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RESUMEN

La presente invencién esta relacionada con la industria farmacéutica en general y con la industria
farmacéutica productora de medicamentos para el control y prevencién de eventos vasculares
isquémicos en particular. Mas especificamente se trata de una composicién formada por
combinacion de sustancias antiagregantes plaquetarios. La composicion se caracteriza en que dicha
combinacién o asociacidn consiste de una sustancia seleccionada antiagregante plaquetario conocido
como Clopidogrel y una sustancia antiagregante plaquetario con actividad hipolipemiante conocida
como Policosanol; los cuales producen un producto con efecto sinérgico para el tratamiento y

prevencion de eventos vasculares isquémicos.

Y
S



WO 2007/073131

10

15

20

PCT/MX2006/000068

COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN SUSTAN-

CIAS ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS COMBINADAS PARA SU

USO EN EL TRATAMIENTO Y PREVENCION DE EVENTOS VASCU-
LARES DE ORIGEN ISQUEMICO

CAMPO DE LA INVENCION

La presente invencidn esta relacionada con la industria farmacéuti-
ca en genearal y ¢con la industria farmacéutica preparadora de medi-
camentos para el control de eventos cardiovasculares. Mas especi-
ficamente se trata de una composicién formada por antiagregantes
plaquetarios ¢omo un Iinhibidor de los receptores plaquetarlios
lIb/I1la, como lo es clopidogrel y una mezcla natural de alcoholes
alifaticos, como lo 8s el policosanol, para el uso farmacoldgico de
la composicion en la prevencion de eventos vasculares de origen
isquémico; la composician produce un producto de combinacidn con

propiedades mejoradas y un efecto sinérgico.

ANTECEDENTES

La causa mds frecuente de isquemia miccardica es la aterosclerosis
de las arterlas coronartas epicardicas. La reduccidon de estos va-
sos da lugar a una disminucién absoluta de la perfusién del miocar-

dio en estado basal o limita el incremento aprapiado de la perfusién
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cuando aumenta la demanda de flujo.

La cardiopatia isquémica (C!) es el indice mas confiable de que se
dispone en la actualidad para diagnosticar la aterosclerosis, y es la
causa fundamental de muerte en varones mayores de 35 afios y en
todas las personas después de los 45. Resulta mas frecuente en
varones de raza blanca que en mujeres de la misma raza. La fre-
cuencia con que se le menciona en los certificados de defuncién es

4.5 veces mayor como causa condicionante que como causa basica.

En el 2003 se reportaron en México 50 mil casos de enfermedades
Isquémicas del corazén, siendo la segunda causa de muerte en
nuestro pais y la primera en hombres de mas de 60 afios, el factor
de riesgo méas comin para desarroftar afecclones cardfacas es la

distipildemia, dlabetes mellitus e hipertension.

Las arterias coronarias epicardicas una de las principales localiza-
ciones de ia enfermedad aterosclerdtica. Se plensa que los princi-
pales iaclores de rissgo de arterosclerosis (selevacion de las LDL
plasmaticas, descenso de tas HDL, fumar cigarrillos, diabetes melli-
tus e hipertensidn), alteran las funciones normales del endotelio
vascular. La disfuncidén del endotelio vascular y upna anormal inter-
accion con Yos monocitos y plaquetas de la sangre conduce a la
acumulacién bajo la intima de grasa, células y desechos anormales
(es decir, placa aterosclerdticas) que se desarrollan irreqularmente

en diferentes segmentos del arbol epicardico y que finalmente pro-



10

15

20

25

WO 2007/073134

PCT/MX2006/000068

3

ducen reducciones segmantarias de su seccién.

Formacién del trombo plaquetario

" La formacién de! trombo plaquetario desempefia un papel central en

la patogenia de {os sindromes coronarios agudos (SCA}, incluyendo
la angina inestable (A1), el infarto de! miocardio sin onda Q (IMNQ)

y el infarto del miocardio con onda Q y elevacidn de) ST.

En la formacion del trambo plaqueétario intervienen procesos de ad-
hesidn, activacién y agregacién plaquetaria. Cuando se produce el
dano endotelial, comienza ia adhesién de las plaquetas circulantes
a llgandos de la pared vascular dafada, como el colageno expues-
ta, la vitronectina, el factor von Willebrand y la trombina. La ad-
heslén va seguida de [a activacién plaquetaria, por maltiples meca-
nismos que involucran a varios agonistas, incluyendo el colageno,
la trombina, el difosfato de adenosina (ADP), el tromboxano A2, la
serofonina, (a noradrenalina y la adrenalina, muchos de los cuales
se encuentran en concentraciones elevadas en el sitio de la leslén

vascular.

Como consecuencla de la activacidn, se produce degranulaciéon pla-
quetaria, con liberacion de mas ADP, tromboxano A2 y generacion
de mas trombina a partir de la protrombina circulante. Todo lo cual
aumenta el grado de activacién plaquetaria y recluta mayor numero

de plaquetas a la escena del trombo.
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La activaclon plaguetaria induce un cambio conformacional en la
plagueta, que conileva la exposlcion y la activacion de ios recepto-
res de Ja GP lib/llla plaquetarios almacenados en el interior de la
plaqueta, hacia su superficie. Una vez activado el receptor lib/llla
se une al fibrinégeno que es su ligando primario, las plaguetas se

agregan y forman un verdadsaro trombo.

La conversion del fibrindgeno en fibrina por parte de la trombina,
estabilizard finalmente el trombo. La unidén del fibrinégeno al re-
ceptor Mb/llla es el Gnico mediador de fa agregacion plaquetaria y
es independiente de los mecanismos de activacidn plaquetaria, Por
lo tanto, a la unidn del fibrinodgeno al receptor lib/illa se le ha lla-

mado {a via final comin en !a formaci6én del trombopiaquetario.

Et receptor de la GP IIb/illa pertenece a [a famifia de las integri-
nas. £s la proteina mAs abundante en }a superficle plaquetaria, con
50 000 a 80 00C coptias, ofro nimero se mantiens en las reservas
intracelulares. Estda compuesto por 2 unidades proteicas: la subuni-
dad a (lIb), constitulda por una cadena pesada extracelular y por
otra cadena ligera con J segmentos sltuados en el citoplasma, en la
membrana celular y en ef nivel extraceluar, respectivaments; y por
{a subunidad b (lila), formada por una @nica cadena con una cola
intracitoplasmética, un segmento transmembrana y otro situado fue-

ra de la célula.

Continlia siendo la inestabilidad de la placa ateroscler6tica compli-

PCT/MX2006/000068
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cada con ruptura y trombosis, el elemento fundamental a controlar,
para lo cual se disponen de varios medicamentos de probada efica-
cia en la fase aguda, entre los principales encontramos: anticoagu-

lantes, y antiagregantes piaquetarios.

Como se comentd, dentro de los medicamentos utilizados como an-
tiagregantes plaquetarios es nuestro interés revisar los inhibidores
de los receptores plaquetarios lib/lila, y una mez¢la natural de al-
cohales alifélicos como el policosancl que ademas de tener activi-
dad como antiagregante plaquetario ha sido ampliamente utilizado

como hipocolesterolemtiants.

