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Referencia . Expediente No. 05.074.973

Asunto . Solicitud de patente para: MEDICAMENTO PARA LA
PROFILAXIS Y EL TRATAMIENTO DE

. ARTERIOSCLEROSIS E HIPERTENSION

Sclicitante :  DAIICHI SANKYO COMPANY, LIMITED

Publicada en . Gaceta No. 576 del 31 de mayoc de 2007

Fecha solicitud ;. 29 de julic de 2005

1, Yo, Emilic FERRERD, identificado como aparece al pie de mi firmg,

actuando como apoderado en €l asunto de la referencia, atentaments, solicito se
afectie e examen de patentabilidad de la solicitud en referencia presentada de
acuerdo con el Capitulo 1l del PCT y segln lo establecido en el articule 44 de |a
Decisidn 486 de la Comision de la Comunidad Andina. Para tal efecto presento junto
con este escrito el recibo por valor de $ 202.000.00, que corresponde a |a tasa fijada
6 segln lo dispuests en |a resolucion No. 36155 de 28 de diciembre de 2008.

2. Ruego atentamente a la Sefiora Jefe se sirva ordenar que se anexe este
recibo para que se efectle dicho examen y se continle con el tramite de la solicitud

3. Adicionalmente, presento junto este escrito la versidh en inglés y $u
correspondiente  traduccién al espafiol del Reporte de Examen Preliminpr
Internacional sobre Patentabilidad, proferido por la Administracidon encargada en gl
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tramite de la solicitud internacional. Este Repore fue presentado en idioma japonés]
mediante memorial radicado ante ese Despacho el 13 de diciembre de 2005. '

Sefiora Jefe,

EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.829

COLO 01573-841-016-1

- COLO-15868-845-002-8
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Citatiecns

Document 1: JP 6-50812%3 A (E.I. Du Pont De Nemours &
Co.y, 14 September 1554

Document 1 discloses compounds that are effective
in the treatment of hypertension, which are configured
from a calcilum apntagenist such as nicardipine and an
angiotensin I antagonist with a structure that is
extremely similar to the structure that is represented by
general formula (I} set forth in the pPresent

international application.

Docupent 2: JP 7-53273 A (Takeda Chemicsl Industries,

Ltd.y, 28 February 1835

Document 2 discloses agents for the prevention
and/or treatment of diseases that are mediated by
anglotensin II, which are configured from an angiotensin
1I antagonist and a calcium antagonist, and presents
hypertension, cardiac insufficiency, renal insufficiency,
arteriosclerosis, disorders of the central nervous system

and the like as examples of the diseases that are
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LY LN AT IO AL PRELIKLIN ARY WU T ON PATENT ABILITY PCT/JP2004/ 000461

Bos No. ¥ Reasomed slubement winkee srtlele 35025 with regaed to mevely, venthve stepoor inlastidal applicability;
it ol ex plimsilivons supporilng el e nt

mediated by angietensin II. In addition, document 2 zlsa
indicates that it is possible te use calcium antagonists
for the treatment of hypertension, nephritis and

arteriosclerosis.
Document 3: JB €-65207 A [(ELf Sancfi), 08 March 1994

Document 3 indicabes that it is possible to use
calcium antagonists in combination with the angiotensin
II antagonist-containing compounds which are useful in

the treatment of arteriosclerosis.

Document 4: WO 01/005425 Bl (Takeda Chemical Industries,
Ltd.), 25 January 2001

Document 4 presents Olmesartan as an example of a
compound that exhibits an ahtagonizing action in relaticn

to angiotensin II.

Document 5: JP 2001-354565 A (Sankyo Co., Ltd.), 22
December 2001

Document 5 presents azelnidipine and the like as
gxanples of compounds that exhibit an antagonizing action

in ralation to calcium.
Explanations

Claims 1 to 27
The inventions that are get forth in claims 1 to 27
da not involve an inventive step inm the light of

documents 1 to & cited in the internatignal gearch

Form METPE A 308 ¢ Tos Mo V) Qdatisey 24004
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Medicinal compositions that are configured from a
combrination of an angiotensin II antagonist and a calcium
antagenlst are well known in the technical field in
question, as is indicated by the applicant in the
description of the present international -application
(refer to documents 1 to 3). In additicn, it is also
comen Fnowledge that such medicinal compositions can be
used for the same applications as conventional
anglotensin I antagonists {i.e. for preventing
artericsclerosis and the like) [refer to document =2} .

