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FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

PCT
ENTRADA EN FASE NACIONAL
SOLICITUD DE:
Patente de Invencién. [ patente de Modelo de Utilidad.
Caplitulo |. O capitulo 1.
@ Nombre: H. LUND_BECK _NS _
:.;cl')ei:::’n :oréias.tltmda y existente bajo las leyes IDENTIFICACION
S uomame | BT ce. O wt O
reccion; iavej 9,
2500 Valby-Copenhagen, C.E. O Otro o
Dinamarca Cual
@ Domicilio: 2500 Vaiby-Copenhagen, Nuimero
Dinamarca
Nombre: EMILIO FERRERO IDENTIFICACION
?ir::f:idn: g:;r;rsa 4" No. 72-35 cC. NIT |:|
eléfono: 11
REPRESENTANTE| 211 86 50 C.E. O Otro O
APODERADO E-mall: cli myp.com. Cual
Domicllio: Bogota, Colombia. Nimero 438.019 T.P 31.928
2. Connle SANCHEZ
@ 1. :Lal;:::sz:T 17 Deborah Lane,
INVENTOR (ES) 3520 Farum,' West Mitford,
(72) Dinamarca New Jersey 7480
Estados Unidos de América

PCT (86)
‘G Solicitud Internacionai No. PCT/DK2004/000460 Fecha: 29 de junio de 2004
Publicacién Internacional No. WO 2006/053556 A1 Fecha: 26 de mayo de 2006

| TITULO (54)
TRATAMIENTO DEL DOLOR NEUROPATICO, LA FIBROMIALGIA LA
ARTRITIS REUMATOIDEA

@ Clasificacién Internacional (51) A61K 031/437

Prioridad | (33) Pals de Origen (32) Fecha (31) Namero de Solicitud
sil] NoiX
@ Comprobante de pago No.: 06-94,098 Fecha: 11 de diciembre de 2006
07- 6,288 22 de enero de 2007

07- 6,289 22 de enero de 2007
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Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud por $ 482.000.00.
Comprobante de pago por reivindicacién de prioridad.

Documento que acredita la existencia y reprasentacion legal cuando el solicitante sea persona
juridica.

Poderes, si fuere el caso.

Documento de cesién del inventor al solicitante o0 a su causante.

Declaraciones.

Copia de la solicitud intemacional. (Resumen, descripcién, reivindicaciones, dibujos)
Traduccidn de la solicitud intemacional al castellano. (Resumen, descripcién, reivindicaciones,
dibujos)

Copia del examen preliminar efectuado por la IPEA.

Traduccion del examen prsliminar efectuado por la IPEA.

De ser el caso, copia del contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite ia licencia o autorizacién de uso de conocimientos
tradicionales de las comunidades indigenas.

De ser el caso, certificado de depdsito del material biolégico.
Arte final 12x12

De ser el caso, informacién sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el extranjero por
el mismo titular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invencion de esta solicitud.

Otras: VER HOJA DE DOCUMENTOS ANEXOS

&[]

XX [0 X

OO0 OO0oO0

X

FIGURA CARACTERISTICA

®

@ Solicito la concesién de la patente,
NOMBRE: EMILIO FERRERO

FIRMA : é;éﬁéju»-=

C.C. 438.019 de Usaquén T.P. 31.929

NNJ
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DOCUMENTOS ANEXOS

1. X Publicacién Intemacional WO 2006/053556 A1
Descripcion:
Péaginas 6 en el idioma original
Paginas 6 en espafiol
Reivindicaciones: Nimero (s) 14
Figuras: Nimero (s)

2. Forma PCT/ISA/210. informe de Blasqueda intemacional.

3. X Extracto de publicacion.

NO SE REALIZARON MODIFICACIONES EN LA
FASE INTERNACIONAL
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REPRESENTACION Y PODER

LS v é\
For patents, utility models, industsial desi
:;dmmhmdﬂmtmdembm
GADS.

comerciales, ensefias, lemas comerciales.
REPRESENTATION AND
POWER OF ATTORNEY

I (we), the undensigned /Yo (nosotros), abajo firmado (s)
H. LUNDBECK A/S

(=003

of/domiciliado () en 9, Ot1111aved, DK~2500,
Copenhagen, DENMARK

D60y

r ¢l presente nombramos s GERMAN CAVELIER, tg. 832;
INZALO PERDOMO, tpa. 831; EMILIO FERRERD,
31929; y LUZ CLEMENCIATDE PALZ, tpa. 23555; domicitiados
en la Carrera 4* N® 72-35, Bogotd, Colombia, en obedecimiento a
lo dispuesto en el 19 del Articulo 543 del Cédigo de
Comerclo, el prinwre como y los demés como
a:!lmtu, en su orden, como mis (nueatros) ntantes en
todos los asuntos de propledad industrial con facultad para
recibir .notificaciones y nombrar apoderados judiclales o
qxtm]udldllu. El primer represantants suplente reemplazar al

rincipal en ecaso de ausencia-o impedimento temporal o
efinitivo de aquél La.misma regla se aplicard cuando al
segundo representante suplente haya de reemplazar al primero,
o a] tercero al, ndo. En_tales casos, el representante
principal, o' el primsro, 0 suplente, en su cusd, o ambos,
declararfn su intenclén de no ejercer la representacién
mediante ded n autenticada Notarlo Pdblico en

Colombla, o por Notario u otro Funclonario Piblico, o Cénsul
de Colombia, en ¢l _exiranjero; y sl se tratare de impedimento,
con el certificado ctivo. 51 5 de los nombmdos faltare

definitivamente, el m&l tilente torhark su: 1

susencia .0 Impedimento.del represeniante principal, o de su
primero o segundo siplentes, en-su caso, podrin ejercer la
e 16n, en'su orden, uno u otros segin el caso,

asuraléndola por el solo hecho de ejercerla, cesando en ese
momento el eferciclo de. la ntacién por el primero,
segundo o tercer suplente en su caso.

