que prozada 2obre 1z identidad
O tistades . delacopia- ocopias - recpesto delalistade.
i) 1sta de secuencias securnsiar mencionada en la columna 4z laizgquierda
iy O cuadros conexos 0. O cuadroz conexas, en fonmato clectriniza, a la
¢) [J nsimisme en formato clecivonice lista de sccuenciac findicar 21 ipoy el mimiera gz soporiss)
(220 la Inctruccion 201.4)i)): iy O copi,.!'*‘prl'::tenmd.;; p%i"l% bisqueds ililt-':rnacional
i listas de sesuencias 2 I Intteuccidn 802 beguarer) oila (v no como
“) 8 ittt parte de la solicitud internacional)
ii) cuadros conexos iy O ssdlo cuando se ha mareads la casilla b)ii) a cJif) 2n
TiL{;o y nomero de saportes (disqueie, CIMPOM facoalumny 3o o izquierdy) eopies adicionales,
CD-F 0 atraz) que conticnen las: incluyendo, cuande pro da facopia };)nm ta bicqueda
. . . intemacional. segdn [a Instruccién $02.b-guater)
& g
i) O lista de secuencias: . ............... b A ey
. iiiy O juntoaladeclaracion qus proceda sobec laidentidad
i) O evadrozconevos: .. d:lacopia - o copias - r2sp2eto de loz cuadros
flax copias adicionadzs se d2len fudicar on los mencionados znla columna dz laizquierda
puntes Oiij o 1000 de la colunma d» la devecha W1 [ copia de los resultados de bizquadas anteriores
(Regla 12bis.1.a)) :
12. OO ofvos (especifiqueseis . ..o e iiiiieee i . |
Figura de a3 dibajos qus Idiems de presentacion dc la ESPANOL
delw: acompaniar &l rezumen: | solicitud internacional: s

Reewadro N° X FIRMA DEL SOLICITANTE, DEL MANDATARE O DEL REPRESENTANTE COMUN

Junta g eado finma, indicar el vambre del firmaste y s calidad (si tal calldad no F)obvia ol I.,’))/ ol piiiorio).
/ /9
Marfa AngslicaPardave

Ma cftario

Juarez

Para uso 4n la Oficina r.:c})mra unicamaente

1. Fecha cfectiva de recepetdn de la 2. Dibyjos:

pretendida solicitud internacional:
D recibidos:

Y. Fecha efctiva de recepeion, ractiticada en razdn de I recepeion
ulterior. pero dentro de plazo, de documentas o dz dibujos que
completen la pretendida solicitud internacional:

4. Pecha do cecepeion, dentro de plazo. d: las correcciones D no recibidos:
requeridas 22gin el Actfculo 11.2) det PCT:

©

Ldwiniswasisn cncargada de la bicqueda interiacional | - Tranzraitién 4% 13 copia para la
copecificada por 2 ;aﬁcizant;: ISA/ bisqueda difrida hasta que se pague la
tasa de busqueda.

Para uso di la Oficina Internacional unicamente

Fecha de recefion del sjamplar original
por la Oficina Internacional:

Forraulario PCT/PO/101 (Dltima hija) (ulio de 2008) Vor las Motas of formmlario dzl petitorio




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

(19) Organizacion Mundial d¢ 1a Propicdad
Intelectual
Oficina internacional

.

(10) Nimero de Publicacion Internacional

WO 2009/041798 Al

(43) Fecha de publicacion internacional
2 de Abril de 2009 (02.04.2009)

(51) Clasificaciéon Internacional de Patenies: [MIIMY]; Pacezo del Tabachin Mo, 131, La Herradura,
AGIK 31415 (2006.01) A61P 19/06 (2006.01) P 45222, Papepan, Jalizco (MT).
AGIK 31,5415 (2006.01)  AGIP 29/00 (2006.01)
AGIK 31/519 (2096.01) (74) Mandaiario: PARDAVELL JUAREZ, Maria Angélica;
San Francisco Mo, 310, Col. Del Valle, C.P. 03100, Mé:x:-
(21) Nimero de la solicitud internacional: ico, D. F. (MX).
PCT/MX2008/000123
(81) Esindos designados (a menas que go-dndigue otra cosa,
(22) Techa de preseniacidn Infernacional: para tada clase de proteccion nastonal admizible): AE,
3 de Septiembre dz 2003 (02.09.2003) AG, AL, AM, AQ, AT, AU, A7, BA, BB, B3, BH, BR,
BW, BY, BEZ, CA, CH, C {'J,':’, CI,/CU, CZ, DE, DL,
(25) Idioma deé presentacién: cspafiol DM, DO, 0F, EC, BE, B, Eé, FI, GE, D, GE, GH, M,
GT, HIT, HE, HU, ID, I,

, 11"1[, IE, JP,é".‘E, EG, EM, EI7, EF,

(26) Idioma deé publicacién: ecpafiol TP, FZ, LA, L LY, R{LS, LT, LU, LY, MA, MD, ME,
MG, ML, MM, MW, ;'f, MY, I/\L_,, A, TG, NI, 11O, 172,
(30) Daltos relativos a Ja prioridad: OM, PG, PH, PL, PT\ ®\0, BS,P1J, SC, S, 8E, 8G, SK,
MX/A/2007/011927 SL, SM, ST, 3V, 3Y, T3;7TM, Tt1, TE, TT, TZ, UA, UG,
26 de Septizmbiz dz 2007 (26.09.2007) MY Us, UZ, VC, VI, Z;—\\,\Z’Ivf, ZW.

(71) Solicitanic e (84) Estados designados (a menas que se indigue otra cosa,
(72) Inventor: LSPINOSA ABDALA, Leopoldo de¢ Jesiis para toda clase Je proieccidn regional admisible): APIPQ
[M/MX]; Circuio Maddigal 1o, 1640, Col. colinas de (BW, GH, GM, EE, L3, MW, MZ T4, SD, SL, 57, TZ,
8an Javier, C.F. 45110 Zapopan, Jaliszo, Miéxico (M), UG, IM, ZW), curcasiadza (AM, AZ, BY, EG, FZ, MD,
R, TJ, TM), enrop=a (AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DE, DE,
(72) Inventores; e EE, B5, FI, FR, OB, GR, 1R, HU, IE, IS, IT, LT, LU, LV,
(75) Inventores/Solicitanies (para US solamemc): GARCIA M, MT, 111, 110, FL, FT, 'O, SE, SI, SE, TR), OAFI (BF,
ARMENTA, Maria Elena [MX/MX]; Del Greco Ho. BI, CF, G, CI M, GA, G117, 730, GW, ML, MR, ITE, 81,

5239, Col. Peal Vallaria, Z.P. 45020 Gunadalajara, Jalisco TD, TG).

(MX). SANTOS MURILLO, Josefina [M¥X/MX], Ar-
coiriz 7o, 916, Arcos de Zapopan, C.P. 44600 Zapopan, Publicada:
Jalicco MX). ALVAREZ OCHOA, Victor Guillermo —  con informe de biisqueda intsmacional

(54) Title: FHAFRMACEUTICAL COMPOSITICNS COMBRING A HONSTEROIDAL ANTI-IMFLAMMATORY AGENT
AND A YAUTHRE OXIDASE DTHIEITRIG AGENT, WHICH CAlT BE USED TO COITROL AND TREAT GOUT, GOUTY
ARTHRITIS AITD FELATED DISEASES

(54) Tiiulo: COMPOIICIONES FAFPMACEUTICAS QUE COMPFENDENT LA COMERMACTHH DE 1M AGENTE ANTIIN-
FLAMATORIO 110 ESTEFCIDEO Y Ul AGENTE RNHIBITAGE. DE LA XAITTTNO OMIDASA UTILES PATA EL COUTROL
{ TRATAMIENTO DE LA GOTA, APTRITIS GOTOSA ¥ ENFERMEDADES RELACIONADAS.

(57) Absiract: The iavzniion relates o a pharmacemisal composition comprizing the synaergic combinaiion of & nencizroidal anti-in-
flammatory ageni known as meloxicara or celzoxib and a xanihine oxidase inhibiiing agent know a3 allopurinal, a5 well as phar-
macentizally acceptable xcipienis, which are foralated in a single dosage unit i3 be administered orally. The compesitions, which
arz uzed (o conivel and ireai gouiy disease or goul, gouiy arihriiis and odier relaied diszaces, provide an improved therapentic effzct
and fasier pharmacological aciion in less time, raducing pain, inflammaiion and plasna urate levals, as well ac providing raductions
i the doses adminisiared, the risk of cevere o mplicaiions and the rick of cide zffects.

