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CARIOS R. OLARTE, mayor dec edad y vecino de Bogota, identificado tal como aparece al pie
dc mi firma, cn mi cardcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo
siguicntc antc el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en

cl articulo 45 de la Decision 486, en los siguientes términos:

1. En primer lugar, con el 4nimo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad al

Capitulo Reivindicatorio presentado originalmente el 27 de abril de 2012.
Asi entonces, ¢l Capitulo Reivindicatorio Modificado contiene los siguientes cambios:

- sc climinaron las antiguas Reivindicaciones 1-33;

- sc incorporaron las nuevas Reivindicaciones 1-19;

- las nucvas Reivindicaciones 4, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 17, 18 y 19 encuentran soporte en
las antiguas Reivindicaciones 6, 2. 3,4, 5,12, 8,9, 15, 14 y 16, respectivamente;

- lanueva Reivindicacion 1 encuentra soporte en las antiguas Reivindicaciones 21 y 25;

- la nueva Reivindicacion 2 encuentra soporte en las antiguas Reivindicaciones 23 y 26;

- las nucva Reivindicaciones 3 y 7 encuentran soporte en la antigua Reivindicacion 1;

- las nucvas Rcivindicacioncs 5 y 6 encuentran soporte en la antigua Reivindicacion 7;
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- lanucva Reivindicacion 15 encuentra soporte en la antiguas Reivindicaciones 3, 10y 12;

- lanucva Reivindicacion 16 encuentra soporte en la antiguas Reivindicaciones 17y 19;

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo cstipulado en cl Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacion dc la proteccién correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud

inicial.

2. a- I:] Examinador argumenta que el titulo de la presente solicitud no corresponde con
cl objcto de la invencion porque hace referencia a un uso terapéutico, por lo que solicita corregir

¢l titulo de acuerdo con las caracteristicas estructurales del objeto de la invencidn.

b- Atendiendo a la amable observaciéon del Examinador, el titulo de la invencidn se

modifica de la siguiente forma:

“COMPOSICIONES Y COMBINACIONES DE CABAZITAXEL Y
PREDNISOLONA/PREDNISONA”

3. a- El Examinador argumenta que las Reivindicaciones 12, 17-19, 21-24, 32 y 33

rcclaman materia no patentable.

b- Considero superadas dichas objeciones en tanto las reivindicaciones mencionadas

fucron climinadas completamente del Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto.

4. a- 1) El Examinador argumenta que el Capitulo Reivindicatorio no es claro ni

conciso por las siguientes razones:

- laRecivindicacidn 1 no cs clara, por cuanto no se¢ define especificamente que se trata
de una composicion;

- las Rcivindicaciones 2 a 5 no son claras porque hacen referencia a condiciones
clinicas del paciente; se sugiere eliminar este lenguaje y hacer referencia
unicamente a caracteristicas estructurales de los compuestos;

- la Reivindicacién 6 presenta una falsa dependencia, en donde se pretende
caracterizar ¢l Cabazitaxel en forma de un pseudopolimorfo que incorpora dentro
de su red cristalina moléculas de acetona; se sugiere modificar la reivindicacion en
forma de composicion;

- la Reivindicacién 7 es dependiente de la Reivindicacion 6, que tiene una falsa

dependencia de las Reivindicaciones 1-5;
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- las Reivindicaciones 8 y 9 no son claras por cuanto hacen referencia a dosis de
componentes por separado; se sugiere modificar la reivindicacién en forma de kit
farmacéutico;

- las Reivindicaciones 10 y 11 no son claras por cuanto hacen referencia a regimenes
de administracién; se sugiere eliminar la referencia a regimenes, pues seria
considerada como materia exceptuada de patentabilidad;

- las Reivindicaciones 14 a 16 no son claras por cuanto reclaman parametros
farmacocinéticos como resultados a alcanzar;

- la Reivindicacion 20 no es clara por cuanto no incluye la caracterizacion especifica
de la composicion reclamada;

- las Reivindicaciones 25 y 26 no son claras por cuanto caractcrizan un articulo dc
fabricacidn; se sugiere que si se trata de un kit de partes, éste se definida en
términos de las preparaciones, la potencia etiquetada de cada ingrediente activo y

sus cxcipientes (cuando aplicase);

