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| PATENTE PCT
| . ENTRADA EN FASE NACIONAL P2008/000088 |
: SOLICITUD DE:
O o .
; x | Patente de Invencién. Patente de Modelo de Utilidad.
!
r Capitulo I. X | Capitulo I
e — _ I
- S H
| ©; ‘ Nombre: BAYER SCHERING PHARMA ' IDENTIFICACION |
; AKTIENGESELLSCHAFT |
| SOLICITANTE l Direcciéon: Millerstrasse 178. 13353 Berlin. N o of NIT
(711 , Alemania |
! ’ Nacionalidad o Domicilio: Alemana C.E. Otro
' l Lugar de Constitucidén: alemania ,
! TSR TS = e = = e = = o= Cual
. Teléfono: Fax:
4 y . E-mail: NGmero
-‘ 1 I 7 |'  IDENTIFICACION
v | Nombre: ). IAN RAISBECK ‘
, i C.C.l x NIT
| REPRESENTANTE | Direccion: World Trade Center, Torre A, Calle |,
O APODERADO 100 No. 8A-37 Piso 10. . C.E. Otro
| Teléfono: 601-7700  Fax: _601-7799 |
' | E-mail: office@olarteraisbeck.com | Cual____ |
‘ — . Nimero 79.376.996 Bta
n ' TP 135.799
e —_— ——— —————
T i I
| l Nombre: Karin Schmidt-Gollwitzer; Giinter Stock |
| INVENTOR (ES) ] Direccidén: Palmzeile 10b 14129 Berlin, Alemania; Forststrasse 46 1463
' Berlin, Alemania
. _7.\’ (72) '
w l Nacionalidad o Domicilio: Alemanes f
| — o — -— - — T P S jre— = ‘J
g @ PCT (86) :
b Solicitud Internacional No. PCT/EP2006/010273 Fecha Qctubre 19, 2006 !
;. Publicacién Internacional No. WO 2007/045513 Fecha Abril 26, 2007 |
: |
oo —_ —
N Titulo (54) METODO PARA LA ANTICONCEPCION HORMONAL PREVENTIVA
" @ BAJO DEMANDA
T
f
f Clasificacién Internacional (51) A61K 31/565, A61K 31/567, A61P 15/18
f
T S —
,5 [ {33) Pa1s de Orlgen ] (32) Fecha ]J (31) Numero de Solicitud \
Prioridad | TDE” Y octubre 19, 2005 |i 10 2005 050 729.8
s1| X | NO i T | '
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ANEXOS
Comprobante de pago de la tasa de presentacion de la solicitud.

Documente que acredita la existencia y representacién legal cuando el solicitante sea persona
juridica.

Poderes, si fuere el caso. Adjunto copia simple. Ver Expediente No. O+ -0S5.345
Documento de cesidn del inventor al solicitante o a su causante.

Declaraciones,

Copia de la solicitud internacional. (Resumen, descripcién, reivindicaciones, dibujos).

Traduccién de la solicitud internaciona! al castellano. (Resumen, descripcion, reivindicaciones,
dibujos).

Copia del examen preliminar internacional efectuado por la Autoridad Internacional de Examen
Preliminar (IPEA).

Traduccidon del examen preliminar internacional efectuado por la IPEA.
De 3er el caso, copia del contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite la licencia o autorizacion de uso de conocimientos

tadicionales de las comunidades indigenas.
Vs

De ser el caso, certificado de depésito del material biolégico.

Arte final 12 x 12.

De ser el caso, informacion sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el extranjero
por el mismo titular 0 su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invencidn de esta
solicitud.

De ser el caso, modificaciones efectuadas a la solicitud internacional.
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Otros. Busqueda Internacional
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FIGURA CARACTERISTICA:
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@ Solicito 1a concesidn de la patente, :

' NOMBRE:_J. 1AN RAISBECK

C.C. 79.376.996 Bta_T.P. 135.799

A m——— . —— —— —_— ——

Instrucciones para el diligenciamiento del presente formulario, ver reverso de esta pagina.
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FOLIO 85.- PRIMERA COLIA.- ESCRITURA NUMERO: VEINTIOUATRO.- :i_i..;?‘
: s l IAJ
SUSTITUCION PARCIAL, DlL PODER: MESSERER, Dagmar ay favor de }uxg

iftn
o

. 1

3 |OLARTE, Carlos Reinaldo y ofro del Poder otorgado por BAYER S({.'IAII!",RINC-' ::‘}::
- ' - Tt

‘ - s s . , - ‘ G
4 \PHARMA AG.- £n la Ciudad Autdnoma de Bucnos Aires, Capital de lalRepiblica (‘::
. i
: . axsan , - e S b L]
5 |Argenling, el dia NUEVE de MARZO del afo DOS MIL SUETE, antg mi Maria !f:u
. l"-‘:lﬁt

ey . . . . . . . . ! - iy
Silvina Lasarte, Escribuna Autorizante, titular del Repistro Notarial ndmero 1788, 5

N

$3:51:48

2~
(=

6

) W
= (i
PR 1

7 [COMPARECIE: Dagmar MESSERER, argentina, nacida ¢l 28 de hmyo' de 1.96GK, 4

[1:1]

ZRCION

.
i
I

9

20.90

e
‘..-l-ﬁr
, t_l,'t__u,e_
g |cional de Identidad NGmero 20.383.892, Clave Unica de Identificacion Tributarin 27- :;"'

l ‘ e

hija de Walter Messerer y Elsa Onelia Romanelli, soltera, titular ded Dnuu}ncnm Na-

12/03/2227

10|20383892-7, con domicilio especial en la Avemida Leandro N. Alem 1.134] Piso Lo, ;(;"'
. ! @ﬁ
11 |de esta Ciudad de Buenos Aires.- La compareciente ¢s mayor de cdod.- INTIERVIE- }(‘u‘

! Lo
@ 12|NE: por su propio derecho.- Y la compareciente EXPRESA: PRIMIRO: Que la ‘{':L
] , {ﬁﬁ""
13 [Suciedad “BAYER SCHERING PHARMA AG™, con donucilio en Millerstrasse ﬁ}g
‘ ' | )
178, 13333, Berlin, Alemania, le confirio con fecha 22 de enero de 2007 cn’diclm = :‘3;'

Y4od Gl3r

14

2 -t
$39.29

_ o
e 15|18, un Pader, el cugl mediante eseritura nimero 14 de fecha 16 de l,‘cln'erul de 2007, :.};;
I i : 6?@!
i|otorgada ante la Escribana Mariela Vaniua Scacdaccione, ol folio 44, protbeolo co- gf‘;!
| it
17 [raente de este Regrstro Natarial tnterinamente a su cargo, fue incorporado y Ptrunscrip- ‘U{:’:

%23

12/03/
=

. . . : o G
18|10 al mismo, cuya primera copia tengo para este acto a la vista, doy fe y eq lo perti- tf_g_v:_
: : (e

' i
12nente transeribird en ta presente.- SEGUNDO: Manifiesta bajo juramento quc ¢f refe- 8
‘ e

. . . ) {l'{h
20frido poder se encuentia plenamente vigente en virtud dc no haberle sido revocado, g_?._
. : . {1m!

L _ k i i
suspendido ni Tinitado cn ninguna de sus partes.- TERCERO: En consecucneia, DI- (i
{re

{19

22|CL: Que en uso de la facultad couferida SUSTITUYE PARCIALMENFE ¢l poder g;e:
4 2
1t

N
—

|

23 Imencionado a favor de Carlos Reinaldo OLARTE v/o James Lan RAISU\.IS‘,CK, al

(L
L
"

(s

B 24 tsolo y tnico objeto de que en nombre y representacion de ta Sociedad “BAYEI i
4 i,

: : ’ o o ]
SCHERING PITARMA AG?”, y actuando en forma individual, indistinta )—‘!«T\ alterna- (i
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g
\(f': | ’*‘ﬁchn-cnlc, se presente cxclusivamente ante las auwtoridades de COLOMBIA que co- | 26
Aths
(;uo nﬂ‘l
'g‘}': | “’?uwponrlnn y realicen los actos enumelados en el citado poder y con las Iacull'ldes que | 27
as| || 50
:&&- | *')'slsmgcn del mismo, el que transcripto en lo pertinente dice: “FOLIO 44.- PRIMERA | an
"W [ '
(| |
?':," ; "‘7C.OI’U\ ESCRITURA NUMERO: CATORCE.- ...- En la Ciudad Auténoma de |29
A
e ﬁul
Qgi \ iv‘inuenns Aires, Capital de la Repiblica Argentina, el dia DIECISEIS de FEBRERO del | a0
g
|'f;i’ | Mh . N -
'f“,} | r)ﬂ).mo DOS MIL SIETE, ante mi ..., Escribana Aulorrzante, sy COMPARECE: Dagmar | ay
L
W ..
\(‘\r« ‘ ﬂ\MI SSERER, argenting, nacida el 28 de mayo de 1.968, hija de Walter Messerer y | a2
i @n‘l
ol | [ad
u‘u: | %ﬂl “Isa Onelia Romanelli, soltera, titular del Docnmenlo Nacional de Identidad Numero | as
\nb -Im

0 ..
:\2 : mn?O 383.802, Clave Unica de Identificacién Tributaria 27-20383892-7, domiciliadn | 34
Hlug ui\n

1 'I)
:rlﬁ; ‘ ;;.sle.;,qlmenle en la Avemda Leandro N. Alem 1.134, Piso 10° de esta Ciudad de Buenos | as
(m l \mﬂ
:":.: L ﬁ:/\nes - La compareciente e¢s mayor de edad.- INTERVIENE: por su propio derecho.- | ag
{9 (?)l
:}"" { \.\\fy\ Ia comnpareciente EXPRESA: Que a los eflectos que hubicre ugar, solicita de mi, In | a7
‘L"’ 3
ol L,.ﬂ;\um..z..me LA INCORPORACION y TRANSCRIPCION en este protacolo del | an
(g | i)
,(Jif \ f:;?POT)ER gue le fuera conferido en Berlin, Alemania, el 22 de enero de 2007, por la| as
(.“?l-‘! ! glﬁl
‘L:;': } ,n\,ﬂouulad “BAYER SCHERING PHARMA AG”, con domicilio en Miillerstrasse 178, | a0
(elw M
,‘.;ff | :,3?;]33 53, Berlin, Alemania, sobre cuya plena vigencia responde la requirente bajo jura- | a1
\g} mll
d{:{ ‘)hml,lllﬂ Yo, Ia Autorizante, hago constar: a) Que el instrumento de poder cuya incor- | 42
e -3-1
(Tl |

i mpomcix’n'n y transcripcidn a esic protocolo solicila la comparecienie, se encuentra ex- | 43

mtn:nduln en I(|IOIn'l castellano, cerlilicadas las firmas por notario en idioma aleman, | a4
.‘-q')
""'dchlclmm enie legalizado en idioma alemdn (Sello de Apostilla de la Convencidn de La | a5
m
'1 Haya del 5 de octubre de 1961) y traducido en lo pertinente al idioma nacional por la | 46
nﬁ
:’;;'deucuw'\ Phblica Laura Thieberger.- b) Que la compareciente en virtud de lo mani- | 47
('ll . -
%‘}\(ulado liene interés legitimo en su requerimiento.- En consecuencia, me hace entrega | 40
vlf‘) )
:?’f{"en esle acto del original del instrumento de poder relacionado con su respectiva tra- | 49
it

gi:%ducc.ic'm al idioma nacional, el que agrego a la presente y transcripto dice: “MOI3- | Lo
[
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LLER & CO. (Sigue nclara(\{On en idioma inglés) - PODER Los abujo Tirmantess

- Alemania declaran por el prescate otorgar a Dagmur MESSERER poder peneral am-

-

1 pho y suliciente para recabar de las autoridades ... sud Y tentroamericanas ... que co-

respondan, fa obtencion de patentes de invencion, el registro y la renovacion de mar-

3 pad y modelos y/o devechos de propicdad intelectual y/o nombres de dominio, a cuyg

slecto los Fculta/n paca lleviw a cabo ante dichas autoridades todas las gestiones nece-

tus al objeto indicado, presentar soliciluclcs; formular descripciones, oposicioncs,
wolestos, declaraciones, upelaciones y reclamos, oblur impuestos, justilicar explota-
ciones, solicitar testimonios, aceptar translcrencias, recibir documentos y valores, per-
Cibir y hacer cuanto {uere necesario ante las autoridades administrativas de cualguier
wden. Por otra parte, les confieren mandato para que en su nombic ¥ representacion
ucdan imiciar y proseguir cualyuier juicio que actualimente los que suscriben tengan o
En el Tuturo tuvieran .., en Sudamérica, Centroamérica ..., con motivo de su nombie,

warcas de fibrica o de comercio, patentes de invencion y modelos y/o de sus dercchos

ropicdad intelectual que actualmente poscan o adquieran en o SUCESIVO, promover

Juicios de cualguier jurisdiccion, criminales, correccionales, civiles o comerceiales,

contra tos falstficadores, usurpadores o imitadores y contra los tenedores de articulos
(us dnftingan su nombre, marcas o patentes de invencién, seguir los juicios por oposi-
100 1w olros en que fueran parte como actares o demandados, defender el nombre, las

narcaz, patentes y madelos y/o de derechos de propiedad intelectual y/o nobres de

Huminio, baciendo las protestas del caso o diciendo de nulidad. Al efecto, podran pre-

-

wntarse con esenitos, querctlas, pedidos, y lo que fuere necesario ante cualquier auto-

whad judicial, presentar testigos, dosumentos y demds justificativos, rendir pruebas de

slguicr especie, pedic nombramientos de peritos, pedir y absolver posiciones, asistir

PBAYER SCHERING I"I-]ARMA_AG domiciliados en Millerstrusse 178 13353 Berlin ’
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M)

*""J;a juictns verbales, declinar y prorrogar de jurisdiceion, tachar, recusar, apelar, (ransar,
5

ﬂﬁsmncler a arbitraje o mediacién, hacer renuncias, exigir y dar ciauciones, pedir embar-
)

!’J'bo* preventivos, definitivos o inhibiciones y su levantamicnto, pedir la venta de los

a: l‘]‘i

Whicnes de los deudores, solicitar y obtener el cumplimiento de sentencias, prestar ju-
‘ul

o) -

v-};mmbnlos decir de nulidad, desistir, percibir, otorgar recibos y en general practicar
Ql

B .i)

. QLJ(U(‘O“ los aclos y diligencias que sean precisos al desempeiio de cste mandato. Podsin

\'ﬁ
adasimismo substituir el presente poder en todo o-en parte.- Dado y {irmado en Berlin
1)
)]
\u‘){ Sigue {echaen idioma inglés). Bayer Schering Pharma AG (Sigue texto en idioma
(h\
t‘fl
Enﬂmg!es) ppa. Sigue una firma ilegible. (Aclarado:) Dr. Noeske-Jungblut, ppa. Sigue

3

%,‘%mm firma ilegible. (Aclarado:) Dr. Klose™. ES COPIA TIEL, doy fe.- En hoja adjunia
3;‘-':\

@.%u.umm la certificacion notacial <le las firmas obrantes en el poder en idioma alemén,
y
U

i
(,.")LJCL tuada ¢l 22 de enero de 2007 por el Escribano Dumln Rempen, de Berlin, Alema-
by

B
,,\,,nm y a contiuacidn consta la respectiva legalizacién de ia firma y sello del nombm-
i)

.,1\,cln Wotario (Sello de Apostilla de la Convencidn de La Haya del 5 de octubre de
M)

.ﬂl 061), en idioma aleman, efectuada por el Presidente del Tribunal Regional de Bertin,

‘én

g/\lcnmnm - (n hojas adjuntas sigue la referida traduccidn al idioma nacional 1a que
Qn
5)lmn seripta textnalmente, dice: “TRADUCCION PURBLICA - (Sobre papel con mem-
n)

‘:¢i’lx|. A de “MOELLER y CO” - América Latina - Agenles de la Propiedad Intelectual -

u‘u‘ul

"j\ fipura un Poder otorgado por la Sociedad “BRAYER SCI- IERING PHARMA AG”, con

ni 1

‘t;"u.ule en Berlin, Alemania, redaciado en idioma nacional, luego del que aparecen los

:: ’qlgmentc\ textos, que traducidos dicen:) “BAYER SCHERING PHARMA AC‘"

3%Pmenlcs y licencias — (Firmado y Aclarado:) pp Dr. Noeske-Jungblut — pp (Firmado y
ie%}Aclnmdu) Dr. Klose.- La version cn inglés es para su mfoumcnon nnicamente.- Re-
::?'gtslm de Actas N® R 17/2007.- Me he referido a la prohibicion de intervencidn segin”

o

"’l'\'l.l arliculo 3, parrafo 1, N® 7, de la Ley de Certificaciones. Mi pregunta de si ha existi-

33
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du una inlervencion peevia en el sentido de la nonna me fue contestabh por la negati- :ﬁg

T

. o | N

vit- Las lirmas tazadas anie mi por el Dr. Walter Klose, que nacid el 26 de diciembre fid
: ‘ i

] e e . '1'7
(e 1952, y de la Dea. Chistiane Noeske-Jungblut de soltera Noeske, que nacid ¢l 26 de iy
; l’\n

a lunior de 1957 — Ambos de mi personal conocimiento - Ambos con domicilio comer- o

