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1. ANEXOS | ,

Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud
Documento que acredita la existencia y representacion legal cuando el solicitante sea persona juridica
Poderes si fuese el caso ' |
Documento de cesion del inventor al solicitante o a su causante
Declaracicnes
Copia de la solicitud internacional (Resumen, descripcion, reivindicaciones, dibujos)
Traduccidn de la solicitud mternacnonal al castellano. (Resumen, descnpcn‘)n reivindicaciones, dibujos)
Copia del examen prehmmar internacional efectuado por la Autoridad Internacmnal de examen preliminar (IPER)
Traduccidn del examen preliminar internacional efectuado por la IPEA :
De ser el caso copia de contrato de acceso.
De ser el caso documento que acredlte ta licencia o autorizacion de uso de conocimientos tradicionales de {as
comunidades indigenas.
De ser el caso certificado de deposito del material bioldgico e

Arte final 12x12. /

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

0D 000 OO0 ged0OmEm

De ser el caso, maodificaciones efectuadas a la solicitud internacionai
Otros:

1. Informe de busqueda

2. Opinién escrita

3. Petitorio

4. Carta correccion

12 FIGURA CARACTERISTICA
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DECLARACION NO?TARIAL

A
Marco Strahm, Notario del Cantén de Berna (Suiza),
registrada en el registro de notarios;del Canton de Berna
(Suiza), con oficinas en Berna (Suiza), certifica:
|

|
\

que la firma que antecede impuesta ‘por Jakob Hartmann

i
es auténtica-, que el signatario deserr'ilpeﬁa actualmente el

cargo de_miembro del consejo de administracién, con

firma individual

i
|

de WORLD-TRADE IMPORT-EXPQRT WTIE AG,

)
compafiia con oficinas registradas en Zug (Suiza), CH-
170.3.629.811-8; i

que dicha Compafifa estd domiciliada en ¢/o TRIBEG

Treuhand AG Zug, Baarerstrasse 73, 6302 Zug (Suiza)

y actualmente existe y, estd organizada de acuerdo con
. i
las leyes de Suiza. '

Todos los hechos anteriores me constan por haber
examinado los documentos siguientes 'y de todo ello doy
I

fe: extracto del registro mercantil.

I3

$i3610) 01dor apte and
QIR3}1J) #ise 8P OF DLINYA

29.¥10309. 88, XM

1o vel q

1 08ey

.....

NOTARIAL CERTIFICATE

Marco Strahm, notary of the canton of Beme
(Switzerland), registered in the register of notaries of the
Canton of Berne (Switzerland), with office in Berne

(Switzerland) certifies:

that the preceding signature by Jakob Hartmann is
authentic, that the signer has the current position of

Member of the Board of Directors, authorized to sign on

behalf of the company with single signature

of WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE AG,
with registered office at Zug (Switzerland),
170.3.629.811-8);

CH-

that said company is addressed at ¢/o TRIBEG Treuhand
AG Zug, Baarerstrasse 73, 6302 Zug (Switzerland)

and it actually exists and is organized in accordance with

the laws of Switzerland.

All the foregoing facts are known to me due to me having
examined the following documents to which I, the

Notary, attest: abstract of the commercial registry.

Certified at the office of the Notary on the twenty-five
February twothousandandeighi.

25 February 2008

Notary Public

et
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‘I RESUMEN

La presente invencién esta relacionada con la
I
|

industria farmacéutica en general y con la industria

farmacéutica preparadora de medicamentos para el control de

osteoporosis, en particular. Mas especificamente se trata
de una composﬂcién formada por wuna combinacién de un

derivado de estercides sintéticos como lo es la Tibolona,

¥

minerales con el calcio y el metabolito activo de 1la
{
vitamina D 1,25:(OH)2 (calcitriol), para la prevencioén vy

tratamiento de ia Osteoporosis. Una de las ventajas de la
!

|
presente composicién con respectos de las del estado de la
técnica es gque permite usar, con los mismos resultados, una
[

cantidad menor de los componentes que cuando son consumidos
|

de manera separada o c¢on unos resultados mejores una
|

cantidad igual ique cuando son consumido por separados.

Dicha composiciép consiste en: una combinacién sinérgica de

s . (N . . . .
un esteroide sintético, minerales y el metabolito activo de
i

|
la vitamina D, 1!25(OH)2 D3 {calcitriol) para la prevenciodn
y tratamiento de!la Osteoporosis.
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COMPOSICIONESiFARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN DERIVADOS DE

ESTERQOIDES SINTETICOS, MINERALES Y EL METABOLITO ACTIVO DE
!
LA VITAMINA D, 1,25(OH),D3 (CALCITRIOL) PARA LA PREVENCION

Y TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS Y EL CONTROL DE LOS

. SINTOMAS DE LA MENOPAUSIA

|

CAMPO DE LA INVENCION
i
La presente invencién esta relacionada con la

industria farmacéutica en general y con la industria

farmacéutica preparadora de medicamentos para el control de
osteoporosis, en particular. Mas especificamente se trata

|
I ) . v oz
de wuna composicién formada por wuna combinacién de un

|
derivado de est?roides sintéticos como lo es la Tibolona,

|
minerales con el calcio y el metabolito activo de 1la
vitamina D 1,25i(OH)2 {calcitriol), para la prevenciédn y

|
tratamiento de la Osteoporosis.

»
|
ANTECEDENTES ‘
i

Aunque{ no forma parte de las estadisticas
|

oficiales de moFtalidad, la osteoporosis es el segundo

problema de salud publica en importancia por el numero de
|
personas afectadas y el costo econdmico del tratamiento de

I
la enfermedad, sélo 27 por ciento de las mujeres mayores de

t
50 afios de edad tienen una masa ésea normal, 57 por ciento

cursan con oOSteopenia y 10 por <ciento vya padecen
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|
osteoporosis.
{
]
I

La osteoporosis se define como una enfermedad

progresiva del ?squeleto que se caracteriza por pérdida de
i
masa 6sea y detéerioro de la microarquitectura, con aumento

de la fragilidad 6sea y consecuente riesgo de fracturas.
|

El riesgo de fracturas aproximadamente se duplica

con la disminucién de un desvio estandar en la densidad. El

: ) ! e . .
riesgo es mas del doble en individucs con masa &sea baja, vy

de cuatro veces en mujeres con osteoporosis respectoc de
i

mujeres con densidad 6sea normal.

Los pacientes gque han sufrido una o mas fracturas
!

1

. cod .
en cualquier sitio estan expuestos a desarrocllar fracturas

subsiguientes, independientemente del wvalor de densidad

b6sea. Cuanto mé? temprana la edad a la que se produjo la

primera fractura y cuanto mayor el numero de fracturas
i

|
previas, mayor ‘el riesgo subsiguiente. El riesgo de

fracturas vertebrales aumenta al dcble en presencia de
i

antecedentes de éstas fracturas. El antecedente de fractura
|

de murieca dupl%ca el riesgo de fractura de cadera vy

triplica el rieégo de desarrollar fractura vertebral. Se
I
han identificadé una amplia serie de otros factores

!
clinicos que se ‘asocian con mayoer riesgo. Entre ellos, se

t
. | , ' . .
mencionan factor?s genéticos o constitucionales, factores
|

. » ! . . ’ »
nutricionales y estilo de vida, enfermedades (neuroldgicas,

endocrinas) y drogas.

|
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I
Osteoporosis Hormonal. En algunos pacientes con
!

Tipos de Osteoporosis

osteoporosis, 'la causa supyacente consiste en un
]

desequilibrio hormonal producido por un aumento de
secrecién de 'hormonas antianabélicas. Por tanto, la
I

osteoporosis es caracteristica del hiperparatiroidismo,

I
hiperpituitarismo, hipertiroidismo e

|
hiperadrenccortisonismo (por causa de una hiperactividad de

la corteza suprarrenal, o bien como resultado de un

prolongado tratamiento con cortisona).
|

Osteoporosis por Inactividad. Cualqguier tipo de

!

cuerpo se atrofia cuando no se emplea, y el hueso no es una
. | . .
excepcidn (a excepcidn de los huesos del craneo); puede dar

a cualquier edad. Las presiones intermitentes del soporte

de peso y las tensiones del impulso muscular transmitidas

b, .
al esqgqueleto ejercen fuerzas y tensiones dJgue parecen

|
estimular la deposicién del hueso mediante la actividad

osteoblastica. En la persona que, por cualquier razdn, esta

confinada en la 'cama o tiene muy limitadas actividades, la

f
I
i
1

deposicidén del hueso se ve superada pronto por la resorcidn

del mismo, produciéndose como consecuencia una atrofia por

!
inactividad del hueso (osteoporosis por inactividad).

Este tipo de osteoporosis, por supuesto, es mas

marcado en aque}las partes del esqueleto gue son menos

empleadas, a saber, las extremidades inferiores y la
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|
|
columna vertebral. No hay duda de que la prolongada

inmovilizacién de un miembro, la falta de soporte de peso y

|
la paralisis pueden preducir una csteoporosis por

i
inactividad localizada, limitada a los huesos gue no se

{
emplean. ?
|

Osteoporosis posmenopausica y senil. Estos dos

tipos de osteoporosis generalizada se estudian

]
'

conjuntamente debido a que tienen muchos aspectos comunes.

Su distincidén es algo arbitraria, en el sentido de que
i

cuando las mujeres desarrollan una ostecoporosis entre la

menopausia y laiedad de 65 arfios, la osteoporosis recibe el

!
nombre de posmenopdusica, mientras que cuandoc los hombres o

las mujeres desarrollan dicho proceso a partir de los 65

|
afios de edad, ésite recibe la denominacidén de senil.

!
La osteoporosis posmenopausica y la senil

| :
representan con ymucho la enfermedad osea generalizada que

l
con més frecuencia puede observarse entre los pacientes. Se
|

ha calculado queies radiogréficamente detectable en un 50%

i

de las persocnas con mas de 65 afios, y cuando se tiene en
|

cuenta que la cantidad total de hueso debe estar disminuida
i

en un tercio antes de que el descenso pueda detectarse
)
. T s { . . . .
radiograficamente con facilidad, podrd apreciarse dque son
|

I
verdaderamente muy frecuentes los grados menos dgraves de
I
osteoporosis posmenopdusicas y senil.
¢ . . . 3
En el 'anciano, el hipogonadismo, asi como la

1
i

/D
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inadecuada ingestidén dietética de calcio, parecen ser 1los

i
factores etioléogicos de este tipo de osteoporosis v,
|

ademads, el proceso puede agravarse por afadirsele una

“osteoporosis por inactividad” asociada con la habitual

1
disminucioén de ya actividad clinica del anciano.
Atrofia refleja de Sudek. Es una osteoporosis
° l
localizada, postraumatica o] subsiquiente a la
inmovilizacién, 'acompanada de dolor y a veces de edema de

| . . . .. .
la zona afectada e hipercalciuria. La lesidn es reversible

y es evidente lq influencia de un factor nervioso negativo

(simpatico). Se le observa con mayor frecuencia en los
|
huesos del esqueleto de la mano y del pie, después de

fracturas, entorosis graves o inmovilizacién prolongada.

| L ] . 13 .
Nunca se le observa en nifios. Patogenia: acldosis—anoxia-
vasodilatacién—e%tasis. Ello explica la presencia de

b

rubicundez y sudoracidén local aumentada. En la radiografia
|

se aprecia un tipo de osteoporosis en 1slotes, con algunas
i

1
zonas de densidad normal entre ellos (osteoporosis

Fractuﬁas mas comunes en Osteoporosis

moteadu) .

Las fracturas mas comunes se localizan en 1la

|
muieca, la columna, y en menor medida, en el hombro. Tres
son los lugares!de afectacidén tipica en la osteoporocsis:

columna vertebral, el cuello del fémur y la porcién

terminal del antﬁbrazo.
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|
!