11) El Examinador argumenta que el Capitulo Reivindicatorio no cumple con

¢l requisito de Unidad de Invencidn por cuanto contiene dos grupos inventivos:

Grupo Inventivo 1: Combinaciones de cabazitaxel con prednisona/prednisolona y

composiciones que la comprenden (Reivindicaciones 1 y 20);

Grupo Inventivo 2: Envase que comprende cabazitaxel y sus instrucciones de

administracion (Reivindicaciones 27-31);

Il Eixaminador agrega que los envases corresponden a un sector técnico diferente y que €stos no
pucden ser caracterizados en términos de su contenido. Adicionalmente, aflade que no se
cncuentra sustento del disefio de un nuevo envase por la estructura o disposicion de los

materiales.

b- 1) En primer lugar, llamo respetuosamente la atencion del Examinador sobre
¢l Capitulo Rcivindicatorio Modificado adjunto, como se explico en el numeral 1 del presente

memorial.

Asi las cosas, y siguiendo las amables sugerencias del Examinador, me permito recalcar que el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto hace referencia a kits farmacéuticos que
comprenden cabazitaxel, el cual debe ser administrado en combinaciéon con prednisolona o
prednisona, un material de empaque y un rétulo o inserto del paquetc contenido dentro del

matcrial de¢ empaque con informacién relevante del producto. En este sentido, considero
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supcradas las objeciones de claridad, ya que todas las reivindicaciones objetadas por el
lixaminador fucron eliminadas y la presente invencion ahora se dirige a un kit farmacéutico. De
la misma manera, teniendo en cuenta las modificaciones realizadas, considero superada la

objccion sobre unidad de invencién de la presente invencion.

I'n cste orden de ideas, la Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencion y Modelo de
Utilidad dc la SIC explicitamente dice: “El kit-de-partes estd conformado por preparaciones

combinadas de componentes individuales, donde tales componentes forman una unidad

funcional (combinacion verdadera) dirigida a un uinico propdsito (...) Por lo tanto, la solicitud

de proteccion mediante patente de un kit-de-partes debe ser considerada cuando el centro de la

invencion es una combinacién nueva de dos 0o mds compuestos conocidos para una finalidad

terapéutica especifica y el producto serd comercializado en forma de kit (denominado_también

r 1. 1 . ’ .
como envase médico, estuche o empaque).” (mi subrayado) Asi las cosas y teniendo en cuenta

lo cstipulado por la SIC, el kit de la presente invencion se encuentra sujeto a proteccion, ya que
considera la combinacion de cabazitaxel junto con prednisona o prednisolona con una finalidad

terapcutica especifica en el tratamiento del cancer de prostata.

Iin respucsta a las observaciones realizadas por el Examinador sobre resultados a alcanzar, me
permito respetuosamente llamar la atencion sobre el hecho que el Manual Andino de Patentes
(MAP)? y la Guia para lixamen de Patentes de la SIC? establecen que un parametro y un

resultado a alcanzar no es una caracteristica técnica de la invencion, pero puede aparecer en la

reivindicacion acompafiado de las caracteristicas técnicas que definen la invencidn.

Iin ¢l presente caso, si bien las actuales Reivindicaciones 17, 18 y 19 incluyen resultados a
alcanvar, igualmente la presente invencion se encuentra definida por sus caracteristicas técnicas
cstructurales esenciales (un empaque y un rétulo o inserto del paquete contenido dentro del
material de empaque con informacién relevante del producto) por lo cual las expresiones
objctadas en ¢l andlisis del Examinador, en vez de restarle claridad a la materia reivindicada (o
hacer imposible determinar el alcance de la proteccidn), limitan la invencién. De esta forma,
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto define un empaque con un rétulo que especifica
sus respectivas caracteristicas que cumplen una funcién especifica, lo cual cumple con las
dircctrices cstablecidas por ¢l MAP y el Instructivo de la SIC mencionadas previamente. En
consceucncia, me permito resaltar que estas expresiones aportan claridad y son entendibles para

una persona versada cn la materia a la luz de la materia divulgada en el Capitulo Descriptivo.

' Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencién y Modelo de Utilidad, Seccion 2.15, Péagina 146.
Disponible clectrénicamente en http:/api.sic.gov.co/Documentos/Guia_Examen_Patentes.pdf

2 Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 4.6.6 (disponible en http://www.comunidadandina.org/public/

patentes.pﬁ). _
* Guifa para Examen de Solicitudes de Patentes de Invencién y Modelo de Utilidad. Superintendencia de Industria y
Comercio (2012). Scecién 2.6.5.8 Reivindicaciones definidas por el resultado a alcanzar,
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Iin conclusién, considcro respetuosamente que el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto
cumple con los requisitos de claridad y concision establecidos en la Decision 486, y a la luz del
Manual Andino de Patentes (MAP) y la Guia de la SIC, permitiéndole a la persona

medianamente versada cn la materia comprender inequivocamente el alcance de la materia

reclamada.

5.‘ a- ¥l Examinador scfiala que la patente US2005/065138 (D3) afecta la novedad de la

Reivindicaciones 6 y sus dependientes (7, 8 y 9).

Il Examinador argumenta que D3 divulga el solvato de acetona de (2R,25)-3-(terc-
butoxicarbonil)amino-2-hidroxi-3-fenilpropionato de 4a-acetoxi-2a-benzoiloxo-58,20epoxi-1§-
hidroxi-78,10B-dimetoxi-9-oxo-11-taxen-13alfailo y el proceso para la obtencién del mismo via

recristalizacion, donde dicho solvato contiene en promedio 7% en peso de acetona.

b- - Respetuosamente difiecro de la opinion del Examinador respecto a la
Reivindicacion 4 (antigua Reivindicacién 6) por cuanto ésta reclama un kit en donde el
cabavitaxcl estd en forma de un solvato de acetona. Adicionalmente, y por dependencia de las
reivindicaciones anteriores, dicho kit comprende un material de empaque y un rétulo o inserto
del paquete contenido dentro del material de empaque, indicando que el cabazitaxel debe ser
administrado en combinacién con prednisona o prednisolona con informacion relevante al
producto. Iin este sentido, D3 de ninguna manera ensefia o sugiere el kit de cabazitaxel de la
presente invencién, con instrucciones que especifiquen su combinacion con prednisona o

prednisolona.

I‘n estc punto vale la pena recordar que para fundamentar una afectacion vélida contra la

novedad de una invencion, el arte previo debe divulgar explicitamente todas y cada una de las

caractcristicas dc la invencion.” Es mas, el Tribunal Andino de Justicia (TAJ) ha determinado

quc para cstablecer una objecion valida contra la novedad, la divulgacion del arte previo debe ser
lo suficicntemente detallada para que una persona versada en la materia pueda usar dicha
informacién para reproducir y explotar la invencion.” En el presente caso, dado que los solvatos
divulgados en D1 de ninguna manera se relacionan con un kit donde se comprende cabazitaxel
cn un cmpaque junto con un rétulo indicando informacidn relevante y sobre como éste debe ser
administrado con prednisona o prednisolona, respetuosamente considero que la materia

rcclamada en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto es novedosa.

g Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 94. (disponible en

http://www.comunidadandina.org/public/patentes. pdf).
* Proceso 06-1P-89 (http:/intranet.comunidadandina.org/Documentos/Procesos/209-1P-2005.doc); y Proceso 36-1P-
2004 (http://www.notinet.com.co/serverfiles/servicios/archivos/30jul04/ca36-04 .htm)
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6. a- El Examinador sefiala que los articulos “Phase I and Pharmacokinetic Study of
XRP6258 (RPR116258A), a Novel Taxane, administered as a 1-hour infusion every 3 weeks in
paticnts with advanced solid tumors™ (D1), y “Docetaxel plus prednisone or mitoxantrone plus

7’7

mitoxantronc plus prednisone for advanced prostate cancer”’ (D2) afectan el nivel inventivo de

la presente invencion.