[

by

cial en 13353 Berlin, Miillerstrusse 178 son auténticas, de lo que doy fe.- Al mismo

6 fiempo cetiltco en base a que tuve a lu vista en ¢l dia de hoy las actas del Regisiro de vy

7 fcomereiv del Tribunal de Primera Instancia de Charlottenburg, N® de Reyistro FIR 13 i
Q&L que la Seciedad “Bayer Schering th‘mn.Aklicngesc.llSChal'l", con sede en Ber- 52
y lin, esta inscripta con el niimero mencionado arriba en el Registo de Comercio y (ue e
i la ariba mencionada Dra. Noeske-Jungblut y el airiba mencionado Dr. Walter Klose 1
11 estan facoltados en su cardcter de mandatarios a representar en forma conjunti a la ;_:':
12 Pociedad *Bayer Schering Pharnta Aktiengesellschalt” de Berlin. Berlin, 22 de cnero g"
13 e 2007.- L escribano (firma ilegible) y liquidacian de derechos. (Hay un sello cn &

14 joblea sobre precinto:) Dimitri Rempen, Bscribane de Dertin.- 9101* B-F.- APOSTI- &

15 LA — (Convencion de La Haya del 5 de Octubre de 1961) - Pais: Repuiblica Federal 58

'|’ Alemania - ste instrunento pablico fue finmado por Dimitri Rempen, actvando cn ":“
"
. T
V7 o caricter de escribano de Berlin, estando provisto del sello del escribano.- Certifica- ({f
. [t

: IN

o cn Uerlin, ¢l 24 de enero de 2007, por el Presidente del ‘Tribunal Regional de Ber- i
))-'»

- . ] ) [u'l

Hlin, con el N” 9101 a I2-F 536/07 - Sello (hay un scllo:) el Presidente del Fribunul Re- u:
W}
. N - “ . . . . 'W
ey gional de Berlin — Firma el Funcionario autorizado ((iemado y aclarado:) Holldacl - ds
(i
A _ - .
A1 flaez Principal del Tribunal Regional.- ES TRADUCCION FIGL de las purtes perti- i
('I'v
- . Co - 0]

22 pentes en los idiomas alemiin ¢ inglés del documento que se acompaiia, que he vertido {0
‘ 0]

- . . . o 0o
23 ul idhoma nacional, en Buenos Aires, a 6 de [tbrero de 2007 .- Flay una firma ilegible. Ao
tije
(lw

24 Hay un sello que dice: “LAURA THIEBERGER — MATRICULA DE TRADUCTO- iy

e

ey

g Ty . -
= 1] T ——— | ———
LR Ly
et

25 [RIES ALEMAN = FRANCES — Tomo I Volio 254 (Cap.y Tomo 1 - 98 — (La Plata) - (‘jﬁ}‘;:
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% g S ,
: ¢ QW )
, ‘,; :{}': WINGLLQ - I"omo Il Folio 14 {Cap.} — Tomo NI Folio 329 (La Plata) - COLEGIO
iy W QJ!
CP e afl
' :i '(?r*} l‘!‘DL TRADUCTORES PURLICOS N° 173".- ES COPIA TIIEL, doy fe.- A conlinua-
'.l; Kltt.; w\|
( ) [abcion hay un sello que dice: “COLEGIO DE'TRADUCTORES PURLICOS DI
i 5]
(“l'tu)‘ \»O\)
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Verfahren zur priiventiven bedarfsweisen hormonalen Kontrazeption

Beschreibung:

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur hormonalen Kontrazeption, bei dem cine
mindestens ein Gestagen enthaltende pharmazeutische Zubereitung bedarfsweise und einma-

lig vor einem erwarteten Geschlechtsverkehr transdermal verabreicht wird.

Die hormonale Kontrazeption mit tiglich oral verabreichten niedrigen Dosierungen von syn-
thetischen Estrogenen und Gestagenen ist zur Zeit die effektivste reversible Methode zur

Kontrazeption.

Neben den Estrogen und Gestagen enthaltenden, sog. Kombinationspréparaten sind Priparate

verfiigbar, die nur Gestagene enthalten.

Die Verabreichung hormonaler Kontrazeptiva erfolgt normalerweise oral, Daneben ist aber
auch eine Verabreichung von Gestagenen als Depotpriparat méglich. Hicrunter fallen soge-
nannte Injektionspriiparate, Intrauterinpessare und Implantate. Auch die transdermale Verab-
reichung einer Estrogen/Gestagen-Kombination freigesetzt aus einem Pflaster ist auf dem
Markt.

Seit den 70er Jahren ist in den europ8ischen Lindern die "Postcoitalpille” erhiltlich, ebenfalls
zur Privention einer unerwiinschten Schwangerschaft. Diese enthélt eine hochdosierte Kom-

bination von Ethinylestradiol und Gestagenen,

Seit wenigen Jahren steht ein hochdosiertes Gestagenpriiparat zur Verfligung, das postcoital
innerhalb von 72 Stunden einmalig — bezichungsweise fraktioniert mit einer zweiten Admi-
nistration innerhalb von 16 Stunden nach der ersten Verabreichung — nach dem Versagen ei-

ner andercn Verhitungsmethode oder ungeschiitztem Geschlechtsverkehr oral angewendet

wird.

Der Erfindunp liegt dic Aufgabe zugrunde, ein Verfahren zur hormonalen Kontrazeption be-
reitzustellen, welches im Vergleich zu hormonalen postkoitalen Methoden eine h&here
kontrazeptive Sicherheit gewidhrleistet, unter der Kontrolle der Frau steht und keinen Abort
induziert. Weiterhin soll eine héhere Vertriiglichkeit als bei anderen hormonalen Mittcln zur

Kontrazeption erreicht werden.

\&~
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Erfindungsgemi wird diese Aufgabe durch ein Verfahren zur hormonalen Kontrazeption
geldst, bei dem eine mindestens cin Gestagen enthaltende pharmazeutische Zubereitung be-
darfsweise einmalig vor einem erwarteten Geschlechisverkehr transdermal verabreicht wird.
Die hthere Vertriiglichkeit wird durch die — im Vergleich zur oralen Anwendung — nicdrigere

Dosierung des transdermal verabreichten Gestagens gelést.

Als Gestagen werden dabei sowoh] das Progesteron, welches in der zweiten Zyklushilfte vom
Ovar gebildet wird, als auch dessen in ihrer biologischen Funktion hinsichtlich Ovulations-
hemmung und Schwangerschafiserhaltung ibereinstimmenden synthetischen Derivate be-

zeichnet.

Der Erfindung liegt die iberraschende Erkenntnis zugrunde, dass durch di¢ praecoitale Verab-
reichung der pharmazeutischen Zusammensetzung, eine hohe kontrazeptive Sicherheit er-
reicht werden kann. Kommt es nicht zum Geschlechtsverkehr, ist das Pflaster leicht wieder zu
entfernen. Bei erfolgtem Geschlechtsverkehr hat die Administration des Gestagens iiber zwei

oder drei Tage in schr geringer Dosierung folgende Vorteile:

s Eine hohe kontrazeptive Sicherheit wegen der verldngerten und bestiindigeren Einwir-

kungsdauer im Vergleich zur oralen Applikation.

» Geringere Nebenwirkungen wegen einer im Vergleich zur oralen Applikation geringeren

Dosis von Gestagen bzw. von Kombinationen von Estrogen und Gestagen.

¢ Die nur einmalige Applikation des Pflasters zur Erzielung der erforderlichen Wirkspiegel
iiber einen Zeitraum von mindestens drei Tagen, das heiflt Kontrazeptionsschutz fiir min-

destens drei Tage.

Das erfindungsgeméifie Verfahren zur hormonalen Kontrazeption ist fiir Frauen mit unregel-
miBigem und/oder seltenem — also von zum DBeispiel zwei- bis dreimal monatlich - stattfin-
dendem Verkehr von groBer Bedeutung. Einerseits erlaubt es die aktive Entscheidung filr dic
Kontrazeption durch die Frau beziehungsweise das Paar. Andererseits wird bei im Vergleich
zur Notfallkontrazeption deutlich verningerter Dosis, verlingerter Anwendung und bestindi-
gerem Wirkspiegel die Ovulation zuverléssig gehemmt. Das Endometrium wird durch diese
Behandlung in seiner Rezeptivitdt vermindert. Dies ist cine Folge des etwa 48stiindigen An-

wendungs- und damit Wirkvorsprungs des Praecoilal- gegeniiber dem Posteoitalverfahrens.
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Die Anwendungshiufigkeit sollte mdglichst auf zwei- bis dreimal pro Zyklus beschrinkt wer-

den, da es bei hiufigerer Anwendung zu Zyklusstirungen kommen kann.

Bedarfsweise bedeutet bei diesem erfindungsgemiifien Verfahren aber nicht optional. Viel-
mehr muss die Frau, um nicht schwanger zu werden, das erfindungsgeméfe Verfahren in je-

dem Fall, in dem sie eine nicht erwilinschte Konzeption erwarten kann, anwenden.

Im Falle der transdermalen Anwendung bedeutet einmalige Verabreichung das einmalige
Aufkleben eines entsprechend dimensionierten Pflasters mit definierter Freisetzung von Ge-
stagen {lber zwei bzw. drei Tage. Findet der Geschlechtsverkehr nicht statt, wird das Pflaster
entfernt und innerhalb kurzer Zeit ist das Gestagen aus dem Organisraus weitgehend elimi-
niert. Nach etwa 8 Stunden wird ein ausreichender Wirkspiege! des Gestagens erreicht und
bleibt bei aufgeklebten Pflaster fiir mindestens 48 Stunden im gleichen Niveau. Damit wird

eine hohe Zuverlissigkeit des kontrazeptiven Verfahrens erreicht.

Fiir die Ausfithrung der Erfindung besonders geeignete Gestagene sind Desogestrel, Etonor-

gestrel, Gestoden, Levonorgestrel oder Trimegeston.

Die im Falle des praccoitalen Pflasters einmalig zu verabreichende Gestagenmenge liegt zum
Beispiel bei ca. 50 — 100 pg Gestoden-Freisetzung in 24 h aus einem 10 bis 30 cm? grofien

Pflaster oder einc wirkdquivalente Menge cines anderen Gestagens.

Zur angegebenen transdermalen Gestodendosis wirkiquivalente Mengen eines andercn Ge-
stagens lassen sich auf Basis der zur Ovulationshemmung ¢rforderlichen oralen Gestagen-

mengen unter Berilcksichtigung der oralen im Vergleich zur transdermalen Bioverfiigbarkeit

der Gestagene berechnen.

Bei der transdermalen Verabreichung kann das Gestagen beispielsweise in ein Pflaster einge-

arbeitet und so direkt dem Blutkreislauf zugefiihrt werden.

Um cinen ausreichenden Wirkstoffspiegel nach Anwendung des praecoitalen Pflasters zu ge-
wiihrleisten, ist eine ausreichende Pflastergrdfle nétig. Im Falle von Gestoden, entsprechend
einer tiglichen Freisetzung von 50 — 100 pg, betragt die Pflastergrofe ca. 10 bis 30 cm?, vor-

zugsweise 10 bis 20 em’.

Erfindungsgemil ist auch die zusitzliche Aufnahme ciner 8strogen Komponente in das prae-

coitale Pflaster moglich. Bei einer solchen zustitzlichen Verwendung eines Ostrogens im
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Pflaster wird vorzugsweise Ethinylestradiol in einer Dosis, die zu einer tiglichen Freisetzung
von 10 bis 30 pg Ethinylestradiol ausreichend ist, eingesetzt.

Die Erfindung bezieht sich auch auf das praccoitale Pflaster als solches, zur Durchfithrung des
ertiridungsgcmﬁﬁen Verfahrens. Dabei enthilt das beanspruchte praecoitale Pflaster als Wirk-
stoff ausschlieBlich ein oder mehrere Gestagene, bevorzugt Gestoden. Aus diesem Pflaster
von einer Grifle von 10 bis 30 cm?, bevorzugt 10 bis 20 cm?, werden tiglich 50 bis 100 pg
Gestoden ~ oder einc zu dieser Gestodenmenge wirkéquivalente Menge eines anderen Gesta-
gens ~ freigesetzt.

Ebenfalls erfindungsgemii ist ein pharmazeutisches Kit, welches zumindest ein transderma-
les Pflaster enthaltend als Wirkstoff entweder nur cin Gestagen oder eine Wirkstoffkombina-
tion aus Gestagen und Estrogen, bevorzugt Gestoden und Ethinylestradiol, sowie eine Pro-
duktinformation bezichungsweise Gebrauchsanleitung entsprechend dem erfindungsgeméfien

Verfahren, umfasst.
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Nachstechend wird die Erfindung anhand von Ausflihrungsbeispielen weiter erldutert, aus de-
nen sich weitere Merkmale, Vorteile und Ausfihrungsformen der vorliegenden Erfindung
ergeben. Diese Ausfiihrungsbeispiele dienen lediglich der Erlduterung. Sie wirken daher in
keiner Weise beschrinkend auf den Schutzgegenstand der vorliegenden Anmeldung.

Beispiel 1: Herstellung eines erfindungsgemiB zu verwendenden Pflasters

Das Praccoitalpflaster wird wie folgt hergestellt:

380 g Gestoden werden zusammen mit Dioxan in einem Kessel geriihrt und solange gemischt,
bis sich die Substanz geldst hat. Diese Lésung wird in einen zweiten Kessel Uiberfiihrt, in dem
sich 57,2 kg des Klebers Arcare MA24A - bestehend aus 68 % Heptan und 31 % des Klebers
(1 bis 25 % Rosinester und 75 bis 99 % Polyisobutylen) — und ungefihr 1 % Irganox befin-
den. Die Mischung wird geriihrt und danach auf einen ,,Relcase Liner {Polyester Film 1876-
75um, ¢rhaltlich von 4P, Forchheim, Deutschland) so aufgetragen, dass eine Flachengewicht
von 100g/m? erzielt wird. Diese Schicht wird getrocknet und danach mit der , Backing Layer*
(Cotran 9720, erhiitlich von 3M, St. Paul, USA) laminiert. Die Schichtdicke des_Endprodukts
(Laminat) betriigt 100 pm. Aus dem Laminat werden die Pflaster mit ciner Flache \;6n..l_0 cm?

ausgestanzt.

Das resultierende Pflaster (10 em?) hat folgende Zusammensetzung:

Gestoden 0,9 mg
Kieber 1,9 mg
Release Lincr > 10 cm?
Backing Layer 10 cm?

In analoger Weise unter Einsatz von beispielsweise Durotak® als Kleber kénnen weitere er-

findungsgemiifle Pflaster hergestellt werden.
Beispiel 2:

Werden anstelle der 380 g Gestoden (Beispiel 1) nur 253 g eingesetzt so hat das resultierende

Pflaster die folgende Zusammensetzung;:

Gestoden 0,6 mg
Kleber 1,9 mg
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Release Liner > 10 cm?
Backing Layer 10 cm?

Beispiel 3: Bestimmung der tiglichen Freisetzungsrate

Die Herstellung der Pflaster wird wie in Beispiel 1 oder 2 beschrieben durchgefiihrt. Die For-
mulierung wird am in-vitro Mouse-Skin-Permeation-Test getestet. Der Test wird unter Ver-
wendung von Nacktmaus Hautpriiparaten (HsdCpb: NMRI-nu) von Harlan Bioservice for
Science GmbH, Walsrode, Deutschland durchgefithrt. Die Formulierung wird an der AuBen-
scite der Hautprobe angebracht. Beides wird so in eine Permeation-Messzelle gesetzt, dass die
Hautinnenseite mit dem Rezeptormedium in Berihrung kommt. Als Rezeptormedium wird
¢in HEPES-Puffer verwendet. Natriumazid wird zur Verhinderung von Keimwachstum hin-
zugefiigt und die Rezeptorldsung auf 32° C temperiert. Innerhalb definierter Zeitintervalle
werden Proben der Rezeptorldsung genommen und die Konzentration von Gestoden mittels
HPLC bestimmt. Die Freisetzungsrate wird dann als fl;eigeselzte Wirkstoffmenge pro Fli-
chen- und Zeiteinheit [pg/cm? ¢ 24h] unter Verwendung der berechneten Mengen an aktiver

Substanz bestimmit.
Im in-vitro Test wird so eine Freisetzungsrate von 30,9 pg/cm?® « 24h gemessen.
Beispicl 4: Bestimmung des resultiercnden Hermonspiegels

Jeweils ein Pflaster nach Beispiel 1 oder 2 wurde weiblichen Probanden am Oberarm appli-

ziert und die Konzentration von Gestoden im Serum verfolgt.

Dazu wurde cin Aliquot von Serumproben mit Ether extrahiert, die Etherschicht abgetrennt
und unter einer Stickstoffatmosphire eingedampft. Der gel8ste Rilckstand wurde mit Kanin-
chen-Antiserum und 3H-markiertem Gestoden inkubiert. Die Trennung des antikSrpergebun-
den und ungebundenen Gestodens erfolgte mittels Aktivkohle. Die Gestoden-Konzentration

wurdc dann radioimmunologisch bestimmt.

Je nach Konzentration von Gestoden im Pflaster wurden Serumspiegel zwischen 1500 und
2200 pg/ml (Beispiel 1) bzw. 900 und 1300 pg/ml (Beispiel 2) erreicht.
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Fiir einen kontrazeptiven Effekt sicher wirksame Spiegel (> 500pg/ml) wurden iiber 7 Tage
erzielt. Etwa 100 Stunden nach der Entfernung der Pflaster war der Gestoden-Serumspiegel

auf den Ausgangswert zurick gefallen.