Ademés, conflero (conferimos) poder a los abogados arriba
nombrados; obtener Ila protecclén de ml (nuestra)
propiedad Industrial y contrs Ia competencia desleal, a cuyo
efecto autorizo (amos) a los dichos apoderados pama que me
(nos) representen ante. ulera” entidades o personas,
ejerzan o no jurisdiccién, especialmente ante ias del orden
- trativo, contencioso-administrativo y judiclal, asf como

os tribunales de arbitramento, en todo lo concerniente a los

sigulentes asuntoa: a) Obtenclén de patentes de invencidn,
modeios de utllidad, y disefios Industriales; el registro de
marcas de fibrica, colectivas, defersivas, de servicio, lemas
comerclales, nombres comerciales, eonsefins, variedades
vegelales y denominaciones de origen; su renovacién, traspaso,
cambio de nombre o domicillo, cancelaclén voluntarie; y el
registro de licencias de uso de esos derechos; b) Las acclones de
competencia desleal, proteccién del consumidor, oposiciones u
observaciones, cancelacién administrativa y judiasl, nulldad,
medidas cautelares, concesldn de licencias, la tutels, Ia
proteccién de secretos industrinles, y en genemnl los juicios
civiles, penales, adminiatrativos o contencloso-administrativos
relaclonados con estos derechos; acciones y procesos que
PrUmovamos o se¢ nos
asuntos arriba determinados, puedan sustituir este mandato,
transigir, concllisr, admitir los hechos del proceso, deslatir,
nnuﬂ celar, recibir, renunclar, y ratificar los actos de agentes
ofic .

uevan Y ue en todos

. Cuando cesare Ia *

in due compiiance with the terms of paragraph 1st. of article 543
oftthommndllCodednhnwl t GERMAN
CAVELIER, tpa. 832; GONZALO PERDOMO, tpa. 831; EMILIO
FERRERO, tpa. 31929; and LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, .R:
23555; domiciled at Carrera 4* N® 72-35, Bo Colombla,
first as pal and the others as alternates, in the order of
their appoilntment, as our representatives for all industrial
property matters with faculty to recelve notlfications and to
appeint attorneys in and out of Court. The first alternate shall
replace the principal In case of his absence or of remporal or
definitive im nt. The same rule will lﬂ)lﬁ when the
second alternate representative Is to replace t mt ona, or
when the third s to replace the first or second alternates in their
tumn, or both of them, second. In such cases, the principal
representative, or the first or second alternates In their tum, or
both-, of them, shall state their intentlon not to act on
u%llenentnl:lm through a declaration given before a Notary
Public in Colombia, or before a N or another Public Official
or a Colombian Consul abroad; and in case of impediment, the
lppmg’dnh certificate shall suffice. If any of npmintus
were to be definitely absent, the following alternate shall take
his place. When the absence or !mpediment of the principsl
representative, or of the first or second alternate in their hirn
ceases, the representation can be taken again In their sequence,
by the prineipal, the first or second alternate depending on case,
and the mere fact or lts exerclse wlll suffice. The exerclse of the
representution by the first, second or third alternates In their
turn shall end at such tme.

In addition, we grant a Power of Attormey in favor of the
above-named attorneys-al-law so that they m obtain the
protection of my (our) industrial p enY against the
unfair competition, for which g:rpou?fwe authorize the said
attorneys to represent me (us) before any authorities or persons,
with or without ju: n, speclally’ those administrative,
adminiatrative contentious and judiclal, as well as before
Axbitration Court, in all matters concerning the following: a)

SSoVaiiigtle; b) Actions of
& Rif)gaay! orponltlonn or
ve or ti whllation, nullity,
..of licafSes, ~the@iattion for writ

mandemus, the*Stotedtioh ‘of trade SecTotssifl In general the
clvi, penal, ghdVadfiniirative -pultp, 2l to those rights;
actions and sfiligednstitued HyAn )(_l._u_'_o_r t me (us). ind

that in all the above matters ’Q‘b?ﬂl

Altorney, compromise, conclliate, admit the facts of the case,
deelst, cancel, rocelve, resign, and retify aclc done by
representatives without a power of attorney.

Glven and signed this/ Dado y firmado hoy

1 June 1938

in/en__Coperhagen

LS Y

) o lledlll D

Meldah] Petersen

CAVELIER ABOGADQS  [atent Department
WPPODERE-1 (MINUTA N® 12.1.1.2.5)

- Firma

164033 04 (0001.2101

60100-02364/98 200.t

08.40 K



LEGALIZACION
Sefior Cénsul de Colombia debs expedir un Glfll:ﬁ“dﬂ
consular sobre (1) Ia existencia legal de la com

¢l poder, (2) que #sta ejerce mu objeto y &mu E
ponar g Sor, o P e it s o X

pruebas que acreditan esos Itqee“hol (1), )y 3.

Wﬂ&#& o
:\-'o NOTA™D B DEL CINCYLOD

= HAQD CONSTAR DUE LA

'?(k SETR (1
é; 28 DIC 20068 3~ ;
2 -
m e e T --- .."':-":
&L ¥
JUAN MAMLEL n". TF
HOTAG O

NOTA PARA EL SENOR CONSUL DE COLOMBIA: Se

si el poderdante es una sociedad, el Sefior Co

LEGALIZATION

The Colombia Consul must lssue a mul..r-.c'crtyici!e, an (1) ™
the legal existence of the cqmruny which_ “grinta the |
n actual. exercise oi ity ~

Power-of-Attorney, (2) that It Is

com rposes, and (3) that the persois who'execute the
m‘.’ﬂ’i Tﬂnmy Is autorized to do so. To this effect, ‘plesse
:hnz\\(ra ;he Consul the evidence to prove the above facts (1), (1)

los articulos 65 del C. de P.C, v 480 de! C. de Co,,
debe certificar

que tuvo a la vista las pruebas de su

existencia, que ejerce su objeto social y que quien confiere el poder es su representante.

A



La suscrita Ilse Greby, notario piblico de Copenhague,
Dinamarca, certifica que el sefior

John Meidahl Petersen,
que en la fecha de hoy ha firmado ante mi el presente docu-

mento, estA autorizado, segilin documentos justificativos que

juzgo suficientes, para usar la firma de la sociedad denomi-
nada

H. LUNBECK A/S,
domiciliada en 9, Ottiliavej, DK-2500 Copenhague, Dinamarca,
Y que legalmente existe y actualmente ejerce su objeto social
de acuerdo con las leyem del Dinamarca.

En fé& de lo cual pongo mi firma y el sello notarial.

Notaria de Copenhague, a 11 de Junio de 122?.

R
Ils‘éG;‘zz

notario piblico

Derechos: 200, - DKK.

