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Seflora PR TENOBICA DEINOUSTIUA Y COMENGIO
Jofe de la Divisién de Nuevas Creaciones 2?5276-1(5?4533— mscnmmﬁ
Superintendencia de Industria y Comercio T 11 PATENTEI

ESPUESTAREQUE  Follow: 18

E. S. D.

Ref.: Expediente: No. 08.106.440
Solicitud de Patente PCT entrada fase nacional para:
“DERIVADOS DE IMIDAZOL UTILIZADOS COMO INHIBIDORES DE TAFla"
Solicitante: SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH

RESPUESTA A EXAMEN DE FORMA

LUIS PATINO LEYVA, mayor de edad, identificado y domiciliado como aparece
al pié de mi firma, en atencién a su oficio No. 13818 Notificado el 1 de diclembre 2006 y
estando dentro del tdrmino de prérroga que solicité el 30 de Enero de 2007, atentamente
me permito dar repuesta al mismo en los siguientss términos:;

e Acompafio documento de cesidn de los inventores a la sociedad solicitante del
registro de patents, junto con su traduccién oficial.

« Formato PCT/IB/308 que certifica la adicién del inventor Hauke SZILLAT.

¢ Formato PCTAPEA/409. Informe Preliminar Internacional sobre Patentabllidad
Capiltulo Il el cual no contiene anexos.

Cumplido asl con lo dispuesto, ateantamente solicito a Ud. se continie con el
trémite comespondiente a esta solicitud de Patente de Invencién,

De la Sefiora Jefe,

yva
C.C. N©6. 2.930.6168 de Bogotd

T.P.A. No.2698 del C. Sup. de la Judicatura

Carrera 11A No. 94-78 Oficina 308 Santa Fe de Bogota
Teléfonos: 6161948

09 MAR. 2007

F20010-FNPCT (50951) /Mamoriales/Mamorial Forma
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Los suscritos
(Wae, the undersigned)

1) Dr. Christopher Kallus, Gotenstrasse 1, 65928 Frankfurt, Germany

2) Dr. Holger Heltsch, Castellumstrasse 52, 55252 Mainz-Kastel, Germany
3) Dr. Andreas Lindenschmidt, Brahmsstr. 4, 65812 Bad Soden, Germany
4) Dr. Sven Grueneberg, Heingraben 11, 85779 Kelkheim, Germany

5) Dr. Hauke Szillat, Kapellenberg 26, 65931 Frankfurt, Germany

declaramos que somos los inventores de la invencién que lleva el titulo
(declare that we are the Inventors of the invention titled)

imidazole derivatives used as TAFla Inhibltors

y que hemos cedido el derecho sobre esta invencién en Cotombia, junto con los
privilagios y

(and that we have assigned our rights over this invention in Colombia, together
with its privileges and

anexidades a favor de SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH, domiciliada en
Frankfurt am Maln, Alemanla

(attachments, to Sanofi-Aventis Deuischland GMBH domiciled in Frankfurt,
Germany)

Firma de los cedentes Signatures of Assignors
Firmado en Frankfurt . Signed at
El L e . o on
INVENTORS: ,'_._EL. - A
[ ) \‘ o
m 2nd:

Christopher Kallus N
3rd: Ac/ / /(gé«h

Andreas Lindenschmidt Sven Grue
5th:

H Saifla

Sanofi-Ayentis Deutschland GmbH

el S

Dr. Wein Breue
Signature of Assighee
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Der Notar versichext, daB er die The Notary Public confirme, that he -
Batelligten nach elner Vorbefassung has agked the participantsa, if there '’
im Sinng des § 3 Abg., I Satz 1 Nr, 7 has been & prior invoilvemant in the
BaurkG gefragt hat. Die Frage wurde ssaning of § 3 section 1 sentence 1
veroelint. No., 7 BeurkG (Law on Notarisation).
This guestion was answered in the
negative.
Die vorstehenden, heute vor mir It is officially cartified
anerkannten Unterschriften von that

l., Dr. Christopher Xallus, Frankfurt,

2. Dr. Holger Heitsch, Mains-Rastel,

3. Dr. Andreas Lindenschmidt, Bad Soden,

4. Dr. Sven Grinedbery, Kelkheis,

5. Dr. Bauke Sszillat, Frankfurt,

6. Prokurist Dr. Blmar-Nichasl Nein, Niedernhausen,

7. Bandlungsbevollmichtigter Dieter Breuer, Frankfurt,

warden hiermit beglaubigt. have signed this documant.

S5ie sind nir perséalich bekannt. They are personally known to me.
Gleichzeitig wird bastitigt, da8 die At the same time it is canfirmad
Personen zu 6) und 7) geameingam that the persons 6) and 7) are en-
zelchnungs- und variretungsberechtigt titled to jointly sign and represent
sind £f3r die iln legally binding manner the

Sanofi-aAventis Deutachland GebE in Frankfurt am Nain

laut Eintragung im Handelsregistsr -BR B according to the Commercial

40661-, das vom Notar am 10. Nov. 2006 Register -AR B 40661-, which has

eingesehen wurdas, bzw. lt. wvorliegender been Inspectad by the Notary Public

Vollmacht. on Nov. 10, 2006, or according to
the letter of authorization, which I
have bafore me.