Fracturas en la Columna Vertebral. Los motivos de

|
|
{

la presentacién de estas fracturas suelen ser contracciones
.
bruscas e 1intensas de la musculatura de la espalda. EIl

aspecto que adquieren las vértebras es en cufla a causa de

1

la infracciédn qe los Aangulos superior e inferior de los
1

cuerpos vertebrales, preferentemente dorsales. Un paso mas
|

avanzado lo constituye el aplanamiento del cuerpo vertebral

|
que agudiza la' cifosis dorsal existente y disminuye 1la
\

talla del enfermo. Este tipo de fracturas, fundamental para

la disminucidn de la estatura, pueden presentarse en uno de

los platillos, :preferentemente el superior o en ambos

i
conjuntamente. !

|
Fracturas de Mufieca. El ultimo grupo de fracturas

relacionado conj| la osteoporosis es el formado por las

fracturas de Colles de radio y cubito. Nordin en (1973)

comentaba ya el enorme aumento de la produccidn de estas
|

fracturas en personas a partir de los 50 - afios,
. | . ' . .
especialmente en, mujeres, por lo que sugeria una relaciodn
|

entre su aparici?n y las pérdidas Oseas en esa etapa de la
{

vida. !
|

Fractuﬁa en el Cuello del Fémur. Para muchos
{

! : e
autores el comportamiento de esta zona es idéntico al de la
columna vertebral por tratarse su estructura, en su mayor

i

parte, de tejido éseo trabecular. Actualmente existen

métodos para determinar la cuantia de mineral &seo, como
—_— t
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i

) . L. c . .
ser absorciometria de fotdén dual, abscorciometria dual con

RX, (con error de precisién de 0.5 a 2%), tomografia
!

computada cuantitativa (que expresa la densidad en gramos
por Cm’), y los més modernos gque llevan el nombre de
Andlisis de Activacién Neutrodonica y Ultrasonido.

La osﬁeoporosis tiene graves repercusiones sobre

la salud de la mujer y es una de las causas mas importantes

|

de morbimortali@ad femenina en la actualidad, por lo que la

PREVENCION, la IDENTIFICACION precoz de los cambios dseos y

la INSTAURACIONi oportuna e las medidas terapeuticas son

aspectos fundamentales en la préactica médica cotidiana.

TIBOLONA ,

La tibolona es un esteroide sintético con

propiedades progestacional, androgénica y estrogénica. Que
|

|
ha demostrado a%iviar los sintomas climatéricos, prevenir

|
la ostecporosis, sin impacto sobre el endometrio y el
|
i . . - . s
volumen de los miomas uterinos asintomaticos, ademas ha
i

!
demostrado gque induce una reduccidn significativa en los

niveles séricos Qe colesterol y triglicéridos.
i

Luego de la administracién oral, la tibolona se
|

4
metaboliza rapidamente en tres compuestos, los cuales
i

{
contribuyen al ﬁerfil farmacodinamico. La tibolona tiene
i

i
actividades estrogénicas, progestagénicas y androgénicas.
Dos de los metabolitos (3a-OH-tibolona y 3B -OH tibolona)

!
i
1
i
|
i

|
f
r
1
|
i
i
|

I

ro



10

15

20

25

|
tienen actividad estrogénica, mientras que el tercer

metabolito (iséhero D4 de la tibolona) tiene actividades

progestagénicas  y androgénicas. Debido a las actividades

|
|

combinadas de 1la tibolona y sus metabolitos, se ejercen
|

varios efectos !tejido especificos: efectos vasomotores,

efectos favorables sobre los sintomas relacionados a
i

atrofia wvaginal, aumenta la densidad mineral (sea,
}

endometric, mamd y sistema cardiovascular.

Despué§ de la administracion oral, la tibolona se

absorbe de manera rapida y completa. Debide al rapido
:

metabolismo, los niveles plasmaticos de tibolona son muy
|

1

bajos. Asimismo,! los niveles plasmaticos del isémero D-4 de

'

tibolona tambiéﬂ son muy bajos. Los niveles plasmaticos

maximos de los métabolitos 3a-0OH y 3B-OH son més elevadcs y
|

se alcanzan después de 1 a 1.5 horas, su vida media de
i

I
eliminacién es de aproximadamente 7 horas y no se observa

. | . . .
acumulacidén. La {tibolona se excreta principalmente en la

L]
I

forma de meta@olitos conjugados (en su mayor parte
[
sulfatados). Par%e del compuesto administrado se excreta en

la orina, pero én su mayoria se elimina a través de las

heces. E1l consumo de alimentos no tiene efectos

significativos sobre el grado de absorcién.

Se halld que los parametros farmacocinéticos para

la tibolona vy Sus metabolitos son independientes de la

. 7’ i
funcidén renal.

|
i
i
'
+

!
t
|
|
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CALCIO !
i

El calcio es el mineral mas abundante en nuestro
|

|
organismo. La funcién primordiai de este mineral es la
construccion de los huesos y de los dientes. Existe
'
aproximadamenteientre 1 kg v 1.5 kg de calcio en el cuerpo

humano. i
l

La absorcidén de calcio por via oral es

1

aproximadamenteiel 30%, los mecanismos de transporte activo
operan en la porcidn supericr del intestino delgado. La

absorcidén de c?rbonato de calcio es pH dependiente, 1la

acidez géastrica transforma el carbonato de calcio en

cloruro de calcio que se puede combinar en el ducdenc y el

[
yeyuno, con los.iones fésforo ingeridos en los alimentos.

El fosfato insoﬂuble que resulta se elimina por las heces.

Administrado por, via oral, el carbonato de calcio aumenta

la absorcidn pa§iva del calcio y reduce la del fésforo,

|

combindndose con este ultimo: el efecto de combinacidn con

el fosforo se ! busca especialmente en pacientes con

|

insuficiencia renal vya que los demds productos gque se
i

combinan con el fésforo (derivados del aluminio o del
|

magnesio) exponen a cierta toxicidad.
|

] 4 a
A nivel de sangre, la administracién de calcio
| . ..
provoca un aumento de la calcemia y una reduccidon de la

fosfatemia. La |reduccién de esta altima que también
1
disminuye la retencidén intracelular del fésforo, tiene como

|
i

<
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|

consecuencia, a}nivel del tubulo renal, una activacidon de
|

la wvitamina D,
|

lo cual propicia wun aumento de las

concentraciones' de calcitricecl (vitamina D) circulante

comparable a 15 que puede obtenerse con el control de la

hiperfosfatemia jcon derivados del aluminio.
|

El calcio se absorbe en el intestino en su forma

ionizada soluble, que contempla dos etapas; primero,
captacidn de calcio en el polo de la mucosa y, segundo, la

|
salida del <calcio en el polo seroso del epitelio

intestinal. La 1captacién de calcio por 1la mucosa esté
|

mediada por un ,portador y por una proteina que liga el

|
calcio.

| . .
La absocrcién de calcio se favorece por la
. . | Co . .
vitamina D y 1la hormona paratircidea. La vitamina D se

metaboliza en él organismo dando como resultado 1.25

t

dihidroxicolecalciferol, éste es necesario para el

{
transporte activo de calcio en el intestino, la excrecidn

I
de calcio se lleva a cabo por el riAén. La hormona

. ' ! » LR . k)
paratiroidea esglmula la reabsorcidén de calcio a nivel
renal. El1 calcioenddgeno y el ingerido en la dieta o como

|
suplemento de calcio se excretan por las heces.
|
¥
La absorcidén de calcio disminuye con la edad vy
v ' P ' .
con la deplecién! estrogénica en la menopausia. Aumenta en

10 a 30% cuando |se toma con los alimentos. El calcio no

absorbido se elimina por las heces, saliva, bilis, jugo
1

|
i
|
|

(G
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i

pancreatico y secreciones de glandulas intestinales, por la
.

orina y el suddr. En la lactancia se excretan en la leche

cantidades de h%sta 34 mg de calcio/100 ml de leche.

La vifamina D se absorbe en el intestino para
después ser tr%nsformada en el higado a 25(0OH)D por las
enzimas microso@ales. Posteriormente pasa a rifién donde se
efectua la 1—$lfa—hidroxilacién produciendo 1-alfa-25-
dihidroxi-D. El 1~alfa-25-hidroxi-D tiene una funcidn
reguladcra sobrF el metabol?smo del calcio y fosforo,
actuando direct?mente sobre receptores intestinales para
aumentar la abéorcién de calcio. Por 1lo anterior, 1la
vitamina D tiene accidén directa e indirecta sobre las
celulas que inte&vienen en el proceso de remocdelacidén &sea.

l
VITAMINA Dj ;
|
La vi%amina D es wesencial para promover la
absorcidén vy utiiizacién del calcio y fosfato y para la
calcificacién n&rmal del hueso. Junto <c¢on la hormona
paratiroidea y l? calcitonina, regula la concentracidn del
calcio sérico % fosfato tanto como sea necesario. La
vitamina D estim;la la absorcién de calcio y fosfato en el
intestino delgadé y moviliza el calcio del hueso.
El colécalciferol es transferido al higado donde

se convierte a calciferol (25-hidroxicolecalciferol), que

después es transferide a los rifiones y convertido a
I
\

R
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calcitriol (l,2?—dihidroxicolecalciferol, gue se pilensa es

la forma méas ac?iva) y 24,25-dihidroxicolecalciferol (papel

i
fisiolégico no determinado).
i

!
La vitamina D se absorbe con las grasas en el
intestino delgado (en el yeyuno e ileo), con la ayuda de la

bilis. La vitamina D formada en la piel por irradiacion de

, Presente, es absorbida directamente al
i

la provitamina
torrente circulatorio.
La principal via de excrecidén de la vitamina D es

por la bilis eniel intestino delgado, de alli en adelante
1
por las heces. Mencs del 4% de la ingesta es excretada por

}
1

la orina. |
OBJETIVOS DE LA FNVENCIéN

Uno deilos objetivos de la presente invencidn es

) . . . .
el lograr una, composicidn para el tratamiento de

e
0 ! v I3
osteoporosis, gue permita, con los mismos resultados, una

f
cantidad menor dé los componentes gque cuando son consumidos
|

de manera separaqa.

Otro de los objetivos de la presente invencidn es

el lograr una' composicién para el tratamiento de

i
|
. 1 . .
osteoporosis, que permita, con resultados mejorados, una
|

cantidad menor de los componentes gque cuando son consumidos
i

de manera separada.
1

Qtros %objetivos y ventajas de la presente

e
Cd
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invencidén podran ser aparentes a partir del estudio de la

siguiente descripcién y los ejemplos que se acompafan con
!
i

fines exclusivamente ilustrativos y no limitativos.

1

BREVE DESCRIPCION DE LA INVENCION

La présente invencidn se refiere a la asociacidn

[
o combinacién dé un derivado de esteroides sintéticos como
i

lo es la Tiboloba, minerales con el calcio y el metabolito
activo de 1la v%tamina'D 1,25 (OH), (calcitriol), para la
prevencién y trétamiento de la Osteoporosis.

La c%mbinacién de estos producen un efecto
sinérgico, cuando se aplican en combinacidén que cuande se

aplican en forma independiente, ademds de que es menor la

dosificacién de jcada uno de estos componentes, evitandose
de esta forma eventos colaterales que pueden presentarse

|
cuando se administran en forma independiente.

i

|
DESCRIPCION DETAPLADA DEL INVENTO
|
De acuérdo a la presente invencidn, realizamos la
|
composicién farmacoldgica que comprende una combinacién de
Esteroides sint;ticos como lo es 1la Tibolona, minerales

como Calcio y el;metabolito activo de la vitamina D, 1,25

(OH)2 Ds cuya combinacidén produce un efecto sinérgico,

| .
mejor tolerada, con menos efectos adversos en la prevenciodn

y tratamiento de Osteoporosis.
!

i
1
(
|
l
|
!
1

/9
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EJEMPLO 1
!