I:] Iixaminador argumenta que D2 divulga ensayos clinicos de fase III en pacientes con cancer de
prostata avanzado refractario a hormonas, divididos en tres brazos: (i) docetaxel 75mg/m2
intravenosa cn forma de infusién 1h el dia 1 cada 21 dias + prednisona o prednisolona Smg via
oral dos veees al dia desde el dia 1, (i1) docetaxel 30mg/m? intravenoso cn forma de infusién
0.5hlos dias 1, 8, 15, 22 y 29 en un ciclo de 6 emanas + prednisona Smg via oral dos veces al dia
desde el dia 1, (iiii) mitoxantrona 12mg/m’ intravenoso 0.5h del dia 1 cada 21 dias + prednisona
Smg via oral dos veces al dia desde el dia 1 (Pag. 1503, Col. 2 a Pag. 1504, Col 2). El estudio
cvidencia que la combinacion de docetaxel cada 21 dias y prednisolona disminuye el riesgo de
muerte, PSA, dolor, y mejora la calidad de vida en relacién con el grupo tratado con
mitoxantrona + prcdnisona.

Respecto a D1, ¢l Examinador argumenta que éste divulga un estudio clinico fase I para la
determinacion de la dosis maxima tolerada del compucsto cabazitaxcl rcalizado sobre 25
pacicntes con tumores solidos avanzados en cuatro niveles de dosificacion (10 a 25mg/m2)

administrado e¢n infusién via intravenosa cada tres semanas (Pag. 724, Col. 2).

15l Examinador argumenta la presente invencion se diferencia de D1 porque dicho documento no
cnscfia la combinacion de cabazitaxel y prednisona o prednisolona. Sin embargo, el Examinador
argumenta que la persona medianamente versada en la materia hubiera utilizado la combinacion

de D2, reemplazando docetaxel por cabazitaxel, llegando asi al objeto de la presente invencion.

b- Nucvamente, llamo respetuosamente la atencion del Examinador sobre el Capitulo
Reivindicatorio Modificado adjunto, como se explico en el numeral 1 del presente memorial.
Por lo tanto, me permito enfatizar que la presente invencion trata de kits farmacéuticos que
comprenden cabazitaxel en combinacion con prednisona o prednisolona, un material de empaque
y un rétulo o inscrto del paquete contenido dentro del material de empaque con informacion
rclevante del producto.

Iis importantc scfialar que D1 evalta la viabilidad de administrar cabazitaxel, ensefiando que la

dosis rccomendad para pacientes de fase tres es de 20mg/m>. Cabazitaxel fue probado en varios

¢ Alain C. Mita, Louis J. Denis, Eric K. Rowinsky, et al. “Phase I and Pharmacokinetic Study of XRP6258
(RPR116258A), a Novel Taxane, administered as a 1-hour infusion every 3 weeks in patients with advanced solid
tumors.” Clinical Cancer Research. Vol. 15. P4ginas 723-730. 2009.

7 Tannock, 1. et al. “Docetaxel plus prednisone or mitoxantrone plus mitoxantrone plus prednisone for advanced
prostate cancer.” The new England Journal of Medicine. Vol. 351. Péginas 1502-1512. 2004.
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tipos dc tumor, quc incluyen prostata, colon y recto. Estos pacientes fueron pacientes con cancer
de prostata: uno es con cancer de prostata metastésico en el higado y los huesos cuya enfermedad
habia progresado a través de la castracion quirdrgica, bicatulamide, estilbestrol dietilico, y
mitoxantrona y prednisona, y el otro con cancer de prostata metastético al hueso y los ganglios

linfaticos iliacos refractario a hormona-y-docetaxel.

T'eniendo en cuenta lo anterior, D1 no sugiere o ensefia un kit que comprenda cabazitaxel en

combinacién con prednisona o prednisolona, un material de empaque y un rétulo o inserto.