INHIBIDORES DE LOS RECEPTORES PLAQUETARIOS [Ibitlla
Los inhibidores de los receptores Ilb/lila, son potentes bloqueado-
res del receptor que media la agregacidn plaquetaria y de ese modo

bloquean la via final comin de la formacién del trombo plaquetario.

CLOPIDOGREL

El clopidogrel es inactivo in vitro y requiere una activacion hepati-
ca para ejercer sus efecltos como antiagregante plaquetario. E! me-
tabolite activoe Inhibe selectiva- e irreversiblemente la agregacién
plaquetaria inducida por el ADP, impidiendo la unidn de la adenosi-
na difosfato al receptor plaquetario. De esta manera la activaclén
del complejo glicoproteico Gilb/illa resulta alterada. Como este
complejo es el receptor més importante para el fibrindgeno, su In-

activacion impide la union del fibrindgeno a las plaquetas, 10 que
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finalmente inhibe la agregacion plaguetaris.

Dado que el metabolito activo del clopldogrel modtfica de forma
irreversible el receptor plaquetario, las plaquetas expuestas al far-
maco permanecen alteradas al resto de su vida. E| metabolito acli-
va del clopidogrel también inhibe la agregacibn plaquetarla induci-
da por otros agonistas. Sin embargo, no inhibe la fosforodiestera-

sa.

El clopidogral se administra por v{a oral. in vitro es Inactivo y ne-
cesita una biotransformacién que se realiza en el higado para ad-
quirir su activacién. Se cree que esta activacién se lleva a cabo
por el sistema de Isaenzimas perteneciente a la subfamilla CYP 1A
del citocromo P450. EI compuesto activo es muy labil y no ha podi-
do ser identiflcado, por lo que el perfil farmacocinéico corresponde
al de un metabolito primario inactivo, un acide carboxilico que su-
pone aproximadamente el 85% de las metabolitos clrculantes en el
plasma.

La absorcidon del clopidogrel es del 50% y no es afectada significa-
tivamente por los alimentos. Las concentraciones plasmaticas
maximas del metabolito primario se consiguen una hora después de
la dosis de 75 mg. Dos horas después de una dosis orai, ya no son
detectables concentraciones plasméaticas de) farmaco sin alterar. El
clopidogrel y su principal metabolito se unen de forma reversible a
las proteinas plasmaticas (98 y 94% respectivamente). Aproxima-

damente el 50% del clopidogrel marcado radioactivamente se eli-
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mina en la orina mientras que el 46% lo hace en las heces a lo lar-
go de un periodo de cinco dias; ia semi-vida plasmatica es de

aproximadamente 8 horas,

Dos horas después de una Gnica dosis oral, ya se observa una in-
hibicién de la agregacion ptaguetaria. Con dosis repetidas de 75 mg
por dia, el maximo de inhibicldn de !la agregacion plaquelaria se
consigue a fos 3-7 dlas. En condliciones de equilibrio, la agregacién
plaquetaria es inhibida en un 40-60%. La prolongacién del tiempo
de hemorrag'ia no es afectada de forma significativa por la edad, ia
disfuncién renal o e! género. La agregacién plaquetaria y el tiempo
de hemorragla vuelven gradualmente a su nivel basal unos cinco

dlas después de {a discontinuacién del tratamiento.

POLICOSANOL

El policosanol ¢s un producto constituido por una mezcla natural de
alcoholes alifaticos prlmarios superiores alslado de la cera de la
cafta de azdcar. Se trata de un medicamento que actda inhibiendo

la sintesis de colesisrol.

Su efecto principal es reducir la concenlracion de colesterol total,
fundamentalmente a expensas de la LOL. Tamblén aumenta modera-
damente la cancentracidon de HDL, mientras que su efeclo sobre jos
triglicéridos es discreto. Por esto su indicacién camo hipocoleste-
rolamiante es en pacientes con hiperlipoproteinemias primarias del

tipo |l a (elevacion de los valores de colestero] y las LDL-C) o de
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tipo 1l b (elevacion de los valores da colesterol, las LDL-C y trigli-
céridos séricos). Sin embargo siempre es conveniente recordar que
la dieta constituye la base del tratamiento- hipolipemiante. Por tal
motivo, el policosanol debe indicarse a paclentes que no reduzcan
sus cifras de LDL-C y colesterol con la dieta, y [a dieta debe man-

tenerse durante el tratamiento medicamentoso.

Estudios en hipercolesterclemla asociada a diabetes mellltus ava-
lan el criterio de que el tratamlento con policosanal no Interfiere

con el control glicémico.

Ademéas del efecto sobre el metabolismo de los lipides, el policosa-
nol ha demosirado que reduce la concentracion de tromboxano aso-
ciado a una disminucién de la agregacién plaquetaria. Esta accibn
antiagregante plaquetaria ha sido comprobada en voluntarios sa-
nos.

La baja toxicidad y ia eficacia del policosanol ha sido comprobada

en diversos estudios preclinicos y clinicos.

Para resumir, la formacién del trombo plaquetario desempefia un
papel central en la patogenia de los sindromes coronarios agudos
(SCA), inctuyendo la angina inestable (AY), el infarto del miocardio
sin onda Q (IMNQ) y el infarto del miocardio con onda Q y eleva-
cidon del ST. La Inestabilidad del trombo plaquetario, es el elemento

fundamental para controlar.

PCT/MX2006/000068
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En la actualidad una basta mayorfa de pacientes utillzan combina-
ciones de medicamentos, con la finalldad de reducir al mialmo la
enfermedad vascular isquémica, sin embargo las caracteristicas
demogréaficas de la poblacidn, el tipo de alimentos Ingeridos ricos
en carbohidratos, las actividades cotidianas y el sedentarismo son
factores de riesgo silenciosos, los cuaies hoy en dia contribuyen a
la presantacidn de eventos vasculares isquémicos en sujetos meno-

res de 60 afios de edad.

Por esta razdn realizamos pruebas con nuestra combinacién con el
objetivo de evaluar la sinergia de ambos compuestos, como antia-
gregantes plaquetarios, asl como el efecto hipocolesterolamico, uti-

lizando menores dosis de 105 ingredientes.

BREVE DESCRIPCION DE LA INVENCION

La presente |nvencidn se materializa en composiciones que com-
prenden sustanclas antiagregantes plaquetarios como un Inhibidor
de los receptores plaquetarios lib/llla, como lo es clopidogrel y una
mezcla natural de alcoholes alifaticos, como lo es el policosanol,
para e! uso farmacoldgico de la composicién en fa prevencion de
eventos vascuiares de origen Iisquémico; 'a composicion produce
un producto de combinacion con propiedades mejoradas y un efecto

sinérgico.

PCT/MX2006/000068
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En una de las modalidades prefaridas, la composicion se caraciefi-
za porque ¢l medtcamento que requisre una dosis menor es el Poli-
cosanol. En otras de las modalidades también preferidas el Polico-
sanol se encuentra presente eén una concentracion menor de 20 mg
de poticosanal por unidad de dosificacidn. También se pudo cans-
tatar, a partir de varias pruebas que el Paollcosanol también podia
gncontrarse presente en una concentracion de 10 mg por unldad de

dosificacién, dando muy buenos resultados.