SE LEGALIZA LA FIRMA QUE ANTEGFDL OE
I. LS G REBG

]
COPENHAGUE, EL Ei! Kk .
POR EL MINISTRQ DE RELACIONES EXTERIORES
PA
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: - ERHVERVS- OG SELSKABSSTYRELSEN
" 'ERHVERVSMINISTERIET

The Danish Commerce and Companies Agency
certifies and attests that

#H. LUNDBECK A/S"
Ottiliavej 7-9
DK-2500 Valby

Denmark

of the municipality of Copenhagen
which company was established 14th October 1950

under regigtration number A/S 22.472

limited 1liability, 1s 1legally existing as a ;
Company, limited by ehares, and duly
porated under the provisions of the Company Legig

Kiogdom of Denmark. . ' J
X Uk LA 'uaorsmu.\i

f NG
RIS R L Y % e

C'open.ha en, llth May 1998
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CONSULADO DE COLOMBIA

No 33-98

El suscrito, Cémsul de Colombia en Copenhagne, Dinamarca, vistos los documentos presentados
por los intercsados,

CERTIFICA:

Que la Sra. Inger Elgaard quien autoriza el documento adjunto, ejercia legalmente, en la fecha
alli expresada, sus funciones como Funcionario del Ministerio de Relaciones Exteriores de

Dinamarca, y que su firma y sellos corresponden a los registrados ea este Consulado.

Que la firma H. LUNDBECK A/S. existe legalmente, que ejerce su objeto social de acuerdo a
las leyes danesas y que el Sr. John Meidaht Petersen esté autorizado para firmar el
documento, de cuerdo al Resumen expedido por la Direccién de Industrias y Comercio Nr. A/S
22472, cuya copia se adjunta.

g GNO nm'm HERTO D cmeum
El suscrito Cénsul de Colombis no asume responsabilidad por el ~.| suiie Jll:d iR
"Se paganin en Colombia los impuestos de Timbre queleocnmun ;1 ig:lag
obligaciones emanadas del presente documento de conformidad cofy’ £farticulo aulo-SEN del. Estatutgl: -
tributario.” & gy " 7 d J

& 42
Copenhague, Junio 23 de 1.998. NEREEINAS A SRR
()
Coénsul de Colombia _ t

Pagado : Impuesto Timbre  USD. 6.00
Derechos Consulares USD: 100.00
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TRADUCCION OFICIAL N° 0807981 al espaflol de un documento
escrito en .inglés, preparada por dJaime Armando Garavito
Burgos, Traductor Oficial debidamente reconocido por el
Ministerio de Relaciones Exteriores y aprobado por el
Ministerio de Justicia de la Replblica de Colombia mediante

Resolucién N°® 034 de enero 11 de 1983

(En la parte superior central de las tres primeras p&ginas
aparece Bello redondo en relieve de la Embajada de Colombia

en Copenhague, Dinamarca)

(Adherido en 1la esquina superior izquierda de 1las doe
primeras hojas del documento aparece sello rojo de oblea,
junto con sello en tinta del Notario P(blico de Copenhague,

Pinamarca)

H. LUNDBECK A/8, otorga poder a favor de GEJ

GONZALO PERDOMO, EMILIO FERRERO y LUZ CLEMENC

ot dion & !
. A qmmns,%
y firmado el 11 de junio de 1998 en Copenh&gud, 9P ME '.'!,‘{"-

LTt o w-.-‘u.-

GeiBpsentagr it
K M --;L r'i- rjnu L'EOTHA

(firmado) John Meidahl Petersen, Departamento)

o

CERTIFICACION NOTARIAL {SOCIEDAD) en espafiol referente a la
existencia legal de la sociedad H. LUNDBECK A/8 y su
representante autorizado John Meidahn Petersen, expedida el
11 de junio de 1998 en Copenhague, Dinamarca. (firmado) Ilse
Greby, Notario Plblico (Aparece adherido sello notarial rojo

de cblea)



El- Ministerio de Relaciones Exteriores en Copenhague,
Dinamarca legaliza la firma de Ilse Greby, Notario Piiblico el

19 de junio de 1998. (firmado) INGER ELGAARD

ERHVERVS- OG SELSKABSSTYRELSEN (Aparecs un simbolo)
ERHVERVSMINISTERIET

La Agencia Danesa de comercio y Compaflias certifica y
atestigua que
*H. LUNDBECK A/S*
ottiliavej 7-9
DK-2500 Valby
Dinamarca

del municipio de Copenhague, comparifa que fue establecida el
14 de octubre de 1950 bajo el nimero de registro A/S 22.472
en la Agencia Danesa de Comercio y de Compaififas constituida
con regponsabilidad 1limitada, existe legalmente camo una

Compafifa Piblica Danesa, limitada por acciones y debidamente

registrada y constituida bajo 1las dispos

(Aparece copia de sellc de oblea)

ks "\-‘- U s,

wt '-"'-.. }b.- =",
Copenhague, mayo 11, § J%muﬂamzaoremm :
(£irmado) Nowm—— Ll L :

Pia Sedequist
EL MINISTERIO DE RELACIONES EXTERIORES EN COPENHAGUE,
DINAMARCA CERTIFICA LA FIRMA DE PIA S@DEQUIST el 14 de mayo

de 1998. (firmado) INGER ELGAARD

N°® 33-98. EL CONSULADO GENERAL DE COLOMBIA en Copenhague,
Dinamarca, certifica las funciones y firma de Inger Elgaard,

el 23 de junio de 1988. Pagado impuesto de timbre y derechos



r

consulares (firmado) CARLOS ARTURO MORALES, Cénsul de

Colombia

EL MINISTERIO DE RELACIONES EXTERIORES en Santafé de Bogotd,

D C certifica la firma y las funciones de Carlos Morales, el

1 de julio de 1998 N° 051248 -~ (firmado) dJefe de

Legalizaciones

Es traduccién fiel y completa de la cual se deja copia en los

archivos de esta oficina para su confrontacifn y a la cual me

remito

Santafé de Bogotd, D € , julio 8 de 1998

COLO 3003-801-001-0
WPCL3003- ID & 19 25
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4

Sefior Jefe de la

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Superintendencia de Industria y Comercio
E s D

Poderdante H LUNDBECK A/S

Poder conferido el 11-D6-98

Yo, GERMAN CAVELIER, obrando en m1 celidad de apoderado
principal del poderdante arriba mencionado, atentamente
manifiesto a Usted que sBustituyo el poder que me ha sido
conferido en la persona del doctor EMILIO FERRERO, Abogado con
Tarjeta Profesional No 31 929, con todas las facultades que me
fueron conferidas

Hago la anterior sustitucién conforme al articulo 66 del
Cédigo de Procedimento Civil ya que los otros sustitutos
faltan en este momento