También me permito mencionar que D1 se refiere a resultados de la fase I, que corresponden a
resultados preliminares. En este sentido, D1 describe la fase I y los estudios farmacocinéticos de
cabazitaxel cn un numero limitado dec pacientes con una variedad de tumores sélidos. Los
cstudios fueron disefiados para evaluar la seguridad y la dosis de cabazitaxel unicamente, pero
dcbian ser documentadas las pruebas preliminares de actividad antitumoral. (D1, p.724, columna
de la izquicrda). Mientras que ocho de los veinticinco pacientes tienen tumores de prostata
(p.725 , Tabla 1), D1 mucstra que la actividad contra el cancer se observo en dos pacientes,
incluyendo un pacicnte con cancer de prostata metastasico al hueso y ganglios linfaticos iliaca
hormona -y- docctaxel refractario (p.727). Asi las cosas, la evidencia de la actividad contra el
cancer en un solo paciente no proporciona una expectativa que el método reivindicado seria
cxitoso para cl tratamiento del céncer de prostata. Lo anterior, debido a que la actividad
antitumoral obscrvada en D1 podria haber sido enteramente debido al azar (es decir, el tumor del
pacicentc en regresion espontdnea), en lugar de un efecto de cabazitaxel, debido a que el estudio
no fuc disefiado cstadisticamente para determinar si la eficacia observada se debio6 a cabazitaxel.
De hecho, ninguna actividad antitumoral fue vista en la mayoria de los pacientes tratados. Por
otra parte, ¢s importante tencr en cuenta que D1 no sugicre a la persona medianamente versada
cn la materia usar cabazitaxel para el tratamiento de cancer de préstata basado en estos
resultados, asi como los datos sobre la eficacia, ya que los resultados de D1 corresponden sélo
cvidencia preliminar. Por lo tanto, D1 NO proporciona pruebas suficientes para demostrar que

cabavitaxcl cs cficaz para cl tratamicnto del cancer de prostata hormono-refractario.

Adicionalmente, la investigacion del cancer, y en particular, los ensayos clinicos de farmacos
antitumorales es altamente impredecible (ver por ejemplo, Kola et al., que indica que
"aproximadamente ¢l 62 % de todos los compuestos que entran en la Fase II de los ensayos son
climinados, y dc nuevo la mayor tasa de eliminacién de compuestos en esta fase es en el campo
de la oncologia: mas de 70 % de compuestos de oncologia fracasan en esta fase, Vol. 3. pp 711-
715 en 712, Nature Reviews Drug Discovery, 2004)”. En consecuencia, dada la naturaleza
cxtremadamente limitada de los pacientes descritos en D1 y la imprevisibilidad y la complejidad

del tratamicnto del céncer, un experto en la materia no tendria la expectativa razonable de que
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los pacicntes con céncer de prostata metastdsico resistente a las hormonas, que fueron tratados
previamente con un régimen que contuviese docetaxel, podria ser tratado con éxito con el kit

rcivindicado.

Por su partc, D2 divulga un método de tratamiento dc docctaxel de 75mg/m2 administrado
periddicamente cada tres semanas, o docetaxel de 30mg/m* administrado periédicamente
scmanalmente durantc cinco de cada scis semanas, junto con una dosis de pednisolona (5Smg)
administrado via oral cada dos dias empezando en el dia 1. Es decir, D2 se refiere a una
comparacién de un tratamiento dc céncer de prostata hormono-refractario avanzado con

docctaxcl més prednisona o con mitoxantrona mas prednisona.

l.a cnsciianza directa de D2 es que la quimioterapia citotoxica puede prolongar
significativamente la supervivencia de los hombres con cancer de prostata hormono-refractario y
quc el docctaxel + prednisona es la opcion preferida para la mayoria de los pacientes con cancer

dc proéstata refractario a las hormonas.

Asi las cosas, D2 tnicamente divulga y ensefia tratamientos con docetaxel, por lo que no hay
rclevancia con lo reclamado en la presente invencién que claramente hace uso de cabazitaxcl,

compucstos completamente diferentes.

Iin cste orden de ideas, D1 y D2 no ensefian ni siquiera sugiere una combinacion de cabazitaxel
+- prednisona o prednisolona, como lo reclama la presente invenciéon. Adicionalmente, la
persona medianamente versada en la materia no se veria motivada a tomar las ensefianzas de D1
y D2, dado quc la presente invencidn estd dirigida a pacientes que hayan sido tratados

previamente bajo un régimen de docetaxel, es decir, que los tratamicentos con docetaxel fueron

insuficientes. Es mads, las ensefianzas de D1 y D2, tomados de forma independiente o en
combinacién hubieran guiado a la persona medianamente versada en la materia a producir
combinacioncs cstructuralmente diferentes, que necesariamente comprenderian docetaxel, ya que
D2 cnscfia que éste es el tratamiento preferido para el tratamiento de cancer de prostata, y de
ninguna mancra resulta cvidente cambiar docetaxel por cabazitaxel y que dicho cambio resulte
cn un tratamicnto cficiente. Dc hecho, cs sabido que docetaxel resulta resistente a gran variedad
dc canceres, y que los farmacos cabazitaxel y docetaxel no son intercambiables en cualquier tipo
de tratamicnto. Por lo tanto no resulta evidente la combinacion de cabazitaxel con predsinona o