En lo que respecta al clopidogrei, en una de las modalidades se
encuentra presente como bisulfato de clopidogrel en una concentra-

cién de en una concentracion de 75 mg por unidad de dosificacion.

En otra de las facetas de la presente invencién, se determind el
uso de las composiciones antes descritas, para e| tratamiento y

prevencion de eventos vasculares isquemlicos.

DESCRIPCION DETALLADA DEL INVENTO

De acuverdo a la presente invencidén, realizamos una composicion
farmacoldgica que comprende una combinaclon de un inhibidor de
los receptores plaquetarios lib/llla conocida como Cloplidogrel y
vna mezcla natural de alcoholes alifaticos conocida como Polico-
sanol, cuya combinacion produce un efecto sinérgico como antia-

gregante plaquetario con menores dosis de los ingredlentes, asli

tL
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como un efecto hipocolesterolemico, siendo mejor tolerada y con
menos efectos adversos en |a prevencién de evenios vasculares is-

quémicos.

EJEMPLO 1:

Realizamos un estudio CLOPOL { clopidogrei vs policosanol) com-
parativo para evaluar la eficacla y seguridad de un inhibidor de los
receptores plaquetarios l{b/illa como es el Clopidogrel solo vs una
mezcla natural de aicoholes alifaticos como lo es el Policosanol so-
lo, a fin de evaluar su efecto como antlagregante plaquetario y
comprobar su eficacla cuando se utilizé en combinacién (Clopido-
grel | Policosanol). El estudio fue de 10 dias de duracién doble
clego el cual se realizé en 20 voluntarios sanos con edades com-
prendidas entre los 26 y 40 afios. La activacién plaquetaria fue me-
dida por cambios en la transmisién de luz del plasma rico en pla-

quetas estimuladas por un analogo slatético del TXAz ol U46619.

Resultados

El U46619 estimulb la agregacién de las plaquetas, siendo signifi-
cativamente Inhiblda por el Clopidogrel de manera dosis dependien-
te en comparacién ¢on policosanol solo; sin embargo cuando se uti-
lizé6 en combinacion Clopidogrel / policosanol produjo sinergia dis-
minuyando fa agregacion plaquetaria tnducida per U46618, en me-

nor tiempo, y con ausencia de afectos colaterales.

PCT/MX2006/000068
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Conclusiones

Los resultados de @éste trabajo aportan nuevas evidencias que de-
muestran efectos antiagregantes con la combinacion clopidogre! /
policosanol produciendo un efecto sinérgico y reduciendo la posi-

bilidad de efectas colaterales.

EJEMPLO 2:

Reallzamos un estudio CLOPOL-I (clopidogrel policosanol) compa-

rativo para evaluar la eficacia y tolerancia de una combinacion que |

comprendio un inhibidor de los receptores plaquetarios Iib/illa Clo-
pidogrel con una mezcla natural de alccholes aliféticos como es el
Policosanol, comparada con la combinacion de un inhibidor de los
receptores plaquetarios como el Clopidogrel, v un antiagregante
plaquestario como el 4cido acetilsalicilico. El estudio fue de 4 se-
manas , dob'e ciego, que incluyo 100 pacientes con factores de
tiesgo para evento vascular isquémico, los criterios de inciusion
fueron mayores de 40 afios de edad, ambos sexos, tabaquismo posi-
tiva, obesidad moderada IMC32-34.9 kg/m2, colesterol totai < 200
sedentarismo y antecedentes de trastornos gastrointestinales (en-
fermedad acido péptica). Los pacientes fueron randomizados para
reclbir Grupo 1 (n=50) la combinacién una vez al dia clopidogrel /
Policosanol, el Grupo 2 (n=50) clopidogrel / Acido acetiisallcitico

una vez al dia,

Resultades

Los datos demograficos Incluyeron: edad promedio 45,6 afios, taba-

PCT/MX2006/000068
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quismo en el 96% de los sujetos, IMC promedio de 33.1 kg/m2, co-
lesterol tota) promedio 234, sedentarismo en ei 96% y antecedenies
de enfermedad acido péptica en el 100% de los sujetos enrolados.

Los pacientes que recibleron la combinacién Clopidogrel / Polico-
sanol {n=50) e! 100% concluyo el sstudio, sbélo en el 4% de los su-
jetos se documentaron eventos adversos caracterizados por. eva-
cuaciones semiliquidas {as cuales no ameritaron suspender la tera-
pia de estudio ni agregar terapia concomitante. En el grupo 2 que
recibleron la combinacién Clopidogrel / Acido acetilsaiicilico, sdlo
el 60% concluyo el estudio de Investigaclon, reportdndose en el
40% eventos adversos caracterlzados por dolor abdominal (12%),

nagseas (16%), y evacuaciones melénicas (12%).
El grupo que recibié la combinaclén Clopidogrel / Policosanol tuvo
un porcentaje de reduccién en los niveles de colesterol sérico de

(35%) en relaclén a visita basal.

Conclusiones; En pacientes con antecedentes de enfermedad 4aci-

do péptica que ameriten terapia preventiva con antiagreganies
plaquetarios la combinacién de Clopidogrel / Policosanol es una

excelente alternativa terapéutica.

a Efecto sinérgico como antiagregante plaquetario.
O Reduce significativamente el rlesgo de muerte de causa car-
diovascular, infarto al miocardio, ictus e isquemia refractaria.

a Reduce significativamente los niveles de colesterol sérico (

PCT/MX2006/000068
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implicado en Ja génesis de la placa ateroesclerdtica).

a Los beneficios del clopidbgrel !/ policosanol como terapéutica
preventiva en la enfermedad vascular isquémica.

o Los beneficios de los minimos eventos adversos reportados,
con excelente tolerancia.

Q Unica combinacién de antiagregantes plaquetarios e hipoco-
lesterolémico indlcada en sujetes con enfermedad acido péptica o
en aquellos que se contraindique Ja administracién simultanea de

4cido acetilsalicilico.

EJEMPLO 3.

Realizamos un estudio comparativo CLOPOL-II para evaluar la efi-
cacia y tolerancia de una combinacién que comprendié un inhibidor
de {os receptoras plaquetarios [Ibfilla Clopidogrel, con una mezcla
natural de alcoholes alifaticos como es el Policosanol, comparando
la combinacién de un inhibidor de los receptores plaquetarios co-
mo el Clopidogreld, y un antiagregante plagquetario como e! &cido

acetilsalicilico, en individuos ¢on enfermedad arterial coronaria.

E! estudio fue de 12 semanas de duracidn, doble ciego, aleatoriza-
do a dos grupos de tratamiento. Grupo 1 a racibir la combinacion
Clopidogre! / Policosanol. Grupo 2 Glopidogrel / Acido acetilsalicl-
lico, se estudiaron 20 sujetos con antecedentes de enfermedad ar-
terial coronaria (EAC): infarto del miocardio, angina estable, o in-
estabie, todos elflos candidatos a recibir tratamiento antiagregante

plaquetario, y que no hubieran recibido ningin farmaco de este tipo
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"~ 7 dlas antes de su ingraso al estudio. El diagnéstico de cardiopatia

isquémica estuvo fundamentado en el cuadro clinico y electrocar-
diografico, asi como por arteriografia coronaria;-a cada sujeto se le

pidid su consentimiento por escrito para particlpar sen e! estudio.