Sefior Jefe,

Q s C A

GERMAN CAVELIER
TPA No 832
CC No 2 877 924 dejgBogota

EMILIO FERRERO
TPA N2 31 929
CC No 438 019 de Usaquen

2e-780-2

NIT 350 041 367 3

1\

.- CAVELIER
4> ABOGAD S
L J
EDIFICIO SI5KI
WEB SITE www cavelidr-ahngarins com CARRERA 4 No 72 3% TELEFONO (571{1) 347 3611
E MAIL cavéller@ alc msat nel co AQGOTA A COLOMBIA TELEFAX (571 (11217 9211 (57) (11310 4995
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(12) INTERNATIONAL APPLICATION PUBLISHED UNDER THE PATENT COOPERATION TREATY (PCT)

{19) Worid Intellecinal Property (Organisation
International Bureau

(43) International Poblication Date
26 May 2006 (26.05.2006)

(10) International Pohlication Number

_~WO 2006/053556 Al

(51) International Patent Classlfication:
AGIK 31/437 (2006.01) ASIP 29/80 (2006.01)

(21) Intermational Application Number:
PCT/DI2004/000460

(Z2) Intermational Fillng Date: 29 June 2004 (29.06.2004)

(25) Filing Langnage: English
{26) Publication Langusge: English
(71) Applicant (for all designated States excepr US): H.

LUNDBECK A/S [DK/DK]; Ottiliave] 9, DK-2500 Valby
(DK

(72) Inventors; and

(7S) Inventorw/Applicants (for US only): EBERT, Rjarke
[DKDK]; Kilundsve] 5, DK-3520 Parum (DK)
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TREATMENT OF NEUROPATHIC PAIN, FIBROMYALGIA OR RHEUMATOID
ARTHRITIS

Field of invention
The present invention relates to the use of Gaboxadol for the preparation of medicaments
useful for the treatment of neuropathic pain, fibromyalgia or theumatoid arthritis.

Background of the Invention

Neuropsathic pain refers clinically to a group of chronic pain syndromes. They share the
common feature that they are caused by an initial nerve damage, which subsequently results
in an abnormal sensoric processing in the central and peripheral nervous system.
Neuropathic pain conditions are the consequencs of a number of diseases, ¢.g. diabetes,
AIDS, multiple sclerosis, amputees and cancer. The available analgesic drugs do often
produce insufficient pain relief. Tricyclic antidepressants and some sntiepileptic drugs, e.g.
gabapentin, lamotrigine and carbamazepine are efficient in some patients. However, there is
gtill a large unmet need for efficient drugs for the treatment of these conditions.

Most types of persistent, chronic non malignant pain, including fibromyalgia and arthritic
pain, are characterised by en increased blood level of pro inflammatory cytokines and a
reciprocal relation between pain severity and sleep quality in that the pain interrupts sleep
and this subsequently increase the pein sensation. These types of pain are characterised by
prominent intrusion of alpha rhythms in the slesp EEG leading to an impaired slow wave
gleep. Thus, if was possible to countaract the effects mediated via the cytokinea ar,
conversely, normalize the gleep pattern, it might be possible to obtain both improved
analgesic activity and improved sleep quality and thus, the synergy between these two
mechanism might be able to improve the quality of life for these particular groups of
patients

It has now, surprisingly, been found that Gabaxado! (THIP) described in EP Patent 0840601
Bl, in the formalin pain model and in & dose dependent manner potently inhibited the psin
response in phase 2. This second phase of the pain respanse, which is mediated via several
proinflammatory medistors is thought to mimic some of the key features of neuropathic pain,

CONFIRMATION COPY
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fibromyalgia and theumatoid arthritis, amongst others prolonged pain and reduced sensitivity

to the strong opioid analgesics.

Description of the Invention
According to the present invention, a medicament for the treatment of neuropathic pain,
fibromyalgia or theumatoid arthritis is provided.

More specifically, the present invention relates to the use of Gaboxadol having the genersl
formula

H
B
HN o
ar pharmacentically acceptable salts Ml;of for the preperetion of a medicament for the
treatment of neuropathic pain, fibronyalgia or rheumatoid arthritis.

In one ombodiment, the present invention relates to the usc of Gaboxadol or
pharmaceutically acceptable salis thereof for the prepamtion of a medicament for the
treatment of neuropathic pain.

In another embodiment, the present invention relates to the use of Gaboxadol
or pharmaceutically acceptable salts thereof for the preparation of a medicament for the
treatment of fibromyalgia.

In a further embodiment, the present invention relates to the use of Gaboxadol

or pharmaceutically acceptable salts thereof for the preparstion of a medicament for the
treatment of rheunatoid arthritis.

In a firther embodiment, Gaboxadol or pharmacentically acceptsble salts theareof is selected
from the zwitter ion, typically a hydrate thereof, although the anhydrate is also suiteble. A
typical embodiment is the zwitter ion monchydrate.
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In a further embodiment, Gaboxado] or pharmaceutically acceptable salts thereof is selected
from an acid addition salt, typically a pharmaceutically acceptable acid addition salt. A
typical embodiment is an organic acid addition salt, such as any one of the maleic, fumaric,
benzoic, ascorbic, succinic, oxalio, bis-methylenesslicylic, methanesulfonic, ethane-
disulfonic, acetic, propionic, tartaric, salicylic, citric, gluconic, lactic, malic, mandelic,
cinnamic, citraconic, aspartic, stearic, palmitic, itaconic, glycolic, p-amino-benzoic,
glutamic, benzene sulfonic or theophylline acetic acid addition salts. Another typical
embodiment is an inorganic acid addition salt, such as any one of the hydrochloric,
hydrobromic, sulfuric, sulfamic, phosphoric or nitric acid addition salts,

Typically, Gaboxadol or pharmaceutically acceptable salts thereof is in the form of the
hydrochloric acid salt, the hydrobromic acid salt, or the zwitter ion monohydrate.

In a forther embodiment, Gaboxadol or phermaceutically acceptable salts thereof is
crystalline, such as the crystalline hydrochloric acid sait, the crystalline hydrobromic acid
salt, or the crystalline zwitter ion monohydrate.