(57) Resumen: La presenme invencidn se refiere a diversas somposiciones farmaacéniizas compuestas por 1a combinacién sindrgica
de un ageme antiinflamaioric ne z3izroides, conocido como: Meloxicam ¢ Celesoxib, y un agente inhibidor de la enzima xanting
oxidasa, conosids como: Alopurinal, ademss dz excipientes farmacéuicameniz aceplablzs, micmos que s2 encuentran formulados
& cn unidades de docificacién dnicas paca ser sdminictradas poi via oral, las cnales estdn indicadas para el control y tratamiento dz la
Eniermedad gotoza o Gola, Availis goiosa y oiras paiclogfas relazionadas. Dichas compocicionss farmaciuticas proporcionan un
mayor efezio \erapsuiico y una mayer rapidez de accién farmaseldgica en menor dzmpo, logrando reducir &l dolor, la inflamacién y
loc niveles de eratos plasiébiicos, ademés de conseguir la reduccidn dz 120 dosis adminisivadac, 1a reduccidn del riesgs Jde prasentar
complicaciones sevaras y la disminncién del riecgo de manifestar efsstos secundarios.

97041798 A1 |1 00 0 00 00000 0
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES
PCT

INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL
(Articul» 18 y Reglas 43 y 44 del PCT)

Referencia del expediente del PARA CONTINUAR ver Fermulario FCT/ISAZ220 y, en su 2100,

salicitante o Jel man-datario LA TRAMITACION ¢l punta & de etz haja

Solicitud internacional N° Fecha Je presemacidn intemacional (Ja/mes/ans) Fecha de prioridad {la més antigua)
{dla/mes/anz)

PCT/ MX 2008/000123 08 Septiembre 2008 (08.09.2008) 26 Septiembre 2007 (26.09.2007)

Solicitante

ESPINOSA ABDALA, Leopolda De Jests, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y otros,

El presente informe de bicqueda imemacionud, eluboradi por esta Adminisiracion encargada de 1a bisqueda iniemacional, se transmite al
solicituntz, conforme 2l Artfculn 18, Se remite una copia del mismo a 12 Oficina Internacional.

Ecie informe de bisqueda internacional comprende un total de_4_ hajas.
@ Se adjunia una copia de cada uno de los Jecutiening del extada Jde 13 téenica citados en el informe.

1. Base del informe
a. En o que se refiere al idioma, 1a bisqueda internacional se ha realizadn sobre la base de:

B 10 solicitud en el idioma en ef Jue se precentd
O una traducsion de a salicitud 2l , que e3 el ilioma de la traduccidn proparcionada a 1os fines de la
bisqueda internacicnal (Peglas 12.3.0) y 23.1.b)
b. [ Exte informe de biequeda internacional ce ha realizads teniends en cuenta la rectificacion Je un error evidente sutorizado por
o notificada a esta Adminiziracion segin la Regla %1(Regla 43,64z, a)).

c. D En 1o que se refiere o Ias ins de nucledtidos y/o de aminofcidos divulgadis en 1a solicitud intermacicnal (en cu caso),
véase Recuadro L.
2. D Se cstima que algunas relvindicaclkones no pueden ser objete de blisqueda (ver Recundro II).

3, D Falta unidad de invencién (ver Recuadrs III).
4. Con respecto al titulo,

BG el iexto se aprueba segim fue remitido pur el solicitante.

D el texio ha side establecido por eeta Administracidn con la Siguients redacciin:

S, Convespecto ol resumen ,
¢l i2x10 s aprueba cegun fue r2mitido por el silicitante.

[ etiesic {reproducide en el Recuadro [V) ha sido establecido par eefa Administracién de conformidad ¢on 1a Regla 38.2.b).
El solicitante puede prezentar observaciones a esta Adiministrzeidn on ¢l plazo de un mes a contar desde la fecha de
expedicidn del precente informe de blicqueda internacional.

6, Con respecto a los dibujos,

2 Jafigwa Je los dibujos a publicar junto cau el resumen es la Figuea 1°

Il propuesta por el zolicitants,
] propucsta por esia Administeacion, par 0o haber propuests el tolizitant2 ninguna figura.
D propuesta par esta Administracidn, por caracterizar mejor, ecta figur, lo invencion,

b B nodebe publicarse ninguna figura,

Formulario PCT/ISA/2 10 (primzra hoja) (Julia 2008)




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud internacional N°

PCT/ MX 2008/0400123

A. CLASIFITACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

Ver hoja adicional

>

Lisificacion nacional y CIP,

De¢ scuerdo con la Clasificocion Inteynacisnal de Paientes (CIP) o segin ba ¢

B. SECT.ORES COMPRENDITN)S POR LA BUSQUEDA

Dezumentazian minin buseada (sisiema Je elasificacion seguido de los stmbelos de clasifizacidn)

A61K

Otra documentacion consnliada, ademzs de la Jdozumentacion minima, en la medida en que tales documentos formen parte de 1o sestores

comprendidas por fa bisgueda

Bases de datoe eledtrdnicas consultadas durante 13 bosqueds internacionsl (nombre de la base de datos ¥, 5i es posible, Wminos de

bicqueda ulilizados)

INVENES, EPODCC, WPL, EMBASE, BIOSIS, NPL, MEDLINE, XPESP, HCAPLUS

C. BOCIUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Categorfa®

Dacumentas citadoz, con indicacion, ai proceds, de Ias partes relevartes

Relzvante para las
reivindicaciones N°

X WEAVER, A.L.:"Acuie gout-risk factors and 1-12.

inappropiate therapy"”. The American Journal of
Medicine, 2006, vol. 119 (11A), péginas S9-S12,
pégina 89, primera columna, segundo pirrafo.

X PLEURY, B.:"Drugs used o treat muscle and joint 1-12.

8-14.

disease”, Anaesthesia and Iniensive Care
Medicine, 2006, vol. 7, niunero 3, pdginas 104-
106, pigina 104, pigina 105, columna 1, lineas

X LIOTE, F. ET AL.:"Traitement de Ia goutte", 1-12.

apartado 4.2.1,

Revue du Rhumatisme, 2007, vol. 74, paginas 160-
167, pagina 161, apartado 3.2, pagina 162,

En i continuacion del Pesuadrs © re relacionan stroe documentos ] Les duguimenios de familias Je patentes ce indican en el

Anexo

*  Caieporics espeviales de documentir: citad s

YA” documenio gue deline o exals genernl Jd¢ 1a Kcnica ne cansidercla
aard panicularmenie relovante,

“E"  salicing de paiente o patente anienior pero publicods en la facha de
presentaciin infemacinal o en fecha posterior,

“L”  dosumento que puede plumtear duda, cobie wia reivindicaciin J¢
priotidad o que se cita para deiesminar la fesha de publicicion 22 otra
Gitd D P RS TN eapezial (comeo la indicoda),

07 dacumento que se refiere a una divelzacion weal, a una utilicacion, a
una expsicien o a cuabjuier stre medic,

“P”  deuments publicado anics de 1a fecha de presencacion inidmasional
P20 €30 pactesionidad a la fesha de risridm reivindics o,

T

Ly

aym

documents ulterior publicads can posterioridid a I fecha de
precentashin imternacicnal o de priceidal que an penenece al
estodo de la tonica periineme pero que se cita par pemiitir la
comprension Jel principio o icoria que cstitye la bace g2 la
invencion,

docomento panticwlarmente relevaiite; la invercicn reivindicada n
rrce nueva o que iniplique vaa actividsd inventiva
ol documents aigladuneme considerado,

dumenta pasticolarmente ralevante; 1a invencion reivindicnda na
purds canciderarse que binplique una extividad inveniiva suando ol
documenty se a5ueia 4 oo B ol decumento: dz la mismo
naturalera, cuya combinisiin resulta evidente para ui exparts sn
la materia,

caurienito que Fxmaa parie de L micma domiilia de patentes,

Fechia en que e ha concluide efectivamente In basquada inemacionsal,

19 Diciembre 2008 19.12.2008)

Facha de expedicion Jdel informe de bisqueda intermacional

07 de Encro de 2009 (07/01/2009)

Nombre y direccidn postal de 13 Adminisiragion ancangada e fa
bitcqueda internacional O.EPM.