Die in der vorstehenden Beschreibung und in den Anspriichen offenbarten Merkmale der Er-
findung konnen sowohl einzeln als auch in beliebiger Kombination fiir die Verwirklichung

der Erfindung in ihren verschiedenen Ausfihrungsformen wesentlich sein.

\&
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Patentanspriiche:

Verfahren zur hormonalen weiblichen kontrollierten "on demand”-Kontrazeption, da=
durch gekennzeichnet, dass eine pharmazeutische Zubereitung enthaltend mindestens
ein Gestagen bedarfsweise und einmalig vor einem erwarteten Geschlechtsverkehr

transdermal verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmazeutische Zube-

reitung spitestens unmittelbar vor dem ersten erwarteten Verkehr verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmazeutische Zube-

reitung frithestens 12 Stunden vor dem Verkehr verabreicht wird.

. Verfahren nach Anspruch 1, 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, dass das verabreichte

Gestagen aus der Gruppe der Verbindungen:

s Desogestrel,

« Etonorgestrel,

» Gestoden,

e Levonorgestrel oder

» Trimegeston
ausgewshlt ist,

Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass das Gestagen tiglich in ei-
ner Menge freigesetzt wird, die zu endogenen Gestagenspicgeln fithrt, welche wirk-
dquivalent zu endogenen Gestodenspiegeln sind, die nach einer tiglichen transderma-

len Verabreichung von 50 bis 100 ug Gestoden enstehen.

Verfahren nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dass tiiglich 50 bis 100 ug

Gestoden verabreicht werden.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass zusétzlich

ein Ostrogen verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass das verabreichte Ostrogen

Ethinylestradiol ist.

A\
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9.

10.

1.

12.

13.

14,

15.

17.

Verfahren nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass das Ethinylestradiol in ei-
ner Menge bewirkend eine tigliche Freisetzung von 10 bis 30 pg Ethinylestradiol ver-

abreicht wird.

Pharmazeutische Zubereitung zum Einsatz in einem der vorgenannten Verfahren ge-

mif einem der Anspriche 1 bis 9.

Transdermales Pflaster enthaltend als Wirkstoff ausschlicBlich ein oder mehrere Ge-

stagene.
Transdermales Pflaster gemdB Anspruch 11 enthaltend Gestoden als Gestagen.

Transdermales Pflaster gemidB Anspruch 11 aus dem tiglich eine zu 50 bis 100 pg

Gestoden wirkiiquivalente Gestagenmenge freigesetzt wird.
Transdermales Pflaster gemd8 Anspruch 11 mit einer PflastergrsBe von 10 bis 30 cm?.

Transdermales Pflaster gemiB einem der Anspriiche 11 bis 14 dadurch gekennzeich-
net, dass die Pflastergroie 10 bis 20 cm? betriigt und tiglich 50 bis 100 pg Gestoden

freigesetzt werden.

. Verwendung eines transdermalen Pflasters gemif einem der Anspriiche 11 bis 15 zur

Durchftihrung des Verfahrens nach einem der Anspriiche 1 bis 6.

Pharmazeutisches Kit cnthaltend mindestens ein transdermales Pflaster enthaltend als
Wirkstotf cin oder mehrere Gestagene und gegebenenfalls ein oder mehrere Cstrogene
zur Durchfithrung cines Verfahrens nach einem der Anspriiche 1 bis 8 zusammen mit
ciner Produktinformation in der die Anwendung des Pflasters in einem Verfahren nach

einem der Anspriiche 1 bis 8 beschrieben ist.
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Figur 1:

Gestodenserumspiegel nach Applikation des erfindungsgemificn Pflasters

Konzentration (pg/mi) Pliaster entfernt
2500 -
—A— Baispie! 1
2000 - —— Belsplel 2

1500 -

1000 -

500 -

Zeit [h)
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METODO PARA LA ANTICONCEPCION HORMONAL PREVENTIVA BAJO

DEMANDA
DESCRIPCICN

La presente invencidén se relaciona con un métcdo de
anticoncepcién hormcnal gue comprende administrar una

aparacién farmacéutica que comprende  al mMeENnos un

La]

prcgestdgeno por wvia transdérmica, bajo demanda y en una
scla ocasidn, en anticipaciodn del encuentro sexual.

En la &actualidad, 1la anticoncepcidén hormonal con
dosificacliones bajes de estrdgencs sintéticos ¥
progestdgenos administrados diariamente por wvia oral es el
método de anticoncepcidn mas efective.

Ademés de los denocminados productes de combinacién, gue
comprenden estrdgenc y prcgestdgeno, ta@bién hay disponirles
productos gue comprenden solamente progestégenos.

La administracién de anticonceptivos hormenales

comunmente se realiza a través de la ruta oral. Sin embarge,

también es posible la administracidén de progestdgencs come

greparaciones de depésito. Esto incluye preparaciones
inyectables, pesarios intrauterinos e implantes. La
adminisTracion transdérmica de una combinacidn de

estrégenc/progestbdgenc liberada por un parche también esta
disponible en el mercado.
In l¢s paises esuvropeos, la pildora postcoital ha estado

disponitble desde la década del '70, también para la
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prevencidn de un embarazo no deseade. Contiene una dosis
é&lta de una combinacién de etinilestradicl y progestdgenos.
Cesde hace unos pocos afos se encuentra disponible un
producto que comprende una dosis alta de progestdgeno, que
se administra en une sola dosis (o0 en dosis divididas, donde
la segunda administracidén tiene lugar dentro de las 18 horas
posteriores a la primera administracidén) por via cral en un
lapso de 72 horas, después de gue ctro método anticonceptive

ha fallado o después de tener un encuentro sexual sin

)

roteccion.

e
(

La presente invencidn se basa en el cobjete de
proporcionar un métodoe de @nticoncepcidn  hormonal que
asegura una confiabilidad anticonceptiva mas alta en
comparacién con los métodos hormonales postccitales, gue es
controlade por 1la mujer y no induce el aborto. Ademés, el
objetc e£ alcanzar una mayor tolerancia que c¢con  oTiosg
agentes anticonceptivos.

De acuerdo con la invencidn, el objeto se alcanza c<on
un métodc de anticoncepcidn hormonal donde se administra una
preparacidn farmacéutica que comprende al menos un
progestégene por via transdérmica, bajo demanda y en una
sola ocasidn, en anticipecidn del sncuentro sexual. La mayor
telerancia se obtiene cen la dosis mas baja de progestdgena
administrado por via transdérmica, en comparacidén con el uso

oral.

2
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En la presente, lcs progestdgenos hacen referencia a la
progesterona, que se forma en el ovario durante la segunda
mitad del ciclo, y los derivados sintétices, que tienen una
funcién bioldgica correspondiente c¢on  relacidén a la
inhibicién de la owvulacidén y el mantenimiento del embarazc.

La invencidén se basa en el descuprimiento sorprenderite
de gue es posible obtener una confiabilidad anticonceptiva
alta mediante laz administracidn precoital de la preparacidn
farmacéutica. Si el encuentrc sexual no tiene lugar, el
parche puede retirarse con facilidad. En el caso en gue se
dé el encuentro sexual, la administraciédn de pregestdgeno en
una dosis muy bajae durante dos o tres dias tiene las
siguientes ventajas:

° Una confiabilidad anticonceptiva alta, debido a 1la
duracidn prolongada y mas consistente de la accidn, en
comparacién con La administrecidn oral.

. Menos efectos ceclaterales, debido a gue la dosis de
progestogeno, 0 de las combinaciones de
estrdgeno/progestbdgenc, €s menor en comparacibn con 1la
administracién oral,

® Una aplicacidn del parche permitird obtener los niveles
activos requeridos durante un periodo de al menos tres
dias, es decir, permitird obtener una proteccién

anticonceptiva durante al menos tres dias.,

W\
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El inétodo de anticoncepcidn hormonal de la invencidn es
muy siygnificativo para las mujeres que tienen relaciones
solamente de forma irregular y/o raramente, por ejemplo, dos
O tres veces por mes. Por un lade, le permite a la mujer © a

su pareila participar activamente en las decisiones

relacicnadas con 1la anticoncepcidén. Por otro lado, 1lia.

ovulacidén se 1inhibe de forma confiakle, <con una dcsis
marcadamente menor, un vso mas prolongade y niveles actives
mas consistentes, en comparacién con la anticoncepcién de
emergencia. Este tratamiento disminuye la receptividad
endometrial. Esto es3 una consecuencia del uso del método
preccital, gue ejerce su efecto aproximadamente 48 horas
antes del métocdo postceocital.

De ser posible, la frecuencia de uso deberia
restringirse a dos o tres veces por ciclo, va gue un ussc mas
frecuente podria inducir irregularidades en el ciclo.

£l término bajo demanda nc denota opcional en el método
de la invencidn. Por el contraric, para no quedar
embarazada, la mujer debe usar el métode de la invencién en
cada casc en gue pueda esperar una concercidn no deseada.

En el caso de un usoe transdérmico, una scla
adiministracidn dencta ia aplicacidén de un parche de tamafo
apropiade, con una liberacién definida de progestégeno,
durante dos o tres dias en una sola ocasiédn. 5i el encuentro

sexual no tiene lugar, el parche se retira y ¢l progestdgenc
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¢e =limina .Sust.anciali[tlen':e del cuergo durante un gerlodoe de
timmpo breve. 5= alcanza un nivel ds progestogenc achivo
eproviade después de aproximadamente 2 horsy, y =i el parche
perrianece gplicado, dicho nivel permanece constante durante
sl menss 48 horas. Esbo resulta en un meiodo énticonceptivo
de gran ccnfiabilidad.'

Lo crogesidgencs miés aproplados para woner en practiéa
la invencidn son  descgestrel, etonorgestrel, gastodens,
levonorgestrel o Lrimegestona.

En el oes5c gel parche precoeital, lal cantidad de
progestdgenc 2z adminiskbrar en uana - scla ocasién LY  per
ej-emplr::, de aprodimadaments 50-100 pg de gestodens libefado
a las 24 horas de un parche ¢on un tamafio de entre 10 y 30
om®, o una canbidad de otrc procestdgens gue proporcione un
sfects equivalente.

Las ﬁantidades de obzos prcgestégéncs qué proporsionan
efsctes  equivalentes al de  la dos‘is transdérmica de
gestodeno mencionada pusden calcualarse sobhre la base de las
cantidades de progegtdgenc orsl necesaric para la inhibicién

de la  ovulacion, teniendo  en cuenta 1la cantidad de

bisdisponikbilidad oral VEYSUS transdéermica de Los
progastigencs.

En &l waso de la administracidn bLransdérmica, por

ejemplo, &l procestécenc puedes incokporarse en wl parche,
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por  lo gue ge  antrodoge directamgnte en la circulacidn
EATIQUATIEA .

El parche preccital debe tener vn tamafio apropiado para
asegurar un nivel active apropiads despugs de aplicarlo.
Para el gestodeno, ¥y &n &l caso de una libsracion diaria de
EQO=109 pg, el parche' tiene un tamafic de aproxlimadanents
entre 10 y 30 cm®, preferiblemente entre 10 ¥ 20 om? .

De asouerdo con la invencion, es3 peosible incluir obro
componente  estrogénice en =l parghe  preceltal.  Cuando
adicionalmente se usa esktrdégenc en el parche, 25 preferibls
usar stfinilastradiocl en una dosis gue Ies suficiente para
?bfgner vna liberacidn diariz de entre 10 % 30 pg - de
stinilestradionl.

La inavencidn se ;Elacicna con 21 parcha preccital como
tal para poner en practica el método de la inwvencicdn. E1
parche precoital reivindicade en la grezenlke documentacidn
comprende excluaivqmente una o méi- proéestégenua nluljits]
sustancia activa, gpreferiblemente gestbdehmg La likeracién
diaria de un parche de este tipo, con un tamafic de entrs 1l
¥ 20 cnﬁ, preferikblemente entre 10 y 20 cm®, es de entre 50
vy 120 pg de gestodenc, o una cantided d= otro progestigenc
que proporocione un efecste eguivalente z1 de e3ta cantidad de
gestodens,

La invencisn también abarca un conjunto de elementos

ikit:de uso farmacéutice gue comprengs a2l mengs un parche
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trensdérmico, gue come sustancia activa comgprende sclamente
un progestégenc o una combinacids de susbanolas activsass dea
progestodgeno v esirdgenc, prefericlemente  gestodenc v

etainilestradicl, = informacian sobie el producte

9

indizaciones paca usarle de acuerdo con el método de 1la
invencidn.

La invencién aa exﬁlica con mayer detzlle & traves de
ejeinplos de realizacicnes, con lo3 cualssz resulian evidentes
otras caracteristicas, wventajas Yy realizacicnes de Jla
presente invencidn. Estos ejemplos de realizacicnes
solamenle sicven como egplicaciﬁnt Par lo tanto, no limitan

de mcdc alguno el chijete de esta solicitud.

Ejemplo 1

Produccion de un parche gue ha de usarsa de acueardo con la
invanoidn

21 parnche precbital sa prcducej come se  incdica A
sontinuacidn: .

Sa agitan 380 g de gestodenc junts con dioxans en un
recigisente, ¥y se mezcia hasta gue =52 ha disuelte la
suakancia. Eata sclucidén se transfiere a un  segendo
recivients, cargado previamente con 57,2 kg del adhesivo
Arcare MBZ4A - compuesto por 68% de hectanc vy 31% de  un
acdhesivo (entre 1 ¥ 25% de ester de rosina, ¥ entre 73 y 959%
de poliisobutilenst - v sproximadamente 1% de Irgancx. La

mezcla se agita v luego se apliga a un regsubrimientoe de
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liberamidn i(pelicula de poliéster de 1876-75 um, disponible
an 41, Fnrshheim,'ﬁlemania}, de modce tal que se obtiehe un
gramaje de 100 g/m?. BEste recubrimi=znta se séca.y lusgc =e
lamina - con =n bscUbrimiéento Je respalde  (Cotran 9720,
dizponinle en 3, S5t. Pzul, Bz . El grosor del
recubrimiento del produoto final {lambinado) es de 100 pm.
Las parches, gue Tienan uwn arsa de 14 win®, se separan del
laminade por perforacién.

zl parche resultante (10 ew®) tisne la siauiente
composicidn:
Gastodeno: 0,9 mg
Adhezivo: 1,2 mg

Recubrimienito de liberacidn: > 10 cm

Resubrimiento de rescaldo: 10 cm®

Ugande Durotak® como adhesivo, por ejermplo, &3 posible
piodducir otros parchﬁs de la invencion de MmAanera analaoys .
Eje:ﬁplo_ 2 |

Cuando g2 usan 253 g de gestodeno en lugar de 260 g
fejemple 1), &1 psrche  resultante  tiene la  sicuiesnte
composician:
Gestodenc: 0,8 mg
Adhesivo: 1,98 mg
Fecurrimiento de liberacién: > 10 cm?

Recubrimiento de respalde: 10 con?

SEjempls 3
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Determinacion de la velocidad de liberacién diaria

El parche se oproduce como ss describe en el ejempla ) &
2. La formulacién se evalla en uns pruetba de permeacidn de
piel de ratsén in witro., La prueba se lleva a cabg usando
preparaciones de pilel de ratén sin pélo [EsdCob: HMET-nu) de

larlan Bioservice for Science GmicH, Walsrode, Rlemania. La

I*h

o]

R

=

Ve

Bt
¥

“idn se apiica Sébre la parte exterior de la musstra
de pisl. Las, dos se coleocan en una celda para medir la
permeacion, de modo tél gque =1 interior de la. plel == halls
en conkacto con el medic receptor. 52 usa amortiguador HEPES
come medic receptor. Ss agrega agida de sodlo para prevenir
el orecimiento de ugérmenes, ¥ la solucidn receptorz se
calienta a 3Z°C. S5e toman miestrazs de la soluciédn receptor
a intervalos de tilempc definidos, vy la concentracion de
gestadeny se determing por HPFLC. Después, la welocidad de
liberacion =& determina como la cantidad de sustancia activa
1iberaﬁa por unidad <de area y tiempo [wgﬁsz-Zq 5], usandeo
ias cantidades calcnladas de sustancisz activa.

En laz prueka in wiktre se deterzmina de =z2te modo una
velocidad de liberacide de 30,9 pgsem® 24 h.
Ejemplo 4
Determinacién del niwvel de hormona resultante

Se aplicd un parcne de cada unc de los ejemples L v 2 a

la parte superisr del braze de woluntariss femeninos
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saludakles, y se siguid el progreso de la concentracidn de
gestodeno en suero.

Con este propdsito, se extrajo una alicuota de muestras
de suero con éter, y la capa de éter se separd y se evapord
bajo una atmbésfera de nitrdgeno. El residuo disuelto se
incubd cen antisuero de conejo y gestodeno marcado cen 3H.
%@ usd carbdn activado para separar el cgestodenoc unido al
anticuerpo del gestodenc no unido. Luego se determind la
concentracidn de gestodeno por radiocinmunologia.

Dependiende de 1la cconcentracién de gestodeno en el
parche, se alcanzaron niveles en susro de entre 1500 y 2200

pg/ml {ejemplo 1), v entre %00 y 1300 pg/ml iejemplo 2;.

