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Ref: Expediente No. 04.130.213

Solicitud de patente de invencién titulada:

“PROCEDIMIENTO PARA FOMENTAR DEJAR DE FUMAR?”.
Solicitante: PHARMACIA & UPJOHN COMPANY LLC

SOLICITUD DE EXAMEN DE PATENTABILIDAD SEGUN

EL ARTICULO 44 DE LA DECISION 486, GACETA No. 562

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, D.C., identificado tal como aparece

al pie de mi firma, en mi condicidon de apoderado del solicitante, respetuosamente me permito

solicitar, que se examine si la invencidn retne los requisitos de patentabilidad previstos en la

misma. Dando cumplimiento a lo establecido en el articulo 44 de la Decision 486 de la comision

de la Comunidad Andina de Naciones. Adjunto recibo por el monto de $194.000 pesos para

cubrir la tasa correspondiente, segin la Resolucion 35582 del afio 2005.

Atentamente,

ARLOS R. OLARTE
C.C. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexo: Recibo por $194.000 pesos
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Doctor(a)
CARLOS R. OLARTE.
Apoderado(a)

REFERENCIA: Radicacion N° 04-130213
Solicitud internacional PCT/US03/00036
Fecha limite fase nacional 01/02/2005

Tramite 011
Evento 379
Actuacion 416
Oficio N° 1665
Folios 001

Teniendo en cuenta que la solicitud de privilegio de patente que se tramita bajo el
expediente indicado en la referencia, retne los requisitos de forma establecidos en
los articulos 26 y 27 de la Decision 486, de la Comisién de la Comunidad Andina, y
en las demas 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 Propiedad Industrial, conforme lo establece el articulo 40 de la Decision 486.

Cumplase

Dado en Bogota D C, %’3 BIC 2005' '
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 04-130213

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 562 DE

FECHA 31 DE MARZO DE 2006 EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA LEY

EXPIRA EL 05 DE JULIO DEL 2006

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de publicacion
en la gaceta de Propiedad Industrial, debera solicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de acuerdo con lo
establecido en el Articulo 44 de la Decision 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
Si NO X
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Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen
69 Verfahren zur selektiven Verabreichung zentralnervds aktiver Stoffe

@ Ein pharmazeutisches Verfahren zur selektiven Verab-
reichung zentralnervis therapeutisch Stoffe an spezifi-
sche Strukturen des Zentralen Nervensystems, insbeson-
dere zur Pharmakotherapie von zentralnervos bedingten
Stérungen und Erkrankungen wie Formen von affektiven
Storungen, Depressionen und Distress, wird beschrieben.
Die Stoffe werden in solche Tragerformulierungen einge-
bracht mit denen sie pharmazeutisch einsetzbare Aerodi-
spersionen bilden und mit denen sie an Chemorezeptoren
der Regio Olfactoria transportiert werden. Sie induzieren
dort chemisch eine Transduktion zu neuronal vermittelten
Signalen an spezifische Strukturen des Zentralnervensy-
stems. Das Verfahren ermdglicht fur verschiedene zen-
tralnervos aktive Stoffe chemisch-synthetischen und na-
tirlichen endogenen Ursprungs ein neue und sichere An-
wendung.
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zeutisch einsetzbare Acrodispersionen bilden, dic zentral-
nervds aktiven Stoffe dabei chemisch-synthetischen oder
natiirlichen Ursprungs sind und in der gebildeten Tragerfor-
mulierung in fester, fliissiger oder einer gemischien Form
vorliegen, dic pharmazeutische Tragerformulicrung so be-
schaffen ist, daB sic dic enthaltenen Stoffe in solcher Dosis
an die Chemorezeptoren der Regio Olfactoria transportiert
mit der dic Chemorezeptoren chemisch zur Auslosung von
Aktionspotentialen zum zentralen Nervensystem induziert
werden, wobei in der Tragerformulierung einer oder meh-
rere der zentralnervos aktiven Stoffe enthalten sein konnen.