Pasen de la Caztellang, 7% 28071 Mudrid, Espaiia.

N° de fox 31 91 3495304

Funcionario sutorizado

H. Aylagas Cancio

N° de wléiono +34 91 349 8563

Fortmulario PCTASA/210 (zezunda hojay Julio 2003)




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud internacional N°

PCT/MX 2008/000123
C {continnacion). DCaCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANMTES
Categorfa* Discumentos citados, con indicacidn, si pracade, de lus partes relevantes Relevanie para las
reivindicaciones N°
X CROFT, J.D.:"Discussion following cases 4 and 5. 1.12.
The American Journal of Medicine, 2006, vol.
119, (11A), piginas S16-819, pigina $16, dltimo
pérrafo, piigina S17, tabla 1,
X VAN DOORNUM, 8, ET AL.:"Clinical manifestaiions 1-12,
of gout and their management”. Medical Journal
of Australia, 2000, vol. 172, 10, piginas 493-
497, paginas 496, 497,
A CHENG, T. ET AL.:"A gingle-blind, randcinized, 1-12.

controlled trial to assess the efficacy and
tolerahility of rofecoxib, diclofenac sadium,
and meloxicam in patients with acuie gouty
arthritis”. Clinical Therapeutics, 2004, vol,
126, (3), piginas 399-406, pigina 399,

Formulario PCTAS A/214 (continuacidn de 1a segunda hoja) (Julio 2008)




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicimd imernacional N°

PCT/ MX 2008/000123

CLASIFICACION DEL OBJETOQ DE LA SQOLICITUD

AGIK 31/415 2006.01)
ASIK 315415 (2006.91)
AGIK 31/519 (2006.01)
AGIP 19/06 (2006.01)
AGIP 29/00 (2006.01)

Formlario PCT/ISA/210 (hoja adicicnal) (Yulio 2008)
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

Femitente: LA ADMINISTRACIHY EHCARGADA

DE LA BUSGQUEDA INTEFNACIIHAL

PCT

Destinatario:
PARDAVELL JUAREZ, Maria Angelica
SAN FRANCISCO N. 310 OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
COL.DEL VALLE ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL
C.P. 03100 MEXICO, D.F.
MEXICO (Regla 43bis.1 del FCT)
Fecha de expedicidn 07 de Enero de 2009
(dla/mes/afa) (07/01/2009)

Referencia del expediente Jel solicitanie o del mandataric

PARA CONTINUAR LA TRAMITACION

Véase el punto 2

Solicitud internacional H° Fecha de prezentacidn intemazional Fecha de prioridad (H/mec/afia)
(dia‘mes/afio) 26 SEPTIEMBRE 2007
PCTMX2008/000123 | 08 SEPTIEMBRE 2008 (08.09.2008) (26.09.2007)

Clasificacton Inienacional de Patentes (CIP)  a la vez clasilic xion nacional e CIP

VER HOJA ADICIONAL

Solicitime ESPINOSA ABDALA, Leopoldo De Jesis, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y

otros.
1. Laprecente upinidn contiene indicaciones relativas a 1o puntos siguientes:
X Recuadrol Base e 13 apinisn
[ Recuadrell Pricridad
O Pecuadr, I No formslacidn de opinidn sobre [a novedad, la actividad inventiva y la aplicacitn
industrial
[0 PewuadroIV Falta de unidad A2 invencitn
Fecuadro V Declaracion mativada segon la Regla 43bis.1.:)i) sobre 1a novedsd, le actividad
inventiva y 1a aplicacion inductrial; citas y explicacione: 2n apoyo de exta Jeslaracisn
[ Recuadre VI Ciertos documentas citados
[0 PRecuadro VII  Dufect: en la solicitud internacional
[ Recuadro VIII  Observaciones relativas a ha sulicitd internacional
3, CONTINUACION DE LA TRAMITACION

i se hace una peticion de examen preliminar internaciagal, 25ta opinidn £ ccasiderard como una opinion eccrita
de la Administracion encargada del examen preliminar internacional ("IPEA") malvo en aquellis ¢osos en 1os que el
solizitante elija wna Administracidn distinia a ésta y, 1a IPEA elegida haya notificads a 1a Oficing Intemacional
seglin 1o previsto en la Regla 66.1bis(b) que las opiniones eccrites de esta Administeacion 2ncargada de la

bhzqueda internacional n3 serdn concideradas coma tales.

Si wola opinidn es, come se indica mas amriba, considerada comd uni opinidn esorita de lo TPEA, se invita ot
solicitante a que presenie ante la IPEA una respucesta por escrito junto con mesdificacicnes, sn su caco, antes de la
expiraciion de! plaro de 3 meses o contar desds la fecha de envio del formulario PCT/ISA/220 o antes de la
expiracion det plazo de 22 meses a contor dezde la feshe de prioridad, aplicindoce el plaze que expire méz tarde.

Para atras op<iones, consultar o formulario PCTAS A0,

Para mas detalle:, ver las notas del formulario PCT/AS A/220.

Nembre y dirccidn posal Je Lo Admiaistraeiin | Fechs en que o2 ha coneluido

excarg: 1 de la bisqueda intemacional

OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y MARCAS
Paicc ge ta Casiellany, 75 - 25571 Madrid (Espabs)

I de fax: 91 349 83 04

electivamienie esla opinidn
19 dicivubre 2008 (19.12,2048)

Funcionario autorizado
Aylagas Cancin, Hortensia
1° de teléionis: 91 349 8563

Formulario PCT/ISA/237 (Primera pagina)Abril 2007)



Solicitud intemacional N°
OPINION FSCRITA DE LA ADMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2008/000123
Recuadro I, Base de la opinién

1. Puar 1o que respecta al idioma esta apinion ze ha ectablacida sobre la bace de:
la colicitud internacional en ¢l idiema en el cual se depositd

O una traduccidn de la sdlicitod wriginal ol , que es ¢l idimna de una traduccidn proparcionada a los
fines de Ia bisqueda internacional (segam las Reglas 12.3.a) y 23.1.1L)).

2. [0 Esta opinidn s£ hu establezido teniendo en cuenta la rectificaclsn de un crror evidente outarizado por o
natificada a esta Administeacidn segin la Regla 91 (Pegla 43bis.1 1)),

3. Enlo que se refiere a las secuencias de nuclcitidos y/o de sminodcidos divulgedas en ba solicitud internacional y
necesarias para la invencihn reivindicads, ecta opinitn 52 ha establecido sobre la base de:

a. Tipo de material
O una lista de secuencias
3 tablags) relativads) a 1a lista de secuencizs

k. Formato del material
en papel
(O en formato electrinico

¢. Fecha de prezentacidn/entrega
O cantenide en la solicitud intemacional td y como se present.
O presenwsds junto con la solicimd intemnacional en formato elecirdnico
] prezantado posteriormente a ecta Adminiztracidn o los fines de la bisgueda

4. [ Ademds, en casd de que 3 haya presentado mis de una vercidn ¢ copia Je una lista Je secuencias y/a tabla
relacionada con ella, e ha entregads la declaracion requerida de que 1o informucidn contenida en las capias
subsiguientes o adicionales ¢s iddntics a la de la zolicitud tal y cimia ce presents v no va mds alli de 1o presentads
inicialmente.

“n

Comentarioe adicienales: v

Formularia PCT/ASA237 (Resuadro 1 Abril 2007)




6 o Solicitud internacional N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION _
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2008/000123

Recuadro V., Declaracién motivada segdn Is Regla 43d/s.1.a)i) sobire Ia novedad, ln actividad inventiva y la

aplicacién induglri:l; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracién

1. Declaraci‘n
Navedad Reivindicaciones  ]-12 sf
Reivindicaciones NO
Actividad inventiva Reivindizaciones si
Reivindicaciones 1.12 NO
Aplizazidn industrial Peivindicasionez  1.12 si
Reivindicaciones NO
2. Citasy explicacionss

Documentos tenidos en consideracion.

ne, vol. 119 (11A), pdginas 89-512. 2008
D02 | Anaesthesia and intensive care medicine, vol. 7, 3, pdginas 104-106. 2066
D03 | Revue Ju Rhumatisme, vol, 74, piginas 160-167. K7
DN | The American Journal of Medicine, vol. 119 (11A), paginas S16-S19, 2006
D05 | Medical Journal of Australia, vol. 172, 10, piginas 493-497. 2000
D06 | Clinical Therapeutics, vol. 26, (3), piginas 399-406, 2004

La presente solicitud se refiere a composiciones farmacéuticas caraclerizadas por la comnbinacion
sinérgica de un agente antiinflamatorio no esteroiden (al como meloxicam o celecoxib y un agente
inhibidor de la enzima xanting oxidasa tal comao alopurinol. Las concentraciones son de 7.5 a 45
mg para el meloxicom, de 100 a 600 mg para el celecoxib y desde 100 a 800 mg para el
alopurinol. Estas composiciones estin formuladas en unidades de dosificacion Gnica para ser
administradas por via oral en el tratamientd de la gota, artritis gotosa y otras enfermedades
relacionadas.