It cannot bhe considered to regquire significant
creative ability for a person skilled in the art to
concelve of configuring medicaments by combining well
Fingwn anglotenszin 11 antagonizing drugs and well knawn
caleium antagonizing drugs {refer to document 4 and
dospment 53) . In addition, in the light of the fact that
such combinations are known to be useful in the
prevention of artericsclerosis, the configuration in
gquestion cannot be considered to exhibit an especially
prominent or unpredictable effect.

Furthermore, claim 2 of the present application
pertains to medicaments for suppressing the proliferation
of wascular smooth muscle cells; claim 3 of the present
application pertains to medicaments for forming
neovascular membranes; clalm 4 of rhe present application
pertains to medicaments for suppressing vascular
remodelling; and olaim 5 of the present application
pertains to medicaments for prewventing restinosis
subsequent to ¢orenary artery intervention. However, the
medicaments i question are all ultimately related to the

prevention and/or trealfment gf arteriosclercsis;
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therefore, the inventions that are set forth in the
abovementioned claims are the same as thé medicaments for
the prewvention and/or treatment of arteriosclerosis which
are set forth in claim 1. In addition, <¢laims 6 to 21

present various disorders other than artericsclerosis;

however, the disorders 1n guestion are the same as the
disorders that are discleosed in document 2, which can
effectively be treated by means of angliotensin II

antagonists.
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TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES

NN
NS PCT

{Capitulo |l del Tratado de Cooperacidn sobre Patentes)
(Articulo 38 v Regla 70 del PCT)

FORME DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD

Referencia el expedisnts tel 2geme© | PARA ACTUACIONES Ver notificacién da Transmision dal Reports de Fxamen
AZ17EOM ADICIOMALES Pralirminar (Fumate PCTAPEA415}
Saligitud intarmacional No. Facha de presenlacon intemacianal (ofadme o) Facha da pricrldad (diasmesiari)
FCTAHP2004/000861 29.01.2004 3012003

{lasificacion Internacional de Patentes (IPC) o clasificacion nacional a [PC

AGTK 3174422 4B/06, ABTP 9700, W10, 4300, 912, 1312

Solicitante

SANEYD COMPANY, LIMITED

Estz informe de examen preliminar intérnacional ha sido preparads por esta Administracion encar‘gadrmi del

Examen Preliminar Internacional bajo el Atlculo 35 y se envia al solicitants en concordancia con 8l a

cula 38,

2. Esle INFORME consta de una total de € hojas, incluysnda la portada
3.  Este informe tambign contiene ANEXGS que comprenden:

a [] (enviados af solicitante v a la Oficing internacional) en total ___hojas; 1as cuales se relacicnan|con

[] Hojas con la descripeisn, reivindicaciones /o dibujos, que han sido modificados y que son la hase de
este informe, wio hojas que contienen rectificacionss aceptadas por | Administracidn (Ver Regla 70.16 y
Seccion 607 de las Instrucciones Administrativas)

(1 Hojas que reemplazan hojas anteriores, las cuales contienen sin embargo modificaciones de gcuerdo
con |as razones del campe Mo, 1, punto 4 ¥ campo adicional segun la imtempretacion de la administracion,
fue se salen del contenido de divulgacidn de la solicitud internacianal en |a version originalmente
presentada.

b. ] (enviades a fa Oficina Internacional tinicamente) un tatal de (indigue el tipo y niimero de medig(s} de
registra electrénico{s)) . que contienen un listade y/o tablas de secuencia relativas al
mismo, nicamente en formato legible por computador, segln se indica en la Casilla Complementatia
relativa a Listado de Secuencias {ver Seccidn §02 de las Instrucciones Administrativas).

4. Este informe contiene indicacionss relativas a los siguientes aspectes:

| & Fundamentos del Informe

Il 0  Pricridad

I U Mo se astablece concepto relativo a la novedad, nivel inventivo y aplicacidn industrial

I [] Carencia de unidad de la invencign

W i< Declaracion razonada segin el artlcule 35(2), en relacidén con la novedad, nivel inventiyo o
aplicacidn industrial; citaciones y explisaciones que soportan dicha declaracion

Wl ] Clertos documentos citados

Wil O Ciertos defectos de la scliciiud internacional

Wil [0 Ciertas observaciones respects a la solicitud internacional

Facha de presantacidn da [a demanda

Facha de tarminacitn de este reporte

Mombre y direccian de comeo de la IPEALP

Fau:

Funcignario Autorizads

Taldfong Mo,

Fermato PCTAPEAMOS (pertadal (anern 2004}




Solicitud internacional Mo.