Frankfurt am Main, dan 16. November 2006

Friaedrich, Notar

Eogtenpechnung |

vert : 10.000,-- BUR

Gabldhr §§ 141, 32, 45 Kost.O.
Gebdhr § 150 Kost.0.

Stsuer 16 ¥

Notar



APOSTILLE

(Convention de la Haye du 5 octobre 196§%

1. Land: Bundesrepublik Deutschland
Diesa dffentliche Urkunde
2. ist unterschrieben von Klaus Peter Friedrich
3. in seiner Eigenschaft als amtlich besteliter Notar
4. sie ist versehen mit dem Siegel/Stempel des(der)
Notars

Bestiitigt

5. in Frankfurt/Main 6. am 21.11.06
7. durch den Herrn Priisidenten des Landgerichts
8. unter Nr. 91 Ea A 10366

9. Slegel/Stemnpel 10. Unterschrift
S Ui

I

. franks
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[Traduccidén Oficial del Alemdn]

Registro Notarial Nimero 1449/2006

El Notario Piblico confirma que &1 les preguntd a los partici-
pantes acerca de algln eventual jimpedimento previo en el sen-
tido del Articulo 3 inciso 1 parrafo 1 No. 7 de la Ley de No-

tarizacién. La prequnta fue contestada negativamente.

Se autentican oficialmente las firmas que aparecen anterior-
mente, las cuales fueron reconocidas el dia de hoy en mi pre-

sencia como las suyas propias por

1. Doctor Christopher Kallus, domiciliado en Frankfurt,
2. Doctor Holger Heitsch, domicllliado en Mainz-Kastel,
3. Doctor Andreas Lindenschmidt, domiciliado en Bad Soden,
4. Doctor Sven Griineberg, domiciliado en Kelkheim,
5. Doctor Hauke Szillat, domiciliado en Frankfurt,
6. Apoderado Doctor Elmar-Michael Wein,
domiciliado en Niedernhausen,

7. Apoderado Dieter Breuer, domiciliado en Frankfurt.

Todos ellos conocidos personalmente por el suscrito Notario.

Al mismo tiempo se confirma que las personas mencionadas en
los numerales 6) y 7) se encuentran autorizadas para firmar

conjuntamente en nombre y representacién de la compafiia

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
domiciliada en Frankfurt am Main,

segin consta en la correspondiente entrada del Registro Comer-
cial HRB 40661 que fue lnspecclonada por el Notario el dia 10
de Noviembre de 2006 o segin consta en el poder que he tenido

a la vista.
Frankfurt am Main, 16 de Noviembre de 2006

KLAUS PETER FRIEDRICH, NOTARIO EN FRANKFURT AM MAIN
(Firma y Sello Oficial)



Nota de gastos:

Valor del negocio: 10.000,00 EUROS

Impuesto Articulo 141, 32, 45 Disp. Impuestos
Inmpuesto Articulo 150 Disposicién Impuestos
16% I.V.A.

Total:

AL

13,50 EUROS
13,-- EUROS
4,24 EUROS
30,74 EUROS

Klaus Peter Friedrich, Notario en Frankfurt am Main

(Firma)
.3
P
APOSTILIA s
E:

™M
o

S (10

Lt
[ I

[ 4
-
-

—

LB

Jhl

{Convencién de La Haya del 5 de Octubre d§§1961)

1. Pais: Repilblica Federal de Alemania

Este documento plblico

2, Ha sido firmado por: Klaus Peter Friedr.ich..u

3. En su calidad de: Notario Pdblico nqmﬁhado,gflc
o
v

- "'

4. Y lleva el sello oficial: del Notarigs::':: z

Confirmado

fvet
pegt -

5. En: Frankfurt/Main
6. El1 dia: 21.11.06

[

mente

%;uilliliu-ﬂ—' -

wel ol st T.-' -.

7. Por: El Sefior Presidente del Tribunal Regional

8. Bajo el No.: 91 Ea A 10366

9. Sello: EL PRESIDENTE DEL TRIBUNAL REGIONAL

FRANKFURT AM MAIN

10. Firma: En representacién Franke

AL

ADOLF WATZKE
Tradustor Ofielal

Res. 8433 Minfusticla S
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PATENT COOPERATION TREATY

Sanofi/ventis Deutschiand GmbH

Pasmbnrgkeot |

PCTIEPZOOSIOD:SB:!OI?H(
2

From the INTERNATIONAL BUREAU

Te: ~

| Vorg. -
PC’t“ 27 Feb. 2007
OWV.

NOTIFIGATION OF SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH
OFAC it vig o Patent- und Lizenzabteiiung ,
Industriepark Hochst, Geb. K 801
85928 Frankfurt
(PCT Rule 92bis.] and ALLEMAGNE
Administrative Instructiong, Section 422)
Dae of mailing (damonth/sear)
18 February 2007 (18.02.2007) .
“""";t;‘"o I“,o 0""'28 ta flle reference IMPORTANT NOTIFICATION
imemasional spplication No. Intemnational fillng date (daymonthAiwar)
PCT/EP2005/003830 07 April 2005 (07.04.2005)

1. The following indications appearcd on record conceming:
Bd the applicant B3 the inventor

[ the agent [ the common representative

Name and Address

—_ - - - —_ - ___
2, The International Bureau hercby notifies the applicant that the following change has been recorded concemning:

State of Nationality | State of Residence

Telephone No.