Se alcanzaron niveles eficaces (> 500 pg/ml} para
asegurar un efecto anticonceptive durante 7 dias.
Aproximadamente 100 horas después de retirar el parche, el
nivel de gestodeno en suero se redujc hasta el valor basal.

Las caracteristicas de la invencidn descriptas en 1la
descripcidn precedente y las reivindicaciones pueden ser
esenciales, tanto en fcrma individual ¢omo combinadas, para
la puesta en practica de la invencidén en sus diversas

realizaciones.
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REIVINDICACIOMNES:

i, [On metodo e anticoncepcion ,.hcrmonal fem=ning
controlada bkaje demarcia, caraclterizzde porgue comgprends
sdministrar una preparacidn farmacéutica que comerende

5 al menos un progestégenc por wid  Lransdérmica, bajo
demanda ¥ e&n una _sala oCaslon, }en anticipacién del
gncuento sexual.

2. £l método de acusrde con la  zeivindicacidn 1,

paracterizado porgue la preparacsidn farmacéutica se

1i adninistira a m&s tardar Juste  antea del gprimer
. encuenkro anbisipads,
3. £l metodo de  acunerde con la yeivindicacidn 2,

caracterizads porgque la prevaracidn fapmaceutica  se
admLlnlstra no antes de 12 horas antes del encuentro.

15 q, El méicdo de acuerds con la reivindicscién 1, 2 & 3,
caracterizado porgue el progestogeno administrado se

gelepciona del zighiente grupo de doempuestas:

. desogestral,
- etonorgestrel,
20 - geskodena,
.r » lzvonorgestrel o
. trimegestona.

a. =1 meLodo de acnerdo fatalel la reivindicacidn 4,
caracterizado porgqus =1 progestdgane es liberado

25 diariamente =i una canbidad gue wesalta en niveles
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Eﬁdﬁgenos de proge=tdgena gue preopeorcicnan un elfecto
gzuivalente a los nivelas enddgenos de geétadeno qie 38
chilensn después de una adminisztracidn transdérmica
diaria de entre 50 y 100 pg de gestodeno.

c B El ﬁétcdo de acuerda Con la reivindicacisdn S
caracterizade gorgue 2e administrzn diariamente enlbre

50 » 100 pg de gestodenc.

-1

51 m&todo de acuerdo con cualgquiera de las
reivindicaciones 1 a 8§, caracterizadso porgue ademis se
10 administra un estrogenc.

e, El méetods  de  acuardo  con ig reivindicaclidén 7.
caracterizadc porgque 21 estrigenc administrado  es
eblellestradiol.

G, E1 métoda do acueéda con 1a reivindicacisn B,

1% caracterizado porque el stinilestradicl se administrs
en una cantidsd que proporcicona una liberacidn diaria
de entre 10 vy 30 pg de etinilestradiol.

14, IIna preparacicn farmacéurica para usar en los métoaos
mencicnasdes con anterioridad de acusrndoe con cwalguiera

20 de las reivindicacienses 1 a 9. |

11. Un parche transdérmico gque comprends exclusivamente uno
o mAs progestogencs como sustanciaractiva;

1Z. El parche transdérmico de acuerdo con la reivindicacion

11, gue comprande gestodeno como progestégenc.
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El parchne tfansdérmicq de acwerdc cen la reivindicacion
11, del cual se liberas diariamente wuna cantidad de
progestdégenc Jque proporcicna un efecto eguivalente a
entrae 50 vy 100 ug de gestodeno.

El. parche transdérmico de acuerds con la reivindicacidon
11, gne ris=ne un témaﬁm de entre 10 v 30 cm .

El parche fransdérmico de acuerd@ con cualguiera de las
reivindicacicones 11 a 14, caracterizado porque el
parche tiene un tamafs de entre 10 v 20 cm®, y porgue
diariamente libegsa entre 50 v 10¢ pg de gestoderno,

El wsao dz2 un gsarche transdérmico de cuerds  con

cualquiera de las_reivindicacionﬁs 11 a .15, para poaer

“mn practica 21 metodo de acuerdo con cualgquiera de las

reivindicacicnes 1 a &,

iIn conjunto de-elEmentos txit} de useo farmaceutico gque
comprends al menos un parche transdeérmico que conprends
uno o Wmés progestdgenocs como _sustancia activa, ¥
apclonalmente ung o @ mas estrigencs, para  poner  en
practica un metods de acusrdc con cualquisra de las
rervipdicacicnes 1 a 8, Jjonto con informéciéﬁ zoore el
producic donde se describe el usce del pazche en un

mezodo e acuerdo SO cualquiexras de las=

rejwvindicacionses 1 a §.

5
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METODO PARA LA ANTICONCEPCION HORMONAL PREVENTIVA BAJO

' DEMANDA

RESUMEN

La invencién se relaciona con un mé&todo de
anticoncepcidn hormonal femenina controlada bajo demanda que
comerende administrar una preparacién farmacéutica que
comprende al menos un cestagenc por via transdérmica, bajo
demanda y en una sola ocasidn, en anticipacidn del encuentrd

sexnal.



Figura 1:

niveles de gestodeno en suerc seguide de la aplicacidn

del parche de la presente invencion
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PCT/EP 2006/010273

TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL
EN MATERIA DE PATENTES

PCT

Notificacion de registro de
una modificacién

{regla PCT 92bis.1 ¢
Instrucciones Administrativas , seccidn 422)

Facha de envio (dia/mes/ano):

27 de septiemnbre de 2007 (27,09.2007)

Da ta OFICINA INTERNACIONAL

Al

BAYER SCHERING PHARMA
AKTIENGESELLSCHAFT
Millerstraile 178

13353 Barlln

ALEMANIA

Raferancia del solicitante o del agente:

NOTIFICACION IMPORTANTE

53307AW0
Solicitud Intermacicnal N°: Fecha de prosentacién (dla/imes/ana):
PCT/EP 2006/010273 192 de gctubre de 2006 (19.10.2006}
1. Las siguientes indicaciones aparecen en los registios concarnientes a: 1
&) el salicitante 0 et inventer O el agente [J el representante comin
Nombyre y direccion: Pais de Pais de
Nacionalidad Residencia
SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT N OE DE
teilastraie 178 N
13363 Berlin Teléfono N°: [
Alemania
Facsimil N®:
Telex N
2. La Oficina Intemacional nolifica por este media al solicilanie que se regisiro 1a siguiente modificacion,
concarnientg a:
Cl 1a persona [ el nombre CJ el domicilio (1) Ia nacionalidad (] 1a residencia
Nombie y dlirecclén: Pals de Pais de
Nacionalidad Residencia
BAYER SCHERING PHARMA AKTIENGESELLSCHAFT DE OE
Millersirasse 178
12353 Berlin Teldfono N*:
ALEMANIA
Facsimil N°;
Talex N°:

3. Quas observaciones, si son necesarias; |
\
4.  Se envia una copia de esta notificacion a:
B9  1a Oticina receptora O 1as Oficinas designadas concemientes
1  e! Organismo de Busqueda Internacional las Oficinas seleccionadas concemientes
{1 el Organismo da Examen Frefiminar intemacional T otros;

La Oficina Internacional de WIPQ
34, chemin deg Colombeties
1211 Ganeva 20, Suiza

Facsimil N +41 22 33882 70

Funcionarlo autorizada:

Blanc Veronigue
e-imail: Veronique, Blanc@wipo.int
Teléfong N°; +41 22 338 95 66

>

Fosmuluio PCTABME (octubse 2005)

IDECYIZ0MD



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

NOTIFICATION OF THE RECORDING
OF A CHANGE

(PCT Rule 92biv.1 and
Adminisirative Instructions, Section 422)

e of mailing fdarnenthiyeor)

27 Septembar 2007 (27.09.2007)

From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT/EP2006/010273

2,5

To:

BAYER SCHERING PHARMA

AKTIENGESELLSCHART e
Millerstrasse 178 Pate
13353 Berlin 7
aLtmagne 4| U 8, Dbfi 2-{]{]
FrlSI Dyt =
GeR -

’.
A{s{ee,

Applizant's or agent's file jeferenve

53307AWC

IMPORTANT NOTIFICATION

lrternational epplication No

PCT/EP2005/010273

Tnteznational filing date fdapmonhivecr)

15 Qctober 2006 (19.10.2006)

The tollowing indicativns appeared on record conceming:

DY she applicant O the inveatar

O the ageat

[0 the common representative

Name and Address

SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT
Miillerstrasse 178

13353 Berlin

Germany

Stote of Nationahity

DE DE

Staie of Residence

Tzlephone No.

Fagsimile No,

Teleprinter No.

2. The internaticnal Burcau hereby notifies the applicant thut the fellowing change has been reconded conveming:

[J the person P the name ] the address ] the sationalicy [ the residence
Nnmme and Address State of Nationslity Stae of Rasidence
BAYER SCHERING PHARMA AKTIENGESELLSCHAFT DE DE
Mllerstrasse 178 Teeone Vo
N H Lo} .
13323 Berlin I
Germany
Fresimile No.
Telzprinter No,
3. Turiher abservatons, i acoessary: - )
4. A vapy ol 1his notidication has heen sent 10;
B0 e receiving Office [1  the designaizd Offtees concerned
[} she Intervational Searching: Authority PO the clsoted Offices comcerned
[  the Internutional Preiiminary Fxumining Authority O} other:
The Internatienal [Burcay of WIPQ Authorized officer
32, chemin des Colombenes .
1211 Ceneva 20. Switzerlond Blanc Veronique
e-mail Vernnigue.Blanufinvipo.ini
Fucshmile Nu, +41 23 538 82 76 . Telephone No. +1) 22 338 Y6 66
Fome POTYIBA 306 (Octabe: 2IKIS) 1DEGY 350N
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TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL
EN MATERIA DE PATENTES

Remitente: EL ORGANISMO DE EXAMEN
PRELIMINAR INTERNACIONAL

. Baver Schanng Pharms AG
Patents & Licensing
13342 Bertin
ALEMANIA

=\

PCT

NOTIFICACION DE ENVIO DEL INFORME DEL
EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL
SOBRE PATENTABILIDAD

(regla PCT N? 71.1)

Fecha de envio
{dia‘mes/ano)

¢9.11.2007

Referencia del Soliciania o Agente

NOTIFICACION IMPORTANTE

53307AW0
Retorendia internaciong! Facha de Presentacion Imemacional | Fecha de Pricfidad
(ole/messanp) {Ola/mes/ano)
PCT/EP 2006/010273 19.70.2006 19.10.2005 )
Solicitante
Bayer Schering Pharma AG

Se notifica al solicitanie que ¢l organismo encargado del Examen Preliminar Internacional envia mediante la
presente el informe de Examen Prellminar Internacional elaborado para esta Solicitud Intesnacional, en casos
dados, con los anexos correspondienes,

Una capia del informe - eventualmente, con los anexaes correspondientes — es enviada a Ya Oficina
Internacienal para su derivacidén a todos los organismos seleccionados.

A peticion de un organismo seleccionado, la Oficina Intemacional traducira el Informe (pero no sus anexos) al j
inglés y 1o envlaré a tal organismo.

RECORDATORIO

Para e} ingreso an la fase nacional, al soliciante debe preceder. dentro de los 30 meses de la fecha de
prioridad {0 mas tarde en olros orpanismos), a llevar a cabo clenos tramites (presentacién de fraduccionas y
pago de tasas nacionales) (ariculo 39 (1)) (ver tamblén l2 informacién brindada por la Oficina Internacional
por medio del formulario PCT/IBS301).

Cuando se debe enviar a un organismo seleccionado una lraduccitn de la solicitacion intemacional, esta
traduccion debe contener también las traducciones de todos los anexos de) informe del Examen Preliminar
Intesnacional. Es responsabilidad del solicitante elaborar tales traducciones y enviarlas directamente al
arganismo correspandiante selaccionado.

Ctros delalles de los plazos y requisitos normatives de los organismos seleccionados se pueden tomar del
tanual PCT para solicitantes,

El solicitante es advertido acerca del anfoulo 33 (5) en e cusl se aclara que los crilerios de novedad,
actividad Inventiva y aplicabilidad industiial descriptos en el ertlculo 33 (2) a {4) solo tieng significado para ol
Examen Preliminar Iniernacional. y que "cada estado adherido {...) puede disponer atributos adicionalss o
modificatorios en tal estado para la detaminacion de Ia patentabilidad de la invencion reivindicada * (ver
también articuto 27 (5)). Tales atdbiutos adicionales se pueden referir, por ejemplo, a excepciones de
patentabilidad, a requisitos para la revelacion de la invencidn, asf come a claridad y apoyo de los
reivindicaciones.

nombre y diraccion postal del organismo encargado del
Examen Preliminar (iternacional

Qficina de Patenies Europea

D-80296 Munich

Tel. +40 BY 2399-0, Tx: 523650 epmu d

Fax: +49 89 2399-4465

Funcignario Apoderada

MORANCHO ALCAINE, N

Tel: +49.89.2399-7462

Corraularin PUTIPEAMLG (encro 2004)



TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL EN MATERIA DE PATENTES

PCT O

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
(Capitulo 11 del Tratade de Cooperacidn Internacional en Materia de Patentes)

Referencia del Soliciiante o Agente ) 1
PROCEDER ver formulario PCT/IPEA/416)
533067AW0
Referenrcia Intemacional Fecha de Presentacion Internacional ) Fecha de Prictidad
{tlarmes/anc} {tha/mes/ano)
PCT/EP 2006010273 19.10.2006 19.10.2005

Clasificacion Intemacional de Patenta {CtP) o Clasificacién Nacional y CIP

INV. AGTK31/565

i'%ﬁciianle
Bayer Schering Pherma AG

1. Este informe se trata de) Examen Preliminar Internacional, cenfeocionado por el organismo encargado de! Examen Praliminar
Internacional segin el arliculo 35 y envlado al solicitante sagun el articulo 38,

2. Este INFORME comprende, en totdl, 5 hojas. incluida esta caratula.
3. Ademas, este informa posee ANEXOS; los mismos comprenden:

a X (remitidos af soficilante i a Ja Oficina intemacionegl) en total 2 hojas: aqui se trala de;

[£5] hojas con las descripciones, reivindicaciones, ylo Hustraciones que fueron modlficadas y en las cuales se bas
este Informe y/u hojas con correcciones que aprabo el organisnio {ver regla 70.16 y sector 607 de los
reglamentos adminisirativos de PCT). '

0 hojas que reemplazan hojas anteriores pere que, segun opinidn del organismo, contienan una modificacion p
los mativos indicados en el campo N° 1, punto 4, superando el contenido ravelado en la Solicitud Internacian:
en la versidn presantada originalmente.

b, OO {ramitidos sofc a la Oficing Iniernacional)  en total (ropamas indicar tipa y cantidad de! (los) soparte(s) electrénico(s) que
contiene(n). solo en forma legible por computadora, ¢! {las} protocolo de secuencias y/o 1as lablas correspondientas 1al co
estd indicado en el campo suptementario referido el protocolo de secvencias (ver sector 802 de ias novmas admimstrativa

4, Este informe contiane indicaciones acerca de !os siguientes puntos:

X Campo N Fundamento del infarme
[ CampoN®H Prioridad
0  Campo NIl No realizacion de ningin dictamen sobre novedad, actividad inventiva y aplicabilidad industrial
73 Campo N°W Falta de unidad de la invencidn
K CampoN°V Resolucidn fundada segin fegia PCT 43bis.1(a){i) con respecto a la novedad, ia actividad inventiva y fa
aplicabilidad industrial, documentos y aclaraciones deslinadas a apoyar esta resolucion.
3 CampoNevI Documentos especificos expuestos
1 Campo NP VL Car¢ncias espectficas de la solicitud internacional
21 Campo N° Vil Observaciones aspeclficas a ia solicitud intemacional
"Fecha de presentacion de 1o solicitud Fecha de confeccidn de esle informe
2007.08.20 _ 09.11.2007
nombre y direccion postal det organismo encatgado del Funcionario Apoderado
axemen preliminar intemacional
Oficina de Patentes Europea RODRIGUEZ-PALMERO, M
D-80298 Muynich
Tel. ++49 BY 2399-0; Tx: 523666 epmu d Tel: +49 89 2399 = ¢
[Fax: +49 89 2399-4465

Fonnlurio PCTAPLEAMSGY (caratulajinbril 2G03)



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2006/010273

Campo N° | Fundamento del Informe

1. Con respecto al idioma, el informe esta basado sobre la solicitud internacional en el
idioma en que fue presentada, en tanto en este punto no se indique otra cosa.

{ (a solicitud internacional en el idioma en que fue presentada
O Elinforme ests basado sobre una traduccién del idioma original al siguiente idioma,
el que se trata del idioma de la traduccidn suministrada a los siguientes efectos:
(1 bisqueda internacional {(segun reglas 12.3y 23.1 b))
O  publicacion de la soficitud internacional (segun regla 12.4)
5 examen preliminar internacional (segun regla 55.2 y 55.3)

2. Con respecto a los elementos* de la Solicitud Internacional, el informe se basa en (las
hojas de reamplazo que fueron presentadas al organismo como requisito segin el articulo
14 son vdlidas como ‘presentadas originalmente” en el marco de este informe y no se
adjuntan):

Descripcién, paginas

1-7 en la versién presentada originalmente
Reivindicaciones, N°

1-14 ingresadas el 19.08.2007 via Fax
liustraciones, hojas

1-1 en |a version presentada ariginalmente

O un listado de secuencias y/o eventual(es) tabla(s) relacionada(s) — con respecto al
protocolo de secuencias, ver campo adicional.