El documento D1 se refierce a la adininistracién en una paciente con gota de una combinacidn de
alopurinol 300 mg/dia y celecoxib 200 mg dos veces al dia (ver pigina §9, primera columna,
segundo parrafo).

El decumento D2 se refiere a la utilizacidn de distintos principios activos en el ratamiento de las
enfermedades musculares y de las articulaciones, entre ellas la gota. Se cita la utilizacién de
inhibidores de la enzima ciclooxigenasa (COX)- 2 tales como celecoxib y rofecoxik en el
tratamiento del dolor aseviado con enfermedades articulares tales como Lo artritis reumatoide y la
ostecartritis (ver pigina 104, primer pdrrafo). Los ataques agudos de gota se pueden tratar con
antiinflatorios no esteroidens tales come indometacing, naproxen, piroxicam o diclofenaco
(pigina 104, altimo pirrafo). También se cita la utilizacion del inhibidor de la xantino oxidasa
(alopurinol) inhibiendo la sintesis del acido Grico en el iratamientc de la gota (ver pigina 105,
columna 1, lineas 8-14). ’

Contintia en paging siguiente...

Formulario PCT/SA/237 (Recuadro Vi{Abril 2007)

g



Solicitud internacional N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2008/000123
Continuacién Recoadro V. Declaracién motivada segun la Regla 43his.1.a)i) sobre la novedad, la actividad
Continuacién 2. inventiva y la aplicacion industrial; citas y explicaciones en apoyo de esia declaracién

El document> D) se refiere a la utilizacion de distintos prineipins activos en el tratamiento de la
p P i .
gota, tales como antiinflamatorios no estervideos, por ejemple naproxens, indometacina y
piroxicam, de inhibidores de la ciclooxigenasa como el celecoxib (pigina 161, apanado 3.2) y del
alopurinal (ver pagina 162, apartado 4.2.11 en dosis inicial de 100 mg/dia que se puede aumentar
hasta 400, 300 hasta incluso 900 ma/diu si la funcisn renal es normal.
M

El documento D4 cita la utilizacién de inhibidores de ciclooxigenasa (COX-2) come el celecoxib en
el tratamienta de la artitris gotosa en dosis de 400 mg oralmenie el primer Jia, y de 200 mg/dia (en
dos dosis divididas) duranie 6-10 dias (ver pagina S16, altimo patrafo y tabla 1), asf como la terapia
con antiinflamatorios no esteroidecs tales como naproxen, sulindac o indometacina (pdgina S1s, y
tabla 1).

En el documenta DS se cita la utilizacidén de antiinflamatorics ne esteroidens, colchicina y
corticosteroides administrados por via intraarticular, oral o parenteral en el tratamiento de la gota
aguda y alopurinol ¢s el ratamiento de eleccion cuando se trara de disminuir los niveles de urato y
cuandn hay dailo renal en dosis iniciales de 50-100 mg/dia y 100-200 mg/dis de mantenimients. En
la pigina 197, sexundo parrafo, se describe como muchaos reumatdlogos abogan por la prescripeisn
de una terapia de profilaxis con colchicina o con NSAID durante la introduccion de alopurinol o
agentes uricosirico,

En ¢l documento D6 se hace un estudic comparative de la eficacia y de la tolerabilidad del
rofecoxib, diclofenaco y meloxicam en pacientes con artritis gotosa aguda. La dosis de meloxicam
administrada es de 7.5 mg una vez al dia durante 7 dias.

La adminisiracién conjunta de antiinflamatorios no esteroidess tales como celecoxib o melaxicam y
de alopurinol para el tratamiento de la gota y artritis potosa | sSupone una mera yuxtaposicion de
elementos conawidos en el estado de la (enica. No se puede considerar inventivo el hecho de
combinar 2 principios activos para tratar una enfermedad particular en el caso en que dichos agentes
activos sean conocidos de manera individual & combinada como terapduticamenie eficaces en el
tratamiente de esa enfermedad. Resultarfa cvidente para un experto en la materia formular la
composiciin farmacéutica objeto de la invencién a pariir de la informacion contenida en los
documentos D2 a D6. Asf misme, las dusis de los productos que forman parte de la composicion,
son Jas que se encuentran en el estado de la wenica,

En consecuencia, la invencidn recogida en 13s reivindicaciones 1-12 no implica actividad inventiva
(Articulo 33 (3) PCT).

Farmulario PCT/ISA/237 (Recuadra V cominuacion 23(Abril 2007)
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OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
ENCARGADA DE L4 BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicimd intemacional N°

PCT/MX2008/000123

CLASIFICACION OBJETO DE LA SOLICITUD

ASIK 31415 (2006.01)
ABIE 31/5415 (2006.01)
AGIK 31/519 (2006.01)
AGIP 19/66 (2006.01)
AB1P 29/00 (2006.01)

Formulario PCTISA/237 (Haju adicionalAbril 2007)




La solicited do 2xamen preliminar imternacional ieb: pres:ntarse dircciginents o by Adminicirazion encargada Jdol cxamen praliminar
interracional zompetznl2 0, 51501 competent 2 variay Administraciones, aunadz ellus, a 2ecsion del solicivnic. £l solicilante puzdz indicar
el nambrs compleio ¢ ol cédign de dos litras Jd2 22u Administracicn encima de s linza que figura a continuacion:

IPEA/

PCT CAPITULO II
SOLICITUD DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL

scgun el Artionls 31 del Tratado d2 Cooperacian en materia Je Fatentes,
¢l abajo firmante pide que [5 solicitud intemacional especificada a scntinvacion sea whjcto
d2 examen preliminar internacional de conformidad eon el Tratudn de Cosperacion en maetia de Patentes.

Para uza & 1a Adminisitaciin ncargeda Jel examen preliminar intemicional tmicamente

Adrainiivacion 2oargxda 421 esamen prelimingr miemasisnal Foshe de r2ozpsiin de la solizingd Je examan preliminar intemacional

Pefersncin of exg=dicnte del seficitante
o Jdel mandatario

P127808WP

Recwades N° TIDENTIFICACION DE LA SOLICITUD INTERNACIONAL,

— Solicilurd internacional HP Fesha de precentacion intemscional liamzaia) F?clm f;, prioridad (1 rads antigna)
WS 19: 08 SEFTIEMBRE 2008 (0A.00.2008) al/mesiial - 20 SEPTIEMBRE 2007
PCT/MX2008/000123 25 05 o)

Titulo de la invencién
COMPOSICIDHES FARMACEUTICAS QUE COMPREMDEN LA COMBINACION DE UN AGENTE_
AMNTHHFLAMATCRIO MO ESTERQIDES v UM AGEMNTE INHIBIDOR DE LA XANTING QXIDASA UTILES

PARA EL CONTROL v TRATAMIEMTO DE LA 3QOTA, ARTRITIS GOTOSA Y ENFERMEDADES
RELACIONADAS,

Recuadre N° [1 SOLICITANTE(S)

MNombre y diezccion: (orsilido secuido del nowbre: si cc raye 42 wna persina furidica, 1y
ecionazidn sflcial completa. En 1o direccion Je&on figurar of codigo

postal y 2l nombre del palc,) (52-33) 3777-0035
ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesos

Circuito Madrigal No. 1640, Col. Colinas de San Javier 1 de facsimik:

C.P. 45110, Zapopan, Jalisco (82-33) 3151-0180
MX

1 de el

He de regictro del colicitmts en |5 Oficing:

Auterizacitn A utilizar el correo~:  al marcar 250 cacille 2 amariza a o {Dirzscion ds sormc-:
Adminictrseitn de examen preliminar & utilizar B direceidn d2 correo-z que sc
indicaen 20tz rzcundro poraenvier con antelacivn, si o Adminictracion asi lo dase
copias de las notificacion:s de 1a precentz zolizitud irnvemacional (viarse tamébisn
las notas r2lativas o Ricuadro N° 1)

Ectado de nacionclidad mombre dol Detada): Ectzda de domicilio (oanbre del Esiads):

MX

Mombre y diceccién: junsllide sopuida del nesbre: st e trata do una £ w03 jeridica. le desigasion cplcial cxnpleia. £y la direccisn debicn
A X ; e g r S S Y
Sigurar 21 c3digo postal y el vierbre Jd2) pals,)

GARCIA ARMENTA, Maria Elena

Del Greo No, 5259, Col. Real Vallarta
C.P. 45020, Guadalajara, Jalisco

MX

E:tado ds nocionalidad (rorbr: del Ectada): Estade e domicilio (eombre del Ectado):

MX

Loz demar solicitante: s¢ indicon en una hoja de continuacion

Foemularia PCTAPEA/ADL (primzra hoja) Gulio de 2008) ':»e/;'»riri:vis'{ Né'(l];"l’i n‘:nlr '/iajzriz’:'l;:;liiiua‘]?anﬁ
solicitud 1 examen praliminar internae




HojaNe ..

Solicitud internacional N°

2. PCT/MX2008/000123

Cantinuaion Jel Recuwadra N° 11 SOLICITANTE(S)

Si no sc ha de utilizar ninguno de cstas subrecuadras, esta hoja ne Jobe ser inclulda
en a soliciiud de ecamen prefiminar internacional

JSigurar ¢l cédigo postal y ol nombre 821 pats.)
SANTOS MURILLO, Josefina
Arcoiris No. 916, Col. Arcos de Zapopan,
C.P. 44600, Zapopan, Jalisco
MX

Mombre y diveccion:  (apellido s:zuido del nownt re: sl 0 wwaia 3o una parsina juridica, Iy de cignserin ciictal coriptata. Ta b disescion d2hen

Estads da nacienalided (nembez dol Eo1do):

Esiaiio dz domicilia ¢nombre dol Ectado):

MX

MNombre y direccién:  (apellide seguido del noinbdre: sice o

Sigurar ol cédigo pasial y 2l nombre Jdol pais.)
ALVAREZ OCHOA, Victor Guillermo

Paseo del Tabachin Na. 131, La Herradura
C.P. 458222, Zapopan, Jalisco

MX

e e yna porsoad fueldica. la desigracion aicial completa. En la direccion J2ben

Estadn d2 nacionalidad (anibre del Ectado):

MX

Estads d2 domicilic dmbr2 del Extado):

MX

Sigurar A e5diga pastal y 21 nosabrz del pafs.)

Hotabrz y diveccion:  (apellids segrido d2 nombre: sl ze wasa de uma persona juridica, la designacicn efictal eoigla. En la divscsiin d:ben

Estade d3 nacionalidad tmembre dol Estado):

Esiado de demnicilic onibre del Estado):

Sgurar el codige poctal y ol nombre d21 pals.)

Hombre w divzccidn:  (aellido eaguica del nonbre: si rz traia de una pevsona jurldica, ke desiznacion yfizial comyglela. B la divescin deben

LZctado de nacionalidad dombes del Eciads);

Ectado d2 deaicilio fronibre ded Estada)

L__] Lot demi: solicitantes o2 indican en otm hioja de continuasion.

Formulario PCTAPEA/401 (heja de continuacion) Gulio de 2003)

Ver las Notas al formularis de la
solizitud dg cxamen preliminar internacinal



Solicitud intemacional N°

HojaMe .. .3... PCT/MX2008/000123

Recuadra N° 111 MANDATARIO O REPRESENTANTE COMUN; O DIRECCION PARA LA CORRESPONDENCIA
La pzriona indicada a continuacion ec m mandsiario D epres ;M Soinin

y E ha zido acambrada anteriarmente; fambidn rapreszii Al (1v3) aolicitante() para s 2xaren prelindnar iniernacional.

D 2 nombre, por I pracenie; tode nondramiznio anterior d: mandatario(s) ¢ dé reprezzntantz comin queda revocado.
D £z nambra pos 5 precente, 2specialmente parn 21 procedinmiznts anie 11 Adsainiziracion encargada dsl 2xamen preliminar
internacional, ademd: del manditria o manditariog o del reprecentante comin nombrados anteriormente.
Nombie y dirzeeion: fap ids seenido del nombre: s 82 twraca de uta rersona Joridica, la | N de ieléfons:;

desienaciin ofictol complata. Fu la direccion deben jigursre ol cidize ( 52-55) 5340-2300
postal y el nombie del pais.) '

PARDAVELL JUAREZ, Marla Angélica e focimil:
San Francisco No. 310, Col. Del Valle (52-55) 5523-6418
C.P. 03100, México, D.F., MX

He & registro del mandatorio en 1a Oficing;

Autarizacion a utilizar el correc-o:  al raarcar 200 azilla 2 SWoRTD G la | Dies w18 correo-o:
22 Administeacidn de exo climinar o wtilizar la diree: dz esreo ¢ o2
Adulnsttacicn 42 examen prelimiinar 2 utilizar la direcziin d2 ¢orres que o2 P - . -
indica on 22w recuadro pase shvior con antelacisn, sila Adminizeacion azilo dessa, apardaw:ll@clarl\emodat.«,om
espiac de los nitificaciones de la pressnic oolisiing imcmavicnal (vwanse tamblén .mx
las wotas ralativar al Recuadro N° I
Direceidn para la correspoadencin: miijuece ets cocilla sunad ne o8 nombre/ e haya novabi ado singtn mwdstonio o ripressnianie
comun y_el ecpasio de arrita ee wiilice en cu ngar para indicar ona direseion especial a la gue deba enviarse la comespondencia,

Recoadra N° IV BASE DEL EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL
Dcclaracidn relativa a las modificaciones: *

1. El colicitantz Jezea qu- ¢l zvomen preliminar internacional comicnce sabire Ia base de:
la colicitud internzcional tal como ha sido originalmants priczniada,
la deceripeidn E 1l como ha sido criginalments praseninda,
D tal como fuc moditicada en virtud det Artfeulo 34.

laz reivindicaciones 12l come han cido originalmente pr2sentadas.
tot cotno fueron medificades en vinud del Andeule 19 (Justs o cualquice declaracion da azompaiamicnt),
[ tot como fuzron modifizadas en virtud da1 Assiculo 34,

lor dibujos D tal coma han zids originalnienie presantados,
D tal come fucron modificados o virud del Ariculo 34,

virmd del Aatfsulo 19 22 2anziders invalidada,

2. l:] El colizitante decea qua toda madificacion :fectuada a bas reivindicacion:

3. I:] Cuondo la Adminiziracitn encrgada de men preliminar intzrnacional dzcze inicior el examen preliminar intemacicnal al
micmae tiznifo que 12 biequeda iniernacional s2gdn Ia Pegla 69.1.b), el soliciiant: solicita n 1o Adminisiracion encargada Jel
excmen preliminar inteniacional que difiera ot comienzo dz examen prelitainar intzrnacionol hasta el vancimients del plaze
oplicable ssgin 15 Regle, 69.1.2).

4. D El solicitnnit: decea exprezmnents gue el 2zamen preliminar intzmacional eomience antes Jde 11 e piracion del plazo

aplicablz £230m Ia Regla $40ic.1.2).
*  Cuando no sz haya mars ado ninguna cazilla, el exaven preliminae internacional eomenzar i cok re 12 bas: de 1a eolicitud internacional
tal como haya cido precentada iniciclmcnie, o, 2i Jo Administrazion zneongada del 2amen preliminar internscisnal recibz una copia
de Ins modificacionze 2fzctadas o Jae rzivindicaciones zn virmd del Articulo 19 y/o de Las modifiescisnes efectuadas o la saliciiud
internacianal en virtud del Avticnle 34 aniex 3z haler comcicadis 1 redoctar una Gpinicn ee2rita o ¢l iniprnz 12 cxomen preliminar
internacionsl, comenae cobre la bacs de la salicivsd intemacions) a:4 inodisicada.