'_Fnimﬁe No.

Teleprinter No.

B8 the receiving Office )
1  the International Searching Authority
[0 the International Preliminary Examining Authority

BJ the person [] the neme B the address [ the nationality [] the residence
Name and Address Siate of Nationality | State of Residence
SZILLAT, Hauke -
65931 Frankfurt am Main
Germany I

Facsimile No.

Teleprinter No.

3. Further observations, if necessary: = =_"~
The parson Identified In Box 2 should bs addad to the record as applicant for the United States of America only and

Inventor for all designated States.
4, A copy of thin notification has been sent to: ;-&. — —__=_=ﬁ

[]  the designated Offices concerned
BY the elected Offices concerned
[0 other

The International Bureau of WIPO
34, chemin des Colombettes
1211 Geneva 20, Switzerland

* | Facsimile No. +41 22 338 82 0

Authorized officer -

Cendana Aurora

Facsimile No. +41 22 338 89 75
Telephone No. +41 22 338 99 05

Form PCT/IB/306 (October 2005)

1/CSQWZGQBO
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VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM )\IA(

GEBIET DES PATENTWESENS |
PCT pecp 19 SEP AMB
INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERIC CT
PATENTIERBARKEIT

(Kapltel Il dea Verirags Gber die intemationale Zusammenarbait auf dem Geblet des Patentweaens)

Alianzeichen dee Anmasiders oder Anwalts

DEAV20040028 WEITERES VORGEHEN sieha Formbiait PCTIPEAM1G
Inamationsies Akiarzelchen Internationalos Anmeidadaium (Taghforsriliahy) | Priotitecetum (TaghdonstOnly)
PCTEP2005003830 07.04.2005 22.04,2004

intematonaie Puteniiassifiadion (IPC) oder nationals Kisssiftkaton und [PC
INV. C07D40106 C07D401/14 COTD408/14 CO7D41706 AB1K31M35 AG1K3141 AG1P700

Anmeider
SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH et al.

e

1. Bel diasem Baericht handel ea slch um den infemationalen voriiufigen Prifungsbericht, der von der mit der
WMWanMWWnMMSSMMWmmmmm

2.  Digger BERICHT umiabt Insgesamt 7 Blitier einschileSlich dieses Deckbiatts.
8. AuBerdem Regen dem Bericht ANLAGEN bel; disss umfassan
a. 0 (an den Anmeider und das Intemetionale Boro gasanct)tnegesamt Bliher; dabel handsit e sich um

O Bll‘nnrmltdnrmuﬁluml undbdorZeJdmun&:n dnmnwmnh:rddmmw
zugrunde Begen, u Barichiigungen, de Bahirde zugestimmt sleha Ragel
70.16 und Abechniit 607 der Verwaitungsvorachrifian). nen ¢

O Buter, dhmhmamm.dlalharau-dlnlnhuﬂr 1, Punl:MundlmZuuﬂhldannm
@riindan nach Auffassung der Beh&rde eine Anderung enthalten, dloubordonOﬂenbuunpgnhn
mmonAnmdmnghdurumprnnﬂdi elngereichisn Faasung hinausgeht.

b.I.I! (nur an das MmeunﬂAmﬂmmm@)
angeben) danﬂnolnSeq dazugshérigen Tabefen arthilitbnthelten,
volumhdanam mﬁmmmmmmmamw(mwmu

o —— T —

4., Diosar Berichit enthalt Angaben zu folgenden Puniden: —
& FoldNr.]  Grundiage dee Berichis

O FeldNr.ll  Prioritht
E FeidNr.ll Keino Ersteflung einea Gutachtens Jber Neuhsit, erfinderische Tiligikelt und gowerbliche
Anwendbarkeit

O FekiNr. IV Mangsinde Einheltichkel der Exfindung

i FoldNr. V rindets Festatelung nach Arlkel 35(2) hinsichilich der Neuhelt, der erfinderischen Tatigkelt
mdnrgemmhan Anwendbaskali; Unterlagen und Erkiirungen zur Stzung diessr Festsiallung

O] FekiNr. Vi  Bestimimie angefiihrie Untariagen
[0 FeldNr. Vll Besttmmte Méngel der Intamationalen Anmeldung
O FekiNr. VIl Bestimmie Bemaerkungen zur Lrtemationalsn Anmeldung

Duhum der Emreichung des Antrags ~ | Datum der Fertigainiung dicees Bevichia
02.02.2008 13.08.2008
Name und Postanechyift der mit der Intsmationalen vorluligen Bevolmichtigier Bedlensisier
Piiifung besuftragien Behtrde .
————  Eurpéisches Patentamt - PB. 5518 Patentiaan 2 !
j NL-2260 HV Aljewik - Pxys Bra Fritz, Mastin @}
Tel +31 70 340 - 2040 Tx 31 851 apo d :
—=F_  Fax +3170340- 3018 Tal. +3170 340-3024 -
Formbiatt PCTAPEA/400 (Deckbiaif) (Aprdl 2005)
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT Intemationales Akienzeichen
UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCT/EP2005003630