In ciner weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapieeinsatz zu erweitern, alle Stoffe einbe-
zogen die vom klinischen Einsatz her klassifiziert sind als
Neuroleptika, Tranquilizer, Thymoleptika, Thymeretika,
Stimulanticn, Antipsycholika, Anticpileptika oder zentrale
Muskelrelaxanticn,

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapieeinsatz zu erweitern alle Stoffe einbe-
zogen, dic zentralnervds zentral aktiv sind und die therapeu-
tisch bei der Behandlung von mentalem Stress, depressiven
Befindlichkeiten, affektiven Stérungen, sexucllen Dysfunk-
tionen oder eingesetzt werden, wobei die Stoffe einzeln oder
in Form von Kombinationen verabreicht werden.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapiccinsatz zu crweitern, alle Stoffe cinbe-
zogen, die zentralnervos aktiv sind und die therapeutisch bei
zeniralnervds bedinglen schmerzhaften Stérungen als zen-
iralnervos wirkende Analgetika eingesetzt werden, wobei
dic Stoffc cinzeln oder in Form von Kombinationen verab-
reicht werden.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapiceinsatz zu erweitern, alle Stoffe cinbe-
zogen die zentralnervos aktiv sind und die therapeutisch bei
zentralnervos bedingten kardiovaskuldren Storungen cinge-
selzt werden, insbesondere zentralnervds akliven Antihy-
pertensiva, wobei die Stoffe einzeln oder in Form von Kom-
binationen verabreicht werden.

In ciner weiteren Ausbildung der Erfindung werden, um
den praktischen Therapiceinsatz zu erweitern, alle Stoffe
cinbezogen, diec vom pharmakologischen Mechanismus her
klassifiziert sind als Monoaminoxidase-Inhibitoren, cykli-
sche Antidepressiva, Serotonin-Reuptake Inhibitoren, No-
radrenaline Reuptake Inhibitoren und dergleichen, wobei
die Stoffe cinzeln oder in Form von Kombinationen verab-
rcicht werden.

In ciner weiteren Ausbildung der Erfindung werden, um
den praktischen Therapiceinsatz zu erwcitern, alle synthe-
tisch chemischen Stoffe einbezogen, die zentralnervos aktiv
sind und die chemnisch klassifiziert sind als Phenothioazine,
Azaphenothiazine, Rauwolfia Alkaloide, Thioxanthene, Bu-
tyrophenone, Glykole, Diphenylmethane, Dibenzodiaze-
pinc, Karbinole, Dibenzobicyclooctadiene, Dibenzazepine,
Iminodibenzyline, Iminostilbene, Dibenzocycloheptadiene
und -triene, Dihydroanthracene, Acridane, Dibenzoxepine,
Dibenzothicpine, Indole, Phenylethyamine, bi-, tri- und po-
lycyclische Derivate gehdren, mit allen Derivaten oder Ana-
logen, cinschlieBlich aller Salze, weiterhin Lithium Salze,
wobct die Sioftfe cinzeln oder in Form von Kombinationen,
verabreicht werden.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapiceinsaiz zu erweitern, die Anwendung,
dic spezifischen Arzneimittel Fluoxetin, Fluvoxamin, Mirta-
zapin, Ncfazodon, Paroxetin, Meclobemid, Reboxetin, Ser-
tralin, Venlafaxin, Bupronion, Citalopram, in allen chemi-
schen Formeln, Analogen und Derivaten cinschlicBlich aller
Salze, enthalten, wobei die Stoffe einzeln oder in Form von
Kombinationen verabreicht werden.
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In einer weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapiceinsatz zu erweitern, alle Stoffe cinge-
sctzt, die zentralnervos akliv sind und chemisch als Peptide
oder Protcine klassifiziert sind.