1 ESPANOL.

7 - C .
qus es el idioma en 21 2ual la oliciud intemacional fue prasentoda.

tdiomn a as cfectos del examen preliminar inter

D que 2 2l idioma Jd: una iraduceion aporiada o 2fzctos de la bizqueda intemaczional.
que e 2l idioria d2 publicacion de 13 solicitud iniernacional.
D que 23 ¢l idioma dz 1a raduceidn (qus Aeb: s2¢) aporiada < ectes dal eraran preliminar intemacional.

Recuadvo N°V ELECCION DE ESTADOS

Lapresentacion de ecta colivitwd conctituys I eleczitn de todos 1oz Ealudns contratantzs aue han <ido decignados y qu2 2on vincutades
M 5 y

por el Capftula 1T del PCT.

Farmulacic PCTAPEA/401 (cogunda hajs) (juliz de 2003) For las MNorac al Sformularia de la
colizitud 10 examen preliminar intzrnacizeal




Hoja N°

LA PCT/MX2008/000123

Solicitud internacional M°

Recuadro N° V1 LISTA DE VERITICACION

A efector del ezamzn preliminar inizmaci nal, o2 adjuntan a 1a eslicid dz2 2xamen Para uzs dz la Adminiciracion encureada dal
preliminar iatzmacionsl los di cumento: Sigoienies en ol idioma indicadc =n el examen preliminas iitruacicnal imicoments
Recuudro He 1V i ) ) 7
recibido no recibido
1. traduceibn de 1a colicitud intzrnacional hojas D [:l
2, madificaciones 2zgin ¢l Ariiculo 34 hojas
B! )

3. copia (o, cuande e vaquisre, traduceidn) de

lae modificaciones segin el Ariiculs (9 hojas D D
4. copia (o, suando ©2 requicrs, iraduccisn)

de Is declaracion segin &l Articuls 19 higjus O O
5. cana hojas (| O
6. otror dasumantos (precicar) hojas D D

1. E hoja do cilonla dz tacas

2. D roder separado original

3. D poder general original

4. [j copia del poder general; ndmero

de refersncia, si hay:
L

También 2 adjunta 1 Ia colicitod de zxamen preliminar internacional &1 documenio o decwinsiios marcados a continuacion:

5. deslaracion explicstiva e la auszacia de firma

6. [ tista de cecuencias de nuslsdtidas yfo aminoacidos
en formato electrénico

7. D cvadms ¢onco3 a la lisia de s2cusnciv en formato
electrénico

8. D atros (erpecifiqucss):

Junto a cada fisma, indicar 2l nombre del firmante y su colickad (o

o colic?zd o 2r abvia ol leer 13 solicite S de eamen preliminar imtzrmacional),

Recuadra N° VII FIRMA DEL SOLICITANTE, DliL MANDATARIO O DEL REFRESENTANTE COMUN

Maria Angéli
Man

datario

1. Fecha efizctiva J¢ recepeion dz la SOLICITUD DE
EXAMEN PRELIMINAT INTERIACIONAL:

[r— Par) 020 42 12 Adminictracihon sncargads del examen preliminar internacicnal vnicament

2. Fecha modificada 4= rec2pién e 11 soliciind dz2 examen
preliminer intzmacional, 2n ciso de TORRECCIONES
cfectuadas on viriud da2 la Pepls 60,1.b):

3. D La solicid de 2=amen preliminar intzmacional ©3 ha racibids
DESPUES DE lasxpiricisnde 19mezs contadosdesd s 1 fecha
de prioridad v no son aplicables oz puntes 4 y &, que siguen,

L__] Bl sslicitant2 ha sids infmade én consecuencia.
4, D La solicitud 4z e amen pralimincs inlzimacional o2 ha reeibido

DENTEO 42l plazo de 17 mizees conindos dazda la fecha 4z
prioridad, prorrogade en virud de la Tegla 8§0.5,

5 D Aun cuands la ralicited de examen przdiminar intzmasional -2
hayarscibidomicde 197 sepuée de bz fochade prioridad,
clreirazy queda EXCUSADLG =n viriud dz a Piegla 82.

208

£, [___] La zolicited de exanien pretiminar intemacionzl o2 ha
racibido GESPUIES DE 1o cspiracién del plaza seglin
laNegla S4hiz. ).y y no sonaplicablz: los pumos 7y 8,
que siguen.

7. D La solicitud dz exomen preliminar internacional ze ha
reeibido DEHTRO del plaze cegin 1a Pegla 844is.0.0),
prorrogado en viriud de la Pagla 80.5.

8. D Aun cupndo la solicitud dz2 examen preliminar
intzrnacional e haya recibide DESPUES DE la
capiraciin Jel plass segin la Pegly §45is.1.9), el
retracg quada EXCUS AN en virtd dz |a Regla 82,

Selicitnd de 2xaman preliminae internagional recibida dz la

Para v de 12 Ofizina Intemocional Gnicamente

Administracidn zneargada del examen preliminar intemzsional al:

Formulario PCT/IPEA/4D] (dliinaa heja) Gulio de 2008)

Ver Ias Notas al formulario de la
colizitud de examen preliminar interiazional



TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

PCT

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
(Capfiuly IT del Tratado de Cooperacidn en materia de Patentes)

(Asticulo 36 y Pegla 70 4ol PCT)

Referencia del expediente dal zolicitant:
o 421 mandatasio {:I}ARESSELEE&E Véaez formulario FCT/IPEA/4 16
P127808WP )
Salicitud internacionat N° Fecha de preszntacion interng cional Fecha di priovidad (Hia/mes/afio)
(Aa/mss/afio) 26 SEPTIEMBRE 2007
PCT/MX2008/(00123 08 SEPTIEMBRE 2008 (26.09,2007)
(08.09.2008)
Clasificacion Internasionat de Patenizs (CIP) o 2 la vez clasificacion nacienal ¢ CIP
VER HOJA ADICIONAL

Solicitante
ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesis, GARCIA ARMENTA, Maria Elcna Y OTROS.

1. El prezznte informe preliminar internacional cobre prizniabilidad, 2e establece per coin Adminisisacion cnsargada Jdal
examen preliminar intzrmecional 2:gin 2l Antfeulo 35 y o2 wanomits al soliciiante conforme al Ariculo 36,

Ezt: INFORME comprende 3 hojas, inchsida 1a prezent2 haja de portada.

Ect: inforims: también conticne A2 IENOS, que comprenden:
a. [ Gemitids sl -olicicans y 2 la Oficivea Internacicnal} an istal de h3jac. deccriias a continuacion:

e D

] hejac dn 2 deseripeidn, lad rsivindicacions: y/o loc dibujos que han sido medificadas y que sirven da
bace al precenic infanme, y/o de hojas que conticnen visiificaciones awmorizadas por 2312 Administracion
(vézse la Pegla 70.16 y lu Inctruceion Adminicteztiva 607 del PCT).

[ hejac que rezmplazan & otrs hojas antiriarss, pere que 2013 Adminiziacion conzidera que contiensn
raodificacionzc que ce svtiend2i mas alld Jde la divelgazion d= la invencion ial coms fue originalmanie
prasentady, e2g0n 22 indice en ol punts 4 det Racuadro Ty en 21 Recuadro Suplemantario,

k. [[] (remitido tnicamenie a 12 Oficina Internocionsd) wu iofal de (indicar 6po 7 oliers de Coporte(s)
elestrinica(3)) . que contizne una lista de szcuencias y/o tabia(c) relativas(s),
golo en formata electrdnico, come ¢ indica en el P zcuadrs Suplemeniorice relative a lizta d2 secuencia: (ver
Instruccién Administeativa $02).