Feld Nr.| Qrundiage des Berichts
1. Hinsichtlich der Sprache beruht dar Bascheld auf
E derintemationalen Anmekiung in der Sprache, In der sia aingsreicht wurds.
D  siner Dbersstzung dar internationalen Anmeldung In die folgende Sprache , bel der

8s sich um die Spracha der Oberastzung handelt, die fir folgendan Zweck eingereicht wordan iat:

O Intemetionale Rechercha (nach Ragein 12.3 a) und 23.1 b))
0O Verditentiichung der intemationalsn Anmeldung {nach Regel 12.4 a))
O intemationale vorilufige Prifung {nach Regeln 552 a) undbdar 55.3 &))

2. Hinsichilich der Bestandtells* der intemationalan Anmekiung beruht der Bericht auf (Ersatzbidfisr, die dem
Anmeldearmt auf eine Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, gelten im Rahmen dieses Berichis ale
‘urspriingiich eingereicht™ und sind him nicht beigafigl):

Beschrelbung, Seiten
1-81 in der urspringlich eingareichten Fassung

Anspriiche, Nr.
110 In der urspringfich eingareichisn Fassung

O einem Sequenzprotokoll undbder siwaigen dazugehbrigen Tabellen - sishe Zusatzfeld betreffand das
Sequenzprotokoll

3. 0 Aufgrund der Andsrungen sind folgende Unterlagen forigefalien:
O Beschmbung: Selte
D Anspriiche: Nr.
O Zeichnungen: BlattiAbb. *
O Saquenzprotokoll (genave Angaben)
O etwaige zum Sequeruprotokoll gshdrende Tabellen (genaue Angabsn):

4. [0 Disser Bencht Ist chne BerOcksichtigung (von elnlgan) der diesem Bericht belgeflgtan und nachstehend
mu gen arstellt worden, da diese aus den im Zusatzield angegebenen Grinden nach
o mng d?)r Beharda Ober den Offenbarungegehalt in dar urspiinglich aingereichten Fassung hinauagehen
c|

O Beachrelbunyg: Seite

O Anspriiche: Nr.

O Zelchnungan; Biatt/Abb.

0O Sequenzprotokoll (genaue Angaben):

O etwalge zum Sequenzprotokoll gehSrende Taballen (penaue Angaben):

* Nenn Punkt 4 sutriffi, kénnen elnige odear alle dieser BldAtter mit dar Bemerkung
rersatst” versehen warden.

Formbdatt PCTAPEA/408 (Apvil 2005)




INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT

UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCTAEP2005003830

Intemationales Aktenzeichen

Feld Nr. il Keine Ersteliung eines Gutachians iiber Neuhelt, srfinderische Titigkeit und gewerbliche
Anwendbarkesit -

1. Folgende Telle dar Anmeldung wurden nicht darauthin geprift, ob dle beanspruchte Erfindung els neu, auf

erfinderiacher Tétigkelt beruhend (nicht offenaichtiich) und gawerblich anwendbar anzusehen lst

O
=

die gesamts intemationale Anmaldung,
Anepriche Nr. 1

Begrindung:

a

a

Die ganannts Intemationale Anmeldung, bew. die ocbengenannten Anspriiche Nr. bezighen sich auf den

nachstshenden Gegsnstand, fir den keins imtemationale vorlaufige Priffung durchgefihnt zu werden
braucht (genaus Angaben).

Die Beschrelbung, die Anspriche adar die Zeichnungen {machen Sie bitle nachstshend genaue Angaben)

oder die obengenanntsn Anspriche Nr. sind so unidar, daB ksin alnnvolles Gutachten ersteilt werdan
konnte (genaue Angaben).

Die Anepriche bzw, dle nbengonnnnm Anspriche Nr. sind so unzurelchend durch die Beschrebung
gestitzt, daB kein sinnvolies Qutachtan erstellt werden konnte (gensue Angaben).

Far dle cbengenannten Anspriiche Nr. 1 wurde keln Intemationaler Recherchenbericht eratefit.

Ohne das Sequenzprotokoll konnte kein smnvolles Qutachten erstellt werden; der Anmelder hat es
versumt, innerhalb der vorgeschriabenen Frist

O ein Sequenzprotokoll In Paplerior ainzureichen, das dem In Anhang C zu den
Verwaltungevorschriften vorgeschriebenen Standard entspricht, und ein scichea Sequenzprotolwll
lag der mit der Interationalen vorifiufigen Prifung beauttragten Behérde nicht in einer #0r sle
annehmbaren Art und Welee vor.

O ein Sequenzprotokoll in elekironischer Form alnzureichen, das dem In Anhang C zu dan
Verwaltungavorschriften vorgeschriebanen Standard entspricht, und eln solches Sequenzprotokoll
lag der mit der internationalen voriiufigen Prifung beaufiragten Behdrde nicht In einsr fOr sle
annehmbaran Art und Welse vor.

