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No. Solicitud internacional PCT/IB2009/006089
Fecha de Presentacion Internacional 08 Junio de 2009

Como resultado del Examen de Fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de
la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcion: Folios 39 a 50 09/Diciembre/2010
Reivindicaciones: Folios 51 a 52 09/Diciembre/2010
Dibujos: Folio 54 09/Diciembre/2010
Oposiciones: Folios 63 a 101 Laboratorios Synthesis
19/Agosto/2011
Prioridad: EP 08290532.4 10/Junio/2008
US 61 060 260 10/Junio/2008

2. Analisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de Prioridad porque esta solicitud fue presentada dentro
del plazo establecido (Art. 9 D 486), y su contenido técnico corresponde con el de la
prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencién

Titulo de la solicitud: “Dronedarona para la prevencion de la cardioversion”.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de disminuir la

Expediente 10 154 615 1er Art 45



108
necesidad de cardioversién eléctrica a pacientes que presentan fibrilacion auricular.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona el uso de
Dronedarona o una de sus sales farmacéuticamente aceptables para la preparacion
de un medicamento para uso en la prevencion de la cardioversidn en pacientes con
historial de fibrilacién auricular o aleteo auricular.

E! objeto de la presente Solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de
Patentes (CIP): A61 K 031/343.

4. Reivindicaciones relativas a un uso o a un segundo uso (Art 14y 21 D 486)

El uso de las reivindicaciones 1 - 7 no es patentable, de acuerdo con el Art 14,

5. Analisis de las Oposiciones

Argumentaciones de Synthesis

Argumenta al doctora Eliana Isaura Moreno Bohérquez en calidad de apoderada de
la sociedad Synthesis, que la presenta solicitud no cumple con los requisitos de
patentabilidad, ya que las reivindicaciones de uso y método de tratamiento no son
patentables segln la legislacion, Decision 486 de la Comunidad Andina de Naciones,
Articulo 14. Ei documento D1: MXPA03005221 afecta la patentabilidad de la
presente solicitud, el documento D1 revela formulaciones farmacéuticas de
administracion parenteral, caracterizada porque comprende Dronedarona o una de
sus sales farmacéuticamente aceptables como principio activo, una solucion tampon
aceptable capaz de mantener el pH de la composicion entre 3 — 5, un derivado
hidrosoluble de Y-ciclodextrina fisiologicamente aceptable. La Dronedarona tiene
dominio cardiovascular como agente anti arritmico, por tal razon es util para suprimir
0 prevenir las alteraciones del ritmo cardiaco como la fibrilacién auricular, D1 refiere a
una sal farmacéuticamente de Dronedarona tal como clorhidrato presente en las
composiciones reveladas de 0.01% a 4 %, por ejemplo 0.1% a 0.8%. Por lo tanto, la
presente solicitud carece de novedad de acuerdo a lo revelado en el documento D1,
carece de aplicacion industrial ya que algunas clausulas reclaman el método
terapeutico y estos no son aplicables industrialmente.

Respuesta del Examinador Técnico

Los documentos presentados por la doctora Eiiana Isaura Moreno Bohérquez en
calidad de apoderada de la sociedad Synthesis corresponden los documentos D1
MXPA03005221, en donde D1 revela una composicion farmacéutica de Dronedarona
0 una de sus sales farmacéuticamente estables preferiblemente de administracion
parenteral, empleado como agente anti arritmico. Sin embargo, |a presente solicitud
en el capitulo reivindicatorio reclama el uso de Dronedarona en la prevencion de la
cardioversion eléctrica en pacientes que presentan fibrilacion auricular, incluyendo
factores de riesgo en los pacientes en que es administrado, lo cual no es materia
patentable segun los Articulos 14 y 21 de la Decisién 486.
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Se aclara al solicitante que a pesar de que la materia reivindicada en las clausulas 1
a 7 no es patentable, en el estadec de la técnica se divuigan en los documento D1y
D2, el uso de Dronedarona en el tratamiento de arritmias cardiacas.

item Documento Titulo Fecha de Publicacion®
Dronedarone for prevention of European Heart
atrial fibrillation: A dose-ranging Journal Aug 2003, Vol.
D1 study 24, No. 16, August Agosto/2003
2003
Dronedarone for maintenance of
D2 | sinus thythm in atral fibrilation or | 1 NEWJoumalOf ) ggyqepiemprer2007
flutter
Rationale and design of ATHENA:
A placebo-controlled, double-
blind, parallel arm Trial to assess Caigfgg:;g; ar
D3 the efﬂgacy of dronedarqne 400 Electrophysiclogy Jan Enero/2008
mg bid for the prevention of 2008. Vol. 19. No. 1
cardiovascular Hospitalization or Jénuafy 2'006. ’

death from any cause in patients
with Atrial fibrillation/atrial flutter,

D1 hitp:/feurheartj oxfordjournals.org/content/24/16/1481

Divulga un estudio que revela de la Dronedarona fue desarrollado con un compuesto
ttil en el tratamiento de arritmias cardiacas, de igual manera de Amiodarona, pero
con un perfil de seguridad mejorado respecto a Amiodarona, como efectos adversos
relacionados con la tiroides (Fl. 106). La Dronedarona es estructuralmente similar a
Amiodarona y presenta caracteristicas electrofisioldgicas in vitro de cuatro clases de
accion anti arritmica (Fl. 104). Adicionalmente da a conocer que Dronedarona tiene
actividad en la prevencién de fibrilacién auricular recurrente en pacientes con
antecedentes de fibrilacién auricular. El estudio se realizo a pacientes donde se
administraron dosis de 800, 1200, 1600 mg de Dronedarona o placebo.

D2 http/iwww.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa054586 Da a conocer un estudio realizado a
grupos de pacientes en donde fueron administrados 800mg/dia de Dronedarona,
distribuidos en dos dosis/dia, en donde fue revelado el uso de Dronedarona para la
prevencion de fibrilacidn auricular recurrente o aleteo, en pacientes con antecedente
de fibrilacion auricular (FI. 111 - 112). Los pacientes en este estudio presentaron
algunos factores de riesgo como hipertensiéon, enfermedad coronaria.

D3 http://fonlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/].1540-8167.2007.01016 . x/pdf

Da a conocer métodos para disminuir la probabilidad de fibritacién/aleteo ventricular
en un paciente que comprende la administracion de Dronedarona. Por ejemplo en el
ensayo DAFNE, seis meses de seguimiento demostraron que el tratamiento con
Dronedarona 800mg, dosis diaria, prolongé significativamente el tiempo de
recurrencia de la fibrilacion auricular en pacientes con fibrilacion auricular persistente.
Adicionalmente, el documento D2 da a conocer los ensayos clinicos ATHENEA en
donde los pacientes de alto riesgo presentaban historial de paroxistica o persistente
de fibrilacion auricular y fueron tratados con 800 mg/dia de Dronedarona y
seguimiento de 12 — 30 meses, se incluyeron riesgo adicionales como la edad,
paciente mayor, hipertension, diabetes mellitus, ataque isquémico, embolismo
sistémico entre otras.
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacion. En caso de
no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran
los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término
faltante de sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentaria
por escrito.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capfitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

[ =
JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (C)

El Cilt |? zm{equenmlen’to fue notificado por fijacién en lista, de fecha

Elaborado por: Paola Duarte
Revisade por: Consuelo Leguizamén Leguizamén ﬁ/
Aprobado por: José Luis Salazar Lopez
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