Resultados

Los datos demograficos para fa poblacion de estudio fueron: edad
promedic 63.4 afios, para evaluar fa acclén de clopido-
grel/Policosanol vs clopidogrel &cido acetilsalicllico, se practicaron
las siguientes pruebas antes de Iniclar con la lerapia de estudio
(muestra basal) y en cada una de {as consultas de seguimiento,
prueba de agregacion plaquetaria inducida con ADP ¥y cvolégena,
tiempo de sangrado (normal 3 a 7 minutos) y se determind la con-

centracién de fibrindgeno plasmatico,

Se incluyeron en el estudio 20 sujetos con enfermedad arterlial co-
ronaria, de los cuales, 16 llegaron al final del estudio, las caracte-
risticas demograficas fueron sexo masculino (80%). El tiempo de
evoluciéon de la enfermedad fue de 3.4 afios, los antecedentes per-
sonales patolégicos reportados con mayor frecuencla fueron: diabe-
tes mellitus tipo Il (45%), hiperlipidemla (95%) e hipertensién ar-

terial esencial {85%).

Se observé una disminucion progresiva de la agregacidén pfaqueta-
ria inducida por ADP durante las 12 semanas de vigilancia: la agre-

gacién fue de 90.7% a 54.6% en el grupo 1 de tratamiento, en ef
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grupo 2 fue 91.3% a 55.3%. £f porcentaje de reduccion de la agre-
gacidn plaquetaria a partir de la administracién de la terapia de es-
tudio confirma una disminucion considerable en ambos grupos de

tratamiento, la cual fue simiiar para ambos grupos de tratamiento.

Los tlempos de sangrado se prolongaron significatlvamente de 4.1 a
15.4 en el grupo 2, en comparacién con el grupo 1 de 4.3 a 14.6
minutos a la 6ta y 12da semanas respectivamente, 10 que represen-
té6 un incremento de 2.8 a 2.5 veces en relacién al valor basal. La
determinacién del fibrindgeno plasmatico no se observaron modifi-
cactones signiflcativas durante el iratamiento.

En total 4 sujetos (20%) tuvieron que ser retirados antes de! térmi-
no del estudio. Los sujetos correspondieron al Grupo 2 Clopidogrel
/ acido acetilsalicilico). Los eventos que motivaron 1a suspensidn

fueron nauseas, acidez gastrica, y dolor abdominal.

Conclugiones: Podemos concluir que }a combinacion clopldogrel /
policosanol produce una reduccidn significativa de la agregacidén
plaquetaria dependiente de ADP simiiar a clop'ldogrei ! acldo acetil-
salicllico en sujetos con enfermedad arterial coronaria, sin embar-
go ta ausencia de eventos adversos de clopidogrel [/ policosanol,

demostrd un excelente perfil de seguridad.

PCT/MX2006/000068

272



10

15

20

25

WO 2007/073131 PCT/MX2006/000068

17

NOVEDAD DE LA INVENGION

Habiendo descrito la presente invencidn, se considera como nove-
dad y, por lo tanto, se relaciona como propledad loc contenido en

las siguientes relvindicaciones:

REIVINDICACIONES

1. Composicién farmacéutica sinérgica que comprende una com-
binaciébn sinérgica de un inhibidor de los receptores plaquetarios
I'b/Illa y una mezcla natural de alcoholes alifaticos para la preven-

cién de eventos vasculares de origen Isquémlico.

2. Composicién farmacéutica en conformidad con la reivindica-
cién 1 que comprende la combinaclon sinérgica, en la cual 8l In-
hibidor de los receptores plaquetarios Iib/llla es el Clopidogrel yl/o
cualquiara de sus sales y una mezcla natural de alcoholes alitati-

cos coma el Policosanol ylo cualquiera de sus sales.

3. Una composicién farmacéutica en conformidad con las reivin-
dicaclones, 2y 3 4 en fa que el medicamento quse requlere una do-

sis menor es ei Policosanol.

4. Una composicién farmacéutica en conformidad con la reivindi-

caclén 2 en la que el ctopidogrel se encuentra como bisulfato de

2.3
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clopidogrel,

5. Una composicidbn farmacéutica en conformidad con la reivindi-
cacién 2 en la cual el clopidogre! se encuenira presenie en una

concentracion de 75 mg por unidad de dosificacién.

6. Una composicion farmacéutica en conformtdad con ia reivindi-
‘e . \
cacién 2 en la cual el Policosano! se encuentra presente en una
concentracién menor de 20 mg de policosanol por unidad de dosifi-

cacidn,

7. Una composicién farmacéutica en conformidad con la relvindi-
cacién 8 en la cuil el Policosanol se encuentra presente en una

concentracion de 10 mg por unidad de dosificacion.

8. Composiclones farmacéuticas en conformidad con todas las
reivindicaciones anteriores caracterizada porque se excluyen de la
formulacién acido acetilsaticilico, dipirldamo!, ticlopidina, abcixi-

mab, eptifibatida , tirofiban, indobufeno, triflusal o picotamida.

9. Composiciones farmacéuticas en conformidad con fodas las
reivindicaciones anteriores caracterizada por que se excluyen de la
formulacion Inhlbidores de los receptores plaquetarios lib/lila, ta-

les como: xemilofiban, ordoboflban. sibrafiban. roxifiban. lotrafi-

ban _lefradafiban.

g
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10. Composiclones farmacéuticas en conformidad con todas
las reivindicaciones anteriores caracterizada por que se excluyan
de la formulaclén sustancias tales como: inhibidores de fos recep-
tores de la glucoproteina plaquetaria lib/llia, tales como: abeixi-

mab, eplfibatide, tirofiban.

11. E! uso de las camposiciones de conformidad con la rei-
vindicacién 2, para el tratamiento y prevencidén de eventos vascu-

lares isquémicos.

>
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tnventor:  FSPINOSA ABDALA, Loopaldo de Jesus
[MX/MX]; Cirenito Madrigal No, 10640, Col. colinas de
San Javier, (.P. 45110 Zapopan, Jalisco (MX).

(72)
(73)

inventores; e

Inventores/Sollcitantes (para US solamente): GAR-
CIA ARMENTA, Marfa, Elenn [MX/MX]: Del Greco
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MURILLO, Josefina [MX/MX]; Arco Iris No, 916,
Col. Aros de Zapopan. C.I 44600 Zapopan, Jalisco
(MX). GARCIA ARMENTA, Patricla [MX/MX]; Brisa

no. 391, Col. Paseos Universidad, (P 45222 Zapopan,

Jaliseo (MX).
{74) Mandatarin: PARDAVELL JUAREZ, Maris Angélico;
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NI. PL. PT. RO, ST, S1, SK, TR), OAPI (BT, BI. CF, CG,
CT,CM, OQA. GN, GQ. GW, ML, MR, NE, SN, TD, TG).