Realizamos un estudio prospectivo, experimental,

cerrado, doble piego y cruzado para determinar la eficacia

y seguridad de la Tibolona, calcio y vitamina D3 en mujeres
|

postmenopdusicas y ooforectomizadas, para suprimir la

sintomatologia |climatérica sin estimular el crecimiento

endometrial y evaluar el estado osteoporético de las mismas
|

y los cambios en la densidad désea, en donde se incluyeron

29 mujeres entre 25-64 anos de edad con menopausia natural

|
0 quirdrgica, a guienes se les administrd diariamente

. l -
durante 4 meses consecutivos, la combinacidén Tibolona /
calcio / wvitamina D3 y cuatro meses de placebo para
i L _
comparar la respuesta clinica entre ambos, durante los ocho
meses de la teﬁapia se registraron pardmetros clinicos,

escala de bochornos, indice menopdusico, escala de Greene y
|

densidad ésea. :

RESULTADOS

Tanto la tibolona / calcio / vitamina D; como el
placebo produjer?n una disminucién réapida y significativa
de los sintomas climatéricos, aunque la primera fue
superior al plécebo en lo gue se refiere a sintomas
vasomotores y ac%ividad sexual. Se demostrd un incremento

significativo en la densidad mineral 6sea con la

. pa I . . ra . .
administracién %e la combinacién tibolona / calcioc /
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vitamina Dsj. Ellcambio a placebo produjo una pérdida réapida
de la densidadimineral 6sea. Se reportd un evento adverso
no serio carac#erizado por sangradoe uterino, el cual no
amerito la suspensidn de la terapia de estudio.
CONCLUSIONES

La combinacidén tibolona / calcio / vitamina Ds; ha
demostrado ser éficaz, en la prevencidn de la osteoporosis,
ademas de la ‘asociacién con calcio vy vitamina Dj,
demostrandose como un farmaco innovador considerado como

1
i
una alternativaide la terapia hormonal de reemplazo.

EJEMPLO 2

Realizamos un estudio prospectivo, abierto para
determinar los efectos de la tiboclona / calcio / vitamina
D; sobre la curva de tolerancia a la glucosa y la secrecidn
de insulina. Sé incluyeron 10 pacientes posmenopausicas
sanas gue recibieron la combinacién por via oral durante
tres meses.

Al inicio vy ai final del estudio se realizaron
curvas de tolerancia a la glucosa, cuantificacidén de
insulina en ayuno y una hora después de una carga de 100 g
de glucosa por VO y perfil de lipidos (colesterol total,

{ i
triglicéridos, HDL, LDL, Apo-LpA, Apo-LpB).

71
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|
; NOVEDAD DE LA INVENCIéN
|

Habiendo descrito la presente invencidn, se

considera como novedad y, por lo tanto se relaciona como

. : : .. e s .
propiedad lo contenido en las siguientes reivindicaciones:
i‘ B

5 |

REIVINDICACIONES

!
i

1. Composicidn farmacéutica sinérgica que
i

comprende una Icombinacién sinérgica de un .esteroide
sintético, mine#ales y el metabolito activo de lé vitamina

10 D, 1,25(0H)2 Dj3 (calcitriol) para la prevencidn \Y%
tratamiento de ia Osteoporosis.

2. Composicién farmacéutica en conformidad con la
i

reivindicacién ‘1 que comprende la combinacién de un

esteroide sintético conocido <como Tibolona, minerales

15 conocidos como , calcio, vy el metabdélico activo de la
I

vitamina D3 conocido como 1, 25(0H), D3 (calcitriol).
|

3. Una composicidn farmacéutica en conformidad

|
con la reivindicacién 4 en el que el calcio se encuentra
|

como carbonato dg calcio.

20 4. UnaI composicidén farmacéutica en conformidad

con la reivindicécién 1, 2 v 3 en la que la vitamina D; se

|
[

encuentra como cqlecalciferol.

5. Una composicién farmacéutica en conformidad
|

con la reivindicacidén 1 en la cual la tibolona se encuentra

|
25 presente en una' concentracién de 2.5 mg por unidad de
|

23
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I
dosificacidn. i
i
6. Una composicién farmacéutica en conformidad
i

con la reivindicacién ¢ en la cual el carbonato de calcioe

se encuentra presente en una concentracién de 500 mg por

{
unidad de dosificacién.

7. Una composiciédn farmacéutica en conformidad

con la reivindicacidén 5 en la cual el calcitriol se
|

encuentra presente en una concentracién de 400 UI por
|

unidad de dosificacién.
§

8. Composiciones farmacéuticas en conformidad con
i

todas las reivindicaciones anteriores caracterizada porque,
s

se excluyen en- la formulacidédn sustancias Dbifosfonatos,
;

etidronato, alendronato, risedronato, tiludronato,
|

clodronate, pamidronateo iV, fluor, flucruro de scdio,

monofluorofosfatb, moduladeores selectivos de los receptores

estrogénicos, raloxifeno, derivados benzotiofeno.
9. El uso de las composiciones de conformidad con
|

la reivindicacidén 2, para la prevencidn y tratamiento de la

|
osteoporosis y el control de los sintomas de la menopausia.
|

vy
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Segan la Regla 4.9.2). la presentacion de esie petitorio constituye Ia designacian de wodas fos Estidos contratantes vineulados por ¢l PCT
en lalecha de prescatacian internacional acfectos de tado tipo de proteceion disponible v, coandoe proveda. de la concesidntanto de patentes
regionales coma de patentes nacwonales.

Sin embirgo. f

i

31 Alemania no se designa pacd ningan tpe de proteceion nacional

JP Japon no se designa para ningdn sipa de proteccion nacional

KR Repiblica de Corea nu se désigna para ningin tipo de proicecion nacional

- - ! . - " I3 . .

RU Federacion de Rusic ne se designa para ninguin tipe de prozeecion nacional
8¢ prede wtilizar lay casilles de arribo pera exclvie (de manera irvevocablcd fus designaciones en cuestion. a condicidn de que la
solicitud fmternacional | en la 'echa de presentacion o ulieriormente segnint lo Regla 26bis [, reivindica lo priovidud de una solicing
nacional anterior preseitode o ef Estadao en cavstian. porecevitar gue, en virned de la tev nacional, cesen los efectos de esta solicitid
anterior. Ver lus Notay ol Recuadro V) para lay conseenencias de toles disposiciones oe la ey nacional de extos v de oros Estados).

Recuadra N* VI REIVINDICACION DE PRIORIDAD

N P . . - . . [ . .
Sereivindica la prioridad de Jas siguienles solicitudes anteriores:

Sila solicinad anterior es:

Fecha de presentacion de la Namero de 1a 3
solicitud unterior solicitud amerior solicitud yacional; solicitud regienal:* | solicitud internacional:
telice mes i} ! pais o membieg de Ly OMC Oficing regional ONcina receptora

Punto £1) : )

20-Diciembre-2005  |PA/a/2005/014091 MX
{20-12-2005) '

Punia (2)

Punwo (3)

|
! J

D En el recuadro suplemenario se incluyen reivindicaciones de prioridud adicioniles

Se rucga o la Oficing receptor que prepare y transimita a fa Oficing Internacioral una copia certificada de la solicitud ameriorfde Tas
solicitudes anteriaves (sclo si bz solivited werior I sico presemiade are ko oficiie que o dos fires de fi presente solieind nferacional
ex fa (ficing recepiora) identiticada(s) supra coma:

T'odos los Pur | , N y n otros, ver Recuidro

! urto (1 Punto {2) Prnte (3 ainlerentr

D puntas E ) D ) suplemeatariv
* 81 fa solicitud anierior es unc soficitd ARIPO, se indicard al menos wi Extado micmvo del Comvenio de Paris para lg Proteccion de la
Propiedud Industrial o on Mienthro (ic" ki Ovgarizacion Mundicd de! Comervio pora el que hu sido presestada la solicited anerior

T I .
Recuzdro N VI ADMINISTRACION ENCARGADA DI LA BUSQUEDA INTERNACIONAL
[

]
Eleceion de la Adntinisbacion encargada de la basqueda internacional fxi dos o nuis Aduwinispracicones encargadas de da bisquedu bternucional
Son comperentes para efeciuar ke brisquede internacional. indiquese el nombre e la Admivistracion elogide: se puede ntilizar el eddigo de dos leiras):

ISA/ES........... ... ... R
‘ . ’ . .
Peticion para que se utilicen fos resultados de In busqueda anterior; refercucia a esxa buscueda (57 una bisqueda enirerior her sido

reclizeda por a pedidde a ba Adiministracion encargada de la basqueda onernacionaly:
' {

IFecha fdiv-mes ufio) Numero Pais u Oficina reglosial)

|
Recundro N* VI DECLARACIONES

tas sipuicntes declaraciones se coutivnen en los Recuadros N Vilbiia v) (nirguense tas casithus indicades Nimero de
abajo gue corvespondan, ¢ indiquese el ‘imimcm v cada tipn de decluracion es lo colimmin e/l derecha): declaraciones
D Kecuadro N* VI Declaracion sobre b identidad del inventor :

D Recuadre NU VIILIY - Declaracion sobre ¢l derceho del solicitante, en fu lecha de presentacion
. ol Py .
internacionul. para soliciar y que e sci concedida una patente
|

D Recuadro NeVIILi - Declaracion sobre ef derecho del solicinte, en $a fecha de presznlacion
internacional, aecivindicar b prioridid de b solicitud anterior

+
D Recuadro N VILivy - Declaraeton sobre b ealidad de inventer (sGlo pern o designacion de tos
fistudos Lnidos de América)

D Recuadro NOVIILvY  Declaracion sabre Jas divalgaciones no perjudiciales o las exeerciones a la

fulty de novedad

Farmulario PCT/ROMOY (segunda hoja) (i;xbril de 2006) Ver fas Notas al jormulucie del petivorio
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|

Floja N* ., 4 .

Recuadro N*IN  LISTA DE VERIFICACION:

IDIOMA DE PRESENTACION

. . - i
L& presenie soliciiud intemacional comignc:

La presente solicitud intemacional va acom paiada deltlos)

Nimero de

3) e siguiente nitmero de siguiente(s) docomeo(s) amarcar lus cusitlus gue procedan v dacumenios
hojas en papel: . indicar en to conanni de fa derecha el ntimero de cada documenti:
petitorio tincluidas lus hujas .03 hoja de calenlo de tasas
de declaracion) ] 4| .