prednisolona sca cficiente para el tratamiento de cancer de prostata.
Para cnfatizar ain mas los resultados sorprendentes e inesperados de la presente invencion,

llamo la atencidon del Examinador sobre lo divulgado en el Ejemplo 1 Ejemplo 1, Pagina 15,

linca 29 a la Péagina 16, linea 2, y la Tabla 1 donde claramente se muestran los resultados
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comparativos dc tratamicntos de cabazitaxel + prednisona frente a tratamientos de mitoxantrona
+ prednisona. Lin las lincas 14-16 de la pagina 16 dice clara e inequivocamente “Los indices de

respuesta y PI'S para PSA y las evaluaciones tumorales eran estadisticamente significativas en

favor del cabazitaxel’. De esta forma, las combinaciones de la presente invencion resultan ser

scguras y cficientes, lo que no resulta evidente para una persona medianamente versada en la

matcria, y son conclusiones que solo pueden resultar a partir de la investigacion exhaustiva. Por

tanto, los kits aqui reclamados presentan efectos sorprendentes e inesperados en comparacion

con D1y D2.

Teniendo en cuenta lo anterior, es importante resaltar que como lo establece el Manual Andino
dc Patentes (MAP), las invenciones cn el campo de la quimica tienen nivel inventivo cuando
ticnen una cstructura inesperada (no derivable por la persona medianamente versada en la
materia), o presentan un efecto técnico inesperado o mejorado impredecible_del arte previos, lo
que resulta completamente comparable a invenciones en el area biologica, en tanto que ambos
scctores corresponden a tecnologias impredecibles. En el presente caso, no solo la estructura
particular del kit dc cabazitaxel junto con prednisona/prednisolona aqui reclamado es inesperado,
sino también sus cfectos bioldgicos y clinicos sorprendentes ¢ inesperados, lo que es una clara

cvidencia de nivel inventivo de la presente invencion.

7. Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Examinador en su
primer examen de fondo, han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que el
Despacho tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesion de la

patente.

Atcntamente,

CARIL.OS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
1T.P. 74.295

Anexos:

—~ Capitulo Reivindicatorio Modificado

8 Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 10.8.1 (disponible en
http://www .comunidadandina.org/public/patentes.pdf).
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Primer Examen de Fondo)
1. Un kit quc comprende:
a) cabazitaxel;
b) material de empaque; y
c) un rétulo o inserto del paquete contenido dentro del material de empaque

indicando que el cabazitaxel debe ser administrado en combinacion con prednisona o

prednisolona y no debe ser suministrado a pacientes con un conteo de neutrofilos < 1,500
3

células/mm”.
2. Un kit que comprende:
a) un material de empaquc;

b) cabazitaxel; y
c) un rotulo o inserto del paquete contenido dentro del material de empaque
indicando quc cabazitaxel debe ser administrado en combinacién con prednisona o

prednisolona, y donde reacciones de hipersensibilidad pueden ocurrir.

3. Un kit de acuerdo a la Reivindicacidon 1 o 2, en donde cabazitaxel puede estar en

forma libre, o cn forma de hidrato o solvato.

4, Un kit de acuerdo a la Reivindicacion 3, en donde cabazitaxel esta en la forma de un

solvato dc acctona.

S. Un kit de acuerdo a la Reivindicacion 4, en donde el solvato de acetona contiene

entre 5% y 8% dc peso en acctona.

6. Un kit de acuerdo a la Reivindicacion 5, en donde el solvato de acetona contiene

cntre 5% y 7% de peso en acetona.

7. Un kit de acuerdo a cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6, en donde el rétulo o el
inscrto del paquete contenido dentro del material de empaque indica que cabazitaxel en
combinacion con prednisona o prednisolona esta indicado para el tratamiento de cancer de

prostata.
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8. Un kit de acucrdo a la Reivindicacién 7, en donde el rétulo o el inserto del paquete
contenido dentro del material de empaque indica que los pacientes tratados no son

atendidos por un tratamiento a base de taxano.