Publicada:
—  con infurme dr biisqueda internacional

Para codigos de dos letras y otras abreviaturas, véase fa seccion
"Cuidance Notes on Codes and Abbreviations” que aparece al
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(54) Title: PHARMACEUTICAL COMPOSITIONS CONTAINING COMBINED PLATELET AGGREGATION INHIBITING
SUBSTANCES FOR USE IN THE TREATMENT AND PREVENTION OF ISCHIEMIC VASCULAR EVENTS

(54) Titulo: COMPOSICIONTS FARMACEUTICAS QUT: COMPRENDIN SUSTANCIAS ANTIAGREGANTES PLAQUETA-
RIOS COMBINADAS PARA S11 USO 1IN I TRATAMILNTO ¥ PREVENCION DE BVENTOS VASCULARES DE ORIGEN

ISQUEMICO

{(57) Abstruct: "The invention relates to the pharmaceutical industry n generul and in particular to the pharmaceutical industry in-
volved in the produciion of medicaments for contmiling and preventing ischemic vascnlar cvents. More specifically, the invention
relatex to a composition compriziag a combination of platelel apgregation inhibiting substances. The composition is characterised in
that tha aforementioned combination or association consizts of a selocted platweler aggregation inhibiting substance known as Clapi-
= dogrei and a platelst aggregation inhibiting substance having hypolipidaemic activity, known as Policasanol, in arder to produce
pridduce which tas a synergistic effect for the prevention and treatnent of ischemic vascnlar cvents.

(57) Resumen: |a presente invencidn estd relacionada con la industria farmacutics cn peneral ¥ con la indostria fairmacéutica
produciom de inedicamentos para ¢l control § provercidn de evenios vasculores Tsquémicos en paficutnr. Mas especfficaments se
trata de nna compasicién formada por 1a combinacion de sestancias antiagregantes plaquetarios. 1.a compasiciin se caracteriza en
que dicha comhinacidn o asociecidn consiste de uaa sostancia seleccionada antingregants plagquetario conoeido comw Clopidogrel y
una sostancia antisgregante plaquetario con actividad hipolipemianie conocida como Poltcoxanul; Tog cuales pruducen un prodoct
con ciecto sindrgico para el tratamiento y prevencidn de eventos vasculares isquémicos.
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Box No. 11 Observatiuns where cerluin claims were found unscarchuble (Continuativn of em 2 of first shect)

“This internatienal sewrch neport has nat begn established! in respect of certnin claims andor Article 17(2)(a) for the following reusons:

I Claims Nos: 11

because they relate to subject matter not required to be scarched by this Authority, namely:

Claim 11 relates to a method of treatment of the human or animal body by
therapy. The search has been carried out and based on the possible

effects of the composition.
2. D Claims Nos.:

hecause they refate by parts of the international application that do ot comply with the preseribed requirements 1o such an
extent that oo meuningfol inwmational search can be carried out, specificnity:

3. D Claims Nos.

because they sre dependent cleims and sre not dralled in aecordance with the sccond snd third seatences of Ruole 6.4(a).

Box No. TII  Observslions where unity ol invention is lacking (Continuation of ylem 3 of first shea)

“Ihig tnternational Searching Authurity found multiple inventions in this intemational application, us fullows:

. D As alt required additional search fees wens: timsly puid by the applicant, this intermauanal search report covers all searchuble
clainms.

D As all searchable claims could be searchad without effort jostitying additional fees, this Authority did aot invite payment of
additianal fecs,

12

3. D As only somc of the required additional search lees wene Bimely paid by the applicuny, this intemational scurch repont covers
only thosc claims for which fecs were pald, specifically claims Nos,:

4. D No requircd additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this internstional search report is
restricued 10 the invention first meutiomed in the claims; it is covered by claims Nos.:

‘The additlonal seasch fecs were accompanied by the applicant’s protest an, where applicabic. the
payment of a protest fee.

The additional search fecs ware accompanied by (he applicant’s protes but the applicable protest
fee was not paid within the time limit specified in the invitation.

Remark on Protest

0od

No protest accompunied the payment of additional search fees.

Fann PCTASANLO (camtinuaticn of [iest shoet {233 (Apri! 2005)
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT

lafermation vn pateot Gimily members

Imemationn] application Nu.

PCT/ MX 2006/000068
Patens document cited Tublication Patent family Publication date
in the search repon date member(s)
US 5663156 A 02.09.1997 CN 1084844 A 06.04.1904
WO 9407830 A 14.04. 1994
CA 2124578 A 14.04.1994
AU 34939931 A 26.04.1994
EP 0619802 A 19.10.1994
1100 67607 A 28.04.1995
JP 75054141 15.06.1995
IP 2602531 B 15.12.2004
CU22229 B 11121995
BR 93015652 A 19.11.1996
LG 20174 A 31.08.1997
Al 682462 B 09.10.1997
AUE5109298 A 26.03.1998
AL 172054°1 15.11.1998
DE 69321941 D 10,12.1998
Li§ SR56316 A 05.01.,1999
ES 2125973 1 16.03.1999
GR 3020280 T 28.05.199%9
DE 6Y321941 1 10.06.1999
DK 619802 T 19.07.1999
AlJ711756 21.10.1999
IL IS A 20.02.2000
KR 269844 BB 16.10.2000
CN 1271577 A 01.11.2000
CN 12008731 C 18.05.2005
RU 2163229 C 20.02.2001
11K 1032356 A 06.01.2006
CN 1736384 A 22.02.2006
WO 2005032533 A 14.04.2005 IR 2860436 A 08.04.2005
AU 2004277734 A 14,04.2005
NO 20061044 A (2.05.2006
EP 1677779 A 12.07.2006
EPP 1555032 A 20.07.2005 CA 2393384 A 29.01.2004
AT 2003248077 A 09.02.2004
JP 2004051639 A 19,02.2004
NO 20050877 A 18.02.2005
MX PAOSONT726 A 08.04.2005
BR 0312778 A 03.05.2005
WO 2004009119 A 2D.01.2(04
RU 2005104432 A 10.08.2005 |
PL 373382 A 22.08.2005
LS 2005192245 A 01.09.2005
CN 1681533 A 12,10.2005
US 2004152787 A (5.08.2004 US 6683116 B 27.01.2004
1S 6822004 B 23112004
WO 2004000161 A 19.08.2004
US 2005129700 A (09.06.2005

Form PCTASAL210 (patent family anaex} (April 2005)



INTERNATIONAL SEARCH REPORT

Informution on puient family members

Intermutional application No.

IPCTE MX 20067000068
Patent document cited Dublication Patent family Publication date
in the search repuort date member(s)

US 7034060 B 25.04.2000

US 2005131078 A 16.06.2005

LiS 6984666 B 10.01.2006

US 20052394 A 27.10.2005

EP 1589815 A 02.11.2005

R OGS A 20.12.2005

CN 1744816 A 08.03.2006

IP 20065175831 27.07.2006

Fom PCTASAL210 (pavent farnily annex ) {April 2005)
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CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER

AGIK 31/4365 (20006.0))
AGIK 31/045 (2000.01)

r
Form PCIASA210 (extra sheect) (April 2008)



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

‘ Solicirud internacional n®

PCTI MX 2006/000068

A. CLASIFICACTON DEL OBIETQ DE 1.A SOLICTTUD

Ver hoja adicional

1)e acuerdo con fa Clasiticacion Internacional de Patentes (CHP) o g:gﬁn la clasificacedn nacional v CIP,
B.SECUORES COMPRENIIDOS POR LA HTJS()UFJ A

Documentacién minima busceada (sistema de clasificacion seguido de lus simbolos de clasificacién)
A61IK

Otra documentacién consultada, ademdés de ln documentackin ininima, en la medida en que tales docwnentos formen parte de los sectores
compreadidos par la bisquueda

Bases de datos clectninicus consulladas ducanie 1o bisquedy intemacional (sombre de Lo bage de Jtos v, §i ¢ posible, témminas e
bisqueda vtilizados)

CIBEPAT, EPODOC, WPL CAS. MI'DLINE, BIOSIS. EMBASE.
C. DOCUMENTOS CONSTDERADOS RELEVANTES

Categoria* Dgcareatos citados. con indicaciba, si procede, de las partes relevantes Relevaate para las
_ _ rei visdicucivnes u®

X US 5663156 A (GRANIJA ct al.) 02.09.1997; todo cl |
documenio.