In einer weiteren Aushildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapiceinsalz zu erweitern, alle Stoffe cinge-
setzt, die in hypothalamische Regulationsprozesse als Neu-
rolransmitter oder als Hormone involviert sind, cinschlicB-
lich aller ihren natiirlichen oder chemisch-synthetischen
Analoga, Derivative und ihrer Antagonisten, einschlieBlich
Oxytocin, Vasopressin, Met- und Leu-Enkephalin, STH,
Melanoliberin, Prolactoliberin, Thyroliberin, CRH, FSH,
LSH, Somatostatin, Melanostatin, Prolactostatin, wobei die
Stoffe einzeln oder in Form von Kombinationen verabreicht
werden.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung ist, um den
praktischen Therapiceinsatz der ncucn Methode zu crwei-
tern, die Therapie aller depressiven Zustinde, Distress und
scxueller Dysfunktionen cinbezogen, die durch Stoffe die
liber die Hypophysen-Nebennieren Achsc wirken determi-
niert werden, insbesondere durch CRF, CRH, ACTH, Corti-
sol, Cortison, Adrenalin, Noradrenalin.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung ist, um den
praktischen Therapiceinsatz zu erwceitern, dic Therapic aller
depressiven Zuslinde, Disiress und sexucller Dysfunktionen
cinbezogen, dic durch Oslrogcnc, Gestagene, Androgenc,
Gonadotropine, Prostaglandinc determinicrt werden.

In einer weitercn Ausbildung der Erfindung licgen, um
den praktischen Therapicecinsatz zu crweitern, die zcntral-
nervis aktiven Stoffe in Form von Mikro-Partikeln oder Mi-
kro-Tropfen in der pharmazeuischen Tridgerformulicrung
vor, bei denen dic Durchmesscer in einem Bercich zwischen
0,1 pin und 10 pm liegen.

In einer weiteren Ausbildung der Erfindung werden, um
den praktischen Therapiceinsatz zu crwceitern, fur dic cinge-
selzlen zentralnervos akuven Stoffe als pharmazeutische
Losungsmittel dthanolische Tosungen oder dtherische Ole
eingesetzt.

In ciner weiteren Ausbildung der Erfindung sind, um den
praktischen Therapieeinsatz zu erweitern, als Anwendungs-
hilfen Inhaliergerite, Vernebler, Sprays oder Druckacrosolce
eingesetzl, die ihrerseits auch {iber zusétzliche mecchanische
Vorrichtungen zur geziclien Anwendung verfiigen konnen,
wobei cine solche Vorrichtung die Verwendung flexibler
und spezifisch dimensionicrier AuslaBrohren ist.

In cincr weiteren Ausbildung der Erfindung wird, umn den
praktischen Therapiceinsatz zu crweilern, die neue Methode
auch therapeutisch bei Ticren cingescizt.

Eine sclektive Verabreichung zentral akiiver Stoffe, wie
pyschopharmakologischen Therapeutika, zur hypothalami-
schen Region zwecks Behandlung zentralnervdser Storun-
gen und Erkrankungen, ist bisher nicht beschricben noch
cingesetzt worden. Das Verfahren eincs direkten neuronalen
signalisicrens zu Strukturen des Zentralen Nervensystems
ist grundsitzlich unterschiedlich zur systemischen Applika-
tion, bei der das Zicl cine Verteilung des Arzneimiticls in
den Kreislauf ist und aus dem hiernach das Arzncimiticl sci-
nen spezifischen Rezeplor zu finden sucht. Im neuronalen
Signalprozell wird demgegeniiber die zenlralnervis aktive
Substanz nur bis zu dem Ziel Chemorezeptors an der Korp-
eroberfidche transportiert, wo dann, nach der Stoff-Re-
zeplor-Bindung, dic chemische Information des Molekiils
mittels einer biochemischen Transduction in cin clcktrisches
Aktionspotential umgewandelt wird und die Aktionspoten-
tiale spezifisch zur hypothalamischen Region weitergeleitet
werden. Daher nutzt die Erfindung cine definicrte initiale
Stoff-Chemorezeptor-Zone am Korper als cin therapeuti-
sches Fenster zu spezifischen Strukturen des Zentralen Ner-
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die Stoffe cinzeln oder in Form von Kombinationen
verabreicht werden. .

4. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daB alle Stoffe ein-
bezogen sind die zentralnervs aktiv sind und die the-
rapeutisch bei zentralnervos bedingten schmerzhaften
Stérungen als zentralnervos wirkende Analgetika ein-
gesetzt werden, wobei dic Stoffe einzeln oder in Form
von Kombinationen verabreicht werden.

5. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daB alle Stoffe ein-
bezogen sind, die zentralnervos aktiv sind und die the-
rapeutisch bei zentralnervos bedingten kardiovaskuli-
ren Stérungen eingesetzt werden, insbesondere zentral-
nervds aktive Antihypertensiva, wobei die Stoffe cin-
zcln oder in Form von Kombinationen verabreicht wer-
den.