9. Un kit de acuerdo a la Reivindicacion 8, en donde el rétulo o el inserto del paquete
contenido dentro del material de empaque indica que los pacientes han sido tratados

previamente con un tratamiento a base de docetaxel.

10.  Un kit de acuerdo a cualquicra de las Reivindicaciones 7 a 9, en donde el rétulo o el
inserto del paquete contcnido dentro del material de empaque indica que el cancer de

prostata cs una enfermedad metastatica.avanzada.

11.  Un kit de acuerdo a la Reivindicacion 10, en donde el rétulo o el inserto del paquete
contenido dentro del material de empaque indica que el cancer de prostata es un cancer de

prostata resistente a la castracion o cancer de prostata refractario a hormonas.

12.  Un kit de acuerdo a cualquiera de las Reivindicacion 7 a 11, en donde el rétulo o el
inserto del paquete contenido dentro del material de empaque indica que cabazitaxel en
combinacién con prednisona o prednisolona es indicado para el tratamiento de pacientes
con cancer dc prostata metastatico resistente a hormonas, que hayan sido tratados

previamente bajo un régimen que contuviera docetaxel.

13.  Un kit dc acucrdo a cualquiera de las Reivindicaciones 7 a 12, en donde el rétulo o
cl inscrto del paquete contenido dentro del material de empaque indica que cabazitaxel es
administrado c¢n una dosis entre 15 y 25 mg/m®, la prednisona o prednisolona estando

administrada cn una dosis de 10mg/dia.

14.  Unkit de acuerdo a la Reivindicacion 13, en donde el rétulo o el inserto del paquete
contenido dentro del material de empaque indica que cabazitaxel es administrado en una

dosis de 25mg/m’.

15. Un kit que comprende cabazitaxel y un rétulo, dicho rétulo indicando que
cabazitaxcl decbe ser administrado en combinaciéon con prednisona o prednisolona y
comprendiendo uno 0 mas mensajes que:

a) la cficacia y scguridad de cabazitaxel en combinacién con prednisona o
prednisolona fucron cvaluados cn pacientes con cancer de prostata metastatico resistente a

hormonas previamente tratados bajo un régimen que contenia docetaxel;
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b) un total de 755 pacientes fueron aleatorizados para recibir bien sea
cabazitaxel 25mg/m® cada 3 semanas para un maximo de 10 ciclos con prednisona 10mg
diaria dec forma oral', 0 a recibir mitoxantrona 12mg/m” intravenosa cada 3 semanas para un
maximo dc 10 ciclos con prednisona 10mg de forma oral diaria; o

c) ¢l nimero mediano de ciclos fueron 6 en el grupo de cabazitaxel y 4 en el

grupo de mitoxantrona.

16.  Un kit quc comprende cabazitaxel y un rotulo, dicho rétulo indicando que
cabazitaxcl debe ser administrado en combinacion con prednisona o prednisolona y
comprendiendo uno 0 mds mensajes quc:

a) sc han reportados muertes netropénicas;

b) sc deben realizar conteos de sangre frecuentemente para monitorear
ncutropenia; o

c) cabazitaxel no debe ser administrado si el conteo de neutrdfilos son < 1,500

células/mm>.

17.  Un kit que comprende cabazitaxel y un rétulo, donde dicho rétulo indica que
cabazitaxel debe ser administrado en combinaciéon con prednisona o prednisolona y
comprendiendo una declaracion impresa que informa al lector que el area bajo la curva
media dec cabazitaxel en pacientes con céncer metastatico de prostata fue de 226ng-h/mL

(CV 107%).

18.  Un kit que comprende cabazitaxel y un rétulo, donde dicho rétulo indica que
cabazitaxcl debe ser administrado en combinacion con prednisona o prednisolona y
comprendiendo una declaracion impresa que informa al lector que el 4rea bajo la curva
media de cabazitaxel en pacientes con cancer metastatico de prostata fue de 991ng-h/mL

(CV 34%).
19.  Un kit que comprende cabazitaxel y un rétulo, donde dicho rétulo indica que
cabarzitaxcl debe ser administrado en combinacién con prednisona o prednisolona y

comprendiendo una declaracion impresa que informa al lector que el cabazitaxel tiene una

depuracion plasmatica de 48.5 L/h (CV 39%).
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