3. B Como consecuencia de las modificaciones caducaron los siguientes documentos:

Descripcion: paginas

Reivindicaciones N*:11 - 13

llustraciones: hoja/figura

Listado de secuencias (especificar):

Eventual(es) tabla(s) perteneciente(s) al listado de secuencias (especificar):

Sanog

4. 01 Este informe fue elaborado sin tomar en consideracion (algunas de) las
modificaciones, dade que las mismas, segln apinién del organismo y por los motivos
expresades, exceden el contenido revelado en el texto presentado originalmente
(regla 70.2(c)), tal como se indica en el campo suplementario.

Descripcion; paginas

Reivindicaciones N

llustraciones: hojas/figuras

Listado de secuencias (especfificar):

Eventual(es) tabla(s) perteneciente(s) al listado de secuencias (especificar):

googan

"

Cuando corresponde el punto 4, algunas o todas estas hojas pueden estar provistas de la
ohservacion ‘reemplazada”.

Formalaris PCTAPTASMM (abnl 2005)

B\



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL
SOBRE PATENTABILIDAD

Referencia Internacionai
PCT/EP 2006/010273

Campo N° V Resolucion fundada segun el articulo 35(2) con respecto a la novedad,
la actividad inventiva y la aplicabilidad industrial; documentos y

declaraciones destinadas a apoyar esta resolucién

1. Resolucion

Novedad (N) Si
No

Actividad inventiva {IS) Si
No

Aplicabilidad industrial (1A) Si
No

2. Antecedentes y declaraciones (regla 70.7):

ver hoja adjunta

Formulnria PCTAPEAMLO (ghal 2005)

Reivindicaciones:
Reivindicaciones:

Reivindicaciones:
Reivindicaciones:

Reivindicaciones:
Reivindicaciones:

1] |~l

L
[N £

ey
'

—

B

|

0



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2006/010273
(HOJA ADJUNTA)

Con respecto al item V

Declaracion fundada segun regla PCT 43bis.1(a)(i) con respecto a la
novedad, la actividad inventiva y la aplicabilidad industrial; documentos y
declaraciones destinados a apoyar esta resolucién.

1. En este informe se mencionan los siguientes documentos citados en el
Informe de Busqueda, la humeracion se mantiene en el resto del
procedimiento:

D1: EP 1 541 137 A2 (SCHERING AG [DE]) 15 de junio de 2005

D2: US 2004/053901 A1 (CHIEN TE YEN [US]) 18 de marzo de 2004

D3: US 5 512 292 A (GALE ROBERT M [US] ET AL } 30 de abril de 1996

D4 KOVACS G T ET AL.. BRITISH JOURNAL OF FAMILY PLANNING,
Bd. 26, N° 3, 2000, pp. 165 - 166

D5 US 6 143 754 A (CHWALISZ KRISTOF [DE] ET AL) 7 de noviembre de
2000

1.1-En tanto no se indique otra cosa, se hace referencia a los pasajes de texto
indicados en el Informe de Blisqueda.

2. Novedad (Art. PCT 33(2))

2.1 La presente solicitud se refiere a un procedimiento para la anticoncepcion
femenina “sobre demanda”, caracterizado porque se administra en forma
transdérmica, antes de una relacién sexual esperada, en caso de
requerimiento y por una unica véz, una preparacion farmacéutica que
contiene un gestageno (con preferencia, gestodeno) y opcionalmente un
estrageno (con preferencia, etinilestradiol).

2.2 Ninguno de los documentos mencionados en el informe de Busqueda da a
conocer la composicion citada arriba para la anticoncepcién “sobre
demanda®. Por lo tanto, el objeto de las reivindicaciones 1 - 14 es
novedoso.

3. Actividad inventiva (Art. PCT 33(3))

3.1 D4 da a conocer una pildora que contiene noretisterona o levonorgestrei
para la proteccion precoital, también mencionada “morning before pilf'. D4
se considera el estado de ia técnica mas cercano para las reivindicaciones
1 - 14, La diferencia entre D4 y 1as presentes reivindicaciones consiste en
la utilizacion de una administracién transdérmica en lugar de una oral. El
objetivo a resolver con la presente invencién puede ser considerado
entonces encontrar una forma de administracién adecuada para €l
procedimiento reivindicado. La solucion expresada en las reivindicaciones 1
- 14 es la utilizacién de administracién transdérmica.

Fanputatio PCTMogs ndjunta’a@n thaja VIEPA - atuil 20435)



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2006/010273

(HOJA ADJUNTA) /1/}

Las preparaciones transdérmicas que contienen un gestageno y un
estrégeno ya son conocidas por medio de D1 - D3. Ademas, D5da a
conocer gue una administracion transdérmica también es apropiada para
una anticoncepcion "sobre demanda’. Sin embargo, no es obvio combinar
las enseftanzas de D4 y D5 a los fines de arribar al presente objeto. El
motivo es que el mecanismo de accion del gestageno acorde con D4
(engrosamiento de la mucosa cervical) es diferente al del antagonista de
progesterona acorde con D5 (inhibicidn de la implantacion). Por lo tanto, el
objeto de las reivindicaciones 1, 4 - 14 se considera inventivo.

3.2 Otro punto que se refiere a la actividad inventiva es si la administracién
inmediatamente previa a la relacién sexual esperada (reivindicaciones 2 y
3) muestra realmente una anticoncepcion efectiva (y con ello, si el
problema de ia presente solicitud queda resuelto a través todo la extension
de las reivindicaciones). Esta objecion es formulada porque en la solicitud
se afirma que recién se alcanza un nivel de actuacion satisfactorio del
gestagenc luego de aproximadamente 8 horas {ver pagina 3, renglones 10
y 11). En ¢consecuencia, las reivindicaciones 2 y 3 parecen no cumplir los
requisitos del Art. PCT 33(3).

4. Aplicabilidad industrial (Art. PCT 33(34)

Las reivindicaciones 1 — 17 son aplicables industrialmente, cumpliendo asi
el criterio mencionado en el Art. PCT 33(4).

Formulatic PCThes wdfusicasiyd (hoja 2XEPA - abail 2005)
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REIVINDICACIONES:

3

10 |
15 4
20
25

Un método de anticoncepcidn hormonal femenina
controlada bajo demanda, caracterizado porque comprende
administrar una preparacidén farmacéutica gque comprende
al menos un progestdgeno por via transdérmica, bajo
demanda"y en una sola ocasién, en anticipacién del
encuentro sexual.

El método de acuerdo con la reivindicacidn i,
caracterizado porgue 1a preparacidn farmacéutica se
administra a lo sumc justo antes del primer encuantro
anticipado.

%l mérodo de acuerdo con 1la reivindicacién 2,
caracterizadc smorque Jla preparacién farmacéutica se
administra no antes de 12 horas antes del encuentro.

El método de acuerdo con la reivindicacidén 1, 2 ¢& 3,
caracterizado porque el progestédgeno administradoe =e

selecciona del siguiente grupo de compuestos:

. desogestrel,

. etonorgestrel,

. gestodeno,

. levonorgestrel o
. trimegestona.

El método de acuerde <con la reivindicacidén 4,
caracterizado porque el progestdgenc es liberado

diariamentre en una cantlidad gue resulta en niveles

b



wn

10

15

.

(53

11.

12.

3

enddgencs de progestdégeno gue proporcionan un efecto
equivalente a los niveles enddgencs de gestodeno gue se
cbtienen después de una administracidn transdérmica
diaria de entre 50 y 100 ug de gestodenc.

El métcdo de acuerdo con la reivindicacién 5,
caracterizade porgue se administran diariamente antre
50 y 100 pg de gestodeno.

El método de acuerdo con cualquiera de ias
reivindicaciones 1 a 6, caracterizado porque ademas se
administra un estrégeno.

a reivindicacidn

-]

ot

£l método de &cuerdo con
caracterizado porgue el estrégens administrado es
etinilestradiol.

B mérodo de acuerdo con le reivindicacién 8,
caracterizado porque el etinilestradicl se administra
en una cantidad que proporciona una liberacién dilaria

de entre 10 y 20 pg de etinilestradiol.

[

Usc de un parche transdérmico que comprende
exclusivamente unc © mas progestdgencs como sustancia
activa para poner en practica el método de las
reivindicacicnes 1 a 6.

Uso de acuerde con la reivindicacién 10, gue comprende
gestodeno como progestdgenco.

Uso de acuerdce con la reivindicacion 10, donde del

parche se  libera diariamente una cantidad que



15

13l/ g%>

proporciong un efecto equivalente a entre 50 y 100 pg
de gestodeno.

UUso de acuerde con la reivindicacion 10, donde el
garche tiene un tamafio de entre 10 y 30 cm’.

Uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
11 a 13, caracterizado porgue el parche tiene un tamano
de entre 10 y 20 cm®, y porque diariamente libera entre

50 y 160 pg de gestodenoc.
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METODC PARA LA ﬂNTICDNCEPCiﬁN HORMOMAL PREVENTIVA BAJO

DEMANDA
RESUMEN

La invencion SE ralzaciona con urn metodo de
anticoncepcidn hormonsl femenina controlads bajc demanda gque
comprende  administrar wna preparacidn -farmacéuticav'que
(_L.{_“.‘ill[:ll'.',ﬁ.rit:]e al menos nn gestigena por via transdérmica, bhajo
demanda y &n una sola ocasidn, en anticigpacidn del encuentro

sSERUal.

YT



VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM
GEBIET DES PATENTWESENS |

Absender: diT DEA INTERNATIONALEN VOHLAUFJL:EN
FRITUNG BEALUFTRAGTE BERBRDE

T | PCT

Bayer Schering Pharma AG

Patents & Licensing = — — r—=———, - -
13542 Berin P Paters £ ¢ oo MITTEILUNG UBER DIE UBEASENDUNG
ALEMAGHE | 2tents & Licensing DES INTERNATIOMALEN VORLAUFIGEN

BERICHTS ZUR PATENTIERBARKEIT

; G’: 12 Nov, 2007 [@/&b (Regel 71.1 PCT)

A

TFnal | - -
l‘:; cf#r" 1l \a 1“:/ —JI Abgandedatum
A . i {Tagonatilake) (338.11.2007

s¥lenirichen des Anniedess oder Anwalts !
BRADTAWD ' WICHTIGEMI"I’.‘I‘EILUNG

Infsmaticnales Anmeldedatum (Tagddona iahry ’ Prigrildtedalom [Tagioratilakr)
19.10.2006 + | 19.10.2005

U Iniematinnales Aktaneaichen

PCTEP2006410273 o

- Anmelder
| Bayes Schering Pharma AG

[ 1. Dam Anmelde: wird mitgeteilt, danl ikm diz mit.der internationalen vorlduiigen Prifuny beaufiragte Behinde
higrmit den zu dar internalisnalen Anmeldung ersialten Internationalen vorldufigen Barichi zur
Paientierbarkeil, gegsbenenfals mit den dazugehddgen Anlagen, (bermittelt.

- 2. Eing Hople des Berichis wird - gegebenanfalls mil den dazugehdrigen Anlagen - dem lrternationalen Biira
zuw Weitarleilung an alle ausgewahlten Amter dbermitiall.

3. Auf Wunseh sines ausgewahlten Amts wird das Inlernationale Biro eine Ubersetzung des Berichts fjedoch
richi der Anlagen) ing Englische anfedigen und diesem Amt Obermitisin.

¢. ERINNERUNG

Zurn Eintritt in diz nadionale Phase hat dar Anmelder vor jedem ausgewiniten Amt innerhalb van

30 Mangten a2 demn Priorivgtsdatum {oder In manchen Amtern nach spater) bestimmta Handlungen
{Eirreichung von Ubersetzungsn und Entrichiung nationaler Sebinren) vorzunehimean (Ariikel 38 (1} (siehe
auch die durch das Internationgle Blre im Formbtatt PCTABSH Obermitishe Infarmation},

Ist einem ausgewahiien Amt eine Ubersetzung dev internaiionalen Anmeldurg zu dbermittaln, go mul diaza
Uhersstzung auvch Ubersetzungen aller Anlagen zyum internationalen vorkiufigen Berlcht zur Patantierbarkeit

anthalten, Es ist Aufgabe des Anmelders; solche Uberselzungen anzLEenlg en und den betrotfenen
ausgewihlten Amierm direkt zuzelaiten,

| Weilsra Einzelhaiten zu den maligebenden Fristen und Erfordemissen der ausgawﬁhlten Amter sind Bang Il
- des FOT-Leittadens fir Anmeldar zu antnehmer., b
L

Der snmelder wird aul Adikel 33{5) hingewicsen, in welchem erklart wird, dall die Kriterien 10r Naykgit,

eriinderische TAligkeit und gewerbliche Anwerdbaneit, die im Artiked 33(2} bis {4} besthrigben wardan, nur
. fir dig internaticnale vorldulige Prifung Bedsutung haben, und dail “ieder Verragsstaat (...} 1l dis
! Entscheiduny dber die Patentfdhigkeit der beanspruchten Edindung in diesemn Staat zuséizliches oder
abweichendes Metkmale aufstelien” kann (siehe auch Artikel 27(5)]. Soiche zuséitziichen Merkmale kénnen
2.8 Ausnahmen von der Patentierbarkeit, Erfordermisss fir die Offanbarung der Erdindung sawis Klarhelt
und Stlizung der Ansprirche betreffen.

— i
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VERTRAG [BER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM
GEBIET DES PATENTWESENS ‘

PCT

INTEHNATIDNALER VORLAUFIGER BERICHT UBEH DIE
PATENTIERBARKEIT

{Kapitel Il des Yortrags dber die internationale Zusammenarbeit auf dem Gebiet des Patentwesens)

2 |

Abrenzalchen des Anmaidars cder Anvwalls -

SBSO?EWO WEITERES VORGEHEN ‘slehe Faititlan PCTAREA4 6

'lnzuma'lionalés Aklenzeichen N Infernationalog Anmeldedsrum {Tagdanatiztry | Priositaledatum (Tagfdonatiiahr)
| PCTEPZ006010272 19.10.2008 ' 19.10.2005

Inleraticrale ?aLé‘ulll':!asmflhaEu;{lF'EJ odet natignale Klassitizmilon und IPC
I, ABTKG1585

- Anmelder
Bayer Scharing Pharma AG

1. Bal dizsern Bericht handelt es sich wn dan intemationalan voriaufigen Prifungsberichi, dar von der mit der
fnternationaian vartdullgen Prafung beauliragten Behdrde nach Arfikel 35 acgielt wurde und dem Anmeldar cemafs
Adgtikel 34 Joermitiz wlrd,

2. Dieser BERICHT umdaf! Insgesamt 5 Bllter einschlieflich dissas Deckblalls.
AuBerdem lHagea dem Berichl AM_AGEN bei; dlese umfassen
a B r’an 2en Amynelder gnd dasg inksens hmam 8Uro gesand) insgesamt 2 Blatter; dacel handelt es sich um

L]

zugrunds hegan, undadsr Blatier mil Berichtigungen, denen dis Bahorde zugasummt hat [slehe Ragal
! 716 und Abschnitt 6807 der Yerwaltungsyorschilften).

Grinden fagh Aufiassung der Behbrde gine Anderung enthaiten, die gber den Offenbaningsgshalt dar
inicrnaticnalen Anmaldung in dar urspringlict eingereichten Fessung hinausgah,

anrgeben) | dedtlle ain Sequenzprotokall undizder ule dazugehdrigen Tabellen enthalienthalten, nur in
ﬁlc}qtromscher Form, wie im Zusatziald betratfend das Saguenzprolokoll angegeben {ziehe Abschnitt 802 ey
vemallungsvorschnftenj

Bldtier mit der Beschrethung, A spruchen undizder Zaichaungen, dic gedanden werden und digger Barcht
0 Elatter, die Idhera Blater srsstzan, die aber 3us den in Feld Mr, 1, Punkt 4 und lm 2uaatzleid angagsbenen

b O (rurar gas intergtionale Biire gesandt) nsgeseml (bilte Art und Anzanl dartdes glekironischen Daien!régm{s}

:Is

Diozar Bayicht enthah Angaten 2u folgenden Punkien;

Feld mr. | Grundlage des Hetichs

¥ FeldNr Il Prioitst :

[ FeldMNe. Il Haina Erglellung einks L;ul.a{:htens iiber Meuheit, edindefscha Tatigkeit und gawarkliche
ampaendbarkeit

O Felddir, 1v  Mangelnde Emheitiichkait der Edindung

B Feldhr v RBegrindste Fasigielung nach Adkel 38(2} hinsiehtilch der Meuheit, der erinderisshen T&ligheit

O Feldiy W Beslimimte angefihrte Untarlagen
O Folg M v Bectimmte Mangel der intemationalen Sameldung

end der geweeblichen Anwsndbartkeit; Unlerlagen und Edgd@rungen zue Stlizumy dlasar Fesizielung

[0 Feld 8. Wil Bestimmis Bemarbungen 247 Intarmationalen Anmeldung
Dzl der Bioreichiung dos r!'.nif;._gs _“I:Taturn der Fartigsteilanyg dleses Barchis
2007-08-2Q 09112067
. Name (d Fasrenzchft dar mit der mlﬁmeuc-n-slan werliuligen Baveltmashiiger Badlanstaier
1 Prifung beauftiagien Sehdrda W""""w
Egropalscass Pulantami 'ﬁh
O-502 Manchen RODRIGUEZ-PALMERD, M i- Q
Frb +45 38 2558 - 0 Tw. 523056 epmu o . %
; Fi; +43 3% 2520 - 4455 | var 449 80 2za-vET - ey e
i ' 1
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INTERNATIONALER YORLAUFIGER BERICHT Intemationales Aklenzeichen @2/

UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCTEP2006010273

Feld Nr. |  Grundiage des Berlchts

. Hingichtlich der Sprache baruht der Baschaid auf

£ der internatiorslen Anmeldung in der Sprache, in der sie singereicht wurde.