6. Pharmazcutisches Verfahren nach vorgehenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daB alle Stoffe ein-
bezogen sind, die vom pharmakologischen Mechanis-
mus her klassifiziert sind als Monoaminoxidase-Inhibi-
toren, cyklische Antidepressiva, Serotonin-Reuptake
Inhibitoren, Noradrenaline Reuptake Inhibitoren und
dergleichen, wobci die Stoffe einzeln oder in Form von
Kombinationen verabreicht werden.

7. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgchenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daf8 alle synthe-
tisch chemischen Stoffe cinbezogen sind, die chemisch
klassifiziert sind als Phenothioazine, Azaphenothia-
zine, Rauwolfia Alkaloide, Thioxanthene, Butyrophe-
none, Glykole, Diphenylincthane, Dibenzodiazepine,
Karbinole, Dibenzobicyclooctadiene, Dibenzazepine,
Iminodibenzyline, Iminostilbene, Dibenzocyclohepta-
diene und -triene, Dihydroanthracene, Acridane, Di-
benzoxepine, Dibenzothicpine, Indole, Phenylcthya-
mine, bi-, tri- und polycyclische Derivate gehoren, mit
allen Derivaten oder Analogen, cinschlicBlich aller
Salze, sowice auch Lithium Salze, wobei die Stoffe ein-
zeln oder in Forin von Kombinationen, verabreicht
werden.

8. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daB8 die Anwen-
dung, der spezifischen Arzneimittel Fluoxetin, Fluvo-
xamin, Mirtazapin, Nefazodon, Paroxetin, Meclobe-
mid, Reboxetin, Sertralin, Venlafaxin, Bupronion, Ci-
talopram, in allen chemischen Forneln, Analogen und
Derivaten einschlieRlich aller Salze, cinbezogen ist,
wobei dic Stoffe cinzeln oder in Form von Kombinatio-
nen verabreicht werden.

9. Pharmazecutisches Verfahren nach vorgehenden An-
spriichen, dadurch gekennzeichnet, daB alle Stoffe ein-
bezogen sind, die zentralnervos aktiv sind und che-
misch als Peptide oder Proteine klassifiziert sind.

10. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB alle Stoffe
cinbezogen sind, die in hypothalamische Regulations-
prozesse als Neurotransmitter oder als Hormone invol-
viert sind, einschlieBlich aller ihren natiirlichen oder
chemisch-synthetischen Analoga, Derivative und ihrer
Antagonisten, insbesondere Oxytocin, Vasopressin,
Met- und Leu-Enkephalin, STH, Melanoliberin, Pro-
lactoliberin, Thyroliberin, CRH, FSH, LSH, Somato-
statin, Melanostatin, Prolactostatin, wobei die Stoffe
einzeln oder in Form von Kombinationen verabreicht
werden.

11. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB die Thera-
pic aller depressiven Zustinde, von mentalem Distress
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und sexuellen Dysfunktionen einbezogen ist, die durch
Stoffe determiniert werden die tiber die Hypophyscn-
Necbennieren Achsc wirken, insbesondere CRF, ACTH,
CRH, Cortisol, Cortison, Adrenalin, Noradrenalin.

12. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daf die Thera-
pic aller depressiven Zustinde, von mentalem Distress
und sexueller Dysfunktionen cinbezogen ist, die durch
Osu'ogene, Gestagene, Androgene, (onadotropine,
Prostaglandine determiniert werden.

13. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB dic cinge-
setzlen zentralnervds aktiven Stoffe in Form von Mi-
kro-Partikeln oder Mikro-Tropfen in der pharma-
zeuischen Tragerformulierung vorliegen, bei denen die
Durchmesser in cinem Bereich zwischen 0,1 ym und
10 pm hcgen.

14, Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB fiir dic cin-
gesetzten zentralnervos aktiven Stoffe als pharmazeut-
sche Losungsmittel dthanolische Losungen oder dthen-
sche Ole eingesetzt werden,

15. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB als Anwen-
dungshilfen Inhaliergerite, Vernebler, Sprays oder
Druckacrosole cingesctzt werden, dic ihrerseits Giber
zusitzliche mechanische Vorrichtungen zur geziclien
Anwendung verfiigen konnen, wobei cine solche Vor-
richtung die Verwendung flexibler und spezifisch di-
mensionierter AuslaBréhren ist.