In a further aspect, the present invention relates to a method for the treatment of neuropathic
pain, fibromyalgia or rheumatoid arthritis, comprising administering to an individual in
need thereof a pharmaceutically acceptable amount of Gaboxadol or a pharmaceutically
acceptable salt thereof,

Gaboxadol or a pharmaceutically acceptable salt thereof is administered as an oral dose
form, such as a solid oral dose form, typically tablets or capsules, or as a liquid oral dose
form. Geboxadol is most conveniently administered orally in unit dosage forms such as
tablets or capsules, containing the active ingredient in an emount from about 0.1 to about
150 mg/day, such as from about 0.1 to about 100 mg/day, about 0.5 to about 50 mg/day,
from about 5 to about 50 mg/day, or from about 1 to about 5 mg/day. Typically, the
pharmacentical composition comprises from 2.5 mg to 20 mg, such as 5 mg to 15 mg of
gaboxadol or a pharmaceutically acceptable salt thereof. The amount of Gaboxadol is
calculated based on the free base form.

<
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The individnal, such as the human patient, to be treated with Geboxadol may in fiact be any
subject of the human population, male or famale, which may be divided into children,
adults, or elderly. Any one of these patient groups relates to an embodiment of the

According to the invention, Gaboxadol may be used as the base (the zwitter ion) or as a
pharmaceutically acceptable acid addition selt thereof or as an anhydrate or hydrate of such
salt or base. The salts of the compound used in the invention are salts formed with non-toxic
organic or inorganic acids. Examplary of such organic salts are those with maleic, fumaric,
benzoic, ascorbic; succinic, oxalic, bis-methylenesalicylic, methanesulfonic, ecthane-
disulfonic, acetic, propionic, tertaric, salicylic, citric, glucomic, lactic, malic, mandelic,
cinnamic, citraconic, aspartic, stearic, pealmitic, itaconic, glycolic, p-amino-benzoic,
glutamic, benzene sulfonic and theophylline acetic acids, as well as the 8-halotheophyllines,
for example 8-bromo-theophylline, Exomplary of such inorganic salts are those with
hydrochloric, hydrobromic, sulfuric, sulfamic, phosphoric and nitric acids. Gaboxadol may
also be used as the zwitter ion, e.g. the mono hydrate thereof.

The acid addition salts according to the invention may be obtained by treatment of
Gaboxadol with the acid in an inert solvent followed by precipitation, isolation and
optionally re-crystallisation by known methods and if desired micronisation of the
crystalline product by wet or dry milling or snother convenient process, or preparation of
particles from a solvent-emulsification process. Suitable methods are described in EP patent
0000338.

Precipitation of the salt is typically carried out in an inert solvent, e.g. an inert polar solvent
such as an alcohol (e.g. ethanol, 2-propanol end n-propanol), but water or mixtures of water
and inert solvent may also be used.

According to the invention, Gaboxadol or a pharmaceutically acceptable salt thereof may be
administered in any suitable way e.g. orally or parenterally, and it may be presented in any
guitable form for such administration, .g. in the form of tablets, cepsules, powders, syrups
or solutions or dispersions for injection. Preferably, and in accordance with the purpose of

llo
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the present invention, Gaboxadol is administered in the form of a solid pharmaceutical
entity, suitably as a tablet or a capsule or in the form of a suspension, solution or dispersion
for injection,

Methods for the preparation of solid pharmacentical preparations are well known in the art.
Tablets may thus be prepared by mixing the active ingredients with ordinery adjuvants
and/or diluents and subsequenily compressing the mixture in a convenient tabletting
machine. Examples of adjuvents or dilvents comprise: comn starch, lactose, talcum,
magnesium stearats, geletine, lactose, gums, end the like. Any other adjuvant or additive
such as colourings, aroma, preservatives, eic. may also be used provided that they are
compatible with the active ingredients,

A suitable formulation of Gaboxadol is described in WO 02/094225 filed May 17, 2002,
Without limiting the invention in any way, it is intended that any one of the aspects or
embodiments of this patent application is snitable embodiments of the medicament or
pharmaceutical compositions herein.

Pharmacological Tests

The formalin pain model is a well-cstablished animal model of persistent somatic pain
(Dubuisson, D. and Dexmis, S.G. Pain 4, 1977, 161-174 ). It has been described as a model
of clinical inflammatory pain (Tjelsen, A. and Hole, K., Jn: Dickenson, A.H, and Besson, J.-
M.R., Editors, 1997. The Pharmacology of Pain, Springer-Verlag, Berlin, 1-20). Formalin
injected subcntaneously in a hind pew produces initiaily a local stimulation of the
nociceptors, thig is refarred to as phase 1. This is followed by inflammatory processes snd
nerve sensitisation (phase 2). The latter phase models the neuropathic pein condition. A
number of druga are active in the model, e.g. morphine and in particular entiepileptic drugs
(e.g- gabapentine, lamotrigine, carbamazepine) that have shown beneficial effects in clinical
neuropathic states, However, these treatments are accompanied by troublesome side effects.
The non-steroid emtiinflammatory drugs (NSAIDs) that are used for treatment of
inflammatory processes in tissue and have relatively weak effects on neuropathic pain
conditions have wesk activity in the formalin model.
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Experimental Procedure

Fifty microlitres of 2.5% formalin were administered s.c. into the plantar region of the right
hind-paw. Following the injection, the animal was placed into an observation chamber, and
its subsequent nociceptive behaviour cbserved. A mirmror behind the observation chamber
allowed the experimenter an unobstructed view of the injected paw, Observation of the
animal's behsviour was made from 0-5 min (phase 1) and 20-30 min (phase 2) following
formalin injection. The total time the animal spent licking, biting or shaking the injected
paw was recorded. All animals (n=6-10) received & formalin injection and & s.c. injection of
either vehicle or test drug 30 min or 2 h before the formalin test.

Results
The testing of Gaboxadol in the formalin pain model showed that the compound potently
inhibited the pain response in phase 2, in a dose dependent manner.

Gaboxadol also showed potent and dose dependent inhibition of the pain response in phase
1.
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Claims

1. The use of Gaboxadol or a pharmaceutically acceptable salt thereof for the preparsation of
a medicament for the treatment of neuropathic pain, fibromyalgia or theumatoid arthritis.

2. The use of claim 1 wherein the pharmaceutical composition is for treating neuropathic
pain.

3. The use of claim 1 wherein the pharmaceutical composition is for treating fibromyualgia.

4, The use of claim 1 wherein the pharmaceutical composition is for treating rheumatoid
arthritis.

5. The use of any one of claims 1-4 wherein Gaboxadol is in the form of en acid addition
salt, or a zwitter jon hydrate or zwitter ion anhydrate, such as the hydrochloride or
hydrobromide salt, or in the form of the zwitter ion monohydrate.