O einer (berzatzung der internafionalan Anmeldung in dis folgende Sprache | bei der
a3 slch um die Sprache der Ubersetzung handslt, die fir folgenden Zwack singereichl worden ist:
O interrztionala Rechsrzha (nach Regeln 12.3 a) uad 23.1 by
O Versftealliching dar internatichalen Anmeldung (nach Regal 12.4 a))
O internaticnale verldufige Prifung (Mach Regeln 55.2 a) undfbder 55.3 a))

. Hinsichtlich dér Bestandtelle” der inlernationzten Anmeldeng baruht der Béticht auf (Ersalzbidter, die dem

Anmeaideamt auf aine Am'ordsrung nach Arfikal 14 frin vargelegt wurden, gelten im Aahmen dieses Barichts als
"urspednglict aingsreicht” upa sing Wm nicht teigefug!);

Beschreibung, Sellan
1.7 in der vrspriinglich aingereichien Fassueng

Ansprilche, N

1-32 : eingegangen Am 19 08 2007 mit Telelax

Zeichnungen, Blallar

A in dar urspringlich eingeratchtan Fassung

[J  einem Sequenzproiokol undbder etwaigen dazugehdrigen Tabellen - sishe Zusatzield betraflend dag
Sequenzpratokal

. O Aulgrend der Arderungen sind folgende Unterfagen fortgefallen:

C Beschreibung: Seite
O Anspriiche; Mr.
O Zeichhungen: BlaitiAbh,
U Sequenzpratokoll (genave Angabeny
- U etwaige zum Sequenzpraiokall gehdrends Tabellen [genaus Angaben,l

. O Dieser Baricht ist ghne BerDeksichtigung (von sinigen) der disssm Bericht beigafligten und nachstehend

aufnelisteten Andarungen ersigll wordan, da disse gus dan im Zusatzield angegebenen Grinden nach
Aufrassung der Behérde (iber den Offenbarungsgehalt in der urgpritnglich eirgereichlen Fassung hinausgehen
{Regel 70.2 <)

U Beschraibung: Seile

[ Anspriche N

[ Zeichnungen: Blattibh,

O Sequenzprotokoll {genaues Angaben: . |

[0 stwaige zum Sequenzprotokall gehdrande Tabellen fgenave Angaben}

* wenn Funkt 4 zurriFfe, kidnnen einige oder alle dissss Blidcter mit Jer Bemorkung
“Eittefzn Y vargohen warden, )

Egrnblal PCTIPEAS 4049 ganmil 2005



INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT internaticnales Aktenzeichen

UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCTEP2006010273

Feld Nr.V  Begrlindete Feststellung nach Artikel 35 {2) hinslchtlich der Neuhalt, der arfincerischen
Tétighkeit und der gewerblichen Anwendbarkelt; Unterlagen und Erkd§rungen zur Stiitzung dieser
Feststellung

1. Feststellung

Meuhait (] Ja.  Anspriche 1-14
Nein: Anspricha -
Etfindsrische Tatigheit {18) Ja:  Apspriche 1,4-14

3

MWein: Anspriiche 2.3

Gewetbliche Anwendbarkelt (1A)  Ja:  Ansprilchs;

I -
v

—

=N

Nain: Anspruche:

2. Unferlages dnd Erdldmangen (Regel 70070

siehe Beiblatt

Formolath 2CTAPEAS QDY (Al 2003}



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Intemationales Akienzeichen
BERICHT ZUR PATENTIERBARKEIT . :

{BEIBLATT) ’ - T PCT/EP2006/10273
Zu Punkt ¥

Begriindete Feststellung hinsichtlich der Neuheit, der erfinderlschan Thtigkeit und
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erkldrungen zur Stitzung dieser
Feststellung

1. In diesem Bescheid werden falgende, im Recherchenbericht zitierte Dokumente (D)
genannt; dig Numerierung wird auch im weiteren Verfahren beibanalten:

D1: EP-A2-1 541 137 (SCHERING AG [DE}) 15. Juni 2005,

D2: US 2004/053901 A1 (CHIEN TE-YENM [US]) 18. Marz 2004.

03: US-A-5 512 292 (GALE ROBERT M [US] ET AL 30. Apri! 1886.

D4: KOVACS G TET AL. ERITISH JOURNAL OF FAMILY PLANMNING, Bd. 26, Nr.
3, 2000, Seiten 165-166.

D& US-A-8 143 754 (CHWALISZ KRISTOF [DE] ET AL) 7. Novemnber 2000,

1.1 Sofern nichts anderes angemarkt, wird auf die im Reche}chenn_ericht angegebenan
Textstallen Bezug genommen.

2. Neuheit (A. 33{2) PCT)

2.1 Die gegenwartige Anmeldung betrifft ein Verfahren zur weiblichen "on
demand"-Kontrazeption, dadurch gekennzeichnet, dass eine pharmazeutische
Zubereitung enthaltend gin Gestagen (vorzugsweise Gestoden) und opticnal ein
Ostrogen (varzugsweise Ethinylestradiol} bedarfsweise und einmalig vor ginem
erwarteten Geschlechisverkehr transdermal verabreicht wird.

2.2 Keaings dar im Recherchenbericht genanntan Dokumants offenban die obengenannts
Zusamrmensetzung zur transdermalen "on dermand"-Kontrazeption. Daher ist der
Gegenstand der Anspsiche 1-14 neu.

3.  Erfinderische Titigkeit {A. 33{3} PCT)

3.1 04 offenbart eing Pille snthakand Norethisterone oder Levanargestrel zur
pragcoitalen Verhltung, auch "morning before pill* genannt. B4 wird als nichstes
Stand der Technik {{ir Anspriiche 1-14 batrachtet. Der Unterschied zwischen D4 und
den geganwartigen Ansprachen besteht darin, eine transdermale Verabreichung

Fermblatl FOTBalak 0% {Eatt 1) § EPA-Aprt 2008)



INTERNATIONALER YORLAUFIGER - Internationales Aktenzeichen
BERICHT ZUR PATENTIERBARKEIT |
(BEIBLATT) | PCT/EP2006/010273

anstalt ainer oralen zu benutzen, Die mit der vorliegendén Erfindung zu [9senda
Aufgabe kann somit darin gesehen wsrden, eine Verabreichungsform zu finden, die
fir das beanspruehte Verfahren geeignét ist. Dis in den Ansprichen 1-14 gegebens
Losung ist, eine transdermale Verabreichung zu vervenden.

Transdermale Zubereitungen enthaltend ein Gestagen und ein Ostrogen sind schon
aus D1-D3 bekannt. Darlher hinaus offenbart D5, dass eine transdermale
Verahreichung auch fir sins “on demand"-Kontrazeption geeignel ist. Jedoch scheint
es nicht nahe zu liegen, die Lehren von D4 und D6 zu k{)Ir:rWLl:rir"lierf:ar11 urm Zum
gegenpwartigen Gegenstand zuv kommen. Der Grund ist, dass der Wirkmechanismus
des Gestagens gemal D4 (Vardickung des Zervikalschlgims) unterschigdlich zu dem
der Progesteronantagonisien gemai 05 {Implantationshemmung) ist. Daher wird der
Gegenstand der Anspriche 1, 4-14 als erinderisch angesehen.

32 Einweiterer Punkt betraffend die edinderische Tatigkeit ist, ob die unmittelbar vor
demn erwarteten Verkehr Yerabreichung tAnspriche 2 und 3) tatséchlich eine '
efiektive Kontrazeption zeigt (und damit ob das Problem der gaganwadigen _
Anmeldung dber die ganze Breite dieser Anspriche geldst ist). Dieser Einwand wird
deswegen erhoben, da in der Anmeldung behauptet wird, dass ein ausreichender
Wirkspiege! des Gestagens {und daher auch seine Wirkung) erst nach etwa 8
Stunden erréicht wird {siehe Seite 3, Zeilan 10 und 11). Folglich scheingn Anspruche
2 und 3 die Erdordernisse des Artikel 33(3) PCT nicht zu erfdllen.

4.  Gewerbliche Anwendbarkelt (A. 33(4) PCT)

Anspriche 1-14 sind gewarblich anwendbar und erfGllen somit das in Arikal 33(4)
PCT genannté Kriterium.

Foamblzll PCTBeitan40s {Blall 2) {EPA-Apnl 2005)
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Pateptanspriiche: :

t. Verfahren sur hormonalen weiblichen kontrollierten “on demand"-Kontrazeption, da-

2007

durch gekennzeichnet, dass eine pharmazeutisehe Zubereitung enthaltend miedestens
ein Gestagen bedagfsweise und einmalig vor einem erwartsten Geschlechtsverkehr

5 ransderrnal verabreicht wird.

2. Verfahren nach Anspruch |, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmiazeutisclie Zube-
reltung spdtestens unmittelbar vor dem t:r:st&n erwarteten Verkshr verabreicht wird.

. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmazeytische Zube-
reitung frithestens 12 Stunden ver dam Verkehr verabreicht wird,

10 4, Verfahren nach Anspruch 1, 2 oder 3, dadurch gekennzeichnst, dass dag verabreichte

Gestagen aus der Gruppe der Verbindungen:

¢ Desogestrel,
¢ Etonorgestrel, -
»  Gestoden,
15 » Levonorpgestrel ader

¢  Trimegeston
aysgewdhlt ist,

3. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekmﬁzaichm:t, dass das Geatagen téglich in ¢i-
ner Menge freigesetzt wird, die @ endogenen Gestagenapiegeln fihtt, weiche witk-
20 aquivalent zu crdogencn Gestodenspiegeln sind, die nach ciner HHplicken trensderma-

lert Vernbroichung von 5¢ big 100 pg Gestoden enstehen,

6. Verfahren nach Amgpruch §, dadurch gekennzeichnet, dass tiglich 5 bis 100 pg

Gesigden verabreicht werden.

7. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass zusitzlich

25 gin Ostrogen verabreicht wird.

B, Verfzhren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass das verabraichte lfflstmgen

Ethinylesteadiod ist

GEAENDEARTES BLATT
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9. Verlzhren nach Anspruch §, dadurch gekennzeichnet, dass das Ethinylestradiol in ei-
ner Menge bewirkend eine tégliche Freisetzung von 10 bis 30 pg Ethinylestradiol ver-
abreicht wird,
10. Verwendung eines transdermalen Pflasters enthaltend als Wirkstoff ausschliefllich ein
5 oder mehrere Gestagene zur Durchfiihrung des Verfahrens nachen der Anspriiche 1 bis
6.
1. Venwendung gemif Anspruch 10 enthaltend Gestoden als Gestagen.
12. Verwendung gemifi Anspruch 10, wobei tiglich eine zu 50 bis 100 ug Gestoden wirk-
iquivalente Gestagenmenge aus dem Pflaster freigesetzt wird.
10 13. Verwendung gemill Anspruch 10, wobei das Pflaster eine GréBe von 10 bis 30 cm?
sufweist,
14. Verwendung gem#f} einem der Anspriiche 11 bis 13, dadurch gekennzeichnet, dass die
Pflastergrofe 10 bis 20 cm?® betrdigt und tiglich 50 bis 100 pg Gestoden freigesetzt
werden. .

GEAENDERTES BLATT
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2cerca del Informe Escritc del Organismo_de Bidsqueda Inter-

nagicnal [Regla PCT 43bis.l) del 07.03.2007

Mediante la presente el solicitante presenta nuevas reivin-
dicacicnes de patente y toma posicidn de la siguiente manera
ante el Informe Escrito del Organismo de Busqueda Interna-

cional:

Nuevas reivindicaciones:

E}Y se¢licitante desea efectuar el proximo procedimiento de
Examen Preliminar Internacional con las actuales reivindica-

ciones 1 a 9 y las nuevas reivindicaciones 10 a 14.

Nc se continuard con las actuales reivindicaciones 10 a 17.

Las nuevas reivindicaciones 10 a 14 proceden de las sctuales

reivindicaciones 11 a 15 (“parche transdérmice”) con la ac-

rual rejvindicecidn 16 (Yempleo de un parche transdérmico”}.

En el adjunto se puede apreciar la nueva versidn de las rei-

vindicaciones, las gque se deben tomer en consideracidén para

el préximo examen.

Novedad



LI

Dado gue también se establecid la novedad ds la reivindica-
cidén 1€ actual en el informe escrito del Organismo de Bls-
gueda Internacional, las reivindicaciones 10 a 14 presenta-
das agui, inferidas de las reivindicaciones 11 a 15 actuales
en combinacidén con la reiwvindicacidn 16 actual, también de-

ben disponer de la novedad requerida.

Actividad inventiva

A los fines de evaluar la actividad inventiva en las reivin-
dicaciones 1 a 9 y en las nuevas reivindicaciones 10 & 14,
el Organismo de Biuisqueda Internacional considera a D4 como

el estadc de la técnica mas cercano.

La diferencia entre D4 y la presente invencidn consiste, en-
tre otras cosas, en que el gestigeno acorde «on la invencidn
gs administrado, sdlc en caso necesario, vor via transdérmi-
ca, ¢ sea, preceoital y por una unica vez (antes de la rela-

cidn sexual esperada).

La administracién transdérmica trae consigoe diversas venta-
jas, por ejemplo, que el gestégeno brinde aqui una protac-
cidn de al menos 3 dias (pagina Z, renglicnes 19 a 21), o

sea, por ejemplo, a l¢ largo de todo un fin de semana, o gque



el panche pueda ser removido de nuevo fadcilmente en caso de
no arribar a una relacidn sexual. De esta manera se reduce

en este ¢aso la carga hormonal.

La administracidén transdérmica no se tTrata de una simple
forma de administracidn -alternativa de la administracién
oral, cocmo se desprencde de D4. De acuerdo con D4, la accidn
anticonceprtiva ocupa el primer lugar debido al engrosamiento
de la mucosa cervical (Xey massage point 2}, mientras gue,
de acuerdo con la presente invencidn, es inhibida la ovula-

cidn {pagina 2, renglones 26 y 27).

La administracioén transdérmica de un antagonista de proges-

terona competitivo descripta, entre otres, en D5, no se pue-
de combinar con la ensefianza de D4 a los fines de arribar al
chjeto acorde con la invencién. Esto es, en primer lugar,
porgue el experto no trasladaria sin dificulrades la ense-
fhanza de D5 a D4, porque 21 mecanismo de actwacidn del ges-
tdgeno acorde con D4 {engresamiento de la mucosa cervical) vy
el de la progestercna acorde con DS (inhibicién de la im-
plantacidén del évule fecundado) son comepletamente diferen-

tes.

£1 objeto de las presentes reivindicaciones descansa enton-

ces en una actividad inventiva. Recabamocs por ello una reso-
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lucidn positive sobre la patentabilidad en el Examen Preli-

minar Internacional.



Bayer HealthCare
Bayer Schering Pharma

Europdischas Patentarat
Erhardistr. 27

80298 Miinchen

Internatianale Patantanmeldung Nr. PCT/EP2306/010273
Anmeldar; Schering Aktiengesellschaft
Unsar Zeichan: 53307AW0

Auf die Ubersendung.der Stellungnahimes auf den schriftlichen Be-
schaid vom 19.08.2007 :

Die Anmelderin bazieht sich auf die Ubersandste Stellungnahme auf den
schrifffichen Bescheid vam 19.09.2007 und Gbermittelt hiarmit & &inen
Salz neuer Patantanspriche 1 bis 14 in Reinachnifl und mit Korrekiurzed-
chen.

Baver Schering Pharmsa AG
i )

le AL

Cr. Ina Scherlitz-Haffmann

Mandy Gahrke

Ailagen

20. Saptembear 2007

Qi Andreas Brisamle /
rAandy Gatake

Bavar 3chering Phama AG
Fatents & Licarsing

F’ostadlmss&: .
15342 Benln, Bauischiand

Basucheradresse:
fddllersiratio 178
13153 Bedlla, Dzutschiand

Ted +49 30 468-17 532
Fax +dB 30 46812 fis8

Mandy, Gehrkef;
bavorheallhcara com
wr rayesscheningpharme, de

Werkkand:

Arhue J, Higging,
“ouslizender
YWernar Baumann
Andreas Busch
Lirlch Készlin
I<armal ddalik
Gunnar Riemain

Worsitzender des Aslchiersts:
Wernar Wanning

"Siz der Gesellschah:

Berlia

Elntragung:

Amisgeslchl Charnettenturg
93 HAB 232
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Verfahren zur hormonalen weiblichen kontrollierten "on demand”-Kontrazeption, da-
durch gekennzeichnet, dass eine pharmazeutische Zubercitung enthaltend mindestens
ein Gestagen bedarfsweise und einmalig vor einem erwarteten Geschlechtsverkehr

transdermal verabreicht wird,

Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmazceutische Zube-

reitung spatestens unmittelbar vor dem ersten erwarteten Verkehr verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass die pharmazeuatische Zube-

reitung frithestens 12 Stunden vor dem Verkchr verabreicht wird.