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL DE PATENTABILIDAD PCT/JF2004/0008581
CasillaNo.| Base del Informe
1 Fespecto al idioma el informe se basa en la solicitud internacicnal en el idioma en el qu

L

* 5f ef puntd 4 gplica, cualquisr hoja de reempiarg debard ser raforide con fe inicacidn ‘Reemplazo”.
Formals PCTAPEAMOS (Cagilla 1] {gnere 2004

presantado, 8 menos que se indique lo contrario en este punto.

O]  Elinforme se basa en traducciones del idioma criginal al siguiente idioma

8l cual se trata del idioma de una traduccién presentada para gl siguients propdsita;
[] bisqueda internacional (bajo las Reglas 12.3 v 23.1b)).
L] publicacian de la solicitud internacionat {bajo Regla 12 .4)
examen pralimingr internacional (bajo Reglas 55.2 yo 55.3).

Respecto a los slementos de& la solicitud internacional, esle reporte esta basado en (5o

hace

referencia en aste informe & las hojas de reamplazo que Ran sido entregadas a fa Oficing receptpra en

respyesia 2 una imvtacion segan ef Adiculo 14 como “originalments presemtadas”™ ¥ no se and
gste fmforme]:

La sajicitud internacional ¢oma fue originalments présentads

La dascripeian:

xan &

paginas , en la versidn ariginalmenta presentada.
paginas® recibidas por esta Administracian el i
paginas® recibidas por esta Administracién el -
Las reivindicaciones. _
péginas . BN la versién griginalmente preseritada,
paginas” . como fueron modificadas (junto con cualquier declaracion) bajo el Articlo 19
péginas” recibidas por asta Administracion al L
paginas* recibidas por asta Administracion &l '

Los dibwjos:

paginas , &N |a versian originalmente presertada.
paginas® recibidas por esta Administraclion el .
paginas*® recibidas por esta Administracion el

un listado de secuencia y/o tablas correspondientss adicionales — ver campe adicional con relagidén al

listado de secuencia.

] Con base en las modificaciones se suprimieron los siguientes documentos:

[0  Descripcign, paginas

O Rejvindicacionss, nimeros

[0 Dibujos; Hojalaparte

[0 Listado de Secuencia {Datos especificos)

[l Tablas comrespondientas al listado de secusncias adicionales (Datos especificos)

[l Este reporte ha sido establecide como si (parte de) las medificaciones no se hubieran real|zado,
va qua Astas 1an sido consideradas camo tna ampliacion de le inicialmente divilgado comp selindica
en al Campo Suplementario {Ragla 70.2{c}). '

[0 Descripcién, paginas

] Reivindicacionas, nimeros

[] Dibujos; Hoja/aparte

[J] Listado de Secuencia (Datos especificos)

[0 Tablas correspondientes al listado de secuencias adicionales {Datos especificas) .




INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL DE PATENTABILIDAD PCT/AP2004/000861

Solicitud internacional No.

V.

1.

Caclaracidn motivada segin el Arficulo 35{2) en cuanto a la novedad, el nival inventive, ¥ la

aplicacldn industrlal; citas y explicaciones que apoyan asta declaracién,

Declaracion
Mavedad (N} Reivindicaciones 1-27 ]
FReivindicaciones MO
Mivel inventivo (N[} Reivindicaciones =l
Reivindicaciones 1-27 NO
Aplicacitn industeial (Al) Reivindicaciones 1-27 =l
Reivindicaciones NO

Citas v explicaciones {Regla T0.7}

Citas
Dogumento 1: JP &-508128 A (BE.I. Du Pont De Nemours & Co.) )|

de geptiembre de 1554

El Deocumento 1 revela compuesteos que son efectivos j

al tratamisnto Ae 1a hipertensidn, los cuales e

gonfigqurades de un antagonista del calcio, come la nicardip

¥ un antagonista de la angicotensina II con una estructura

ag extremadamente similar a la estructura gue esta represent

por la férmula general (I) presentada en la presente solic]

internaciconal.

Documento 2: JP 7-53373 A& [Takeda Chemical Industries, Ltd.