6. The use of any one of claims 1-5 wherein Gaboxadol is in an oral dose form, such as a
eolid oral dose form, such as tablets or capsules, or a liquid oral dose form.

7. The use of any one of claims 1-6 wherein said Gaboxadol is crystalline.

8. The use of any one of claims 1-7 wherein said pharmaceutical composition is for treating
a human.

9. A method for the treatment of neuropathic pain, fibromyalgia or rheumatoid arthritis,
comprising administering to an individual in need thereof a pharmaceutically acceptable
amount of Gaboxadol or a pharmaceutically accepteble salt thereof,

10. The method of claim 9 whersin Gaboxadol or a pharmaceutically acceptable salt thereof
is in the form of an acid addition salt, or a zwitter ion hydrate or zwitter ion anhydrate, such
a5 the hydrochloride or hydrobromide salt, or in the form of the zwitter ion monohydrate.
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11. The method of any one of claims 9-10 wherein Gaboxado! or a pharmaceutically
acceptable salt thereof is in an oral dose form, such a8 & solid oral dose form, such as tablets
or capsules, or a liquid oral dose form.

12. The mothod of any one of cleims 9-11 wherein said Gaboxadol or a pharmacentically
acceptable salt thereof is cryntalline.

13. The method of any one of claims 9-12 wherein said individual ix a human.

14. The method of any one of claims 9-13 wherein the pharmaceutically acceptable amount
ofGabondolonphmnaéwﬁcallymephble salt thereof is from about 0.1 to about 50
mg/day.
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TRATAMIENTQ DEL DOLOR NEUROPATICO, LA FIBROMIALGIA O LA
ARTRITIS REUMATOIDEA

Campo de la invencién

La presente invencién se relaciona con el uso del Gaboxadol para la
preparacién de medicamentos Gtiles para el tratamiento del dolor neuropatico, la
fibromialgia o la artritis reumatoidea.

Antecedentes de la Invencion

La expresion dolor neuropatico se refiere clinicamente a un grupo de
sindromes dolorosos crénicos. Comparten la caracteristica comun de ser causados
por un dafio inicial a los nervios, que seguidamente da lugar a un procesamiento
sensorio anormal en el sistema nervioso central o periférico. Los trastornos de dolor
neuropético son la consecuencia de un nimero de enfermedades, por ejemplo
diabetes, SIDA, esclerosis miiltiple, amputaciones y cancer. Las drogas analgésicas
existentes con frecuencia producen un alivio insuficiente del dolor. Los
antidepresivos triciclicos y algunos farmacos antiepilépticos, por ejemplo
gabapentina, lamotrigina y carbamazepina son eficientes en algunos pacientes. No
obstante, hay una gran necesidad no satisfecha de drogas eficientés para el
tratamiento de estos trastornos.

La mayoria de los tipos de dolor persistente, crénico no maligno, incluyendo
la fibromialgia y el dolor artritico, se caracterizan por un nivel sanguineo
incrementado de citocinas proinflamatorias y una relacidbn reclproca entre la
gravedad del dolor y la calidad del suefio por el hecho de que el dolor interrumpe el
suefio y esto aumenta posteriormente la sensacién de dolor. Estos tipos de dolor se
caracterizan por la intrusion predominante de ritmos alfa en el EEG del suefio, lo
que lleva a un suefio de ondas lentas deteriorado. Por consiguiente, si fuera posible
contrarrestar los efectos mediados por las citocinas o, a la inversa, nommalizar el
patrdon de suefio, serfa posible obtener tanto una actividad analgésica mejorada
como una calidad de sueiio mejorada y, por consiguiente, la sinergia entre estos
dos mecanismos podria mejorar la calidad de vida de estos grupos especlficos de

pacientes.

2
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Ahora se ha encontrado, con sorpresa, que el Gaboxadol (THIP) descripto
en la patente EP 0840601 B1, en el modelo de dolor de formalina y en forma
dependiente de la dosis, inhibe con potencia la respuesta dolorosa en la fase 2. Se
cree que esta segunda fase de la respuesta dolorosa, que es mediada por varios
mediadores proiriﬂamatorios. imita alguna de las caracteristicas clave del dolor
neuropatico, la fibromialgia y la artritis reumatoidea, entre otros dolores prolongados
y sensibilidad reducida a los fuertes analgésicos opioides.

Descripcién de la Invencién

De acuerdo con la presente invencion, se presenta un medicamento para el
tratamlento del dolor neuropético, la fibromialgia o la artritis reumatoidea.

Méas especificamente, la presente invenciébn se relaciona con el uso del

Gaboxadol, que tiene la férmula general

H
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o las sales farmacéuticamente aceptables del mismo, para la preparacién de
un medicamento para el tratamiento del dolor neuropético, la fibromialgia o la artritis
reumatoidea.

En una realizacién, la presente invencién se relaciona con el uso del
Gaboxadol o las sales fammacéuticamente aceptables del mismo para la
preparacién de un medicamento para el tratamiento del dolor neuropatico.

En otra realizacién, la presente invencién se relaciona con el uso del
Gaboxadol o las sales fammacéuticamente aceptables del mismo para la
preparacién de un medicamento para el tratamiento de la fibromialgia.

En otra de las realizaciones, la presente invencion se relaciona con el uso
del Gaboxadol o las sales farmacéuticamente aceptables del mismo para la
preparacién de un medicamento para el tratamiento de la artritis reumatoidea.

En otra realizacion, el Gaboxadol o las sales farmacéuticamente aceptables
del mismo son seleccionados entre el zwitterién, tipicamente un hidrato del mismo,

si bien también es adecuado un anhidrato. Una realizacién tipica es el monohidrato
del zwitterion.



En una realizacibn més, el Gaboxadol o las sales farmacéuticamente
aceptables del mismo son seleccionados entre una sal de adicibn de acido,
tipicamente una sal de adicibn de &cido farmacéuticamente aceptable. Una
realizacién tipica consiste en una sal de adicibn de acido organico, como por
ejemplo cualquiera de las sales de adicién de los acidos maleico, fumérico,
benzoico, asclrbico, succinico, oxdlico, bis-metilensalicilico, metansulfdnico,
etandisulfénico, acético propidnico, tartarico, salicllico, cltrico, glucdnico, lactico,
malico, mandélico, cindmico, citracdnico, aspartico, estearico, palmitico, itacénico,
glicolico, p-aminobenzoico, glutdmico, bencensulfénico o teofilinacético. Otra
realizacion tlpica consiste en una sal de adicién de &cido inorgénico tal como
cualquiera de las sales de adicién de los acidos clorhidrico, bromhidrico, sulftrico,
sulfamico, fosférico o nitrico.