16. Pharmazeutisches Verfahren nach vorgehenden
Anspriichen, dadurch gekennzeichnet, daB es therapeu-
tisch auch bei Tieren eingesetzt wird.
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More recently, selective reuptake inhibitors for serotonin (SSRI) have been
introduced with definite advantages in regard to fewer side effects without loss of efficacy.

Here we present the surprising finding that one particular drug from a new category
of antidepressants, a so called noradrenaline (NA) reuptake inhibitor can be used to manage
or treat a few special diseases, diseases having symptoms outside of what are usually
considered depression symptoms. Now these diseases may be treated with Reboxetine.

Summary of the Invention

This patent application describes the treatment of Addictive Disorders, Psychoactive
Substance Use Disorders, Nicotine Addition or Tobacco Addiction (with a result of
Smoking Cessation or a decrease in smoking) and Attention Deficit Hyperactivity Disorder
(ADHD), comprising administering a therapeutically effective, nontoxic dose of Reboxetine
and derivatives and or pharmaceutically acceptable salts thereof to a patient.

Reboxetine is the generic name of the pharmaceutical substance with the chemical
name of 2-(I-((2-ethoxyphenoxy)benzyl)-morpholine, and its pharmaceutically acceptable
salts. Reboxetine can be a free base, or it can include reboxetine methanesulfonate (aiso
called reboxetine mesylate) or any other pharmaceutically acceptable salt that does not
significantly affect the pharmaceutical activity of the substance.

A preferred dose range is 4 to 10 mg per patient per day and the most preferred
dose is 6 to 8 mg or 8 to 10 mg per patient daily, depending upon the patient, delivered
twice a day (b.i.d.).

Additional Description of the Invention and Description of the Preferred
Embodiment(s)

Reboxetine is the generic name of the pharmaceutical substance with the chemical
name of 2-(I-((2-ethoxyphenoxy)benzyl)-morpholine, and its pharmaceutically acceptable
salts. Reboxetine can be a free base, or it can include reboxetine methanesulfonate (also
called reboxetine mesylate) or any other pharmaceutically acceptable salt that does not
significantly affect the pharmaceutical activity of the substance. Reboxetine and a method
of synthesis are described in U.S. 4,229,449, issued 21 Oct. 1980, Melloni et. al.,
incorporated by reference, methods of preparation are described in US 5,068,433, issued 26
Nov. 1991, Melloni et. al. and in US 5,391,735, issued 21 Feb. 1995, both incorporated by

reference. Reboxetine may also be known under the trade name of EDRONAX™,

W
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Anxiolytics for smoking cessation.

Hughes JR, Stead LF, Lancaster T.

Department of Psychiatry, University of Vermont, 38 Fletcher Place, Burlington, Vermont 05401-141
john.hughes@uvm.edu

BACKGROUND: There are two reasons to believe anxiolytics might help in smoking cessation. Anxi
symptom of nicotine withdrawal. Second, smoking appears to be due, in part, to deficits in dopamine,
norepinephrine, all of which are increased by anxiolytics and antidepressants. OBJECTIVES: The ain
is to assess the effectiveness of anxiolytic drugs in aiding long term smoking cessation. The drugs inci
diazepam; doxepin; meprobamate; ondansetron; and the beta-blockers metoprolol, oxprenolol and pro
SEARCH STRATEGY: We searched the Cochrane Tobacco Addiction Group trials register which in
indexed in Medline, Embase, SciSearch and PsycLit, and meetings abstracts. SELECTION CRITERL
considered randomized trials comparing anxiolytic drugs to placebo or an alternative therapeutic conti
cessation. We excluded trials with less than 6 months follow-up. DATA COLLECTION AND ANAL
extracted data in duplicate on the type of study population, the nature of the drug therapy, the outcom
method of randomisation, and completeness of follow-up. The main outcome measure was abstinence
after at least six months follow-up in patients smoking at baseline. We used the most rigorous definiti
for each trial, and biochemically validated rates if available. Where appropriate, we performed meta-a
fixed effects model. MAIN RESULTS: There was one trial each of the anxiolytics diazepam, meprob:
metoprolol and oxprenolol. There were two trials of the anxiolytic buspirone. None of the trials showe
evidence of an effect for any of these drugs in helping smokers to quit. However, confidence intervals
an effect of anxiolytics cannot be ruled out on current evidence. REVIEWER'S CONCLUSIONS: The
consistent evidence that anxiolytics aid smoking cessation, but the available evidence does not rule ou
effect.
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Withdrawal from nicotine dependence using mecamylamine: comparison of three-we
week dosage schedules.