O die erforderiche Gablhr fir versplitete Einreichung zu entrichten, wenn ein Sequenzprotololl
aufgrund elner Aufforderung nach den Regein 13ier.1 a) oder b) und 13isr.2 aingerelcht wurte.

Ohne die Tabellan zu den Sequenzprotokoilen konmta keln sinnvolles Gutachten enslelit werden; der
Anmelder hat diese Tabellan nicht Innerhalb der vorgeschriebenen Frist in elakdronischer Form
enteprechend den in Anhang C-bis zu den Verwaltungsvorechriiten vorgeachriebenen technlschen
Anfordanmgen eingereicht, und soiche Tabellen lagen dar mit der infermetionalen vorliufigen Prifung
beauftragten Behdrds nicht in siner fir ale annahmbaren Art und Weisa vor.

Dia Tabellen zum Nucleatid- undbder Aminosduresequenzprotokoll, sofem ale nur In elekironischer Form

vorllagen, antsprachen nicht den In Anhang C-bis zu den Verwaltungsvorschriften vorgeschrisbanen
technischen Anforderungen.

sleha Beblatt fiir weltere Angaban.

Formbiatt PCTAPEA/408 (Apvll 2008)
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT Intemationales Aktenzeichen
UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCT/EP2005003630

Feld Nr.V Begriindets Feststallung nach Arifkel 35 (2) hinsichtiich der Neuheit, der erfinderiechen
Tltlghlthund der gewerblichen Anwendbarksit; Unteriagen und Eridirungen zur Stiitzung disser
Featsteilung

1. Feetstsllung
Neuhalt {N) Ja: Anspriche 2-10
Nein: Anspriche
Erfinderische Tétigksit (IS) Ja:  Anepriche

Nein: Anspriiche 2-10
Gewearbliche Anwandbarkeit (IA) Ja: Anepriiche: 2-10

Nein: Anepriche:

2. Unterlagen und Erkiarungen (Regel 70.7):
siehe Belblatt

Formbiatt PCTAPEA/409 (Apr 2006)

(0



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Intemationaies Aitenzsichen
BERICHT ZUR PATENTIERBARKEIT
(BEIBLATT) PCT/EP2005/003630

Verbindungen (la) gerichtet ist.

Die anmeldungsgeméssen Verbindungen (la) sind den In D1 (Beisplele) und D2 (Ver-
bindungen 8d-8}, 10d-10]) struldureli &hnlich. Bestimmte Vertreter der anmeldungsge-
méssen Verbindungen (la) unterscheiden sich von den aus D1 (Belsplele) bekannten
Substanzen lediglich infolge der Definition eines der Substituentsn A4 und A5, bei-
spielhatft sel hler Verbindung 8-21 geméss D1 genannt, in der der Austausch des Me-
thyirestas des 3-Methoxy-Substituenten gegen eine Phenylgruppe zu einem Vertreter der
anmeldungsgeméssen Verbindungen (la) fGhren wurde.

D1 und D2 offenbaren die Elgnung der darin beschriebenen Verbindungen als TAFla-
Inhbitoren.

Die Neuhelt der Anspriiche 2-10 wird anerkannt (Artikel 33(2) PCT).
Als nachster Stand der Technik I&sst sich das Dokument D1 ansehen.

Aufgabe der vorliegenden Anmeldungen wer es somit, weitere Substanzen bereitzustel-
len, die als TAFIa-Inhibitoren und somit ais Antikoagulantien geelgnet sind.

Die Aufgabe wurde durch Vertreter der Verbindungen (la) gelSst.

Wie bereits oben ausgeflhrt wurde eind die anmeldungsgemé&sseen Verbindungen (la) in
bestimmten Féllen bekannten Verbindungen mit der gleichen pharmakologlschen Wirkung
strukturell dhnlich; infolgedessen missen sie als fir den Fachmann nahelie-gend

angesshen werden. ‘ :

Es wird In diesem Zusammenhang darauf hingewiesen, dass {iir chemlsche Verbindun-
gen nur dann eine esfinderische Titigkeit anerkannt werden kann, wenn mindastens ei-ne
der folgenden Voraussetzungen erfillt ist:

a. unerwartete Struktur
b. unerwartete Verwendung oder Wirkung
¢. Herstellung durch ein erfinderisches Verfahren, jedoch nur, falls hierdurch ein tech-

Formblatl PCT/Baiblattv0B (Blatt 2) (EFA-Apr 2005)

ME
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER intemationalea Aktanzsichen
BERICHT ZUR PATENTIERBARKEIT
(BEIBLATT) PCT/EP2005/003630

nisches Vorurtell Gberwunden oder bis zu ihrer Herstellung angenommen wurde, dass
diese mit unGberwindbaren Hindemnlssen verbunden ist

Da offensichtlich kelne der obigen Voraussstzungen erfiilt sind, kann fir den Gegen-stand
der Anspriiche 2-10 eine erfinderische Tatigkeit im Sinne des Artikels 33(3) PCT nicht
anerkannt werden.