Tipicamente, el Gaboxadol o las sales farmacéuticamente aceptables del
mismo estén en forma de la sal del 4cido clorhidrico, la sal del 4cido bromhidrico o
el monohidrato del zwitterién.

En otra de las realizaciones, el Gaboxadol o las sales farmacéuticamente
aceptables del mismo son cristalinos, como en presencia de la sal cristalina del
acido clorhidrico, la sal cristalina del &cido bromhlidrico o la sal cristalina del
monohidrato del zwitterion.

En otro aspecto, la presente invencidn se relaciona con un método para el
tratamiento del dolor neuropético, la fibromialgia o la artritis reumatoidea, que
comprende administrar a un individuo que lo necesita una cantidad
farmacéuticamente aceptable de Gaboxadol o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo.

El Gaboxadol o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo es
administrado en una forma de dosis oral, tal como una forma de dosis oral sdlida,
tipicamente comprimidos o capsulas, o en forma de dosificacion liquida. El
Gaboxadol es administrado convenientemente por via oral en forma de dosis
unitarias tales como comprimidos o capsulas, que contienen el ingrediente activo en
una cantidad de aproximadamente 0,1 a aproximadamente 150 mg/dia, como por

ejemplo de aproximadamente 0,1 a aproximadamente 100 mg/dia, de

A
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aproximadamente 0,5 a aproximadamente 50 mg/dla, de aproximadamente § a
aproximadamente 50 mg/dia o de aproximadamente 1 a aproximadamente 5
mg/dia. Tipicamente, la composicién farmacéutica comprende de 2,5 mg a 20 mg,
como ser de 5 mg a 15 mg de gaboxadol o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo. La cantidad de Gaboxadol se calcula basandose en la forma de base
libre.

El individuo, como por ejemplo el paciente humano que ha de tratarse con
Gaboxadol puede ser, de hecho, cualquier sujeto de la poblacién humana, de sexo
masculino o femenino, que puede estar dividida en nifios, adulios o ancianos.
Cualquiera de estos grupos de pacientes se relaciona con una realizacién de la
presente invencion.

De acuerdo con la invencién, se puede usar el Gaboxadol como base libre
(el zwitterion) o una sal de adicidbn de acido farmacéuticamente aceptable del
mismo o en forma de anhidrato o hidrato de dicha sal o base. Las sales del
compuesto utilizado en ila presente invencién son sales formadas con acidos
organicos o inorganicos no tdxicos. Entre los ejemplos de dichas sales organicas se
encuentran las preparadas con los acidos maleico, fumarico, benzoico, ascorbico,
succlnico, oxalico, bis-metilensalicllico, metansulfénico, etandisulfénico, acético
propibnico, tartarico, salicllico, citrico, glucénico, lactico, maélico, mandélico,
cinédmico, citracénico, aspartico, esteérico, palmitico, itacdnico, glicdlico, p-
aminobenzoico, glutamico, bencensulfénico o teofilinacético, asl como las 8-
haloteofilinas, por ejemplo 8-bromo-teofilina. Entre los ejemplos de dichas sales
inorganicas se cuentan las preparadas con los acidos clorhidrico, bromhidrico,
sulfarico, sulfamico, fosférico y nitrico. El Gaboxadol se puede utilizar asimismo
como zwitterién, por ejemplo el monohidrato del mismo.

Se pueden obtener las sales de adicion de acido de acuerdo con la presente
invencidn mediante el tratamiento del Gaboxadol con el acido en un solvente inerte
seguido por precipitacién, aislamiento y, optativamente, recristalizacién por
métodos conocidos y, si es conveniente, la micronizacién del producto cristalino por

molienda himeda o seca u otro proceso conveniente, o la preparacién de las
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particulas por medio de un proceso de emulsionamiento con solvente. Los métodos
adecuados han sido descriptos en la patente EP 0000338.

La precipitacion de la sal se lleva a cabo tipicamente en un solvente inerte,
por ejemplo un solvente polar inerte tal como un alcohol (por ejemplo etanol, 2-
propanol y n-propanol), aunque también se puede utilizar agua o mezclas de agua y
solvente inerte.

De acuerdo con la invencion, se puede administrar el Gaboxadol o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo de cualquier manera adecuada, por
ejemplo por via oral o parenteral, y ésta se puede presentar en cualquier forma
para dicha administracién, por ejemplo en forma de comprimidos, cpsulas, polvos,
jarabes o soluciones, o en dispersiones para inyeccion. De preferencia, y de
acuerdo con el propdsito de la presente invencién, el Gaboxadol es administrado en
forma de entidad farmacéutica sdlida, adecuadamente en forma de comprimido o
cépsula o en forma de suspension, solucién o dispersion para inyeccion.

Los métodos para la preparaciébn de preparaciones farmacéuticas sélidas
son muy conocidos en la técnica. Por consiguiente, se pueden preparar
comprimidos mezclando los ingredientes activos con los adyuvantes y/o diluyentes
comrientes y seguidamente comprimir la mezcla en una maquina tableteadora
conveniente. Entre los ejemplos de adyuvantes o diluyentes se cuentan: aimidén de
maiz, lactosa, talco, estearato de magnesio, gelatina, lactosa, gomas y demaés.
También se puede utilizar cualquier otro adyuvante o aditivo, como por ejemplo
colorantes, aromas, conservantes, eic., siempre que sean compatibles con los
ingredientes activos.

Se describe una formulacién adecuada de Gaboxadol en WO 02/094225,
presentada el 17 de mayo de 2002. Sin limitar la invenciébn de manera alguna, se
pretende que cualquiera de los aspectos o realizaciones de esta solicitud de
patente constituyan realizaciones adecuadas del medicamento o la composicion
farmacéutica aqul presentadas.