i 2 O poder separado original
descripeitn (excluidas la o ) 1
lista de secuencias v los 3. & poder general original
Lu‘lqm‘ CONENO) 5 151 4 O copia d2l poder generul: nimera de welerenca,
reivindicaciones : 2 en su cas e e
resumen :l 113 declaracion L\p|l.,.1tl\'.| de la ausenzia de firma
dibujos T Qe O documeno(s) de prioridad identifieadots) en cl
Nimern subtotal de hojas :' 22 Recuadro N VI com punto o puntos: . oL
jista de seouenciis o 7.0 tradeccion de lasolicitud internact nal ol
1 fuliome) . ... e
Cuadrax tonexos : g [ indicaciones upamdu relaLVAs 4 MICTOOrEANISMOos
(para ambes eampnerdaciones . depositados 0 a otro material binldgico
mimero toial de hojas st 25t ! 9 [ tista de seenencias en formato clectronico
han }"d{“ I"‘ﬂ"}‘ '”"’da; e 'm/-’('lh . (indicar ol tipo v of mimern de soportesi
con independencia de que tumhion .
M oy " / v O copin presemada para 1 bisqueda miemacional,
se preseniaran on formaio H Rogin } T i
elocIronico: ver ¢ , uhaml i . seoim la CEEL LMCr SO 0[\ NG COMO pane de 1a
] selicitud imernacional i
Niimero total de hojas 22 i) O i oo se b marcedo la casilie biey a e 5ij en
| fa colttsia de t gquerda) copias adicianales,
. X i ! ncinvendo, cuando praceda. la copia para la
b) [ séto en formato l;l'l‘i‘"(';slﬂlc_o : husguedy intemacional segiinla Reglis 1 3rer
204 N . an * - T e
(su;uI} la Instruceidon S01ajiy i iy O junzoaladeclaracion gue proveda sabre 1a identidad
iy [ lista de seeuencias ' U b copia - o capias - respeeto de la lista de
i . o SeCinCks mencionada en la columna de 1 i/quierds
iiv [ cuadros conexos X
5 0O < I o elect 0. O cuadras conexos, ail Remaa clectra e, ikt
<) asimismo en formatc ¢lectrinico tista de secuencins ‘indicar of tpo ¥ ol niimiera de sopories)
(seatn la bnstruecion 01, djll)) .
h O i 0 copias presentadas pava la bisqueda internacional
1 Fistas du secuenc as f segiin |d Instrueeion 802 b-gueer) X060 (¥ 110 como
i1 O cuadros conexos parte de Ta sobeiwd mwemacionz))
. ity O oo el se ha marcadio ki casitla byiis o epijen
(} iI;OR\JIL:j‘I:‘::" l.(l]: §::£::Irt]tsl‘(|dl|:qll'”"t CID-ROM. fet codymng die L izepuerday copras adiclonales,
i que ¢ ¢ ) incluyendo. coundo procedin laopia pura la bisqueda
1 [ histade seeueacias: R internacional, seedn la Instruceisn 802 b-quater )
PO cuadros CONENOs L .. i O juata a da declarscion que proceda sobre ta klentidad
de la copia - 0 copias - respecto de los cuadros
/!m copius adicronedes se deber indicar on lox menzionados en la columna de La izquierda
puitos 9t yoo My de lo cofimne de fa derechay
VU D owros fospecifigueser © oo oo
Figura de 1os dibnjos gue ' Idioma de presentacion de la
debe acompaiiar ¢l resumen ) soliciud mernacional: Espanol
; .
Recuadra XX FIRMA DEL SOLICITANTE. DEL MANDATARIO O DEL REPRESENTANTE COMUN
Junny e firme, mdicar ol nombre def firmanie ¥ sccabnbad (0 ol calabad o o obvia of lecr of penitornn,
! p
1
t
! v
. 3 ~ R )
i
|
| _— .
Para usa de ko Oncmg receptars snicamenic
1. Fecha efectiva de receperdn de la 2. Dibujos:

pretendida solicitad inteenacional:

campleten la pretendida sulicatnd intemacional:

3. Focha efectiva de recepeion, rectificada en razon de ba recepeion
ulierivr. pero deniro de atazo, de documentos o de dibujos que

1

requecidas seeun ¢l Anticufo 11.2) d‘.l PCl

4. Fecta de recepeion. dertro de Lmi de hz COTTECCnies

vspeciticada por el solicitante:

ISA/

3. Administracion encargada de ba hunqmdu inemacional ! 6.

[rnsmivion (e la capia pua la
brisqueds diferiga hasta goe se pague 13
tas de busqueda,

D recibidos;

D no recibidos;

T
. i
Fecha de reeepaion del ejemplar original
par la Oticina Internacional:

Para nso de Ja ONcing nlernacional icamente

)
Formulario PCT/RO/10] (Glima hojal (abrit de 2006)

Per las Nias ef formulario del petitorio
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(12) SOLICITUD IN'I'ERN‘ACI()NAI‘ PUBLACADA EN VIRTUD DEL TRATADO DE COOPERACION
EN MATERIA DE PATENTES (PCT)
(19) Organizacion Mundial de la Propicdad
Intelectual '
Oficina internacional

(10) Nimero de Publicacion Internacional

WO 2007/073135 Al

{51) Clasificacion Internacional de Patentes: [MX/MX], Brisa No. 391, Col. Paseos Universidad, C.I*
AG61K 31/57 (2006.01) AG61K 33/06 (2006.01) 45110 Zapopan, Jalisco, México (MX).

3 p
AGIK 31/593 (2006.01) A6!P 19716 2006.01) (74) Mundatario: OCHOA CORTES, Oscar Javier; Iglesia

(43) Kecha de publicacidn internacional
28 de Junio de 2007 (28.96.2007)

(21) Ntimero de la solicitud internacional: No. 2. Torre "B". piso 4, Col. Tizapin San Angel, CP.
i PCT/MX2006/000079 01090 México D.IF (MXD.

(22) Fecha de presentacion internacional: (81) Estados designados (a0 menos que se indigue otra cosa,
27 de Julio de 2006 (27.07.2006) para todu cluse de proteceion nucional admisible): AR,
: AG, AL, AM, AT’ AL, A7, BA, BB, BG, BR, BW, BY, BY,
(25) Idioma de presentacidn: ; espafol CA, CILCN, CO, CR,CU, CZ, DE, DK, DM, D7, BC, BE,
, . EG, HS, FI, GB, G, GH, GIL GM, TN, HR, U, 1D, L,
(26) 1dioma de publicacién: _ espano) IN, (8, IP, KE, KG, KM, KN, KP, KR, K7, LA, 1L.C, LK,
(30) Dalos relativos a Ia priuridﬂd:; LR, LS, LI, LU, LV, LY, MA, M, MG, MK, MN, MW,
PA/2005/014091 MX, MZ, NA, NG, NI, NO, N7, OM, PG, PIL, PL, PT, RO,
20 de Diciembre de 2005 (20.12.2005)  MX RS, RU, SC, 81D, SE, 8G, SK, 81, SM, 8Y, 1], TM, TN,

. TR, UL, 17, UA, UG, US, U7, VO, VN, ZA, ZM, ZW.

(71) Solicitantc ¢ | ) .
(72) Inventor: ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesas (54) Estados designados (a menos gue se indique ofra cosa,

MX/MX |; Circuito Madrigal No. 1640, Cal. colinas de para toda clase de proteccion regional admisible): ARIPO
San Javier, (.P. 45110 Zapopan, Jalisco, México (MX). (BW, GH, GM, KE, LS. MW, MZ. NA, SD, SL. SZ, TZ.
' UG, ZM, ZW), euroasidtica (AM, AZ, BY, KG, KZ, MD,

(72) loventores; e RU, TJ. TM). europea (AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DE, DK,

{75) IuventoreslSollcitnntes (para Ub solamente): GAR- EE, ES, F1, FR, GB, GR, HU, [E, IS, IT, LT, LU, LV, MC,
CIA ARMENTA, Marfa Elenh [MX/MX]; Del Greco NL.TL. PT. RO, SE, SI. SK, TR), OAPI (BF. B], CF, CG,
No. 5259, Col. La Estancia, C.P. 45020 Guadalajara, CI, CM, GA, GN, GQ, GW, ML, MR, NE, SN, TD, TG).

Jalisco (MX). ALVAREZ OCHOA, Victor Guillerimo
(MX/MX]; Paseo del Tabachin No. 131, col. La Her-
radura, C.P. 45222 Zapopan, Jalisco, México (MX).
SANTOS MURILLO, .]oseflna IMX/MX); Arco Ids  Para codigos de dos leiras y otras abreviaturas. véase la seccion
No. 916, Col. Arcos de Zapopan C.P. 44600 Zapopan, “Cwidance Netes on Codes and Abbreviations” que aparece al
Jalisco, México (MX). GARC IA ARMENTA, Patricia principio de cada nimero regular de la Gaceta del PCT.

Publicada:
— con informe de bdsqueda internucional

(54) Title: PHARMACEUTICAL COMPOSITIONS CONTAINING SYNTHETIC STEROID DERIVATIVES SUCH AS
TIBOLONE, MINERALS SUCH AS'CALCIUM AND THE ACTIVE METABOLITE OF VITAMIN D (CALCITROL) FOR
THE PREVENTION AND TREATMENT OF OSTEOPOROSIS AND MENOPAUSE

(54) Titwlo: COMPOSICIONTS FARMACKEUTICAS QUL COMPRENDEN DERIVADOS DI ESTEROIDES SINTLTICOS
COMO TIBOLONA. MINERALLS COMO EL CALCIO Y EL METABOLITO ACTIVO DE LA VITAMINA D (CALCITRIOL)
PARA LA PREVENCION Y TRATAMIGNTO DG LA OSTGOPOROSIS ¥ MENOPAUSIA

|

i
(57) Abstract: The invention relates 1o the pharmaceuntical industry in general and in particular to the pharmacentical industry

involved in the preparation of medlcamentq for controlling osteoporosis. Mare specifically, the invention relates to a composition’

containing a combination of' a desivative of synthetic steroids, such as tibolone, minerals such as calcium and the active metabolite of
vitamin 13 1,25 (Ol1), (calcitral) for the prevention and treatment of osteoporasis. ‘T'he inventive composition is advantageous over
the prior art in that the same resolts can}be obtained with a smaller amount of each of the components than when they are consumed
separately or befter resulis ean he obtained with the same amount of each of the components than when they are consumed separately.
Said camposition consists of: a synergistic combination of a synthetic sterid, iminerals and the active metabalite of vitamin 13, 1,25
(O, 1) (calcitrol) for the preveation and treatinent of osteoporosis.

(57) Resumen: |.a presente invencién esia relacionada con la industiia farmacéntica en general y con la industria farmacéutica
preparadora de medicamentos para el contiol de osteaporosis, en particalar. Mas especificamente se trata de une composicién for-
mada por una combinacién de un derivado de esteroides sintéticos como lo es la tihalona, minerales con el calcio ¥ el metaholito
activo del a vitamina 1> 1,25 (O11); (calcitriol), para la prevencién y tratamiento de la nsteoporosis. Una de la ventajas de la presente
compasicitin con respectos de las del estado de la écnica es gque permite vsar, con los mismes resuliados, nna cantidad menor de
los companentes que cuando son cmmLIlmidns de manera separada o con unos resultados mejores una cantidad igual que cuando
san consutnido por separados. (Jicha camposicidn consiste en: une combinacitn sinérgica de an estervide sintética, minerzles y el

metaholito activo de la vitamina D, 1,25 (O11); 124 {calcitriol) para la prevencidn y tratamiento de la Osteoporosis.
I
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PATENT COOPERATION TREATY PCT/MX2006/000079

From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT

NOTIFICATION CONCERNING OCHOA CORTES, Oscar Javier
SUBMISSION OR TRANSMITTAL lglesia No. 2, Torre "E", piso 4
OF PRIORITY DOCUMENT Col. Tizapan San Angel
- C.P. 01090 México D.F
MEXIQUE

(PCT Administrative Instructionsi Section 411)

Date of mailing (daysmonth/yeari !

06 October 2006 (06.10.2006) :

Applicant’s or agenl’s file reference |
IMPORTANT NOTIFICATION

Intcmational application No. | Intcrnational filing date oy monthvear)
PCT/MX2006/000079 27 July 2006 (27.07 2006)
hternational publication date (fayinonthivear) Pricuity date ¢dayimonthiveor)
Not yet published 20 December 2005 (20.12.2005)
Applicant

ESF’INOSA ABDALA, Lecpoldo de Jesus et al

|
l. By mcms of this Fonn, which replaces any previously issued motilication conerming submission or (ransmillal ol priority
documents, the applicant is hereby notitied of the date of’ receipt by the International Bureat of the priority docwmnent(s) relating to
all earlier application(';) whose priorit\ is claimed. Unless otherwise indicated by the letters *NR", in the right-hand column or by an
aslerisk appearing next (o 4 date of reeeipl, the prionty decument coneerned was submitted or transmitied o the icrnational Burcau
in commpliance with Rule 17.1{a) or (b).