4. El prezante informe contiens indicacionas relativaz 1 los punios siguizntes:
X Fecuadre 1 Bacs dz 22 informe
Resuadro 11 Pricridad
Recuadro IT1 He Gormulzciin de opinidn sobre 12 novedad, 12 actividad iaventiva y la aplicacion industrial
Recuadro IV Faliz dz vpidad dz invencion
Prouadro V Declaracion mwtiv.da segin =l Ariiculo 35.2) sobez la novedad, la actividad inventiva y la
aplicacién indusirial; zitas y explicaciones en apoyo ds cia daclavacion
Pecuadio VI Cierts: dozunmiznto: citados
Pecvadry VL Dafeetoc en la solicitud internacional

Pecusdre VIII - Obczrvaciones relativas  la colicitud inizrnacional

000 ’8ooo

Fecha de presentacidn dz 1a soliciiud e examen peeliminar | Fecha dz finelizacion del praecnie informe
internacional

17 JULIC 2009 (17.07.2049) 94 NOVIEMBRE 2009 (04.11.2009)
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‘ * Solicitud internacional N°

INFORME PRELIMINAK INTERNACIONAL SOBRE )
PATENTABILIDAD PCT/MX2008/(10123

Recuadro L Base de este informe

L. Por lo quz raspcts ol idiema, eoie informe 2 ha cotablacido 2abez 1o base:

X delaesliciud intzmasional en el idioma 20 el fual s depositd

[J de una traduceion del idioraa original al ciguisntz idioma , que ec 2l de una iraduccion
proporcionada a los fines de:
[0 bicqueda intzrmacional (zzgin Peglas 12.3.2) y 23.1.b))
O rpublicaciin de 12 solicind intermacional (seghn Fegla 12.4.3))

amen preliminar internocional (segiin Peglas $5.2.5) y/o 55.3.3))

2. Por lo que respecta a loz clementes de 12 coliciied internacional, esta opinion <2 ha ectablzcido cobre ke base de (e
hojas de reemplaza que hayan cido enviadas a ba Oficina Receprora on respuzsta a un requeriniznta segin ol irticula
14 52 las denoriina on 2ste informe come “inicialinzniz preseniadas” p o e ancsan al informe):

[ ta solicitud intzracionnl il y come fuz inicialmente preseniada/envizda

O 1a descripeion:

paginaz , tol cema oz presentaren/snviaron inicizlmznt2
piginas * recibidas por ¢sta Adminisiracion en fecha
péginarc * recibidas por ecta Adminiztrazion en f2cha

D las reivindicaciones:

Agings , izl come s preceutaren/onviaron inicialiments

&

dginas * , madificadas (acompanodas d2 una decluracidn) cegin ¢l Artjonlo 19
. b 8

pégin * racibidas por esia Adiministracion 2n facha

piginas * rzcibidas por ecly Adminiziracion zn fecha

3 1os dibujos:

piginas » tal coma o2 prasentaran/esnviaron inicialmaents
piginas * racibidac por 2002 Adminictvacion en fecha
péginas * recibidaz por esta Adminiztracidn 2n fzcha

(21 unalicta d3 s2suencia yio tabla(c) rehaiiva(:) - ver Recuadrn Suplemzniario reluiivo a listas o2 cacuencins
3. [0 Lazmedificaciones ha scosionads 1a anulacidn de:

[ ladescripeion, paginas
[ lasreivindicaciones, Hos.
[[] los dibujos, hojas/fig,
O lalicta de secuzneiaz fpreciar)
[0 tabla(s) relativa(z)z la lizia de secuansiss (precizar)

4. [ El precent: informz ha cido erisblecids como o1 ne oz hubizsen prezeatado (algunas de) lac wsdificacionas
anzradas a este infeime y lictadas abajo, ya que e ha considerado qus iban mic clld d2 1a divelgasion de 13
invencidn tal como fuz precantads, coms 53 indica en 2l Pecuades Suplemsniario (Pegla 70.2.c)).

la dezeripeion, paginas

lag reivindizaciones, Mos,

los dibujos, hojas/fig.

la licta de cecuziciac (precicar)
tabla(s) relativa(c)a la lista de sesuzneiac (precisar)

ooooo

5. [ Ecte informe ce ha eciablzcido temands en concideracion 12 reetificacion de un érror evidente autorizado por o
natificads 1 ecia Adimdniciracion szgin 14 r2gla 91 (Pegla 70.2(e)).
6. [J El informe de bdsqueda imernacional cuplonentuia emitido por la Adminizirasidn ha zido
recibido y tznids en cuenta enla claboracidn de ootz opinion (Pogla 45bic.8S(b) ¥ ()
* Si 5o ntiliza el punic 4, algunar o todas esias pagina: pueden llzvar el 22lo dz “sustiida”

Formularic PCT/PEA/409 (Racuadro [} Enero 2009)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE
PATENTABILIDAD PCT/MX2008/300123

Solicitud internacional N°

Recnadre V. Deelaracisn motivada segin ol Articulo 35.2) sobre la nevedad, la actividad inventiva y Ia aplicacion

industrial; citas y explicacivnes en apoyo de esta declaracion

Declaracién
Movedad - ' Feivindicaciones .12 sf
Reivindicaciones NO
Actividad inventiva Peivindicasionae ' » sf
& Reivindicasionzs  1-12 HO
Aplicu:iélf inductrial Faivindicacionzs 1212 si
Reivindicaciones » NO

2. Citar y axplicacionst (Regla 70.7)

Decumentos tenidos en conzideracion.

Do, . mero ‘Publicacion o ldcntlﬁcaclon _ xha@

D01 | The \n erican Jounul of Medicing, vl 119 (114), prma” Sa-812, 20006
D02 | Anacsthegia and iniensive care medicine, vol. 7, 3, paginas 104-106 2006
D03 | Revue du Rhumatizme, vol. 74, paginas 160-157. 2007
D04 | The American Journal of Medicme, vol. 110 (114), piginas S16-519. 2006
DOS | Medical Journal of Auatralia, val. 172, 10, pdginaz 493-497, 2000

]
<
D=4
~-

D06 | Clinical Thesypeuiics, vol. 26, (3), pazinas 309104,

La presente solicitud se r|=f' 16re a composiciones famacéutizaz caracterizadas por la combinacidn
sinérgica de un agente aniiinflamatorio no estercideo tal como melovicam 3 celzcoxib y un agente
inhibidor de la enzima xantins ovidasa tal come alapurinol. Las concentraciones sou de 7.5 a 43
mg para el meloxicam, de 100 a 600 mg para el celecsxib y desde 100 a 300 mg para el
alopurinol. Estas composiciones estin formuladas en unidade: de desificacidn unica para ser
adminiztradas por via oral en el tratamienio de la got, aririiis gotosa y otras enfermedades
relacionadas.

El documento D1 se refiere a la administracion en una pacients con gota de una combinacidn Jde
alopurinol 300 mg/dia y celecoxib 200 mg dos veces al dia (ver pagina 59, primera columaa,
segundo parrafo).

El documents D2 s2 refiere a la utilizacidn de distintos principios activos en el fratamizntc de las
enfermedades muzanlares v de las articulaciones, entre ¢llas la gota. Se cita la utilizacién de
inhihidores de la enzia ciclooxigenasa (COX)- 2 tales como celecoxib y rofecoxib en el
tratamidents del dolor asaciado con enferinedades articulares tales como 1a aririiiz reumatoide y la
osteoartritis (ver pdgina 104, primer parafo). Lo alaques agudos de gata se pucden iratar con
antiinflatorios oo esteroidess tales como indometacing, naproxen, piroxicam o diclofenaca
(pdgina 104, Gltitno parrafo). También se cita la utilizacion del inhibidar de la vanting oxidasa
(alopurinol) inhibicndi la sintesis del dcido drico en ¢l iratamiznio de la gota (ver pagina 103,
columna I, lincas 8-14). '

Continua en pdgina siguicnte...

Forrmnlaric PCT/IPEA/409 (R 2:uadro V)(Enera 2009)
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Solicitud internacional N°

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE _
PATENTABILIDAD l PCT/MX2008/000123

Continuacién Recurdro V., Declaracién mativada seguin ¢l Articulo 352) sobre 1a novedad, la actividad inveniiva y
Continuacion 2. la aplicacion indusirial; citas y explicaciones en apoye de esia declaracion

El documento DI ce refiere a la utilizacidn d: distintas principios activos en el ratamiento de la
gota, tales comc antiinflamatorios no estersidens, por cjemplo naproxens, indometacina y
piroxicam, de inhibidores de ta ciclooxigenasa come &l celesoxib (pagina 161, apartado 3.2) y del
alopurinol (ver pigina 162, apariado 4.2.1) en dosis inicial de 100 mg/dia que ce puede aumentar
hasta 400, 500 hasta incluss 900 mg/dia :i 1a funcidn renal es normal.

El documents> D4 cita la wtilizacidn de inhibidores de ciclooxigenasa (D0X-2) comoe el celecoxib en
el tratamiento de Ia artitriz gotoss en dosiz e 400 mg oralmenie el primer dia, y de 200 mg/dia (en
dos dosis divididas) durante 3-10 dias (ver pigina S16, Glime pirralc y tabla 1), asi coma la terapia
con antiinflamatorios no esteroidens tale: como naproxen, sulindac o indometacina (pigina S16, y
tabla 1).

