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Yo, JIMENA ESCOBAR URIBE, identificada como aparece al pie de mi firma,
domiciliada en la carrera 11 A No. 94-76, of. 305, obrando como apoderada de la
sociedad NOVARTIS AG, domiciliada en Basilea, Suiza, solicitante de la patente de
la referencia, en respuesta al oficio No. 10589-notificado pot fijacién en lista el dfa 19
de noviembre de 2004, atentamente me permito presentar copia del examen
preliminar internacional junto con la traduccién de sus anexos y las reivindicaciones
como fueron modificadas.

De otra parte, manifiesto a ese despacho que modifico el titulo de la solicitud para
que quede como sigue:

“ Tableta con alta carga de firmaco que comprende
4-(4-metilpiperazin-1-ilmetil)-N-[4-metil-3-(4-piridin-3-il) pirimidin-2
-ilamino)fenil]-benzamida o las sales farmacéuticamente aceptables
de la misma ”.

Finalmente, en relacién con el requerimiento que hace ese despacho para que el
solicitante presente el documento de cesion, informo que el mismo fue presentado
mediante mi memorial de 1 de diciembre de 2004, del cual adjunto copia.

Espero con esto haber dado cabal cumplimiento a lo solicitado por ese despacho y
de conformidad con lo indicado en los articulos 3°,, inciso 3, 35 inciso 2 y 59 inciso 2
del CCA, al analizar este memorial, atentamente ruego se traten todas las cuestiones
planteadas con motivo del mismo.

Sefior Superintendente,

COBAR E
C.C.39.779.452 de Usaquén
T.P. 68228
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* Solicitud de Patente a nombre de
NOVARTIS AG

Yo, JIMENA ESCOBAR URIBE, identificada como aparece al pie de mi firma,
.’ domiciliada en la carrera 11 A No. 94-76, of. 305, obrando como apoderada de la
' sociedad Novartis AG, domiciliada en Basilea, Suiza, solicitante de la patente de

la referencia, me permito presentar el documento (1) en que consta la cesidon del

derecho a la patente otorgado por los inventores a favor de mi mandante,

Sobre el particular, es importante resaltar que de conformidad con las normas
legales vigentes, articulo 1 de la Resolucién 210 de 2001, expedida por el
Superintendente de Industria y Comercio y articulo 2 de la Convencién de la
Haya, el documento en inglés que se pretenda aportar como parte de los trimites
de propiedad industrial ante la Superintendencia de Industria y Comercio no
requieren traduccién. Por otro lado, la legalizacién consular y/o diplomatica de
los documentos expedidos en el extranjero no es necesaria. Por lo tanto, el
documento de cesidn anexo a este memorial es vilidamente presentado en idioma
inglés y con la correspondiente Apostilla.

@

Sefior Superintendente,

NA ESCOBAR URIBE

C.C.39.779.452 de Usaquén
T.P. 68228
Céd. 5376
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

PCT

INFORME EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL
(PCT articul 36 y regla 70)

Referancia del soliclante o agente
Ver notificaclén de la transmision dal examen
4-32460A PARA PROSEGUIR preliminar Internacional (formato PCTAPEA/418)
No. Sollcitud Intemacional Fecha de presentacion internacional | Fecha de prioridad (dla/mes/afio)
PCT/EPOX/04151 (dla/mes/afio)
22/04/2003 23/04/2002
Clasificacion Internacional de Patentes (IPC) o clasificacién nacional e IPC
AB1KD/16
Solicitante
NOVARTIS AG

Administrativas bajo el PCT).

Estos anexos consisten en un total de _8_ hojas.

1. Esis examen preliminar Internaclonal ha sido preparado por esta Autoridad encargada del Examen Preliminar
intemacional y es transmitida al solicitante de acuardo con el articulo 38.

2. Este INFORME consiste de un total de 8 paginas, incluyendo esta hoja.
___ Este informe también estd acompafiado por ANEXOS, esto es hojas de la descripcion, reivindicaciones y/o

dibujos, los cuales han sido modificados y son la base para este informe y/o hojas que contlenen
rectificaciones presentadas ante esta Autoridad (ver Regla 70.16 y Seccion 807 de las Instrucciones

3. Esle informe contiene Indicaciones que se relacionan con los siguientes puntos:

L _X_ Base del Informe

i ___ Prioridad

. X_ Elno-establecimiento de opinién en refacion con la novedad, nivel inventivo y
aplicacién industrial

Iv. — Faita de unided de Invencién

V. _X_ Declaracién motivada bajo el Art. 35(2) con relacién a la novedad, nivel inventivo o aplicacién
industrial; citaciones y explicaclones que soportan dicha declaracién