A WO 2005032533 A (LTS LABORATOIRTS SERVIER) 1-11
14.04.200)3; todo ¢! documento,

A HI* 1555032 A (SANKYQO (O L'TD) 20.07.2005; 1odo 1-11
cl documento,

A US 2004152787 A (UNIGEN PITARM INC) 05.08.2004: I-11
todo el documento.

1 Eo ta enntinuacisn del Recuadm € s refacionan otros docnmentos i.os docmnentos de familias de parentes se isdican cn el

Anexo
” Carcgorias especiakis de documentos citidns: T dwumenw ulterivr publicedy con pusteduridud a2 la fecha de
“A"  documento que dotine ef cawdo geacral de e técnica no considerado peesenlicon internaciondd © Je prionidad que o pertencce 2
comu panitularmeale refevante. estada de la téenice pertineale pero que se cita o peritir In
TET soficilud di pereati o patonle antcrior pom publicada en Is fecha oa comprension del principio o orfe que copsitiye la bese de fa
preventacidn inerucional © en Gecha posterior invencian.
"L Jucumento gue puede plintear Judns scbre wos riviotivaciva Je X7 documanto pamiculamwente relevents; Iy inveneido eivindicada no
privridad o que s citu pora determior bs fevha de. publiciueion Je wira pusde vumsidvrurw. pueva 0 que imphique una acividud inventive
CilA 0 pov 1 razén cspecial {como ky indicada). por relerencia al dovumete wisludamente cunsiderado.
“0" docomento que se refiere 4 una divalgacida weal, a vaa aiilizacién, a YT decurmento paniculinnenie relevaate: s ipvescido reivindicadt av
UaR expasicidn o a cualquier oteo medio, puede considerarse gne impligue van netividad gventiva cuando o
"T7 documesto publicado antes de Iy Fecha de pueseolacién internavional drcumecto e asocin 2 olu 0 ol documentos de 11 mison
g con posterionklad 3 12 fecha de prokind irivindicada, narali7a, cys combinacivn resulta cvideats pam un £xperto an
L numecria.
“&" documento que forma parte de la misma friilia 4 peientes.
| Fecha en gue se ha concluikly dieelivinnenic L bisqueds intemacional, Feiha de capedicidn del inlormu de bisqueda inlermacionad
27 Octubee 2006 (27.10.2006) (6 noviembre 2006 ({0-11-2006)
Nainbre ¥ dineccitn postal de b Administraciin encarpada de 1a Funcionaro autorizadn )

hiisquecda Tntcmacional O.LPM. N. Vera Gutiérrez,

Pasen de 1a Castellana. 75 28071 Madrid. Fspaiia.

N dis fan 34 91 3195304 N de telélome +34 U1 349 55 44
Formulario 'CT/IS V210 (segunda hoja) (Abid) 2005)




INFORME- Dl.'; B[JSQUEDA INTERNACIONAL Sulicitud intemacional o© /
PCT/ MX 2006/000068
Recuadro i Ohzervaciones cuando se estime gue algunas reivindicociones no pueden ser vhjeto de biisqueda (continuaciin

dul punto 2 de Yo primers boju)

Este infunne de busyueds infernacionsl no s¢ by ealizado en rekwcin a ciertus veivindieaciooes por los siguicutes iobivos:

1. B 1 reivindicaciones n% 11
se refieren a un objeto con respecto al cual esta Adminisimeion no esid obligada a proceder a la bisqueda. a saber;
La reivindicacion 11 se reliere a un método de tratamiento kerapéatico del cuerpo burano o animal. La
iisqueda se ha realizado en base a los posibles efectos de la composicién.

2. L0 Las eivindicaciones n™
se eficren a clementos de b solivitod intemacioual goe oo cumplen con los requisitos cstablucidos, de wl modo que 1o puedy
efectuarse una busqueda provechosa, concretamente:

3. D Las reivindicaiones n®
son reivindicaciones dependientes y no eitdn redactadus de conformided can los pinafos segundo y rercer de ta repla 6.4().

Recuadro Il Observaciones cuando faita usidad de invencidn {continuacién del punto 3 Jde la primeca hoja)

La Administeacidn estcargada de ta Bilsqueda Intemacional ha detectado vasfas invenciones en la presenie solicitud intemacional. a saber:

1. D Dado que wdas las rasas adicionales requeridas han sido satisfechas por el solicitante dentro def plazo. ol presente informe de
biisqueda de lipo inemacional coarprende wodas lis ecivindicuciones que pueden ser objelo de hisgusda,

2. D Dado que woday las wivindicsciones que pueden ser objcto de bisgueds podrisn serfo sio reulizar un esflueree que justiligue tusus
adickmales, cata Adminbstracitn oo requirid el pago de tasos adicionales,

3. O pado gue wa sdlo una parte de las wsas adicionales regueridas ha gido satistecha dentro del plara poar el solicitunte, e} prescnte
informe de Hisgueda de tipo internacional comprende solamente aquellns reivindicaclones respeeto de las cuales han sido
sattsfechas las tasus, concretamente s reivindicaciones n™:

4. D Ninguna de los wsas adicionales regweridas ba sidy satistecha por ¢! solichiante denwo de plaso. Fin consecuencia, el presente
infonme de bisqueda de tipy internacional se limuta a la jovencién mepcicnada en primer término en las reivindicacikones,
cubierty por lus reivindicaciones n®

Indicacion ca cuinto u in protests [:l Se ueotnpafis o Ly Lsas adicionnles by protess del solicitiote y. cn socnso,
el pugo de una tasa de protesia,
Se acompaid a las tasas adicionales 1 protesta del solicitante, pere b tasa de pratesta
aplicable 1o sc pagd en ¢l plazo establecidopara elle.
Ll wm pape de las tsas adicienales no ho sido acompainade de ninguoa protesta.