2. (If applicable) The Ieiters “NR™ appcmma in the right-hand coluin denote a priority document which, an the dalr of mailing of
this Form, had not yet bheen received by the International Burean under Rule 17.1(2) or (h). Where, under Rule 17.((a), the
priority document must be submitted by the applicant to the receiving Office or the International Bureau, but the applicant tails to
submit the priority decument within the applicable time litit under that Rule, the attention of the applicant is directed to Rule
17.1(¢) which provides that no designaed Office may disregard the priority claim concerned before giving the applicant an
opportunity, upon entry into the national phase, to furnish the priority document within a time limit which is reasonable under the
circmstances. I

3. (If applicahlz)An astencl\ (*) appearing ne\‘t to a date of receipt, in the right-hand column, denotes a prmrm document submitted
or transmitted to the International Buréau but not in complinnce with Rule 17.1(a) or (b) (the prionily docurnent was received
after the time limit prescribed in Rule [7.1(a) or the request to prepare and transmit the priority dociument was submitted to the .
receiving Ollice aller he applicable tine limit under Rule 17.1¢b)). Even (hough the prionty document was nol lumished in
comphance with Rule 17.1¢{a) or (b}, the hnenmnonal Bureau will nevertheless transinit a copy of the docwment to the designated
Offices, for their consideration. In case such a copy is not accepted by the designated Office as the priority document, Rule 17.1(¢)
provides (hat no designated Office mauy disregard (he priority claim concerned bofore giving the applicant an opportunily. upon cnfry
into the national phase, to furnish the prionty document within a time limit which is reasonable under the circumstances.

E.[].ﬂn-!.!' li‘l C Eﬂ’llﬂ’l;' .IPP_II‘(-."I'“JJ h 0 (:[.]Il.l]lr‘!" ar Il"i!il!l]‘l] () ]ir-. I). 15 nl' e ‘]‘]]]
20 December 2005 (20.12.2005) || PA/a/2005/014091 MX 21 Septernber 2008 (21.09.2006)
|
!
The Intemational Burcau ol WIPO Authonged ollicer
34, chemin des Colombettes! .
1211 Geneve 20, Switzerland Simin Baharlou
: I'acsumile No. 441 22 338 71 50
Facsimile No. +41 22 338 82 70 ! Telephone No. +41 22 338 99 32
Form PCT/AB/304 (October 2005) | 1/COBV2XRBING0
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International application No.

PCT/ MX 2006/000079

t
A, CLLASSTFICATION OF SURJECT MATTER

see extra sheet
According to International Patent Classification (IPC?) or to hoth national classitication and IPC

13. FIEL.DS SEARCIIED

s

Minimum documentation searched (classification system followed by classification syinbols)

Documentation searched other than miuimum documentation to the extent that such documents are included in the fields searched

|
Clectronic dala base consuled dering the international scarch (name of data base and. where practicable, seurch lerms used)

CIBEPAT,EPODQC, WPI

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE ;RELEV ANT

Category™ Citation of document, with indication, where appropriate. of the relevant passages Relevant 1o claim No.
Y Us 20042'29854‘/\ (HAAN De P,) 18.11,2004, 1-9
Paragraphs [0002] [0015] [0140], reividicacion 13
y 16.
Y WO 9906051 A (MENARINI INDUSTRIE FARMACEUTICHE 1-9

RIUNITE S.R.L.) 11.02.1999. the whole document,

A GB 2058564 A (TIIE UPJOIIN CO.) 15.04.1981 1-9
Page 3, lines 22-:—30; claims | and 2.
|

'
[
|
|

|
i

D Turther documents are listed in the continuation of Box C. See patent family annex.
|
# - Special categaries of cited documents: ; “T™  later document published after the international filing date or
“A”  documeat defining the genernl state of the art which is not considered priority date and not in conflict with the application bat cited to
to be of particular relevance. | understand the principle or theory underl ying the invention

“E”  earlier document hut published an or after the international filing date

“L*  document which may throw doubls on priorly claim(s) or which is "X document of particular relevance; the claimed inveation canoor be
tited to establish the publication date of! anuther citation or olher considered novel or cannot he considered to invalve an inventive
special reason (as specified) | step when the document is taken alonc

“O"  document referring to an aml disclosure;use, exhibition, or other “Y™  documcent of panicular relevance; the claimed invention cannat he
means ! considered to involve an inventive step when the document is

‘P document published prior to the international filing date but later thaa combined wilh one or more Ulhh'}' documents . such combination
the priarity date claimed ! being chvious tw a person skilled in the art

" - |
¢ “&"  document member of the same patent family
Date of the actual completion of the intemational seacch Date of mailing of the intemational search report
- ;' B

29 November 2006 (25.11.2006) (11-12-2000)

Name and mailing address of the ISA/ : Authorized officer

OEPM. ; E. Albarrin Gémez

Pasco de la Castellana, 75 28071 Madrid, Espaiia.

Fucsimile No. 34 91 3495304 ! Telephone No. +34 91 349 30 38

Form PCT/1SA/210 (second sheet) (April 2005

\
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].ufummlitl.m on patent family members

[nternational application No.

GB 2058564 A

15.04.1981

BG 104057 A
TR 2000002611
PL 338237 A
UA 61968
EE 200000054 A
IR 4046 B

JP 20015114537

HU Q100539 A
EA 2492 B
AT 271387 T
DE 69825164 D
PT 999843 T
IS 2223135 T
S1999843 T
HK 1027751 A
UsS 7067154 B

BE 885113 A
NI. 8004904 A
AU 6184380 A
'R 2464710 A

"DE 3033545 A
JP 56049317 A

Al 3325128
US 4501754 A
IT 1174303 B

i PCT/ MX 2006/000079
1
Patent document cite(lj TPublication Patent family Publication date |
in the search report date member(s)
[
US2004229854A A 18.11.2004 NONE e
w0 9906051 A 11.02.1999 I1'F1970184A 01.02.1999
‘ CA 2299420 A 11.02.1999
! NG 20000310 A 21.01.2000
IS 5359 A 24.01.2000
. 1D 23504 A 27.04.2000
; EP (0999843 A 17.05.2000
SK 802000 A 11.07.2000
BR 9810832 A 25.07 2000

31.07.2000
21.09.2000
09.10.2000
16.10.2000)
16.10.2000
16.06.2003
14.08.2001
28.08.2001
27.06.2002
15.08.2004
26.08.2004
30.11.2004
16.02.2005
28.02.2005
01.04.2005
27.06.2006
27.06.2006
(5.03.1981
10.03.1981
12.03.1981
20.03.1981
(2.04.1981
(02.05.1981
06.10.1983
26.02,1985
01.07.1987

Form PCT/ISA/210 (patent family annex} (Ap'lrjl 2005}
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Iniemational application No.

|
CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER
AGIK 31/57 (2006.01) |
AGIK 317593 (2006.01)
AGIK 33/06 (2006.01) l
AGTP 19710 (2006.01) !

Form PCT/ISA/210 (extra sheeet) (April 3005| )
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud internacional o°

PC1 MX 2006/000079

A. CLASIFICACION DLL OBILETO DL LA SOLICITUD

Ver hoja adicional ;
De acuerdo con la Clasificacién Internacional de Patentes (CII) o septin Ja clasificacién nacional y CIT.

B. SECTORES COMPRENDIDOS "OR LA BUSQUEDA

Documentacién minima buscada (sistema de clasilicacién seguido de los simbolos de clasificacién)

Otra documentacion consultada, ademids de la documentacion minima, en la medida cn gue tales docomentos formen parte de los scctores
comprendidos por [a bisqueda

Bases de datos electrdnicas consultadas dumme la hisqueda internacional {nombre de la hase de datos y, si es posible, términos de
hiisqueda wtilizados) |

CIBLPAT.EPODOC, WPT !

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTLS

Calcgorfa® Documentos éilados, con indicacion, si procede, de las parles relevantes Relevanic para las
reivindicaciones n”

Y US 2004229854'A (HAAN De ) 18.11.2004. 1-9
Parralos [0002) [0015] 10140, reividicacion 13
v 16. !

Y WO 9906051 A tMENARINT INDUSTRIE TARMACEUTICHE 1-9

RIUNITE S.R.L.) 11.02.1999, Todo ¢l documcnto,

I
A GB 2058564 A (I'HE UPIOHN C0.) 15.04.1981 1-9
Pdgina 3, lineas 22--30; reivindicaciones | y 2.
[

[ En la continuacién del Recuadro C se nehclon:m otros documentos X Los documentos de familias de patentes se indican en el

1 Ancxo
*  Calegonas especiales de documentos citados: “T"  documento ulterior publicado con posterioridad a la fecha de
“A”  documenlo que define ¢l estado peneral de la éenica no considerado presentacién internacional o de prioridad que no pertenece al
como patticularmente relevante. | cstado de la téenica pertinente pero gue se cita por permitir la
L solicilud de pilente o patente anterior pero publicads en lu fecha de comprension del priocipiv o leura que constituye lu base de Ly
presentacién interuacional o en fecha posterior. iovenclon. . ) ) o
“L”  documento que puede plantear dudas sohre una reivindicacién de X7 duocumento pumculurmeme n:lt:Vu.nlc; !a mvepcwng_nvnnc?ncuda.no
prioridad o que se cira para determinar la fecha de publicacién de otra puede cons@cmrse. aueva o que implique uua‘acrmdnd inventiva
cita o por una razén cspeeial (come la indicada). por teferencia al documento aistadamente considecado.
“()" docamenta quc sc reficre a una divulgacidh oral. 2 una utilizacién. 2 Y documento patticularmente relevante: la invencidn reivindicada no
una exposicion o a cualquicr otro medio. : ' ' pucde considerarse gquc implique una actividad inventiva cuando el | .-
“P*  documcnto publicado antes de la fecha de(presentacion internacional documenta s¢ asocia a oo u otros decumentos de la misma
pera con pasterioridad a la focha de prioridad reivindicada. naturaleza cuya combinuwion resulla evidenle pant un expento en
; la materia.
' “&”  documento gue forma parte de la misma Cemilia de patentes.
Fecha en que se ha concluido efectivamente la hilsqueda internacional . Fecha de expedicion del informe de bisgueda intemacional
29 Noviembre 2006 (29.11.2006) 11 diciembre 2006 (11-12-20006)
Nombre y direccién postai de la Adiministracién encargada de la Funcionario avtorizado
bidsqueda internacional O.F.PM. 1 k. Albarrin Goémez
Paseo de la Castellana, 75 28071 Madrid, Espana
N" de fax 34 91 3495304 N de eléfono +34 91 349 3() 38
Tormulario PCT/ASA/210 (segunda hoja) (Abljl 2005)
I
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud intemacional o°

PCT/ MX 2006/000079

Recuadro H Observaciones cuando se estime gue algunas reivindicaciones ao pueden ser objeto de biisgueda (continnacion
del punlo 2 de la primera hoja)

i .
Tste informe de bisqueda internacional no se ha realizado en relacion a cienas reivindicaciones por los siguienles motivos:
R |
1. IZI 1.as reivindicaciones n®: 9 |
se refieren a un cbjeto con respecto al cual esta Administracidn no estd obligada a proceder a la blisqueda. a saber:
” o 1 , . . P .
se refiere a un método de tratamiento lerapéutico del cuerpo humano o animal. La bisqueda se ha realizado
considerando los posibles ctectoslde la composicién, se refiere a un método de tratamiento terapéutico del
cuerpo humano o animal. La bdsqueda se ha realizado considerando los posibles electos de los compuestos
f
i
2. [ Las ceivindicaciones n™ .
se reficren a clementos de la solicitud internacional que no cumplen con los requisitos establecidos. de wl modo que no pueda
efectuarse una biisqueda provechosa, coucretametite;
:

3. 00 Las wivindicaciones n®; .
son reivindicaciones dependientes y no estdn redactadas de conformidad con los paratos segundo v tercero de la regla 0.4(a).