V1. ___ Ciertos documentos citades

Vil ___ Ciertos defectos en la solicitud internacional

Vil Clertas obaervaciones en la solicitud internacional

Fecha de presentacion de la demanda
28/0712003

Fecha en que 88 completd este informe
27.08.2003

Nombre y direccion de la autoridad encargada del
examen preliminar intemaclonal:

Oficina de Patentes Europea

D-80288 Munich

Tel. +40 89 2398-0 Tx: 523656 epmu d
Fax: +49 89 2390 — 44685

Oficial autorizado

GIMENEZ MIRALLES, J.
Teléfono: +48 88 2388 8331

Formato PCT/IPEA/409 (hoja de cublerta) (enero 1084)
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INFORME DEL EXAMEN
PRELIMINAR INTERNACI NAL Solicitud intemacional No. PCT/EP03/04151

l. BASE DEL INFORME

1. En relacién con los elementos de la solicitud intemacional (las holas de reemplazo que han sido
suministradas a la oficina receptora como respuesta a la Invitacién bajo el articulo 14 serdn referidas
como "presentadas originaimente” y no estdn anexas a este informe debldo a que no contienen
modificaclones (Regla 70.18 y 70.17)):

CAPITULO DESCRIPTIVO, PAGINAS:

1-13 Como fueron presentadas

REIVINDICACIONES, No.:

1-15 Como fueron presentadas

2. En relacidn con el Idioma, todos los elementos marcados anteriormente fueron suministrados a esta
Autoridad en el idioma en que 1a solicitud internacional fue presentada, a menos que se indique lo
contrario bajo este punto.

Estos elementos fueron suministrados o estaban disponibles para esta autoridad en al siguiente idioma, el
cual es:

__ El klioma de la traduccién aportada a efectos de la bisqueda Intemacional (bajo l1a Regla 23.1(b))

— Elidioma de publicacién de la solicitud internacional (bajo la Regla 48.3(b))
E! idioma de la traduccién suministrada para efecto del examen preliminar internacional (bajo la Regla

55.2 y/o 55.3)

3. Respecto a cualquler secuencla nucleétido y/o aminoéicido revelado en la solicitud intemacional, el
examen preliminar internacional fue llevado a cabo con base en |a lista de secuencias:

___Contenidas en |a solicitud Intemacional de forma escrita

____ Presentadas Junto con la solicitud intemacional en forma legible por computador

___Aportada posteriormente a esta Autoridad en forma escrita

____Suministrada posteriormente a esta Autoridad en forma leglble por computador

La declaracion de que la lista de secuencias aportada posteriormente en forma escrita no va mas alla
que lo revelado en la solicitud Intemacional como fue presentada.

La declaracién de que la informacion inscrita en forma legible por computador es idéntica a la lista de
secuenclas en forma escrita aportada.



74,

INFORME DEL EXAMEN
PRELIMINAR INTERNACIONAL Solicitud interacional No. PCT/EP03/04151

4. Las modificacionss han resultado an |a cancelacién de:

— El capitulo descriptivo paginas:

—— Las reivindicaciones Nos.:

—_ Losdbujos hojas:

5. ___ Este informe ha sido establecido como si (algunas de) las modificaciones no hubieran sido

efectuadas debido a que se ha considerado que van més alld de lo reivindicado mediante la
golicitud internaclonal.

(A cualquier hoja de reempiazo que contenga dichas modificaciones debe hacerse referencia bajo
el punto 1 y ser anexada a este informe)
6. Observaciones adiclonales, sl necesarins:

lil. El no-establecimiento de opinidn en relacldn con la novedad, nivel Inventivo y aplicacién industrial

1. La pregunia de si la presente invencion relvindicada aparenta ser novedosa, si tiene aftura Inventiva, o es
aplicable Industriaimente no ha sido examinada en relacion a:

—_ ftoda la solicitud intemacional

_X_ relvindicaciones Nos. 15 como IA

Pomue:

_X_ dicha solicitud intemaclonal, o dichas reivindicaclones Nos. 9,10 se relacionan a la siguiente materia, la

cual no requiere ser objeto del examen prefiminar internacional (especificar): ver hoja anexa

la memoria descriptiva, las reivindicaciones, ¢ loe dibujos (indicar abajo los elementos especificos) o las
reivindicaciones Nos. son tan confusas que ninguna opinién sustancial pudo ser establecida

{espacificar):

las reivindicaciones, o dichas reivindicaciones Nos. no estin soporiadas adecuadamente por la
memoria descriptiva, lo cual no permite que una opinidn significativa sea formada.

las relvindicaciones Nos. no han sido objeto de bisqueda intemacional.