Waeiterae Beanstandungen:

Im Widerspruch zu den Erfordemissen der Regel 5.1 a) ii) PCT werden in der Beschrei-
bung weder der in den Dokumenten D1-D2 offenbarte einschlégige Stand der Technlk
noch diese Dokumente angegeben.

Zaile 23 von Seite 83 (Anspruch 2) Ist offensichtlich unvolistéindig. Dies solite, um die
Erfodemisse das Artlkels 6 PCT zu erflllen, korrigiert werden

Formbiatt PCT/Beiblati/400 (Sixit ) (EPA-ApA 2008)
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TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL EN MATERIA

DE PATENTES

PCT

fL—r

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
(Capitulo Il del Tratado de Cooperacién Internacional en materia de Patentes)

! apamy | podenis delsollciant | PARA ACCION ADICIONAL Véase formulario PCTIPEA/16
DEAV2004/0028

Sollctud intamacion n® Fecha de presentacicn Inemacionsl (dla/mesiafio) | Fecha de prioridad (diatmenvaio)
PCT/EP2005/003830 07.04.2005 22.04.2004

Clasificacién Intemacional de patentes (CIP) o a la vaz clasificacién naclonal y CIP
INV. CO7D401/08 CO7D401/44 CO7D409/14 COTD41706 AB1K31435 AB1K3141 AS1P700

Solicitants
SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH et al.

Articulo 36.
Este INFORME comprende un total de 7 hojas, Inciuida la presente hoja de portada.
3. Esta informe ambién contiene ANEXOS, que comprenden:

Administracién (vdase la Regla 70.18 y la Instruccién Adminlatrativa 807 del PCT).

Suplementario.

instruccién Administrativa 802).

1. El presents Informe es el informe de emmen preliminar intemacional, estableciio por esta Adminlstracitn
encargada del examen praliminar Intemacional eegdn el Articulo 35 y se transmite al soliciiante conforme al

a. 0O (remitido al solicitante y a la Oficina Infermacional) un iotal de 25 hojas. descritas a confinuecion:
O hojas de la descripcidn, las reivindicaciones y/o los dibujos que han eldo modificadas y que sirven
de base al presente informe, y/o de hojas que contienen recifficaciones autorizadas por esta

O hojas que reemplazan a otras hojas anteriores, pero que esta Administracidn considera que
contienen modlficaciones que se extienden més alld de la divulgacién de la invenclén tal como fue
ofiginaimente presentada, eegln se indica en el punto 4 del Recuadro | y en el Recuadro

b. O (remitido Gnicamente a la Oficina Intemacional) un total de (Indicar tipo y nimero de soporia(s)
slecirdnico(s)) , que contiene una lista de secuencias y/o tabla(s) relativae(s), solo en formato legible
por ordenador, como &e indica an el Recuadro Suplementario relstivo a Listas de Secuencias (ver

4, El presente Informe confiene Indicacionas relativas a los puntos sigulantes:

Formutario PCTAPEA/409 (hoja de poriada) (Abrll 2005)

[} Recuadro | Base de ia opinidn
a Recuadro II Proridad
= Recuadro lll No formulacién de opinidn sobre la novedad, la actividad Inventiva y la aplicacidn
industrial
EI Recuadro IV Falta de unidad de invencidn
[} Recuadro V Deciaracién motivada segin e Asticulo 35(2) sobre la novedad, la actividad
inventiva y la aplicabliidad industial, citas y axplicaciones en apoyo de esta
declaracién
0O Recuadro V1 Ciertos documentos citados
(W] Recuadro VIl  Defecios en la soliitud intemacional
O Recuadro VIl  Observaciones relativas a la solicitud Intemacional
Facha da presemiacién de Ia peticidn de examen prefiminar intemnacional Fecha de iarminacién del presante informe
02.02.2008 13.00.2006
Nombra y direccidn postal de la administracién encargada del Funclonario sutorieado
examen preliminar indemacional .
Oficina Europea de Patantes — P_B. 5818 Patentiaan 2 Fritz, Martin j
3 NL-2280 HV Riswilk — Paises Bajos .
Tel. +31 70 340 - 2040 T 31 851 eponl w’
Faoc +31 70 340 - 3018 Teléfono N° +31 70 340-3024
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL
SOBRE PATENTABILIDAD Solicitud intemacional n®

PCT/EP2005/003630

Recuadrol. Base del Informe

1.

3.0

4.0

Por lo que respecta al Idloma, este informe se ha basado

la solicitud internacional en el idioma en el cual se deposité
O una fraduccion del idioma original al siguiente idioma, que es el de una traduccién
proporcionada a los fines de:

O biusqueda internacional (segin Reglas 12.3 (a) y 23.1(b))

a publicacién de la solicitud internacional (segin Regla 12.4 (a))

a examen preliminar internacional (segtin Reglas 55.2 (a) y/o 55.3(a))

Por o que respecta a los elementos* de la solicitud intemnacional, este informe se basa en
(las hojas de reemplazo que se han enviado a la Oficina receptora en respuesifa a un
requerimiento segin el articulo 14 se denominan en este informe como ‘inicialmente
presentadas” y no se anexan al informe):

Descripclon, paginas:
1-81 como se depositaron inicialmente

Relvindicaclones, N°.:
1-10 como se depositaron iniciaimente

O una lista de secuencias y/o tabla(s) relativa(s), véase Recuadro Suplementario Relativo
a la Lista de Secuencias

Las modificaciones han ocasionado la cancelacion de:

O la descripcién, paginas

O las reivindicaciones, nos

O los dibujos, hojas/fig. .