RecuadroIll  Observaciones cuando falta unidad de invencién (continuacién del punto 3 de la primera hoja)
|

La Administracién encargada de la Busqueda Internacional ha detectado varias invenciones en la presente solicitud intemacional. a saber:

L. [:] Dado que todas las tasas adicionales requeridas han sido satisfechas por el sokicitante dentro del plazo, ¢l presente informe de
bdsqueds de tipy inlernacional comprende todas las wivindicaciones que pueden ser objelo de bisqueda,
'

>

] Dado que odas lus reivindicaciones que pueden ser objeto de bidsqueda pedrdan serlo sin realizar un esluerzo que justifique tasas
.. .. - ' . -
adicionales, esta Administracién na requirit el pago de tasas adicionales.

|
3. O pado gue tan slo una parte de las tasas adicionales requeridas ha sido satisfecha dentro del plazo por el solicitante, el presente

. - ' . | . P . . .
informe de bisqueda de tipo internacional comprende solamente aquellas reivindicaciones respecto de las cuales han sido
satisfechas las tasas, concretamente las reivindicaciones n™:

« O Ninguna de las tasas adicionales regueridas ha sido satisfecha por el solicitante dentro de plazo. Fn consecuencia, el presente
informe de bilisqueda de tipo internacional se limita a la invencidn mencionada en primer término en las reivindicaciones.

cubicrta por lus reivindicaciones 1%%
i
l
i
|
Indicucidn en cuanto a la protesta I:l 'Se acompaiio a las tusas adicionales la protesta del solicitanle y, ¢n su caso,
‘el pago de una tasa de protesta.

Se acompadé a las tasas adicionales la protesta del solicitante, pero la tasa de protesta
aplicable no se pagé en el plazo establecidopara ello.

O Fl papo de las asas adicionales no ha sido acompaiiado de ninguna protesta.

Formulario PCT/ASA/210 {continuacién de la :primera haoja (2)) (Abril 2005)
1



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Informacion relativa o micmbros de familias de patenles

Solicitud inlernacional n®

1 PCT/ MX 2006/000079
:
Documento de patente citado Fecha de Miembro(s) de la Fecha de
en el informe de bﬁsquedla publicacion familia de patentes publicacidn
US2004229854A A 18.11.2004 NINGUNO oo
WO 9%06051 A | 11.02.1999 ITF1 970184A 01.02.1999
| CA 2299420 A 11.02.1999
NO 20000310 A 21.01.2000
! IS 5339 A 24.01.2000
; 1D 23504 A 27.04.2000
| EP0999843 A 17.05.2000
SK 802000 A 11.07.2000
: BR 9810832 A 25.07.2000
BG 104057 A 31.07.2000
TR 200000261 1 21.09.2000
PL 338237 A (09.10.2000
UA 61968 C 16.10.2000
EE 200000054 A 16.10.2000
IR 4046 B 16.06.2003
i JP 20015114531 14.08.2001
‘ HU 0100339 A 28.08.2001
; HA 2492 B 27.06.2002
‘ AT 271387 T 15.08.2004
DE 69825164 D 26.08.2004
| PT 999843 T 30.11.2004
' 7§ 2223135 T 16.02.2005
' ; SI999843 T 28.02.2005
| HK 1027751 A 01.04.2005
i US 7067154 B 27.06.2006
| 27.06.2006
GB 2058564 A 15.04.1981 BE 885113 A 05.03.1981
! NI. 8004904 A 10.03.1981
t AUG184380 A  12.03.1981

'R 2464710 A
DE 3033545 A
JP 56049317 A
Ali 532512 B
US 4501754 A
IT 1174303 B

20.03.1981
02.04.1981
02.05.1981
06.10.1983
26.02.1985
01.07.1987

Formulario PCT/ISA/210 (anexo_familia de patentes) (Abril 2005)
]




Solicitud internacional n®

INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

I PCT/ MX 2006/000079

1

CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

AG6IK 31/57 (2006.01)
AGIK 317593 (2006.01)
AG1K 33/06 (2006.01)
AGIP 19/1)(2006.01)




!
TRATADO DE;COOPERAC](')N EN MATERIA DE PATENTES
| PCT
INFO'RME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL
(Articulo 18 y Reglas 43 y 44 del PCT)
|

'.{L.I.‘L:].'C"da del CX])L‘dl-C]lﬂ.'.dd . PARA CONTINUAR ver Formulario PCIASA220) y, cn su caso,
sclicitante o del mandatario | LA TRAMITACION cl punto 5 de csta hoja.
Soliciiud mternacional n® Fecha de'presentacion internacional fedia/mes/iin) Fecha de prioridad (la mis antigﬁu)
(dia/mesianio)
PCT/ MX 2006/000079 i 27 Tulio 2006 (27.07.2000) 20 Diciembre 2005 (20.12.2005)
1
Solicilante

ESPINOSA ABDALA, Leopoldo Jesus, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y olros.
|

El presente informe de busqueda internacional. elaborado por esta Administracion encargadu de la bisqueda internacional, se transmite
.- - . . - i .
salicitante, conforme al Articulo 18. Se remitc una copia del misimo u la Oficina Internacional.

Fste informe de bisqueda internacional comprende un total de_5  hojas.

Sc adjunta una copia de cada ung de los documentos del estudo de la téeaica citados en ¢l informe.

1. Base del informe !

a. Enlo que se reficre al idioma, la busqueda micrnacional sc ha realizudo sobre 1a base de
la solicitud ¢n ¢! idioma cn ¢l (]L:le s¢ presento
D wna traduccion de la solicitud al L que os ¢l idioma de la traduccién proporcinnada a los fines de u
busquedu internacional (Reglas 12.3.a1y 23.1.b0
!
b. [_—_] En 1o que sc reficre a las secuencias de nucleotidos v/o de aminodcidos divulgadas en fa sohcitud internacional (en su caso),
viéuse Recuadro | .

1o

Se estima que algunas reivindicaciones no pueden ser objeto de bisqueda (ver Recuadro 1)),

I D Falta unidad de invencién (ver Recuadro i),
4. Con respecto al tiguto,
D el texto se aprueba segun fue remiliidu por ¢l solicitante.
¢l texto ha sido establecido por esta Administracion con la siguiente redaccion:

Composiciones [armacéuticas que c‘lnmprendcn derivados de csteroides sintéticos como Tibolona, mincrales
como ¢l calcio y el metabolito activo de la vitamina D (calcitriol) para la prevencion y tratamicnto de la

0sleoporosts y menopausia.

Con respecto al resumen !

.

! .
cl texto se gprueba segun fue remitido por ¢l solicitante.
)
! .. - » i
D ¢l texto {reproducido en el Recuadro 1V ) ha sido establecido por esta Administracion de onformidad con la Regla 38.2.b).
El solicitante pucde presentar observaciones a esta Administracion en ¢l plaze de un mes o contar desde la fecha de
expedicion del presente informe de bitsqueda internacional.
I |
6. Con respecto a los dibujos, |

& la figura de los dibujes u publicar junio con el resumen es Ja Figura n® _

[ propuesta per ¢l solicitante.
\
L] propuesta por ¢sta Administracién, por no haber propuesto ¢l solicitanle ningunt figura.
i
] propucsti por csta Administracion, por caraclerizar mejor, esta figura, lu invencion.

b. no debe publicurse ninguna figura,
i

Formulario PCT/ISAZ2 10 (primera hoja) (Abri]*2003)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

|

Solic wd mternacional n®

PCT/ MX 2006/000079

Recuadro 1 Observaciones cuandojse estime que algunas reivindicaciones ne pueden ser objeto de basqueda (continuacion

del punto 2 de la primera heoja)

Este informe de bisqueda internactonal no se ha realizado en relucidn a ciertas reivindicaciones por los siguientes motivos:
{

l. Las reivindicaciones " 9
se retieren a un objeto con respecto al cual esta Administracion no esta obligada a proceder a la bisqueda, a saber:
se refiere a un método de tratamiento terapéutico del cuerpoe humano o animal. La busqueda se ha realizado
considerando los posibles efectos de la composicién. sc refiere a un método de tratamiento terapéutico del
cuerpo humano o animal. La bL'lSC[l%lCda se ha realizado considerando los posibles efectas de los compucestos

'
2 EI Las reivindicaciones n'™ { .

se reficren u elemenios de da solicitud internacional que no cumplen con los requisitos cstablecidos, de tal modo que no pueda
efectuarse una bisqueda provechosa, concretamente:

l

RE D Las rcivindicaciones n™: .

son reivindicaciones dependicntes y no estin redactadas de conformidad con los parratos scgundo y tercero de Ta regla 6.4¢a).

1
Recuadro 111 Observaciones cuando falta unidad de invencién (continuacion del punto 3 de la primera haja)
1

.2 Administracion encargada de la Busqueda Internacional ha defectudo varias invenciones en la presente solicitud internacional. a saber:

|
1
t
|
|
I
|
|

1. [:] Dado que todas las tasas adicionales requeridus han sido satisfechas por ¢l solicitante dentro del plazo, el presente informe de
bidsqueda de tipo internacional comp‘rendc todas las reivindicaciones que pueden ser objeto de bisqueda.
|

o

!
D Dado que todas las reivindicaciones que pueden ser objeto de bisqueda podrian serlo sin reatizar un esfucrzo gue justifique 1asas
adicionales, esta Admimistracién no requirio cf pago de tasas adicionales.

|
k3 D Dado que tan s0lo una parte de las tisas sdicionales requeridas ha sido satisfecha deniro Jet plazo por el solicitunte, ¢l presente
informe de busqueda de tipo internacional comprende solamente aquellas reivindicaciones respecto de las cuales han sido
satisfechas las tasas, concretamente las reivindicaciones n™:
|

s, 1 Ninguna de lus tesas adicionales requeridas ha sido satisfecha por cf solicizanie dentro de plazo. En consccucncia, ¢l presente
informe de busqueda de tipe internacional se liniita o la inveneidn wencionada cn prmer término ¢o las reivindicaciones.
cubierta por las reivindicaciones n™:

|

Indicacién en cuanto a (2 protesta D Se acompafié u lus tasas adicionales la protesta del solicitante y, en su cuso,
¢l pago de una tusa de protesta.

[ se acompadd a las tasas adicionales la protesta del solicitonte, pero 1a tasu de protesta
aplicable no se pagé cn ¢l plazo estublecidapara ello.

! .
D L1 pago de las tasas adicionales no ha side acompanado de ninguna protesta.

Formulario PCT/ASA/2 L0 (continuacion de la pﬁimcra hoja (2)) (Abrii 2003)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Soliciiud internacional n®

| PCT, MX 20006/000079

A. CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

Ver hoja adicional ;
De acuerdo con la Clasificacion Internacional de Patentes (CIP) 0 segin la clasificacién nacional y CIP,
B. SECTORLS COMPRENDIDOS POR I.A BUSQUEDA

Documentacion mininia buscada (sistema de clasificacion seguido de tos simbolos de clasificacion)

Otra documentacion consultada, ademis de la documentacion minima, en la medida en gue tales documentos formen parte de 10s sectores
comprrendidos por la bisqueda :

Bascs de dutos clectronicas consultadas Lilll‘PlltC la busgueda internacional (nombre de la base Jde dalos v. si ¢s posible, términos de
buasqueda utilizados)

CIBLPAT.EPODOC, WPI
C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Categoriu* Documentos citados, con indicacion, si procede, de las partes relevantes Relevante para lus
! reivindicaciones n®
Y US 2004229854 A (HAAN De P) 18.11.2004. 1-9
Parrafos [0002] [0015] [0140), reividicacion 13 '
v 16. ‘
!
Y WQ 9906051 A (MEN!\RINI INDUSTRIE FARMACEUTICHE 1-9

RIUNITE S.R.L.)'11.02.1999. Todo ¢l documento.
[

!
A GB 2058564 A (THE UPJOIIN CO.) 15.04.1981 1-9
Pagina 3, lineas 22--30; reivindicaciones 1 y 2.

i

{_J En 1a continuacion del Recuadro C se rctacionan otros documentos Los documentos de familias de patentes se indican cn el

Anexo
*  Calegorias especiales de documentos citados:! “T*  documento glterior publicado con. pasterioridad & la fecha de

“AT dacumenio que define ¢l estado general de la éenica no considerado presentaeion intermacional o de prioridad que a0 pertencee ul
comw particularmente relevante. i estado de la téenica pertinente pero gue se cila por perontiv |y

= salicitud de palente o patente anterior pero publicadz en la fecha de compiensian del pringipio o wori que constituye la hase de lu
presentacion intermacional o en fecha posterior. nvenciin. . ) L

“1 docttmenio que pusde planiear dudas selwe una reivindicacion de “XT documento particularmunte relevanies la invencion reivindicada no
priovidad o que se ity para determinar la fechy de publicacion de otra puvde _l't"“'ll_l‘-"'a"se nueva o que impligue Una_ak‘“"“hd inventiva
¢ita o por una razon especial (come fa indicada). por referencia al documento aisladamente considerado

“(0" documenito que se refiere o una divalgacion vral, 2 ua wiilizacion, o Y documento particularm.nte relevante: la invencion reivindicada no
una exposicion o a cualquier otro medio. - puede considerarse que implique una actividad inventiva cuanda el

=P documento publicado antes de la fecha de presentacion intemacional doeuments sc»ns‘ncla aerre 171 ‘nlr’m ull.ncumunws de ‘I? I‘mmm
pero con posterieridad a la fecha de prioridad Teivindicadu. naturaleza, cuya comb.nacign pesulta evidente pars un cxperto o

r mate-ia,
& documento g Torma pane de la misma Bomlia de patomes.
Fechy en que se bu concluido cfectivamente la lbusqucda internacional. Fecha de expedicion del informe de bisyueda internacional
)
1 ..