2. Un examen preliminar interacional significative no pudo llevarse a cabo debldo a que la lista de
secuencias nucledtido y/o aminodcido no cumple con los estandares provisios por el Anexo C de las
Instrucciones Administrativas:

—__|la forma escrita no ha sido suministrade o no cumple con los estindares.

—__la forma legible por computador no ha sido suministrada o no cumple con ios estandares.
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INFORME DEL EXAMEN
PRELIMINAR INTERNACIONAL Solicitud internacional No. PCT/EP03/04151

V. Declamcién motivada, bajo el Art. 35(2) con relacién a la novedad, nivel inventivo o aplicacién
industrial; citaciones y explicaciones que sustenian dicha declaracién

Declaracion
Novedad SI: Reivindicaciones 1-15
NO: Reivindicaciones
Nivel Inventivo SI: Reivindicaclones 1-15
NO: Relvindicaciones
Aplicacién Industrial SI: Reivindicaciones 1-14

NO: Reivindicaciones 9,10

2. CITACIONES Y EXPLICACIONES
Ver hoja separada.



REPORTE DE EXAMEN Solicitud Intenacional No. PCT/EP 03/04151 1
PRELIMINAR INTERNACIONAL-HOJA SEPARADA

Re Item Il

La presente reivindicacién 15 se refiere a la materia objeto considerada
por esta Autoridad para ser cubierta mediante las condiciones de la
Regla 67.1 (iv) del PCT, en especial un método para el tratamiento
terapéutico del cuerpo humano o animal. En consecuencia, ninguna
opinién serd formulada con respecto a la aplicacion industrial de la
materia objeto de esta reivindicacion (Articulo 34(4)(a)(I) del PCT).
(véase Item V-3 mas abajo).

Re ltem V

1) Se hace referencia a los siguientes documentos:
D1: WO-A-89 03854 (NOVARTIS AG)
D2: WO-A-01 47507 (NOVARTIS AG)

2) La presente solicitud parece cumplir con los requerimientos del

Articulo 33(2) y (3) del PCT.

La técnica anterior méas cercana (D1 6 D2) revela directamente tabletas
de 100 mg comprimidas de mesilato de imatinib (“Gleevec™) que
contienen ca. 22% p/p del agente activo basado en el peso total de la
tableta. Las capsulas de 100 mg que contienen ca. 31% p/p del agente

activo son también divuilgadas.

£l problema técnico es el proporcionar tabletas que posean dosis més
altas del agente activo (p. €j. 400 mg, que es la dosis diaria habitual),
esto es, tabletas que comprenden ca. 50% p/p de agente activo. Las

tabletas estables que superan los problemas de alta friabilidad y pobre

7<



REPORTE DE EXAMEN Solicitud Intemacional No. PCT/EP 03/04151 2
PRELIMINAR INTERNACIONAL-HOJA SEPARADA

resistencia a la abrasion, son obtenidas primero por la granulacién del
agente activo con microcelulosa cristalina y/o HPMC (granulacién
himeda), y luego comprimir el granulado junio con excipientes
adicionales dentro de la tableta (nicleos dragée). La solucién no es
obvia a la luz de la técnica anterior, la cual no dirige el problema de
proporcionar tabletas de mesilato de imatinib que poseen cargas mas

altas que aquellas conocidas en la técnica.

3) En cuanto a la aplicacién industrial (Articulo 33(4) PCT): A fin de Ia
evaluacioén de la materia objeto de la presente reivindicacion 15 sobre la
cuestion si es industriaimente aplicable, no existe ningtn criterio en los
Estados Contratantes del PCT. La patentabilidad también puede ser
dependiente segin la formulacién de las reivindicaciones. La EPO por
ejemplo, no reconocce como industriaimente aplicable la materia objeto
de reivindicaciones dirigida a métodos para el tratamiento del cuerpo
humano o animal mediante terapia; ¢ al uso de un compuesto o
composicién en el tratamiento terapéutico/médico det cuerpo humano o
animal, pero puede permitir, sin embargo, reivindicaciones para un
compuesto o composicibn conocido para el primer uso en dicho
tratamiento terapéutico/médico; y el uso de tal compuesto 0 composicién
para la fabricacibn de un producto o medicamento para un nuevo

tratamiento terapéutico/médico.




REPORTE DE EXAMEN . Solicitud intemacional No. PCT/EP 03/04151 3
PRELIMINAR INTERNACI NAL-HOJA SEPARADA

Observaciones adicinales (Articulo 6 del PC

1) La férmula del "Compuesto I° debe ser introducida en la reivindicacién
1.

2) No existe justificacion para la existencia de dos reivindicaciones
independientes diferentes (Reivindicaciones 1 y 2) que se relacionan con

la misma materia objeto, en contravencién del Articulo 8 del PCT.