En el documents DS g¢ cita la utilizacion de antiinflamatorios no estersidens, colchizina y
corticesteroides administrades por via intraariicular, oral o parenteral en el tratamients de la gota
aguda y alopurinol ¢ el tratamiento de eleccion cuands 22 trata de dicminair 193 niveles de wrata y
cnanda hay dafio renal en discis iniciales de 30-100 m/dia y 100-200 mg/dia de manienimienta. En
la pigina 497, scpunds parrafs, se Jescribe camo muchos renmatdloges abogan por la prescripeisn
de una terapia de profilaxis con calchicina o con MSAID durante la introduccion de alopurinal o
agentes uricosirico.

En el dosumento D6 ce hace wn estudic comparativo de la eficacia y de la wolerabilidad del
rfecaxib, diclsfenaco y meloxicam en pacientes com aririiis gotosa aguda. La dosis de melaxicam
administrada ez de 7.5 mg una vez al dia durainte 7 dias,

La adminisiracién conjunta de aniiinflamatorics no esteroideos tales como celecoxib o meloxicam y
de alopurinol para el trataviiento de 1a gota y artritis gotosa , cupone una mera yuxtaposicion de
elementas conocidos en el estads de la téenica. Mo se puede considerar inventivo el hecha de
combinar 2 principios activos para tratar una enfermedad pariizular én el cass 2n que dichos agentes
activas sean conocidos de manera individual o combinada como terapéuticamente eficaces en el
tratamients de &sa enfermedad. Resuliaria evidente para un cxperto en la materia formular la
compasicién farmacéutica objets de la invencidn a pariir d2 la informacién sontenida en las
documentss D2 a D6, Asi mismeo, las dozis de los productos que forinan paree Jde la compasicidn,
son las que se encuentran en el estado de la téznica,

En consecnencia, la invencidn recogida en las ceivindicaciones 1-12 no implica aciividad inventiva
(Articulo 33 (3) PCT).

PCT/APEA/409 (Recuzdrs V continuacion 2)(Eacro 2009)
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"INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE
PATENTABILIDAD

Solicitud internacional N°

PCT/MX2008/000123

CLASIFICACION OBJETO DE LA SOLICITUD

AGIK 31/5415 (2006.01)
AGIK 31,519 (2006.01)
ABIP 19/06 (2006.01)
AG1P 29/00 (2006.01)

Formulario PCT/IPEA/109 (Hoj2 adicional)(Enero 2009)
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO ‘

-036286- -00000-0000

Industria v Comercio Fecha: ”01Q_0” -261611:08  Dep 2020 DIR MUEVASCR

EUPFERTHTENGEN G I A /[':i ;;‘1 F:”?\?IEESBKIEIIE%XEHON EvE'Oﬁgg EI;:.;A..":Er\JACION/-\LIl j
PATENTE DE INVENCION D MODELO DE UTILIDAD |:| Art 33 Decision 486/00

I_] Indicacidn que 3g salicita una patenta.

l___] Daios de identificacién del solicitante o de la persona que prezenta la solicitud

D Dascripcidn de la invendidn

|—_—I Dibujos de zer estoz partinentas

D Cornprobants de pago de 1as tazas eztablacidas (De 2er &l caga formato de dazcusnto)

Completa l__—l Incompleta D

PATENTE DE INVENCION PCT MODELO DE UTILIDAD PCT |:' Art.33 Decision 486/00, Circular Unica
/

B’ Indicacidn que se solicita una PCT

Iz/ Copia ds la saliciud an espafiol, 12| coma fus prezentada inicialmants (capitulo descriptivo,

reivindicatario, resumen)
|:| Dibujoz de ser éstos pertinantas

Comprobants de pago de 1as tazas establzcidas (de ser & cazo formato de descuanta)

Completa I_l Incompleta I——I

DISENO INDUSTRIAL [ | (Art. 119 Decision 486/00)
L_l Indicacidn que 3& salicita Dizsfio industrial
D Diatos de identificacion dal salicitante o de la perzona que prasenta la olicitud
EI Fepresentacidn grafica y fotografica del Dizefio industrial o musztra del material que incornors al -
disefio

D Comprabants de pago de |as tazas extablecidas

Completa D Incompleta D

ESQUEMA DE TRAZADO [ | (Art. 92 Decision 486/00)

Datos de iderdificacion del solicitante o d2 13 persona que presanta la solicitud
Repres=niacian grafica denn ezquema ds trazado

Cormprobants de pago de las tasas eztablecidas

Completa I:I Incomplata D

oo oy

PIN2-FOR 2009-11-1R}



v)'\\ Industria y Comercio
- CUPERIMUTEUGENICIA
Bogota D.C,,
2020
Daoctor(a)

PODFIGUES D ALEMAT DILIA MARIA
Apoderado(a) yio Reprasentante de
WORLD-TRADE IMPORT-E-PORT WTIE, A.G

REFEREHCIA Radizacién Mo, 10 D2E226
Solicilud internacional PCT/M> 2002/000123
Fecha inicio fass nacional Z6/04/2010
Tramite 11
Eventn 379
Atuacian 4'%0

Oficio No. 0 6 38 81

Como resultade del examen de forma, realizado con fundaments en el articuly 35 de la Decisidn 426 de [a
Comisidn de la Somunidad Andina, arliculo 27 del Tratado de Cocperaciin en Materia de Patentzz (PCT), ragla
E1 Lis del Peglaments y Circular Unica de 1a Superintendaniia de Industria y Comeraic, se be comunica que:

1. Debe aclarar @ nombre del solicitants, por cuanto la publicacién internacional difiere del petiterio prasentads
&n fase nacional.

2. La solicitud no contiene 1a capia del documento &n que consta la cesiin del derecho ala patents del inventor al
solicitante o a zu causante, conforme a lo establecido por &l ariculo 26 literal b) de la Decisidn 426 de la
Comisién d la Comunidad Andina. Cuands s trate de documentos otorgados en @l axtranjerd, estos deberan
legalizarse de conformidad con ko dispussty por loz ardiowlos 259 y 260 del Coadige de Procedimientd Civil.
Cuando se trate de las dedaracionss a que hace referencia la Pegla 417 00) del Tratado de Cooperacidn n
Materia de Patenlzs PCT., &l alcances de las tales declaracionss se determinard segan indiquen claraments una
cesion de derechos del inventor al solicitante o su causants, de conformidad con o dispuesto en 2l numeral
5,218 del Capituls Quints, Tituls - de la unular Unica de Superintendencia de Induatria y Comerio,

En curmplimienta de 1o dizpuesto por el articulo 39 de la Decision 126, sa e requiere para que dentro del termino
de dos meses siguisntzs a la fecha de nolificaciin del presente oficia, complete 1os requisito: anteriorments
enunciados. En cazo de no dar cumplimienta al presents requerimisnts, la solicitud se considerard abandonaday
perderd su prelacidn, '

Continua en la pagina siguienta...

Al coniestar iavor indigue gl namero de Sedz Centro: Cazra 13 Mo. 27-00 Pizos 2, 5, 7y 10 PEX: 5370000
radicacion qua s encuenira a conlinuacion Sede CAN: Av, Cre 50 Ho. 26-55 int. 2 T=h 5330070
Call Center 6513240, Linea 01800-910165
Web: www.sic.aov.co e-mail: infof@sic.aov.co
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u\Kéﬂ?‘ Continvacidn radicado He: 10 035286 §

N T Industria y Comercio
SUFPERINTENDEMNMCIA

STTERA

Holifiguese el preserds oficis conforrme & o dispussto 2n sl numeral 5.2, literal &), del capituly quintc del titulo
primera de la Circular Unica No 10 de 2001,

ALI- CARMENZA CEZPEDES DEVERGEL

Direciora de Huevas, Creaciones (o) | ] \4 ]ﬁw 20] 0

El anterior requerimisnts fue notifizado por fijacidn en lizta de fecha
adpaii

Al contestar favor indique el namero de Sede Centro: Carrzra 13 Mo. 27-00 Picos 2, 5, 7 y 10 PBM: 5870000
radicacidn GuJe s& encuantra a continuadion Sede CAM: Av. Cra 50 Mo. 26-55 int 2 Tel' 5880070
Call Center 6513240. Linca 01800-910165
Web: www.sic.aov.co e-mail: info@sic.aov.co