Formulario I'CTASA/210 (continuacién de [a primeea hoja (27 (Abril 2005)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

[nlvrmacivn relative o micmbros Ju fapilias Je patenies

Suolicilud intemicional n®

PCT/ MX 2006/000068
Documento de¢ patenie citado Fecha de Miembro(s) de la Fecha de
en el infopine due blisqueda publicacidn famnilia de patentes publicacidn

/
US 5663156 A 02.09.1997 CN 1084844 A 06.04.19%94

WO 947830 A 14.04.1994

CA 2124578 A 14.04.1994

Al 3493993 A 26.04.1994

EP 0619802 A 19.10.1994

[IU 67607 A 28.04.1995

JP 7505414°F 15.06.1995

JP 3602531 B 15.12.2004

Cu22229 1 1121995

BR 9305652 A 19.11.1996

G 20174 A 31081997

AlJ 682162 B (M.10.1997

AU S109298 A 26.03.1998

ATl 172954°) 15.11.1998

DE 69321941 D 10.12.1998

IS 5856316 A 05.01.1999

ES 2125973°1 16.03.19%9

GR 3029280°T 28051999

DE 60321941 T 10.06.1999

‘ DK 619802 T 19,07.1999

AUTHI756 B3 21.10.199%

IL. 104315 A 26.02.2000

KR 269844 13 16.10.200()

CN 1271577 A 01112000

CN 12007321 C 18.05.2005

RU 2163229 C 200.02.2001

HK 1032356 A 06.01.2006

CN 1736384 A 22.02.2006

WO 2005032333 A 14,04.2005 'R 2860436 A 03.04.2005

AU 2004277734 A 14.04.2005

NO 20061944 A 02.05.2006

EP 1677779 A 12.07.2006

£l 1555032 A 20.07.2005 CA 2493384 A 29.01.2004

AU 2003248077 A (09.02.2004

JP 2004051639 A 19,02.2004

NOQ 20050877 A 18.02.2005

MX PAOSODT26 A (08.04.2005

[ BR 032778 A 03.05.2005

WO 2004009119 A 2901 2004

RU 2005104432 A 1.08.2005

PL 373383 A 22.08.2005

US 2005192245 A 01092005

CN 1681533 A 12.10.2005

LIS 2004152787 A 05.08.2004 LS 6683116 B 27.01.2004
LiS 6822004 13 23112004 |

WO 2004062161 A 19.08.2(04

US 2005124703 A 09.06.2005

Formulario PCT/1SA/2 10 (anexo_familia de patentes) (Abril 2005)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Informueidn relative o micmbros Je fomilias de patentles

Soliciuk! internacions] n°

PCT/MX 2006/000068
Documento de patente citado Fechade Micmbro(s) de la Fecha de
en ¢l intorme de bisqueda Publicaciin familia de patentes Publicaciin

= =t -— -

US 7034060 B 25.04.2006
US 2005131078 A 16.06.2005
US 6084666 B 10.01.2000
US 2005239904 A 27.10.2005
E* 1589815 A 02.11.2008
BR 0406705 A 20.12.2005
CN 1744816 A 08.03.2006
JP 2006517583 T  27.07.2006

Formulario PCTASA/210 (anexo_tamilia de patentes) (Abri) 2005)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACTONAL

Seolicitud interaacional n°

PCT/ MX 2006/000068

CLASIFTCACION DRI OBIRTO DE LA SOLICITUD

AGLK 31/4365 (2006.01)
AGIK 31/045 (2006.01)

Farmmlario PCIISA210 (inja adicional) (Ahpit 2005)



TRAFANO DE COOPERACION EN MATERIA DE FATENTES
PCT

INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL,
(Articulo 18 y Reglas 43 y 44 del PCT)

: Heleniataded ""l“'“""““_‘!‘:l PARA CONTINUAR ver Funmodario PCTAISA/220 vy, on su caso.
sortia st o el owndatario I.A TRAMITACION el punto § de esta hoja.
CLoeabrerwdonal 2t f Fecha de piesentacion internacional (diafmes/adio) Fecha de prioridad (Ja mds untigua)
\ (din/mestario)
P h NN UG OO 6 j 12 Julio 2006 (12.07.2006} 20 Diciembre 2005 (20.12.2005)

Y e wunne e sisgueda miemacional, claborado por csiv Adminisiracion encargada de la bisquoda internacional, se transmite 4l
shoatade, vy gl Aticulo 18 Se remite una copia de! misma o la Oficina Internacional.

b e Poagiedn unernocional comprende un total e 6 hujas.

& b v copia de cada uno de los docunmienios dol esiado de 1a téenica citados en el informe.

o Base el Inturme
v T b gee e retiere ol idioma, (2 basqueds internacsonal se ha realizado sobie Ta base de -
E] Lo sahicittad co ol idiona ca el que se presentd
(] g watucen de ta sulicitug ot , que ¢g ol idioma d¢ 1a raduccidn proparcionzde 2 los fincy de fa
baisguiela steenacion:st {Reglas 1200y v 2).1.bp

Do bagae o9 tetiore a lns secuencias de nucledtidos vio de aminodcidos divulgadas en ia solicitnd intemacional (en su caso), |
AN l'u‘.‘u.siin !
.

——
S E5 ae evtbi gque zigunay reivindicaciones nu pueden ser objetu de busqueda {ver Recuadro 11).

. Fahia weicdad de bimveneidn {ver Recuadro 1),

e st af il

(5 ¢erenio aprtcha sepan Fue romitido por ol solicitanty,

L o senens b sk cstablecado por estr Adminisiracion con la siguiente redaccidn:

)
et bl reswaen |
E‘] el tonte e atniecly segn fue reritida par o solicinente
C3 shiose seepbiacnto vo ol Recuadra 1Y) ha sido esiablecihdo por esta Adminisiracion de <onfornidid con 1a Repls 38.2.h), |

13 sadommte puiede preseniar observacivies a st Admimisieacion on ol plaze de un mes a contar desde Ja fechd de
apadician del presenic informe de basquedia micrnacional,

§ h o pedpecto o os dibujos,

; b figurs de tus uiinjos = publicar junlo con eof resumen ¢s Ta Figura n®
0 propucst por el solititante.
D propucsta po? esta Administracion, por v haber propuesto el solicitante aingunn figura..
L’] propussia por esta Administracién, por caracterizar ecjor, csla figurd, 18 invenc on.

b X1 nodebe publica: se ningunn figera.

Formularie PCTHSAI 210 (pimerd hopa] (Abeil 2003)



INFORMF. DE BUSQUEDA INTERNACIONAL l

Solici ud interaacional n®

PCT. MX 2006/000068
|

Recuadro 1} Observaciones cuando se estime que algunas reivindicaciones no pueden ser objela de basqueda (continuacion
del punte 2 de Ya primera hoja)

Este infonne de busqueda internacional no se ha realizado on retacidn a cicitos reivindicaciones por fos siguicntes molivos:

1. Las reivindicaciones n™: 11
se reficren a un objcto con respecto al cual esta Administracion no esid obligada e proceder o la bisqueda. a saber:
1.a reivindicacion 11 se refiere a un método de tratamiento terapéutico del cuerpo humano o animasl. La
bilsqueda se ha realizado cn base a los posibles efectos de la composicion.

2 [ Las ceivindicaciones n®*:
se refieren a elernentos de la solicitud intemacional que na cumplen con los requisitos establecidus, de tal modo que no pucda
efcctuarse una busqueda provechosa, concretamente;

3. [ Losceivindicaciones n*:
son reivindicaciones dependientes y no estin redactadas de conformidad con los pirrafos scgundo y tercero de o regla 6.4(R).