737
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15

(Reivindicaciones modificadas 27
en vista del IPER)
1. Una tableta que comprende una cantidad farmacolégicamente

efectiva del Compuesto | de la formula (1)

I
=N
(1)
o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en una cantidad de
aproximadamente el 30 por ciento al 80 por ciento en peso de la fraccion activa,

basandose en el peso total de la tableta.

2. Una tableta de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde el
Compuesto | de la férmula (1) o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo,
esta presente en una cantidad de aproximadamente el 50 por ciento al 80 por

ciento en peso de la fraccidn activa, basandose en el peso total de la tableta.

3. Una tableta de acuerdo con la reivindicacion 2, en donde el

Compuesto | de la formula (1) esta en la forma de sal de monomesilato.

4, Una tableta de acuerdo con la reivindicacion 3, en donde el

monosilato del Compuesto | de la formula (1) esta en la forma del cristal beta del
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15

20

(Reivindicaciones modificadas 28
en vista del IPER)

mismo.

5. Una tableta de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
1 a 4, en donde la tableta comprende uno 0 mas excipientes farmacéuticamente

aceptables.

6. Una tableta de acuerdo con la reivindicacién 5, en donde el

excipiente comprende cuando menos un aglutinante.

7. Una tableta de acuerdo con la reivindicacion 5, en donde los

excipientes comprenden:

cuando menos un aglutinante en una cantidad total de aproximadamente 1
por ciento al 25 por ciento en peso basandose en el peso total de la tableta,

cuando menos un desintegrante en una cantidad total de aproximadamente
el 10 por ciento al 35 por ciento en peso basandose en el peso total de la tableta

cuando menos un derrapante en una cantidad total de aproximadamente el
0.5 por ciento al 3 por ciento en peso basandose en el peso total de la tableta y/o

cuando menos un lubricante en una cantidad total de aproximadamente el

0.5 por ciento al 2% en peso basandose en el peso total de la tableta.

8. Una tableta de acuerdo con la reivindicaciéon 6 6 7, en donde

370
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15

20

(Reivindicaciones modificadas 29
en vista del IPER)
el aglutinante comprende celulosa microcristalina o hidroxipropilmetilcelulosa o

una mezcla de las mismas.

9. Una tableta de acuerdo con la reivindicacién 7, en donde el

desintegrante comprende polivinilpirrolidinona reticulada.

10. Una tableta de acuerdo con la reivindicacion 7, en donde el

derrapante comprende diéxido de silicio coloidal y/o silice coloidal anhidra.

11. Una tableta de acuerdo con la reivindicacién 7, en donde el

lubricante comprende estearato de magnesio.

12.  Un proceso para la preparacion de una tableta de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones anteriores, cuyo proceso comprende:

(i) mezclar el Compuesto | de la formula (1) o las sales
farmacéuticamente aceptables del mismo y los excipientes farmaceéuticamente
aceptables;

(i) granular en hiumedo;

(i) mezclar con los excipientes farmacéuticamente aceptables

para formar una mezcla; y

(iv)  comprimir la mezcla obtenida en el paso (iii) para formar una

5




10

(Reivindicaciones modificadas 30
en vista del IPER)

tableta.

13.  El proceso de acuerdo con la reivindicacion 12, en donde la

tableta se recubre.

14. Una tableta de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones

1 a 11, preparada mediante un proceso de granulacién himeda.

15.  Un método para el tratamiento de un sujeto, el cual
comprende administrar una tableta de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 11 6 14, la cual comprende una cantidad farmacolégicamente
efectiva del Compuesto | de la formula (1) a un sujeto que necesite dicho

tratamiento.
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Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

Folio 83

2020
BogotdDC

Doctor(a)
JIMENA ESCOBAR URIBE.
Apoderado(a)

REFERENCIA: Radicacién N° 04-111533
Solicitud intemacional PCT/EP03/04151
Fecha limite fase nacional 23/11/2004

Tramlte 011
Evento 370
Actuacion 416
Oficio N°® 1548
Folios 001

Tenlendo en cuenta que Ia solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el
expediente indicado en la referencia, reline los requisitos de forma establecidos en
los articulos 26 y 27 de la Decisién 486, de la Comisién de la Comunidad Andina, y
en las deméds disposiciones vigentes sobre la materia, se envia el extracto de la
solicitud a la oficina de comunicaciones para efecto de su publicacién en la Gaceta
de Propledad Industrial, conforme lo establece el articulo 40 de la Declslién 486.

Camplase

Dado en Bogota D C, 96 DI m

ENZA CESPEDES DE VERGEL
jvision de Nuevas Creaclones

202051