0 la lista de secuencias (especificar)

O tabla(s) relativa(s)a Ia lista de secuencias (especificar)

Este informe ha sido establecido como si no se hubiesen presentado (algunas de) las
modificaciones anexadas a este informe y listadas abajo, ya que se ha considerado que
iban més alla de la divulgacién de la invencién tal como fue presentada, como se indica en
el Recuadro Suplementario (Regla 70.2.¢)).

la descripcién, paginas

las reivindicaciones, N

los dibujos, hojas/fig.

Ia lista de secuencias (especificar)

tabla(s) relativa(s)a |a lista de secuencias (especificar}

opoono

* En caso de que se aplique el punto 4, algunas o fodas estas paginas pueden llevar el sello de
"sustituida”

Formulario PCT/IPEA/400 (Abrl 2005)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Ztﬂ

SOBRE PATENTABILIDAD Solicitud intemacional n°®
PCT/EP2005/003630
Recuadrolll. Ausencia de formulaclén de opinién sobre la novedad, la actividad

inventiva y la aplicabllidad Industrial

1. No se ha examinado la cuestién de si el objeto de la invencién reivindicada parece ser
nuevo, implicar una actividad inventiva (no ser evidente) o ser susceptible de aplicacién
industrial, por lo que respecta:

O al conjunto de la solicitud internacional,
a las reivindicacién n° 1
debido a que:

D dicha solicitud internacional, o dichas reivindicaciones Nos., se refieren al objeto
siguiente, el cual no requiere un examen preliminar intemacional (precisar):

O la descripcién, las reivindicaciones o los dibujos (indfquense los elementos
particulares abajo} o dichas reivindicaciones Nos. en cuestién, no son claros, de
manera que no es posible forrmular una opinién significativa (precisar):

O las meivindicaciones, o dichas reivindicaciones Nos., no estin fundadas en la
descripcién, por lo que es imposible formular una opinion significativa (precisar):

= no se ha emitido informe de bisqueda intemacional para dicha reivindicacién n° 1

a no fue posible formular una opinién significativa sin la lista de secuencias; el
solicitante, no aport6, dentro del tiempo limite prescrito:

O una lista de secuencias en papel cumpliendo con la norma prevista en el Anexo C
de las Instrucciones Administrativas, y la mencionada lista no estuvo a
disposicién de la Autoridad Examinadora Internacional Preliminar en forma y
manera aceptable para ella

O una lista de secuencias en formato electrénico cumpliendo con la norma prevista en
el Anexo C de las Instrucciones Administrativas, y la mencionada lista no estaba
disponible en la Administracién encargada del Examen Preliminar Intemacional en
forma y manera aceptable para ella

O la tasa por presentacién tardia de una lista de secuencias en respuesta a un
requerimiento segun las Reglas 13ter.1*) o b) y 13ter.2

a no se pudo formular una opinién significativa sin las tablas relativas a las listas de
secuencias; el solicitante no presentd en el plazo establecido dichas tablas en formato
electrénico de acuerdo con los requisitos técnicos establecidos en el Anejo C-bis de las
Instrucciones Administrativas, y dichas tablas no estuvieron a disposicion de la
Administracién encargada del Examen Preliminar Intemacional en forma y manera
aceptable para ella

O las tablas relativas a las listas de secuencias de nucleétidos y/o de aminoécidos, si se
han presentado Unicamente en formato electrénico, no cumplen con los requisitos
técnicos previstos en el Anexo C-bis de las Instrucciones Administrativas

O véase hoja separada para més detalles

Formulario PCTAPEA/A08 (Abril 2005)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL

SOBRE PATENTABILIDAD

X

Solicitud intemacional n®
PCT/EP2005/003630

Recuadro V. Declaracién motlvada segiin el artfculo 35.2) sobre la novedad, la actividad
Inventiva y la aplicacién Industrial; citas y explicaclonas en apoyo de esta

declaracién

1. Declaracién

Novedad Si:
No:

Actividad inventiva Si:
No:

Aplicabilidad industrial Si:

No:

2. Citas y explicaciones (Regla 70.7)

véase hoja separada

Formulario PCTAPEA/408 (ATl 2005)

Reivindicaciones
Reivindicaciones

Reivindicaciones
Reivindicaciones

Reivindicaciones
Reivindicaciones

2-10

2-10
2-10
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL

SOBRE PATENTABILIDAD Solicitud Interacional N°
{HOJAS SEPARADAS) PCT/EP2005/003630

C_n respecto al Punto |l

No se proporciona ninguna opinién sobre novedad, actividad inventiva y
aplicacién industrial.

Para el objeto no recogido en el Informe de Blusqueda no se lleva a cabo ninglin
Examen Preliminar Intemacional (véase la Regla 66.1 e) PCT).