Verfahren nach Ansprech 1, 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, dass das verabreichte

Gestagen aus der Gruppe der Verbindungen:

+ Desogestrel,

*  Etonorgestrel,

e  (cstoden,

¢ Levonorgesirel oder

*  Trimegesion
ausgewdhlt ist.

Verfuhren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass das Gestagen téglich in ei-
ner Menge freigesetzt wird, die zv endogenen Gestagenspiegeln fuhrt, welche wirk-
idquivalent 2u endogenen Gestodenspiegeln sind, die nach einer tiglichen transderma-

len Verabreichung von 50 bis 100 pg Gestoden enstehen.

Verfulren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dass taglich 50 bis 100 pg

Gesteden verabreicht werden,

Verfahren nach einem der Anspriiche | bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass zusétzlich

ein Ostrogen verabreicht wird,

Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnel, dass das verabreichte Ostrogen

Bthinylestradiol ist.




11.

14,

Verfahren nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass das Ethinylestradiol in ei-
ner Menge bewirkend eine tigliche Freisetzung von 10 bis 30 pg Ethinvlestradiol ver-

abreicht wird.

. Verwendung eines transdermalen Pflasters enthaltend als Wirkstoftf ausschiieBlich ein

oder mchrere Gestagene zur Durchftihrung des Verfahrens nachen der Anspriiche 1 bis
6.

Verwendung gemaf Anspruch 10 enthaltend Gestoden als Gestagen.,

. Verwendung gemdB Anspruch 10, wobet tiglich eine zu 50 bis 100 pg Gestoden wirk-

dquivalente Gestagenmenge aus dem Pflaster freigesetat wird,

. Verwendung gemih Anspruch 10, wobei das Pflaster eine Grole von 10 bis 30 em?

aufweist.

Verwendung gemil} einem der Anspriiche 11 bis 13, dadurch gekennzeichnct, dass die
PflastergroBe 10 bis 20 cm’ betrigt und tiglich 50 bis 100 pg Gestoden freigesctzt

werden.



Carta a EPA del 20.03.2007
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Envio de la toma de posicidn acerca del Informe Escrito del

19.09.20G7

El solicitante se refiere a la toma de posicidn acerca d=l
Informe Escrito del 19.02.2007 y envia mecdiante la presente
un juego de nuevas reivindicaciones de patente 1 & 14 con

uria copia en limpio y con marcas de correccidn,
Bayer Schering Pharma AG

Reivindicaciones

]. Un método de anticoncepcion hormonal femenina controlada bajo demanda. ca-
racterizado porque comprende administrar una preparacién farmacéutica que
comprende al menos un progestdgeno por via transdérmica, bafjo demanda y en

una sola ocasién, en anticipacion del encucntro sexual.

2. 2l método de acucrdo con la reivindicacion |, caracterizado porque la preparacion
farmacéutica se administra a lo sumo justo antes del primer ¢cncuentro anticipado.

3. El mérodo de acuerdo con la reivindicacion 2, caracterizado porque la preparacion
farmacéutica se administra no antes de 12 horas antes del encuentro.

4. El método de acuerdo con la reivindicacion 1, 2 6 3, caracterizado porque ¢l pro-

gestogeno administrado se sclecciona del siguicnte grupo de compucstos:
o desogestrel,
s clonorgestrel,
* gestodeno,

e levonorgestrel o




tn

10.

12,

O

s trimegestona,
El métado de acuerdo con la reivindicacion 4, caracterizado porque el progestoge-
no ¢s liberado diariamente cn una cantidad que resulia en niveles endégenos de
progestdgeno que proporcionan un efecto equivalente a los niveles enddgenos de
gestodeno que s¢ obticnen después de una administracion transdérmica diaria de
entre 3¢ v 100 ng de gestodeno.
El método de acuerdo con la reivindicacion 5, caracterizado porque se administran
diariamcnte entre 5¢ v 100 ug de gestadeno.
21 método de acucrde con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, caracterizado
porque ademas se administra un estrogeno.
I2l método de acucrdo con la reivindicacién 7, caracterizado porque el estrogeno
administrado es etinilestradiol.
El método de acuerdo con la reivindicacion 8, caracterizado porque el etinifestra-
diol se administra en vna cantidad que proporciona una liberacion diaria de cntre
10 y 30 nug de ctinilestradiol.
Uso de un parche transdérmico que comprende exclusivamente uno o mas proges-
tOgenos como sustancia activa para poner en prictica ¢l método de las reivindica-
ciones | a 6.
Uso de acuerdo con la reivindicacion 10, que comprende gestodeno como proges-
1ogeno.
Uso de acuerdo con la reivindicacion 10, donde del parche se libera diariamente
una cantidad que proporciona un efecto equivalente a entre 50 ¥ 100 py de gesto-
deno.
Uso de acuerdo con la reivindicacion 10, donde ef parche ticne un tamafio de entre

10y 30 cm®.




A

14.  Uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 11 a 13, caracterizado por-
- 2 N . .
que el parche tiene un tamado de entre 10 v 20 cm®, ¥ porque diariamente libera

entre 30 y 100 pg de gestodeno.




1

)

Patentanspriiche:

i~

Verfuhren zur hormonalen weiblichen kontrollicrten "on demand"-Kontrazeption, da-
durch gekennzeichnet, dass cine pharmazcutische Zubereitung enthalicnd mindestens
ein Gestagen bedarfsweise und einmalig vor einem erwarteten Geschlechtsverkehr

transdermal verabreicht wird.

Verfalwen nach Anspruch 1, dadurch gekennzcichnet, dass die pharmazeutische Zubc-

reitlung spilestens unmittelbar vor dem ersten erwarteten Verkehr verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass dic pharmazcutische Zube-

reitung frithestens 12 Stunden vor dem Verkehr verabreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 1, 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, dass das verabreichte

Gestagen aus der Gruppe der Verbindungen:

o Desogesirel,

s FEwonorgestrel,

» Gestoden,

s Levonorgestrel oder

* ‘Irimegeston
ausgewihit ist.

Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass das Gestagen taglich in ei-
ner Mcnge freigesetzt wird, dic zu endogenen Gestagenspiegeln fuhrt, welche wirk-
dquivalent zu endogenen Gestodenspiegeln sind, die nach einer tiglichen transderma-

len Verabreichung von 50 bis 100 pg Gestoden enstehen.

Verfuhren nach Anspruch 5, dadurch gekennzcichnet, dass tiglich 50 bis 100 pg

Gestoden verabreicht werden.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass zusétzlich

ein Ostrogen verabreicht wird.

Vertahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass das verabreichie Ostrogen

Fthinylestradiol ist.




0
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9. Verfahren nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass das Ethinylestradiol in ei-
ner Menge bewirkend cine tégliche Freisetzung von 10 bis 30 pg Ethinvlestradiol ver-

abreicht wird.

10-Hharmezentisehe-Zubereilung-ram-Binsat-th-einont- der—vorpenunaten-Merfohrenge-
wiB-eirem-do-Anspriehet-bis-9-

H=14. Verwendung cines Fransderredes-transdermalen Pflasters enthaltend als Wirk-

stoff ausschlieilich cin oder mchrere Gestagene zur Durchfithruny des Verfahrens na-

chen der Anspritiche | bis 6.

1L Verwendung Fransdermates-RHuster-gemall Anspruch ++10 enthaltend Gesto-

den als Gestagen.

4212, Verwendung Fransdermales—PHaster-gemifl Anspruch +H-10, nus—demwobel

tiglich eine zu 50 bis 100 pg Gestoden wirkdquivalente Gestagenmenge_aus dem

Pflaster freigesetzt wird.

14:13. Verwendung Frausdermates-Rnster-gemill Anspruch H-10. wobei das mi-ei-

nes-PiasteraréBe-Pllaster eine Grobe von 10 bis 30 em? aufweist.

35:14. Verwendung FransdermalesPilaster-gemal einem der Anspritche 11 bis +4-13,

dadurch gekennzeichnet, dass die Pflastergrofie 10 bis 20 cm? betriigt und tiglich 50
bis 100 pg Gestoden freigesetzt werden.

- Merwendunp-gines-tansdermalen{tlasters-genii-etnem-derAsprivehe-H-bis - S-2ur
Burehfihrutp-des-Verfahrensnach-ctnem der-Anspriiche3-bis-6-

I Rhurmarentisehestcit-enthattendindestens-et~transdermales-PHaster-enthabiond-als
Wirkstoffein-odermehrere-Gestageno-und-gegebenenfals-etnadermebrere-Estrogene
smur-Durehfiluung-cines-Verfahrens-naeh-emem-der-Amnspriche~L-his-S-zusammentnit
einer-Produktintmation-n-der-dro-Anwendung-des 2 lasterstiremem-Verfahrennuch
einenr-des-Anspriiehe—-bis-8-besehriebontok




TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL
EN MATERIA DE PATENTES

_Dal ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT

A

) INFORME ESCRITO
ver formwiario PFCTNSA220 DEL ORGANISMO DE

BUSQUEDA INTERNACIONAL

(regla PCT N° 435is.1)

Fecha de envio (0'a/mos/afo)

ver formufario PCTASAR10 (hoja 2)

Reforencia def Soiicitanie 0 Agenie : PROCEDER
Ver abajo, punto 2
ver formulano PCTASAR2Z0
Reterencia Internacional Fecha de Presentacion Internacional | Fecha de Proridad
{dfa/mes/aiio} (giasmes/anp)
PCT/AEP 20065010273 19.1.2006 16.10.2005

Clasificacion Internacional de Patentes (IPK) o clesificacion nacional a IPK
INV ABIK31/565 AB1K21/567, AGIPIS/ 18

| Solicitante

SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT

Esto informe contiene indicaciones acerca de los siguientes puntos:
Campo N1 Fundamento del informe
Campe N° § Pricridad

Campo N° it Nu realizacion de dictamen alguno sobre novedad, actividad inventiva y aplicabilidad
industrial

]

]

1 Campo N® iV Falta de ynidad de la invencién

B CampoNeV Daclaracion fundada segun regla PCT 43bis.1{a)({i) con respecto a fa novedad, la

sctividad inventiva y la aplicabilidad industral, dacuinentos y deciaraciones destinados
a apoyar esta resolucidn.

{3 CampoN°wi Documentes especifices expuestos

0 Campo N VI Falencias especificas de la solicitud internacional

1 CampoN®VIIl  Observaciones especificas a la sclicitud intemacional
PROCEDER

Cuando se salicita un Examen Preliminar Intemacional, este informe es valido como informe escrito det
organismo oncargado de la basqueda internacional ((IPEA"), esto no es asi cuando, segun ta ragla 66.10istb), el
solicitante elige otro crganisma dislinto a este como IPEA y el (PEA elegido informé a Ia Oficina Internacional
que tos infoimes escritos de este organismo de busqueda inlernacional no sefrén reconocidos.

Cuando este informa es valido como informe escrito do IPEA, tal como esta pievisto amiba, ef solicitanto es
intimado a presemar ante IPEA una posicion por esciito, y cuande coresponde. modificacicnes. en 6l plazo de 3
meses a paitir de la fecha en la que fue remilido el formulario PCTASA/220 o en el plazo de 22 meses a partir
de la fecha de pridrioad, segun el plazo que venza mas tarde,

Para olras opciones, ver formudario PCTASAL220.

Para ouos detalles, ver las instrucciones del formulario PCT/ISA220.

Nambre y Dreccion Postal del ISA Facha de confeccibn de | Funcionaio snorags

Oficina do Patentes Eurnpaa esle intorme:

¢-80298 Musnich ver formulario RODRIGUEZ-FPALMERQ. M
Te): +40 B9 2399 - 0; Tx; 523656 opmu d PCTNSAZTIO

Fax: +49 B9 2389 - 4465 Telélono N® 49 89 2350 ~ 7871

Formulmio PCTISAIS? (onrdiala) jabnl 2005)




INFORME ESCRITO DEL Referencia Internacional
ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/EP 2006/010273

Campo N°I Fundamonto del Informe

1. Con respeclo al idioma, €l informe se basa sobre
La solicitud internacional en el kiioma en que fue presentada

(] una traducclon de! idloma origing! al siguiente idloma , el que se trata deo!idloma de ia traduccion
presentada a los efectos de la busgueda intamaciona! (segun las reglas 12.3 y 23.1 b)),

2. Con respecio a la secuencia de nucledtidos y/o amincéacidos revelada en Ia solicitud intemacional y
requerida para la invencién reivindicada, el informe fue confeccionado sobre la siguiente base:

a. Tipo de matesial
1 listado de secuencias
] tablas dellistado de secuencias

b.  Forma del material
[.J enfama escrita
[ enforma legible poi computadora

[ Momenio de la presentacion
0 comprendido en la presentacidn internacional tal como fue presentada
{J presentado, junto con 13 solicitud intemacional, en forma legible por computadora
[  suministrado posteziormente ante el organismo a los efectos de la busqueda

3. {1  Habiendo presentado mas de una version o copia de un protocolo de secuenclas yio |a tabla

correspondiente se deben presentar adicionalmente las declaraciones equeridas de que la infermacion
de tas copias presentadas posieriormente o adicionales ceincide con la version original de la solicitud o
que no la supera,

4. QObservaciones adicionales

Formulario PCTASA3T (abuil 2005)



INFORME ESCRITO DEL

ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Referancia Intemacional
PCT/EP 2006/010273

Campo N* V Resoluclén fundada segin regla PCT 43bfs.1{a}(i) con respecto a la novedad, la actividad
Inventiva y !a aplicabilidad industrial; documentos y declaraciones destinados a apoyar esta

resolucién

1. Resolucitn

Novedad Si
No
Actividad inventiva Si
No
Aplicabilidad indusirial Si
No

2. Cocumentos y declaraciones:

ver hoja adjunta

Formularin PCTFISAIT {abril 2005

Relvindicaciones;
Relvindicaciones:

Reivindicaciones:
Reivindicaciones:

Relvindicaciones:
Relvindicaciones.

1-5, 16 ' k\
10-15, 17



INFORME ESCRITO DEL Solicitud Intemacional N®

ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL ,
(HOJA ADJUNTA) PCT/EP 2006/010273

Con respecto al item V
Declaracion fundada segan regla PCT 43bis.1(a){i) con respecto a la ’76

novedad, la actividad inventiva y la aplicabilidad industrial; documentos y
declaraciones destinados a apoyar esta resolucion.,

1. En este informe se mencionan los siguientes documentos citados en el
Informe de Basqueda; la numeracion se mantiene en el resto del
procedimiento:

D1; EP 1 541 137 A2 (SCHERING AG [DE)) 15 de junio de 2005

D2: US 2004/053901 A1 (CHIEN TE YEN {US]) 18 de marzo de 2004

D3: US 5 512 292 A (GALE ROBERT M [US] ET AL ) 30 de abril de 1996

D4: KOVACS G T ET AL.: BRITISH JOURNAL OF FAMILY PLANNING,
Bd. 26, N° 3, 2000, pp. 165 - 166

D5: US 6 143 754 A (CHWALISZ KRISTOF [DE] ET AL) 7 de noviembre de
2000

1.1-En tanto no se indique otra cosa, se hace referencia a los pasajes de texto
indicados en el Informe de Busqueda.

2. Novedad (Art. PCT 33(2))

2 1 La presente solicitud se refiere a un procedimiento para la anticoncepcién
femenina "sobre demanda”, caracterizado porque se administra en forma
transdérmica, antes de una relacion sexual esperada, en caso de
requerimiento y por una unica vez, una preparacion farmaceutica que
contiene un gestageno (gestodeno) y opcionalmente un estrégeno
(etinilestradiol) (reivindicaciones 1 - 9, 16). Las reivindicaciones también
estan orientadas a la preparacion farmacéutica, al parche transdérmico y al
conjunto a ser empleado en el procedimiento mencionado anteriormente
(reivindicaciones 10 - 15y 17).

2.2 D1 se refiere a un parche para una administracién transdérmica que
contiene un gestageno (gestodeno) y opcionalmente un estrégeno
(etinilestradiol). Alli se administran diariamente 40 - 70 ug de gestodeno. El
tamario del parche es de 5 - 20 cm?, con preferencia, de 10 cm?

D2 da a conocer un parche para una administracién transdérmica que
contiene un gestageno (ievenorgestrel) y opcionalmente un estrégeno
(etinilestradiol). De esta manera se administran diariamente entre 10 - 50
ug de levonorgestrel (ver reivindicacion 71). E! tamafo del parche es de 20
cm? o menor.

D3 describe un parche para una administracién transdérmica que contiene
gestodeno y etinilestradiol. Uno de los parches descriptos en él posee un
tamafo de 14 cm? y cede 100 pg/dia de gestodeno y 30 - 50 pg/dia de
estrogeno.