29 Noviembre 2006 {29.11.20006) 11 dicicmbre 2006 (11-12-2006)

Nombre y direccion postal de la Administracidn encargada de lu Funcionario autorizade

blisqueda internacional 0.EPM. | E. Albarran Gomez

Pasco de la Castellana, 75 28071 Madrid, Espana. . .

N de fax 34 91 3495304 t N® de teléfono +34 91 349 30 38

Formulario PCT/ISA/210 (segunda boja) (Abril 2065)
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|

INFORME DE BU§QU EDA INTERNACIONAL

tnformacion relativa:a micmbros de familias de patentes

Sobicitud internacional n*

PCT/ MX 2006/000079

|
Documento de patente citado

Fecha de Miembro{s) de la Fecha de
en el informe de husqucdzlx publicacion fumilia de patentes publicacion
!
1JS2004229854A A| 18.11.2004 NINGUNO  ceemeeee
WO 9906051 A 11.02.1999 ITFI 970184A 01.02.1999
‘ CA 2299420 A 11.02.1999
\ NO 20000310 A 21.01.2000
IS 5359 A 24.01.2000
ID 23504 A 27.04.2000
1:P 0999843 A 17.05.2600
, 3K 802000 A 11.07.20600
l BR 9810832 A 25.07.2000
' RG 104057 A 31.07.2000
TR 200000261 T 21.09.2000
PL 338237 A 09.10.2000
. UA 61968 C 16.10.2000
: EE 200000054 A 16.10.2000
' EE 4046 B 16.06.2003
\, IP2001511453 T 14.08.2001
, HU 0100539 A 28.08.2001
| EA 2492 B 27.06.2002
' AT 271387 T 15.08.2004
i DE 69825164 D 26.08.2004
| P 999843 T 30.11.2004
‘. 1S 2223135 T 16.02 2005
'- S1 999843 T 28.02.2005
f HK 1027751 A ©1.04.2005
' US 7067154 B 27.06.2006
, 27.06.2006
L o it tmmmmce e cmmmmmmmarme eeemeceemmsacan=
GB 2058564 A | 15.04.198) 131: 885113 A 05.03.198)
| NL 8004904 A 10.03.1981
i AU 6184380 A 12.03.1981
| FR 2464716 A 20.03.1981
i DE 3033545 A 02.04.1981
! JP 56049317 A 02.05.1981
! AU 532512 B 06.10.1983
i US 4501754 A 26.02.1985
\ IT 1174303 B 01.07.1987

Formuolario PCTASA/210 tanexo_familia de patentes) (Abril 2005)
|
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INFORME DE BI'JSQUED;A INTERNACIONAL

i

Solcnud internacionaj n®

PCT/ MX 2006/000079

CLASIFICACION DEL OBJETO bE LA SOLICITUD
|

t

A61K 31/57 (2006.01) ;
A61K 31/593 (2006.01) !
A61K 33/066 (2006.01) ‘
A61P 19/160 (2006.01) ;




|

j
|
I

TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

. 1
Remitente: LA ADMINISTRACION ENCARGADA

DE LA B[:JSQLJI:'L)A INTERNACIONAL

Destintario | PCT

OCHOA CORTES, Oscar Javier

IGLESIA N. 2, TORRE "E", PISO 4 OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
COL. TIZAPAN SAN ANGEL.: ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL
01090 MEXICO D.F.
-MEJCO - . (Regla 43475 del PCT)
|
' Fecha de expedicion .
(dicsmes/aiio) 11 diciembre 2006
| (11-12-2006)
Referencia del expediente del solicitante o del mandatario PARA CONTINUAR LA TRAMITACION
f Véase ¢l punto 2
Solicitud internacional N Fecha de presentacion internacional Fecha de prioridad (dia/mestaio)
(dia/mes/ario) 20 DICIEMBRE 2005
PCT/MX2006/000079 2:7 JULIO 2006 (27.07.2006) (20.12.2005)

Clasificacion [nternacional de Patentes (CIP) o a la vez clasificacion nacional ¢ CIP

VER HOJA ADICIONAL

1

Solicitante ESPINOSA ABDALA, 'Leopoldo Jestis, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y otros.

1. La presente opinidn contienc mdicaciones relativas 4 los puntos siguienfes:
Recuadro 1 Base dlc la opinién
[ Recuadroll Prioridac
Reccuadro 1t No formulacién de opinién sobre la novedud, la actividad inventiva y la aplicacién
industrial
[J Recuadro IV Falta de unidad de invencién
I
Recuadro V Declaracién motivada segtin la Regla 43bis.b.a)i) sobre la novedad, lu actividud
inventiva y la aplicacion industrial; eitas v explicaciones en apoyo de csta declaracion
[J Recuadro V! Ciertos documentos citados
[[] Recuadro VI Defectos en la solicitud internacional
[X] Recuadro VIII  Observaciones relativas a la solicitud internucional
i
1
2. CONTINUACION DE LA TRAMITACION
Si sc hace una peticion de examen preliminar internacional. esta opinidn se considerard como una opinion escrita
de la Administracion encargada del examen preliminar snternacional ("(PEA™) sulvo en agucllos casos en los yue ¢l
solicituante elija una Administracion distinta o ¢sta y, la IPEA clegidu haya notificado a la Ohcina Imernacional
segin lo previsto cn la Regld 66.14is(b) quc las opiniones escritss de csta Administracion encarguda de la
busqueda internacional no serdn consideradas como tales.
1
Si csta opinién es, como sc indica mas arriba, considerada como una opinidn escritu de lu IPEA, sc invita al
solicitante a que presente ante la IPEA una respuesta par escrito junto con medificaciones, en su caso, antes de la
expiracion del plazo de 3 meses o contar desde la fecha de envio del formularia PCT/ASA/220 o antes de fa
cxpiracion del plazo de 22 mescs a contar desde a fecha de prioridad. aplicandose el plazo que expirc mis tarde.
|
Pura vtras opciones, constltar el formulario PCT/ISA7220.
I
}.  Para mas detalles, ver las notas (;icl formulario PCT/ISA/220.
Nowhre v direceion postal de  la .-\dllliui,slr:s||;i\':|| Fecha en que se ha conclutdo Funcionario auvtorizado

encargada de Iy bitsqueda internacional |
OFICINA ESPANOLA DE PATENTES Y MARCAS

asco de o Castellana, 75 - 28071 Madrid (Espaiia) 01 diciembre 2006 (01.1 2,2006)
N de fan; 91 M9 53 04

cfectivy ¢ €5ty opinion P
efectivamente esta opis Albarrin Gémez, Elena

N* de 1cléfono: 91 349 30 38

Formulario PCTASA/237 (Primera pagina)(Abril 2005)
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. Solicitud internacional N°
QPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000079

Recuadro \. Base de [a epinidn

1.

Por lo gque respecta ul idioma esta opinidn se ha establecido sobre la basc dc:

a - . I< . e
la solicitud intcrnacional en ¢l jdioma en ¢i cual se depositd

[C] una traduccion de la solicitud original al , que es ¢l idioma de una traduccidén proporcionada a los
fincs de la bosqueda internacional (segin las Ruglas 123.a)y 23. 1.k
|
En lo que se refiere u las secuencias de nucledtidos /o de aminedcidos divulgadas en le solicitud internacional y
nccesarias pari la invencion reivindicada, esta opinidn se ha cstablecido sobre lu base de;

a. Tipo de material ;
[J unalista de secuencias

1 tablags) refativa(s) a la Iis!;u de secuencius

b. Formato del matcerial
0 en pape!
[ en formato clectronico

c. Fecha de presentacion/entrega
[ contenida en 1a solicitud internacional tal y como se presenté
Ol presentado junto con la solicitud internucional en formuto electronico

4
O presentado posteriormenlci a cs13 Adnunistracion a los fines de la biisqueda

[] Ademis, en caso de que sc hd)’d presentado mds de una version o copia de una lista de secuencias y/o tabla
relacionada con clla, se ha entn.udo {4 declaracidn requerida de que la informacidn contenida en las copias
subsiguicntes o adicionales ¢s idéntica u ta de la sollmtud tal v como se presentd o no va mis alla de lo presentado
iniciulmente.

Comentarios adicionales: I

Formulario PCT/ISA/237 (Recuadro 1){ Abril 2005)
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. Soliatud internactonat N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000079

i
Recuadro ITI. Ne fermulacién de opinién sobre la novedad, la actividad inventiva y la aplicacién industrial

¥

No s ha examinado la cuestion de saber si ef objeto de lu invencién reivindicada pavece ser uuevo, si mplict ung
acrividad inventiva (no ser evidente), o si cs susceplible de aplicacion industrial, por lo que respeeta:
[1 al conjunto de !a solicitud internucional,

[J «lasreivindicaciones Nos.

debido a que: ;

Ja solicitud internacional o las réivindicacioncs Nos. 9 cn cuestion sc relieren a} objeto siguicnte, respecto del cual la
Administracion no cstd obligada a efectuar una bosqueda inlemacional (precisar):
La reivindicacidén 9 se refiere a una materia que esta Admunistracion considera que esta
afectada por. las disposiciones dc la Regla 67.1 (iv) PCT. sobre métodos de tratamiento
terapéutico del cuerpo humano o animal. Consecuentemente. no se fermulard ninguna opinién
con respecto a la aplicaci?n industrial de ia materia de dichas reivindicaciones (Art. 34(4) (a)
(1) PCT). :

|
(] [l descripeion, lus reivindicaciones o los dibujos (indiquense cudles a coutinuacién) o las reivindicaciones Nos.
eh cuestion, no son claros, de manera que no es

posible formular una opinidn significativa (precisar):

o . . Sk - - - ,
[J las reivindicaciones, o las reivindicaciones Nos. en cucstion, no cstin fupdadas
adecuadamente en la descripeidn, por lo que es imposible formular una opinidn significativa (precisar).

[ no se ha cmitida informe de biisqueda internacionat para dichas reivindicaciones Nos.