Con respecto al Punto V

Declaracién motivada segin la Regla 66.2(a)(li) en relacién con la novedad, la
actividad inventiva y la aplicacidén industrial; documentos y declaraciones para
sustentar esta declaracion.

D1: WO 03/013526 A (MERCK & CO. INC; BARROW, JAMES, C; SELNICK, HAROLD,
G; NANTERMET, PHIL) 20 Feb. 2003 (20-2-2003)

D2: BARROW ET AL.: "Synthesis and Evaluation of Imidazole Acetic Acid Inhibitors of
Activated Thrombin-Activatable Fibrinolysis Inhibitor as Novel Antithrombotics® J.
MED. CHEM., tomo 48, 2003, hcjas 5284-5297, XP002338234

D3: NANTERMET ET AL.: “Imidazole acetic acid TAFAla inhibitors: SAR studies
centered around the basic P'1 group® BIDORG. & MED. CHEM. LETT., tomo 14,
Septiembre 2004 (09-2004), hojas 2141-2145, XP002338235

La presente solicitud describe compuestos de las fémulas generales (l)
(reivindicacién 1) y (la) (reivindicaciones 2-6), un procedimiento para su preparacion
(reivindicacién 7), medicamentos que contienen estos compuestos (reivindicacion B),
asl como su uso para la preparacién de medicamentos (reivindicaciones 9-10).

Dado que en el caso de la reivindicacién 1 no se ha realizado la bdsqueda, ésta no se
ha examinado ni en cuanto a novedad ni en cuanto a la eventual presencia de
actividad inventiva o aplicacién industrial (véase la Regla 67.1 (iv) PCT).

Form PCT/Hojas separadas/ 409 (hoja 1) (EPO-Abril 2005)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL

SOBRE PATENTABILIDAD Solicitud Intemacional N°
{(HOJAS SEPARADAS) PCT/EP2005/003830

Los comentarios siguientes en relacién con la novedad, actividad inventiva y
aplicacion industrial de las reivindicaciones 2-10 se refieren Unicamente al contenido
en el que realmente se ha hecho |la blisqueda (Art. 17(2) PCT), es decir, la parte de
estas reivindicaciones que esta dirigida a los compuestos (la).

Los compuestos (la) de acuerdo con la solicitud son estructuralmente similares a los
indicados en D1 (Ejemplos) y D2 (compuestos 9d-9j, 10d-10j). Determinados
representantes de los compuestos (la) de acuerdo con la solicitud se diferencian de
las sustancias conocidas por D1 (Ejemplos) Unicamente como consecuencia de la
definicion de uno de los sustituyentes A4 y A5, a titulo de ejemplo se menciona en
este caso el compuesto 8-21 de acuerdo con D1, en el que el intercambio del radical
metilo del sustituyente 3-metoxi por un grupo fenilo conduciria a un representante de
los compuestos (la) de acuerdo con la solicitud.

D1 y D2 dan a conocer la adecuidad de los compuestos en ellos descritos como
inhibidores de TAFla.

Se reconoce la novedad de las reivindicaciones 2-10 (Articulo 33(2) PCT).
Como Estado de la Técnica mas préximo se puede considerar el documento D1.

Por consiguiente, era misién de la presente solicitud poner a disposicién otras
sustancias que fuesen adecuadas como inhibidores de TAFla y, por consiguiente,
como anticoagulantes.

El problema se resuelve mediante representantes de los compuestos (la).

Como ya se ha indicado arriba, los compuestos (la) de acuerdo con la solicitud son
estructuraimente similares a compuestos con la misma actividad farmacolégica; como
consecuencia, deben ser considerados por el experto en la materia como evidentes.

A este respecto, se hace alusidn a que para compuestos quimicos solamente se
puede reconocer una actividad inventiva cuando al menos se cumpla una de las
siguientes premisas:

a. Estructura inesperada

b. Uso o efecto inesperado

Form PCT/Hojas separadas/ 409 {hoja 2) (EPO-Abril 2006)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL

SOBRE PATENTABILIDAD Solicitud Intemacional N°
(HOJAS SEPARADAS) PCT/EP2005/003630

c. Preparacién mediante un procedimiento inventivo, pero sblo en caso de que
con ello se haya superado un juicio previo técnico o se haya supuesto hasta su
preparacién que ésta estaba ligada con impedimentos insuperables.

Dado que evidentemente no se cumple ninguna de las premisas anteriores, no se
puede reconocer para el objeto de las reivindicaciones 2-10 una actividad inventiva en
el sentido del Articulo 33(3) PCT.

Otras objeciones:

En contraposicién de los requisitos de la Regla 5.1 a) i) PCT, en la memoria
descriptiva no se indica el Estado conocido de la Técnica divulgado en los
documentos D1 y D2, ni tampoco estos documentos

La linea 23 de la pagina 93 (reivindicacion 2) estd evidentemente incompleta. Esto
deberia corregirse con el fin de cumplir los requisitos del Articulo 8 PCT.

Form PCT/Holjas separadas/ 409 (hoja 3) (EPO-Abril 2005)
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