2.3 Por ello, D1 - D3 anticipan [a novedad de las reivindicaciones 10 - 15y 17.

Formulario PCTASASZIT (hojn adjurta} {hojs L XFPA - abnl 2005)



INFORME ESCRITO DEL Salicitud Internacional N®

ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL
(HOJA ADJUNTA) PCT/EP 2006/010273

3. Actividad inventiva (Art. PCT 33(3))

3.1 Las reivindicaciones 10 — 15 y 17 no son novedosas y, por lo tanto, carecen
de inventiva.

3.2 D4 da a conocer una pildora que contiene noretisterona o ievonorgestrel
para la proteccion precoital, también mencionada “morning before pilf. D4
se considera el estado de la técnica mas cercano para las reivindicaciones
1 -9y 16. La diferencia entre D4 y las presentes reivindicaciones consiste
en la utilizacion de una administracion transdérmica en lugar de una oral. El
objetive a resclver con la presente invencion puede ser considerado
entonces encontrar una forma de administracién adecuada para el
procedimiento reivindicado. La solucidon expresada en las reivindicaciones 1
- 9y 16 es la utilizacion de administracion transdérmica.

Las preparaciones transdérmicas que contienen un gestageno y un
estrégeno ya son conocidas por medio de D1 - D3. Ademas, DS da a
conocer que una administracidn transdérmica también es apropiada para
una anticoncepcion “sobre demanda”. Por lo tanto, el objeto de las
reivindicaciones 1 - 9 y 16 no se reconocen como inventivas.

3.3 Otro punto que se refiere a la actividad inventiva es si la administracién
inmediatamente previa a la relacion sexual esperada (reivindicaciones 2 y
3} muestra realmente una anticoncepcién efectiva (y con eflo, si el
problema de la presente solicitud queda resueito a través tode la extension
de las reivindicaciones). Esta objecion es formulada porgue en {a solicitud
se afirma que recién se alcanza un nivel de actuacion satisfactorio del
gestageno luego de aproximadamente 8 horas (ver pagina 2, renglones 10

y 11).
4. Aplicabilidad industrial (Art. PCT 33(34)

Las reivindicaciones 1 — 17 son aplicables industriaimente, cumpiiendo asi
e! criterio mencionado en el Art. PCT 33(4).

Formulario PCTAS AT haga adfuniay (hoja 2XEPA - abril 2005}

Q(b



VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM
GEBIET DES PATENTWESENS

Ahsender:  INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE

e PCT

sighg Formular PCTASAR20 SCHRIFTLICHER BESCHEID DER

l
! INTERNATIONALEN
! RECHERCHENBEHORDE
; (Regel 43bis.1 PCT)
1 E Absendedstum
{ | (TagMenatiabr) siche Fornwler PCTASAS
ot aeam e e et ! 210 {Blatt 2) .
| Aktanzeichen des »‘\nmeldur-ﬁ odar Anwalts e T WEITERES VORGEHEN. - o
siehe Formutar PCTASAR220 siehe Punk! 2 unten |
{“ mj_e:%aiiona!as Ak!;ﬁz;ci;n# - |nlwnationa1e?A«|m0Idedaiun-1 :f}-:.-g,aﬂcnal.{;.?hr) Pnoulatf‘dnlum {Tcg;l,};n siahr) -
. PCTEP20068010273 19.10.2006 19.10.2005

,_......

' intamucienale Pa‘enlklasstftka ion u!Du} oder nattona!e Ktassifikation und o

VNV, ABTK31565 AGB1K31567 A6T1P15M18

l

—
| Anmelder

| SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT
1

e — - _ _—
T o et sz ——

|

1. Dieser Bescheid anthall Angaben zu folgenden Punkten:

}
i [ FeldNr.)  Grundlage das Bescheids
3 [0 Feldhe I Prioditiit ,
! L1 FeldNi. M Keire Sreielung sines Gulachtens Ubar Nouheil, erfinderische Titigkeit und gewarblichs
! Anwendbarkeit
1 O Feld Nr, IV Mange!nde Einhsitlichkeil der Erfindung
¥ FeldNr.V  Beg:lndete Fesistellung nach Regel 435is.1 a) i} hinsichilich der Neuheit, der edinderischen

Tatigkelt und der gewerblichen Anwendbarkeii; Untarlagen und Erklarungen zur Stiitzung
dieza: Feslstallung

Feld Nr. VI Bestimmnie angefiihite Unterlagen

. e o ——— -

0
[ Feld Nr. VI Bestimmia Mingel der iniesnationalen Anmeldung
O Feld Nr. VIl Beslimmiz Bemerkungan zur internationalen Anmeldung

WEITERES VORGEHEN

L]

Wird ein Antrag auf internalicnale vordiufige Pidfung gestelll, so gilt dieser Bescheid als schriftlicher Bescheid der
it der internationalen vosrkiufigen Prifung beauftragten Behd:de (IPEA™); dies tifit nicht zu, wann de: Anmelder
eina andere Behdrde als dicse als IPEA wahll und die gewihils IPEA dem Internationale Bilza nach Regel 66.16is b}
imiigetoilt hat, dass schrillliche Bescheide dieser Internationalen Recherchenbehdrda nicht aneskznnt wersden.

— e et e s

‘Mann dieser Bescheid wia oben vorgesehen als schriftlicher Bescheid dev IPEA gill, go ist dor Anmelder
aufgelordort, bei der IFEA var Ablaut von 3 Monaten ab dem Tag, an dem das Formblatt PCTASA220 abgesandt
wurde oder vor Ablauf von 22 Monaten ab dem Prioritatsdatem, je nachdem, welche Frist spiter abliuft, eine
schriffliche Stellungnahing und, wo dies angebracht ist, Anderungen sinzureichen.

Weilare Qptionen siche Formblaii PCTASALZ20.

3. Nahere Einzelheiten sishe die Anmerkungen zu Formbtait PCTASAR220.

I e et R T P DTyl A D el et i - vt
_—Te ——rTe Rt ——— . =Imm=

Nsme und Postanschrift der ‘ Datum d@r Fertigsioiiung Bevonmaqu!cr Buedienstsier " i
? intemationalen Recherchenoahdde Aieses Bascheids P... ., X
; Eurcpiisches Patantami i 3
1 Q) D-60298 hiinchen e amuar RODRIGUEZ-PALMERO, M :, »
i Tol. +49 89 2399 - 0 Tx; 5236355 epmy d ‘~.
Eax: 249 BY 2396 - 4465 LTor +49 BY 2396-7871

Formaolat {PCTASARAT) (Dackbiatt) (April 2005}



SCHRIFTLICHER BESCHEID DER . Internationales Aktenzeichen
INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCT/EP2006010273

Feld Nr.) Grundiage des Bescheids

1. Hinsichtlich der Sprache beruht der Bascheid auf
8  derinternationalen Anmeldung in der Sprache, in der sie singereicht wurde
O einer Ubersetzung der internationalen Anmeldung in die folgende Sprache |, bel der es sich um die

Sprache der Ubersetzung handelt, die fir die Zwecke der internationalen Recherche eingereichl worden ist
{Regeln 12.3 a) und 23.1 b)).

2. Hinsichttich der Nucleotid- und/oder Aminosiuresequenz, die in der internationalen Anmeldung offenbart
wurds und §0r die beanspruchte Erindung erforderlich ist, ist der Bascheid auf tolgender Grundlage arstefit
wordgn:

a. Anldes Malernals
3 Sequenzprotoknil
O Tabellztn) 2um Sequenzprotokol!
b. Form des Materials
O  in Papiertorin
O  mn elektronischer Form
¢. Zeitpunkt der Einreichung
J  in der eingereichten internationalen Anmeldung enthatten
O zusammen mit der internationalen Anmeldung in elektronischer Form eingsreicht
(3 bei der Behtrde nachiraglich fir die Zwecke der Recherche eingereicht

3. 1 Wurden mehr als eing Varsion oder Kopie eines Sequenzprotokells undioder einer dazugehtrigen Tabelle

eingereichi, so sind zusatzlich die erfordarlichen Erkidrungen, dass die Information in den nachgereichtan

oder zusétzlichen Kopien mit der Information in der Anmeldung in der eingereichten Fassung Gbereinstimmt
hzw. nicht dber sie hinausgeht, vorgelegt worden,

4. Zusatztiche Bemierkungen:

Furmblan PCTASA 237 (Apnl 2005)



SCHRIFTLICHER BESCHEID DER ; Internationales Aktenzeichen
INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCTEP2006010273

Feld Nr. V  Begrundete Feststellung nach Regel 43bis.1 a) i} hinsichtlich der Neuheit, der ¢ 2</\ ]
erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erkldrungen zur '
Stitzung dieser Feststellung

1. Fesistellung

Neuheit Ja:  Anspriiche 1-9,16
Nein: Anspriiche  10-1517

Erlinderische Tdtigkeit Ja: Anspriche -
Nein: Anspriche 1-17

Gewerbliche Anwendbarkei Ja:  Anspriche. 1-17
Nein: Ansprache: -

2. Unterlagen und Erkidrungen:

siahe Beibilatt
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Zu Punkt V

Begriindete Feststellung hinsichtlich der Neuhelt, der erfinderischen Tatigkeit und
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser
Feststellung

1. Indiesem Bescheid werden folgende, im Recherchenbericht zitierie Dokumente (D)
genannt; die Numerierung wird auch im weiteren Verfahren beibehalten:

D1: EP-A2-1 541 137 (SCHERING AG [DE]) 15. Juni 2005.

D2: US 2004/053901 A1 (CHIEN TE-YEN [US]) 18. Marz 2004.

D3: US-A-5 512 292 (GALE ROBERT M [US] ET AL) 30. April 1986.

D4: KOVACS G T ET AL. BRITISH JOURNAL OF FAMILY PLANNING, Bd. 26, Nr.
3, 2000. Seiten 165-166.

05: US-A-6 143 754 (CHWALISZ KRISTOF [DE] ET AL) 7. November 2000.

1.1 Sofern nichts anderes angemerkt, wird auf die im Recherchenbericht angegebenen
Textstellen Bezug genommen.

2. Neuhelt (A. 33(2) PCT)

2.1 Die gegenwartige Anmeldung belrifft ein Verfahren zur weiblichen "on
demand"-Konlrazeplion, dadurch gekennzeichnet, dass eine pharmazeutische
Zubereitung enthaltend ein Gestagen (Gestoden) und optional ein Ostrogen
(Ethinylestradic!} bedarsweise und einmalig vor einem erwarteten
Geschlechlsverkehr transdermal verabreicht wird (Ansprache 1-9 und 16). Anspruche
sind auch aufl die pharmazeutische Zubereitung, das transdermale Pflaster und das
pharmazeutische Kit zum Einsatz im obengenannten Verfahren gerichtet (Anspriche
10-15 und 17).

2.2 D1 betriift ein Pflaster zur transdermalen Verabreichung enthaltend ein Geslagen
(Gestoden) und oplional ein Ostrogen (Ethinylestradiol). Es werden damit 40-70 pg
Gestoden taglich verabreichl. Die PflastergréBe betragt 5-20 cm?, vorzugsweise 10

emé.

D2 offenbart ein Pllaster zur transdermalen Verabreichung enthallend ein Gestagen

Farmblatt PGTASAIZ3Y {Belblaty (Blak 1) {EPA-April 2005)



SCHRIFTLICHER BESCHEID Internationalas Aktenzeichen
DER INTERNATIO@ALEN
RECHERCHEBEHORDE (BEIBLATT) PCT/EP2006/010273 @\

{Levonorgestrel) und optional ein Ostrogen (Ethinylestradiol). Es werden damit
2wischen 10-50 pg Levonargestrel taglich verabreicht (siehe Anspruch 71). Die
PflastergroBe betragt 20 cm? oder weniger.

D3 beschreibt ein Pilaster zur transdermalen Verabreichung enthaliend Gestoden
und Elhinylesiradiol. Eines der darin beschriebenen Pflaster hat eine Grdfle von 14
em? und gibt 100 ng/Tag Gestoden und 30-50 pg/iTag Ostrogen.

2.3 Daher nehmen D1-D3 die Neuheit der Anspriche 10-15 und 17 vorweg.

3. Erfinderische Tatigkelt (A. 33(3) PCT)
3.1 Ansprtache 10-15 und 17 sind nichl neu und daher auch nicht erlinderisch.

3.2 D4 offenbart eine Pille enthaltend Norethisterone oder Levonorgestrel zur
praecoitaten Verhttung, auch "morning before pill" genannt. D4 wird als nachstes
Stand der Technik [lr Anspriche 1-9 und 16 betrachtet. Der Unterschied zwischen
D4 und den gegenwérligen Anspruchen besteht darin, eine transdermale
Verabreichung anstatt einer oralen zu benutzen. Die mit der vorliegenden Erfindung
zu I6sende Aufgabe kann somit darin gesehen werden, eine Verabreichungsiorm zu
tinden, die fir das beanspruchie Verahren geeignet ist. Die in den Ansprichen 1-9
und 16 gegebene Losung ist, eine transdermale Verabreichung zu verwenden.

Transdermale Zubereitungen enthaltend ein Gestagen und ein Ostrogen sind schon
aus 01-D3 bekannt. Dariiber hinaus oftenbart D5, dass eine transdermale
Verabreichung auch fur eine "on demand“-Kontrazeption geeignet ist. Daher wird der
Gegenstand der Anspriiche 1-9 und 16 als nicht erfinderisch angesehen.

3.3 Ein weiterer Punkt betreffend die erfinderische Tatigkeil ist, ob die unmittelbare vor
dem erwarteten Verkehr Verabreichung {Anspruche 2 und 3} taisachlich eine
etfeklive Konirazeption zeigt {und damit ob das Problem der gegenwartigen
Anmeldung Uber die ganze Breite der Ansprache geldst ist). Dieser Einwand wird
deswegen erhoben, da in der Anmeldung behauptet wird, dass ein ausreichender
Wirkspiegel des Gestagens erst nach etwa 8 Stunden erreicht wird (siehe Seite 3,
Zeilen 10 und 11).

Fonmbiatt POVISA/237 (Deiblat) (Slatt 2) {EPA-Apri 2005}
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4. Gewerbliche Anwendbarkeit (A. 33(4) PCT)
Anspriiche 1-17 sind gewerblich anwendbar und erfiillen somit das in Artikel 33(4)
PCT genannte Kriterium.

Formblati PCTASAI7 {Beiblun) (Blatt 3) (EPA-April 2005)
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A. CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

INV. AB1K31565 AG61K31/567 A613P15/18

Sequn la clasificacion internacional de patentes (IPC) o Ias clasificaciones nacional e IPC
B. AMBITOS INVESTIGADOS
Material minimo investigado (Sistema de clasificacion y simbolos de clasificacion)
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X EP 1 541 137 AZ (SCHERING AG (DE)) 1-17
Y 15 de junio de 2005 (2005.06.15)
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“Q"  publicadon que se refiare a una revelacion oral, a apoyada en una aclividad inventiva cuando puede
una ulifizacién, a una exposicion o 3 otras ser relacionada con wuna o varlas otras
disposiciones publicaciones de esta categoria y tal relacion es

‘A" publicacion realizada antes de la fecha de noloria para un espocialista
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1

US 5512 292 A {GALE ROBERT M JUUS]ET AL )

3G de abrif de 1396 (1556.04.30}

columna 4, Gftimo panfo

pagine 6, parrafo 1

KQVACS G T ET AL.: “A pre-coital pii? A preiiminary in vitro study”
BRITISH JOURNAL OF FAMILY PLANNING 2000,

UNITED KINGDOM,

8d. 26, M° 3, 2000, pp. 165-1686,

{SSN. 0124-8525

rasumen

pagina 166, cofumna 1, dllimo pérrafo — calumna 2- parafo 2

US 6 143 75¢ A {CHWALISZ KRISTOF [DEJET AL)

7 de noviembre de 2000 (2000.11.07}

columna 2, renglones 46-50

colurmnna 3, rengion 32 - columna 4, renglon &

columna 5, rengiones 12-20

WO 01/26603 AZ (SCHERING AG {US), JENAPHARM GMBH [DE] CHWALISZ
KRISTOF jDE): ELGER WA)

19 de abrii de 2021 (2001.04.19)

pagina 3, rengiones 6-20

-| pégina 5, renglones 19-22

gdgina 12, péraifo 6

10-15, 17

1.9. 16
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7.9, 76
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1.9, 16
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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Bogota,
2020

Doctoz(a)

RATSBECK J. IAN

Apoderado{a) y/o Representante de

BAYBR SCHERING PHARMA AXTIENGESELLSCHAFT

REFERENCIA Radicacién No. 8 40107
Selicitud internacional PCT/EP2006 /010273
Fecha inicio fase nacional 19/05/2008
Tramice 11
Eventoe 379
Actuacidn 430
Oficio No. - 8 ;}4

Como resultado del examen de forma, realizade con fundamento en el articulo 38 de
la Decisién 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), xegla 51 bis del Reglamento y Circular
Onica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica gque:

1. La solicitud no contiene 1la copia del documento en gue consta la cesion del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decisidn 486.

En cumplimiento de 1lc digpuesto por el articulo 39 de la Decisidn 486, se le
reguiecre para que dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimientc al presente requerimiento, la solicitud se
considerard abandonada y perdera su prelacidn.

Notifiquese el presente Oficiof conforwe a lo digpuesto en el numeral 5.2, literal
@), del capitulo quintoAlel titdlo primero de la Circular Unica Ne.1d de 2001.

/

ALTX CARMENZA
Jefe de la di

SPEDES DE VERGEL
igidn de Nuevas Creaciones

El anteribr uverimiento fue notificado  por fijacion en lista de
cha 6' Jﬁ

Ee N. 2008
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