Tennant FS Jr, Tarver AL.

Mecamylamine (MCL) has been shown to extinguish nicotine dependence in animals and produce sm
in some humans. This study was done to determine if MCL may be more effective and have fewer sid
administered at low dosages over a six-week period than at high dosages given over a three-week peri
the high-dose, three-week group demonstrated significantly more reduction of nicotine intake as evide
report and presence of nicotine in urine although side-effects were more pronounced. Although MCL"
effects should limit its clinical use to recalcitrant smokers who have failed other types of treatment, its
antagonist property indicates it can be an effective agent to withdraw some persons from nicotine dep:
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Tobacco addiction and pharmacological interventions.

Garrett BE, Rose CA, Henningfield JE.

Office on Smoking and Health, National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotio
Disease Control and Prevention, 4770 Buford Highway, Mailstop K-50, Atlanta, GA 30341 USA. beg

Even though its health consequences are well known, tobacco use continues to kill millions of smoker
every year. In the US alone, tobacco use kills > 430,000 people each year. The global mortality toll is
million annually and this is increasing. It is the powerful grip of tobacco addiction that sustains high I«
smoke intake and persistent smoking, with > 90% of all cigarette smokers who quit, resuming smokin
Tobacco addiction, which places tremendous health and economic burdens on individual societies, is :
global epidemic. Although tobacco addiction is a complex phenomenon, it is treatable and several efft
medications are now available. In the mid-1980s, the US FDA approved nicotine gum, the first of the:
pharmacological aids. Other effective medications have subsequently become available, including nic
transdermal patches, nasal spray, oral vapour inhaler, sublingual nicotine tablets and bupropion. These
and the potential for development of new medications will be reviewed.
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Patente de Invencion Patente de Modelo de Utilidad [:]

Via Nacional E]
Via PCT (fase nacional) Cap.! [] Cap.ll
No. Sol. Internacional PCT/US2003/016232

Fecha de Presentacion Internal.  26/06/2003

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
ila Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

11. Descripcion: Folios 32 - 65

1.2 Reivindicaciones: Reivindicaciones 1- 27: Folios 17 — 23
Reivindicaciones 28-53: Folios 98 — 100

1.3.  Prioridad: Presentada en Estados Unidos el 01.07.02, bajo el
numero 60/392893

2. Objeto de la invencion
¢ Titulo de la solicitud: “Procedimiento para fomentar dejar de fumar”.

Segun las reivindicaciones 1-53 se refiere a el uso de raboxetina en combinacioén
con un agente que ayuda a dejar de fumar, dicho agente es nicotina, un
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antidepresivo, un ansiolitico, asi como composiciones farmacéuticas que los
contienen. :

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de composiciones que
sean efectivas para dejar de fumar.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona las
composiciones de |la presente solicitud que son efectivas en el tratamiento para
dejar de fumar.

Clasificacion Internacional de Patentes A 61 K 31/535

3. De la solicitud de Patente

3.1.

Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

Los términos “antidepresivo”, “ansiolitico”, “antagonista del receptor de la
nicotina”, “antagonista opioide” y “benzodiazepina” dentro de las
reivindicaciones 31, 33, 38, 39, 43 y 46 son muy amplios y puede comprender
composiciones que no se encuentran reveladas en la descripcién.