28 de febrero de 18855

El Documento 2 ensefia agentes para la prevencidn
tratamiento de enfermedades gue gon  mediadas  por

angiotensina IT, las cuales esgtén configuradas por

14
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Solicitud interacional MNo.
INFORME PRELIMINAR INTERNACICNAL DE PATENTABILIDAD PCT/JP2004/000861

antagonista de la angiotensina II y un antageonista del calejo y
presenta & la hipertensidon, a la insuficiencia cardiaca, afla
insuficiencia renal, a la artericosclercais, a los trastorﬁﬂs
del sistema nervionso central vy similares como ejemplog de ﬁaa
enfermedades qgque gon mediadas por la angiotensina ﬁI.
Adicionalmente, el documsnto 2 también indica que es st:.ﬁJle
ugar antagonistas del calcio para el tratamiente de fla

hipertensidn, la nefritis v la artericsclercsia.
Documente 3: Jb &6-68207 A (E1f Sancofi), B de marzo de 1234

El documento 3 indica que es posible usar antagonigtas
del calcio en combinacién con  compuestos que contengan
antagonistas de la angiotensina IT los cuales son Gtiles eq; 21

tratamients de la artericsclerocsi=s.

Documents 4: WO 01/005428 Al (Takeda Chemical Industriesa, Lipd.]

25 de enerc de 2001

El documento 4 presenta al Olmegartin como ejemplo de ﬁn
compuasta gue muestra una accidén antagonista con relacidn a la

angiotensina IT,

Documente 5: JP 2001-354565 A (Sankye Co., Ltd.} 25| de

diciembre de 2001




INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL DE PATENTABILIDAD PCT/JP2004/000861

Salicitud internacional No.

El deocumento 5 presenta a la azelnidipina vy similares

antagonista con relacidn al calcio.

como ejemplos  de  compuestos  gue  presenkan und acqiéﬂ
i
|

Explicaciones

Reivindicacidn 1 a 27

Las invenciones gue e presentan en las reivindicacipnes

1 2 27 no comprendsn nivel inventive a la luz de los docume

1 a 5 ecitades en el informe de bisgueda internacicnal.

ntos

Las composiciones medicinales gue estidn configuradgs a

partir de una combinacidén de un antagonista de la angicten

II v un antagcnista del calcio son bien conecidas en el c

gina

ZNiiale)

técnice en cuestidn, tal como 1o indica el solicitante e la

descripcidn de la presente golicitud internacional [(consu
documentoz 1 a 3). Adicicnalmente, también es del =aber c
que dichas composiciones medicinales pueden ser usadas para

mismas aplicaciones que tienen los antageonistas convencion

de la angiotensina II (esto e3 para la prevencion de.

arteriosclerosis v gimilares! {consultar documento 2.

No se puede considerar gque se requiera de una ele
habilidad creativa para gue una persgona versada en la mat
sonciba la configuracidn de medicamentos por medio ds
combinacidn de refonocidas drogas antagonistas de
angieotensina II con reconocidas drogas antagonistas del cal
{eemsultar el documento 4 v el documento 5). Adicionalme
dado el hecho de que se conoce gque dichas combinaciones

fitilez para la prevencidén de la arteriosclerosis, no se p
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIQNAL DE PATENTABILIDAD FCTAP2004/000861

congiderar que la configuracidn en cuestidn demuestre un efgcto
egpecialmaente preponderante o impredecible. ;
!

Adicionalmente, la reivindicacién 2 de la presénte
golicitud hace referencia a medicamentos para  sSuprimir| la
proliferacidn de las «&lulas musculares lisas vasculares;) la
reivindicacidén 3 de la presente invencién hace referencia a
medicamentos para la formacidn de membranas neovascularesﬁ la
reivindicacidén 4 de la presente invencidn hace refearencia &
medicamentos para la supresidén de remodelacidn wvascular; ¥ la
reivindicacién 5 de la presente invencidn hace referenci% a
medicamentos para la prevencién de la restinosis después% de
intervenciones arterias ooronarias. Sin embargoe en dltimas
todos los medicamentos en cuestidén guardan relacién com la
prevencidn y/fe el tratamiento de la arterioaclarcsis; fpor
consiguiente, las  invenciones gue dg& establecen en | las
reivindicaciones anteriores son iguales a los medicamentos para
la prevencidn y/o el tratamiento de la artericsclerosis qué se
gefialan en la relvindicacidn 1. Adiciconalmente, |‘las
reivindicaciones & a 21 presentan una variedad de trastofnos
distintos a la arteriosclercsis; sin embargo los trastornog en
guegtidn son iguales a los trastornos revelados en el documgnto

2, los cuazlea pueden sger efectivamante tratados por medig de

los antagonistas de la angictensina II.

Formata PCTAPEAMDD (Casllla V) (Enero 2004}
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