Ensayos Farmacolégicos

El modelo de dolor de formalina es un modelo animal muy reconocido de

dolor somatico persistente (Dubuisson, D. y Dennis, S.G. Pain 4, 1977,
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161-774). Se ha descripto como modelo de dolor inflamatorio clinico (Tjeisen, A. y
Hole, K. en: Dickenson, A.H. y Besson, J. M.R. Editores, 1997. The Pharmacology
of Pain, Springer-Verlag, Berlin, 1-20). La formalina, inyectada por via subcutanea
en una pata trasera, produce iniciaimente una estimulacidn local de los
nociceptores, a lo que se denomina fase 1. A esto le siguen procesos inflamatorios
y sensibilizacion de los nervios (fase 2). Esta Gltima fase constituye el modelo del
trastomo de dolor neuropético. Hay un nimero de drogas activas en el modelo, por
ejemplo la morfina y, en especial, farmacos antiepilépticos (por ejemplo
gabapentina, lamotrigina, carbamazepina), que han exhibido efectos benéficos en
estados clinicos neuropéticos. Sin embargo, estos tratamientos van acompafiados
de molestos efectos colaterales. Los farmacos antiinflamatorios no esteroides
(AINE) que se utilizan para el tratamiento de los procesos inflamatorios de los
tejidos y tienen efectos relativamente débiles sobre los trastomos dolorosos
neuropéticos tienen baja actividad en el modelo de formalina.

Procedimiento Experimental

Se administraron cincuenta microlitros de formalina al 2,5 % por via s.c. en la
regién plantar de la pata trasera derecha. Después de la inyeccion, se coloco al
animal en una cadmara de observacion y se observd su comportamiento nociceptivo
posterior. Un espejo colocado deirds de la camara de observacibn daba al
experimentador una vista sin obstrucciones de la pata inyectada. La observacion
del comportamiento del animal se efectus a partir de 0-5 min (fase 1) y 20-30 min
(fase 2) después de la inyeccion de formalina. Se registré el total del tiempo que el
animal pas6é lamiendo, mordiendo o sacudiendo la pata inyectada. Todos los
animales (n= 6-10) recibieron una inyeccién de formalina y una inyeccién s.c. de
vehiculo o farmaco de ensayo 30 min o 2 h antes de la prueba de |la formalina.

Resultados

Las pruebas del Gaboxadol en el modelo de dolor con formalina demostraron
que el compuesto inhibla con potencia la respuesta dolorosa en la fase 2 de modo
dependiente de la dosis.

El Gaboxadol también exhibié una inhibicién potente y dependiente de la

dosis de la respuesta dolorosa en la fase 1.
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REIVINDICACIONES

Habiendo asl especialmente descripto y determinado la naturaleza de la
presente invencion y la forma como la misma ha de ser llevada a la préctica, se
declara reivindicar como de propiedad y derecho exclusivo.

1. El uso de Gaboxadol o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo
para la preparaciéon de un medicamento para el tratamiento del dolor neuropético, la
fibromialgia o la artritis reumatoidea.

2. El uso de acuerdo con la reivindicacién 1, en el cual la composicion
farmacéutica es para el tratamiento del dolor neuropatico.

3. El uso de acuerdo con la reivindicacién 1, en el cual la compasicion
farmacéutica es para el tratamiento de la fibromialgia.

4. El uso de acuerdo con la reivindicacion 1, en el cual la composicién
farmacéutica es para el tratamiento de la artritis reumatoidea.

5. El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en el cual el
Gaboxadol esta en forma de una sal de adicién de acido o un hidrato de zwitterion o
anhidrato de zwitterion tal como la sal de clorhidrato o bromhidrato o en forma de
monohidrato del zwitterion.

6. El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-5, en el cual el
Gaboxador esta en forma de dasis oral, tal como una forma de dosificacién oral
sdlida como por ejemplo comprimidos o capsulas o una forma de dosis oral liquida.

7. El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-6, en el cual
dicho Gaboxadol es cristalino.

8. El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-7, en el cual
dicha composicién farmacéutica es para el tratamiento de un humano.

9. Un método para el tratamiento del dolor neuropatico, la fibromialgia o la
artritis reumatoidea, que comprende administrar a un individuo necesitado de la
misma una cantidad farmacéutica aceptable de Gaboxadol o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo.

10. El método de acuerdo con ia reivindicacién 9, en el cual es Gaboxadol o

una sal farmacéuticamente aceptable del mismo estd en forma de una sal de
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adicion de acido o un hidrato de zwitterion o anhidrato de zwitterién tal como la sal
de clorhidrato o bromhidrato o en forma de monohidrato del zwitterion.

11. El método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9-10, en el
cual el Gaboxadol o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo esta en forma
de dosis oral, tal como una forma de dosificacién oral sélida como por ejemplo
comprimidos o cépsulas o una forma de dosis oral liquida.

12. El método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 8-11, en el
cual dicho Gaboxadol o una sal famacéuticamente aceptable del mismo es
cristalino.

13. El método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9-12 en el
cual dicho individuo es un humano.

14. El método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 9-13 en el
cual la cantidad farmacéuticamente aceptable de Gaboxadol o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo es de aproximadamente 0,1 a
aproximadamente 50 mg/dia.

p: H. LUNDBECK A/S
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Resumen
La presente invencién se relaciona el uso del Gaboxadol para la preparacion
de medicamentos convenientes para el tratamiento del dolor neuropético, la

fibromialgia o la artritis reumatoidea.
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1. El uso de Gaboxadol o una sal farmacéuticaments
aceptable del mismo para |a preparacién de un medicamento
para el tratamiento del dolor neuropatico, la fibromialgla o la
artriis reumatoidea.
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reivindicaciones 1-5, en el cual el Gaboxador esté en forma de
doals oral, tal como una forma de dosificacion oral sbiida como
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farmacéutica es para el tratamiento de un humano.
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Bogoté,
2020

Doctor (a)

FERRERO EMILIO

Apoderado(a) y/o Representante de
H LUNDBECK A/8

REFERENCIA Radicacién No. 7 7765
Solicitud internacional PCT/DK2004/000460
Fecha inicio fase naciomal 29/01/2007

Tr&mite 11
Evento 378
Actuacién 430

Oficio No. U 2583

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decislfn 486 de la Comisitn de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperaciém en Materia de Patentes (PCT}, regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comumnica que:

1. La aolicitud no contiene la copla del documentc en que consta la ceslén del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante. {(Art. 26-k)
Decislén 486.

En cumplimiento de lo dispueato por el articulo 39 de la Decieifn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses siguientes a 1la fecha de
notificaciSn del presente oficlo, complete los requisitos anteriormente emunciados.
En casc de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerari abandonada y perderd su prelaciém.

Notifigquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulg quipt© ddl titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

ALIX CARMEN. CESPEDES DE VERGEL
Jefe da la/Aivieidn de Nuevas Creaciones

El anterior requerimiento fue notificado por fijaciém en 1lista da
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lerazo 2 3 FEB'