Parece que las composiciones que se reclaman no se encuentran
debidamente sustentadas en la descripcidbn, ya que uUnicamente se
ejemplifican composiciones de reboxetina-bupropion, en donde no se
demuestra resultado alguno de dichas composiciones. Se le recuerda al
solicitante que cada composicion que comprende dos principios activos tiene
efectos particulares para cada caso y no se pueden extrapolar sus efectos a
toda una serie de compuestos como los que se estan reivindicando; por lo
tanto se le sugiere al solicitante restringir la solicitud a las composiciones que
son realmente de su interés, demostrando su efecto técnico para cada caso.

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

El contenido de las reivindicaciones 1-30 y 49-53, que trata de “El uso de
reboxetina...”, no es patentable, debido a que la legislacion vigente
unicamente contempla los productos y procedimientos como objeto de
patente.

5. Determinacion del Estado de la Técnica

Considerando que la fecha de presentacién de la primera solicitud de patente de la
cual se reivindica prioridad es 01.07.02, se buscaron documentos del estado de la
técnica relacionados, con fecha de publicacién anterior a esta.

N° Documento Titulo Fec-ha q?
Publicacion
“Procedimiento para la
D1 DE 10001547 administracién §electwa de 09.07.01
compuestos activos sobre el
sistema nervioso central”
D2 WO 9952531 “Nuevos tratamientos para 21.10.99
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desordenes nerviosos”

D3 “Ansioliticos para cesar de fumar” 2000

“Retiro de la dependencia de la
D4 ‘ nlc;otlpa usando” 1984
mecamilamina.comparacién de un

ensayo de tres semanas”

“Adiccién al tabaco e

, . e 10.2001
intervenciones farmacéuticas

DS

6. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
6.1. Novedad (articulo 16 D486)

- Lapublicacién DE 10004547 revela composiciones farmacéuticas que
son activas sobre el sistema nervioso central y comprenden:
» Reboxetina
* Antidepresivos como fluoxetina, venlafaxina, pupropién, etc. O
combinaciones de los mismos

- La presente solicitud revela composiciones que comprenden:
»= Reboxetina
* Antidepresivos

Comparando elemento por elemento, vemos que las composiciones de la
anterioridad citada son iguales a las reveladas en las reivindicaciones 31, 33,
34, 36, 37 de la presente solicitud

6.2.  Nivel Inventivo (articulo 18 D486)

- La publicacion WO 9952531 ensefna que la reboxetina es utilizada en
dosis de 4-10 mg/dia en el tratamiento de la adiccién al tabaco o a la
nicotina

- Los articulos D3, D4 y D5 ensefian que la nicotina, los antidepresivos,
los ansioliticos, antagonistas opioides y los receptores de nicotina son
efectivos para el tratamiento de la adiccion al tabaco.

Teniendo en cuenta el objeto de la presente solicitud, el cual es proporcionar
composiciones que contienen reboxetina en combinacién con antidepresivos,
ansioliticos, antagtonistas opioides y receptores de nicotina en la adiccién al
tabaco, una persona medianamente versada en la materia estaria en
capacidad de tomar las ensefanzas de D2 y las combinaria con cualquiera de
las ensefanzas presentes en D3, D4 6 D5 para llegar a las composiciones
que se reivindican, con la expectativa de que dichas composiciones también
fueran efectivas en el tratamiento de la adiccién al tabaco, por lo menos de
manera aditiva.

Finalmente no se demuestran las ventajas de las composiciones que se
pretenden proteger en comparacién con lo conocido en el estado de la técnica

7. Conclusion:

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados asi:
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o Reivindicaciones  Requisito que
N Documento Afectadas Afecta
D1 DE 10004547 31, 33, 34, 36, 37 . Novedad
D2 WO 9952531 31-48 Nivel Inventivo
D3 “Ansioliticos para cesar de 31, 38-42 Nivel Inventivo
fumar”
“Retiro de la dependencia de 31, 43-45 Nivel Inventivo
la nicotina usando
D4 | mecamilamina:.comparacion
de un ensayo de tres
semanas”

D5 “Adiccion al tabaco e 31-37, 46-48 Nivel Inventivo

intervenciones farmacéuticas”

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de notificacion de la presente comunicacién. 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.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo 5 del titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

Alix Carnfenza Céspedes de Vergel
Jefe de Pivision de Nuevas Creaciones

22 AGQ, 200&/

El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

EXAMINADOR TECNICO

CONCEPTO TECNICO No. Cédigo No.202024

2315