[} no fué posible formular una opinién sigmificativa sin la lista dc sccuencias: el sol:citante no aportd en cl plazo
previsto:

[] una hista de sccuencias en papel de acuerdo a la norma prevista en ¢l Ancxa C de las Instrucciones
Administrativas y dicha lista no estuvo 2 disposicion de la Administracion encargada del examen preliminar
internacional en forma y muncra aceptable para clla.

|

[T una lista de secuencias en formato clectronico de acuerdo con la norma pravista en el Ancxo C de las
Instruceiones Adminislrutiv?s. v dicha lista no estuvo a disposicidn de la Administracién encargada del exumen
prefiminar internacional en forma y mancra aceptable para ella

I

[ 12 wsa por presentacion twdia de una lista de secuencias €n respuesia & un requerimicnto segun lus Reglas
13rer.l.a)o b) .

[0 no se puda formular una opinidn significativa sin las tablas relativas u las listas de¢ secuencias: el solicilante no
presentd en ¢l plazo establecido dichas tablas en formate electrdnico de acuerds con los requisitos iéenicos
establecidos en el Anexo C-bis de las Instrucciones Adminisirativas, v Jichas tablas 10 cstuvieron a disposicién de
ia Administracion encargada de T4 bisqueda internacional en forma y manera aceptablz para clla.

i

(] lus tablas reativas a las listas de secuencias de nucledtidos y/o de aminodcidos, si se han presentado inicamente en
formato electronico, no cumplen con los requisilos téenicos previstos en ¢l Anexo C-his de las Instrucciones
Administrativas ‘ :

[3 Ver Recuadro Suplementario purai mas detulles,

Formulario PC1/ISA/237 (Recuadro IlI)(A\bril 2005)
]
|

1



Solicitud internacional N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION . B
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/00007Y

Recuadre V. Declaracion momada segin la Regla 43bis.1.a)i) sobre la novedad, Ja actividad inventiva y la
aplicacién industrial, 'cnas y explicaciones en apoyo de esta declaracion

I. Declaracion i
Novedad © Reivindicaciones 1-9 si
i Reivindicaciones NO
b
. ' !
Actividad mventiva Reivindicuciones Si
 Reivindicaciones 1.0 NO
i
Aplicacion industrial | Reivindicaciones  1-8 Si
. Rewvindicaciones NO

2. Cins y explicaciones
Documentos tenidos en conqldcrauon

Doc. Numero Publicacion o ldentificacion Fecha Pub.
DO1 US 2004229854 A . 18.11.2004
D02 | WO 9906051 A | 11.02.1999
D03 | GB 2058564 A 15.04.1981

(

{

|
El objeto de la imvencion es una composicion farmacéutica util en la prevencion y tratamiento de
la astcoporosis y otros sintomas de la menopausia, que comprende un csteroide sintético como
Tibolona, minerales como el calcio y ¢l metabolito activo de la vitamina D (calcitriol). Las
concentraciones por unidad de dosificacion son las siguienies: 2.5 mg de Tibolona, 500 mg de
carbonato edleico y 400 Ul de calatriol.

i
El documento DO1 describe una formulacion de Tibolona Gtil en ¢l vatamiento de problemas
asociados a la menopausia )'f osteoporosis, con 2,5 mg de este principio activo por unidad de
dosificacion (ver ejemplo 1. parrafo {0140]; reivindicacidn 16).

[ docuemto D02 se refiere a!una composicidn farmacéutica que contiene entre otros ingredientes
vitamina D y calcio. La vitamina D puede aparecer como vitamina D2 (ergocaleiferol) o vitamina
D3 (colecalciferol). Entre las §alcs de calcio utiliza el carbonato.
{

El documento D3 describe' una composicion farmacéutica para el tratamicnto de estados
patolégicos de reabsorcion mmeral que comprende un agente antiosteoporotico y cromoglicato
disédico. Una dosis de esta compomcmn contiene uno o mas agentes osteopordticos seleccionados
de una lista en la que se mencionan, esteroides anabdlicos o estrogénicos, vitamina [ y sus
metabolitos y sales de calcio (pagina 3, lineas 22-30).

| Continya en pigina siguicnte..

Formulario PCT/SA23T (Recuadro VI Abril 2005)

e
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. ‘ Solicitud internacional N*
OPINION ESCRITA DE LA ADNMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000079

Continuacion Recuadro V. Declaracion motivada segiin la Regla 43biv.1.2)i) sobre la novedad, la actividad
Continuacion 2. inventiva v Ia aplicacién industrial: citas y explicaciones en apoyo de esta declaracion

Considerando los documentos D01 y D02 el estado de la técnica mis cercano a la invencion, aunque
s¢ pudiera reconocer novedadia la composicion revogida en la solicilud, no es posible reconocer
actividad inventiva ya que seria obvio para un experto en la materia la combinacion de la
informacion del documento D01 con el documento D02 de similar propdsi:o , apoyado por ¢l hecho
de utilizar la misma dosis de tibolona ¢n la solicitud y en DOL. En consceueucia las reivindicaciones
1-9 de la solicitud carecen de actividad inventiva (Art. 33(3) PCT).

Finalmente, se considera que las reivindicaciones 1-8 cumplen con cl requisito de aplicacion
industrial tal como se define en el Art. 33(4) del PCT.

Respecto a la aplicacion industrial de la reivindicacidn 9 | para la valoracion de s1 esta
retvindicacion tiene aplicacion industrial, no existe un criterio unificado en los Estados Contratantes
de] PCT. La patentabilidad puede depender también de la redaccion de las reivindicaciones.

|
|

Formulario PCTASA/237 (Recuadro V cohtinuauén 2 Abril 2003)

!
1
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. , Solicitud internacional N*
QPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000079

i
Recuadro VI Observaciones relativas a la solicitud internacional

i
Sc formulan las observaciones siguientes sobre [a claridad de las reivindicaciones, de la descripeion v de los dibujos o sobre
si las reivindicuciones se fundun totalmente en la Jescripeion:

Las reivindicaciones 3-9 de la solicitud no estén fundadas en la descripcion como cxige el Articulo 6
PCT.

|
|

Furimulario PCTASA237 (Recuadra VIID(Abril 2003)
!

1

I



. ; Solicitud intermacional N
QPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION o
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000079

CLASIFICACION OBJETO DE LA SOLICITUD

A6IK 31/57 (2006.01)

A6IK 31/593 (2006.01)
A61K 33/06 (2006.01) |
AGIP 9/16(2006.01)

|
I
!
|
|

Formulario PCT/ASA/237 (Hoja adicional { Encra 2006)

!
i
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PATENT COOPERATION TREATY

PCT

NOTIFICATION OF THE RECORDING

PCT/MX2006/00007%~

From the INTERNATIONAL BUREAU

To:

PARDAVELL JUAREZ, Maria Angélica

OF A CHANGE } San Francisco N° 310
| Col. Del Valle
C.P. 03100 México D.F.
(PCT Rulc 92his.1 '('lIlld MEXIQUE
Administrative Instructions, Section 422)
e of mailing (daymonthiyearj
27 February 2008 (27.02.2008) |
Apphicant's or agent's file reference IMPORTANT NOTITICATION -

[ntermtional upplication Nu.

PCT/MX2006/000079

Intemational filing dute aymonthiyeari

27 July 2006 (27.07.2006)

1. The following indications appeared on record concerning:

B4 the applicant O the inver;lor

[ the agent [ the common representative

Name and Address !
ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesas
Circuito Madrigal No. 1640 |
Col. colinas de San Javier !
C.P. 45110 Zapopan, Jalisco, México
Mexico |

i

‘

State of Nationality State ol Residence

MX MX

Telephone No,

Facsimile No.

Telepnnter No.

2. The Inernational Burcau hereby nolifies lhc| applicant thal the Tollowing change has been revorded concerning:

[] the address

B the person [ the name

[ the nationality [ the residence

Namc and Address :

WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT, WTIE, AG.
Baarerstrasse 73

Stale of Nationality State ol Residenee

CH CH

‘Telephone No.

CH-6302 |
Zug i
itzerl ‘
Switzerland ‘ Facsimile No.
i
|
[
Telepnnter No,
|
3. Further observations, 1l necessary:

The person identified in Box 2 should bq added to the record as applicant for all designated States except the United States

of America. |}

4" A copy of this notification has been sent ta:
[0 the receiving Ollice .
[1 the International Searching Authority
O the International Preliminary L"xmuinling Authority

B8 the designuted Olfices concerned
[0 the elected Offices concerned
B octher: LSPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jests

The International Bureau of WIPD
34, chemin des Colombettes
1211 Geneva 20, Switzcr]an%l

Facsimile No. +41 22 338 71 30

Authorized otheer

Barrios Leslie
c-muail pl09.petgdwipo.int
Telephone No. +41 22 338 74 09

orm PCT/IB706 (October 2003)

TMRKITONEWG
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. B
SUPERINTENbENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

|
Y

Fecha: 2008-0‘7-01 15:20:02 Dep. 2020 NUECREACION!
Tra. 11 PATENTEIYII Eva: 378 FASENACIONALI

Act. 411 PRESENTACION  Folios: 50 Industria y Comercio
' o SUPERINTENDENCIA »

N
T —

REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE
PCT

'
1
1

PATENTE DE INVENCION 1 " MODELO DE UTILIDAD | ]
| |

¢ Indicacién de que se solicita la concesién de una patente

¢ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud M’
4 Descripcion de la invencién K
¢ Dibujos de ser estos pertinentes : ~ g
4 Comprobante de pago de las tasas establecndas

COMPLETA L{ L oot INCOMPLETA [ ]

DISENO INDUSTRIAL [ ]

Indicacién de que s solicita el registro de Diséﬁo Industrial [
Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta ia soiicitud |

Representacion gréfica y fotografica de} steﬁo lndustnal 0 muestra del I
materiaj que incorpora el disefio . .

Comgprobante de pago de las tasas establecidas.. .+ - . I

l

* 4 o0

COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ ]

[
'
!
i
|
4
1

ESQUEMA DE TRAZADO | }

4 Indicacién de que se solicita el registro de un Esquema.de Trazado [
¢ Datos de identificacidn del salicitante o de la persona que. presenta la.solicitud |
¢ Representacién grafica del esquema trazado [
~ ¥ Comprobante de pago de ias tasas establecidas ]

et et b d )

COMPLETA [ ] i INCOMPLETA [ ]

AN @\Q

Firma Responsable

Fecha -9 ’>\ “/L Carrera:13-No: 27-00 Piso 5, 7y 10
_ ; Conmutador: 3820840 -
‘ Fax: 350 52 20
! E-mail: info@sic.gov.co
i : www.slc.gov.co
! Bogot4, D.C., Colombia



ayra
'REPUBLICA DE COLOMBIA €
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

|
Bogota, :
2020 :

: !
Doctor (a)

RODRIGUEZ D~ ALEMAN DILIA MARIA
Apocderado(a) y/o Representaqte de

WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE, A.G

REFERENCIA Radicacién No. 8 67103
: Solicitud internacional PCT/MX2006/000079
Fecha inicio fase nacional 20/07/2008
Tramite ' 11
Evento ; 378
Actuacidn 430
Oficio No. . . 97{}[]

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacidén en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia‘de Industria y Comercio, se le comunica gque:

1. La solicitud no contiene 1la copia del documento en que consta la cesidén del
derecho a la patente del! inventor al sclicitante ¢ a su causante. (Art. 26-k)
Decisidén 486. Cuando se trate de documentos otorgados en el extranjero, deben

legalizarse de conformidad $on lo dispuesto por los articulos 259 y 260 del Cédigo
de Procedimiento Civil. '

En cumplimiento de 1lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisidn 486, se le
requiere para que dentro 'del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacidén del presente of%cio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumpl%miento al presente requerimiento, 1la solicitud se
considerara abandonada y perderad su prelacidn.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitule qujnto de itulo primero de la Circular Unica No.l1l0 de 2001.

/

SPEDES /DE VERGEL

isidén dé Nuevas Creaciones
]

|
El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista de

fecha 2 S;J_U_L.r ZUUB 1

adpall

ALIX CARMENZA
Jefe de la di

57