Recaadro 111 Observariones cuando fala unidad de invencion (continuacién del punto 3 de 1a primera hoja)

La Administracion encaigada de Ta Busiyneda Internacional ha derectado varias invenciones cn Ja proscnie solicitud internacional, a saber:

1. O} pado que todas tas tasas adicionales requeridas han sido satisfechas por ¢f salicitante dentra det plazo, el presente informe de
busqueda de tipo internacional comprende todas las reivindicotiones que pueden ser ohjetn de bisqueds,

2. [J Dado que todas las reivindicaciones que pueden ser objeto de bisqueda podrian serlo sin acatizar un esfuerzo que justifique tasas
adicionales, esta Administracidn no requind < pago de tasas adicionales.

AR ] puade que 2n solo una parte de las tasas adicionales requeridas ha sido satisiecha dentro del plazo por cl solicitante, el presente
informe de basqueda Jc tlipe internaciona) comprende solamente aquellas reivindicacioncs respecto de las cuales han sido
satisfechas las tasas, concretuntente lus reivindicacianes n™:

4. D Ninpuna de ias tasas adicionales requeridas ba sido satisfecha por el solicitante dentro Je plazo. En consceucacia, ¢l presente
informe ¢ busqueda de tipo interacional <¢ limita 3 1 invencidn inencionada en prumer ténnine en las reivindicaciones,
cubierta por las reivindicagiones n%*;

Indirarién en cuanto a 1a protesta D Se ucompiio a lus tasas adicionales |3 protesta del solicitante y, ¢n su caso,
<l pago de una tasa de protesta,

3 s acompand a Jas tasas adicionales la protesia del so'icitanie, pero Ia tasa de protesta
uplicable no sc pagd en el plazo establecidopaia ella,

D E) pago de las tasas adicionaics no ha sido acompanuda de ainguns protest.

Formulario PCTHSAR210 (continuacion de ja prisneia hoja (23} {Abril ‘.’N}S—}-



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Soliciiud internacional w°

PCT: MX 2006/000068

A. CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

Ver hwyja adicional
Dc acuerdo con la Clusificucidn Imermacional de Putentes {CIP) o seqtin la clasificacin nacional y CIP.

B. SECTORES COMPRENMDOS POR LA BUSQUFVUA

Documentacion minima buscada (sistema de clasificacion seguido de los simbolos du clasificucion)

A6IK

Otra documentacion consubtxdy, ademds de la documentacidn minima, cn 13 medidu en que tales documentos formen parte de los sectores
comprendidos pos kr busyueda .

Bases de datos clectrénicas consultadas durunte Ya biasgqucda interngciona! (noinbre de 13 base Je dutos y. si es posible, témiines de
busqueda utilizados)

CIBEPAT, EPODOC, WPI, CAS, MEDLINI, BIOSIS, EMBASE

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Categoria® Docunentos citados, con indicacion, si procede, de las pantes refevan-cs Relevante para las
reivindicaciones n®

X US 5663156 A (GRANJA etal.) 02.09.1997; todo €} 1
documcento.
A WO 2005032533 A (I.LES LABORATOIRES SERVIER) -1

14.04.2005; 10do ¢l documento.

A EP 1555032 A (SANKYOQ CO LTD) 20.07.2005; toda 1-11
el documento.

A US 2004152787 A (UNIGEN PHARM (NC) 05.05.2004; 1-11
todo cl documento.

[ cn 1a continuacion del Recuzdro € se retacionan ouos documentos X Los documentos de familias de putentes s¢ indican en ¢l

N. Vera Guti¢rrez
Pasco dc la Castellang, 75 28071 Mudrid, Espasa,

_ Anexo
» Categorias espeviales de docunentos citadng: et documenio ulicrior publicado con posterionidx! » la fechy de

“AT documente que define el estadn genera) de la téenica no considerady presentacién intermacizna! o Je prioridsd que nu peitenece ol
corno particulannente relevaniy, estado de Iz técnica [CYLMLTE pad gue s cita pgr permilie b

“E"  solicitud de patenie o patente antericr pero publicada en 12 (echa de cumpicasidn del princpio o tooefy que constituye i base de la
preseniacidn interuacionai o en Jocha pasterior, mvencion.

“1" docunento que putde plantesr dedas sobre oz reivindicorin de X7 documento particutarmente relevante; la invencida reivindicada po
priondad ¢ gue st citz para determings ko Jicha de pubbicacion Jc nira puede vonyiderarse niva o que implique ena sttividad inventiva
€313 0 pur una fasan cspecial {como la indicata), por referencia al decumniy istadamenie consideeado.

[0 documento que se reficre a una divulgacidn oral, 3 wma wtitizacién, 2 7Y ducumvate punicularminte rulevante: la invencidn teivindicada no
una expusivion o a cualquier viro media., pucde cnnsiderarse quy impligue una actividzad inventiva cuandi ¢l

“P" ducunxnto publicsdo antes de la fecha de picsentucion imemactonal docuninto se asotiz A wiro b uins dacumenios de la misow
pers con pasterionidad 3 a focha de prurided reivindicada. natwreltza, cuva combmacidn results cvidenie para un ¢aperio on

L snaicria,
&7 documento que forma parte de la misow lmitia de patentes.

Fecha cr yue sc ha conclukio cfectivamente la bisqueda internacional. Fecha de expedicibn del informe de basqueds internacional

27 Ociubre 2006 {27.10.2006) 06 noviembre 2006  (06-11-2006)

Nombre y dircecidn postal de ia Administiugion encargadu de la Funcionario autorizude

basqueda internacional 0.E.P.AYL

N" de fax 34 91 3495304 N*de teléfono +34 91 349 55 44

Formulario PCTZISA210 (segunda hoju) { Abril 2005) o
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Informacion relativa a nuembros de familias de patentes

Solicind imernacional n*®

PC17 MX 2006/000068
Docunienio de patenic ciiado Fechade Miembro(s) de la Fecha de
I en ¢f informe de busqueda publicacion familia de patentes publicacion
US 5663156 A 02.09.1997 CN 1084844 A 06.04.1994
WO 9407830 A 14.04.1994
CA 2124578 A 14.04.1994
AU 3493993 A 26.04,1994
FP 0619802 A 19.10.1994
HO 67607 A 28.04,1995
JP 7505414 T 15.06.1995
P 3602531 B 15.12.2004
cuzn2op 11121995
BR 9305652 A 19.11.1996
EG 20174 A J1.08.1997
AU 682462 B 09.10.1997
AU 5109298 A 26.03.1998
AT 172054 °T 15.11.1998
DL 69321941 D 10.12.1998
LIS 5856310 A 05.01.19%9
ES 2125973 T 16.03.1999
GR 3029280 T 28.05.1999
CE 69321941°T 10.06.1999
DK 619802T 19.07.1999
AU?11756 B 21.10.1999
IL 104315 A 29.02.2000
XR 269844 B 16.10.2000
CN 1271577 A 01.11.2000
CN 201731 C 18.05.2005
FU 2163229 C 20.02.2001
HK 1032356 A 06.01.2006
CN 1736384 A 22.02.2006
W0 2005032533 A 14.04.2005 IR 2860436 A 08.04.2005
AL 2004277734 A 14.04.2005
NO 20061944 A 02.05.2006
EP 1677779 A 12.07.2006
EP 1555032 A 20.07.2005 CA 24931384 A 29.01.2004
AL 2003248077 A 09.02.2004
JP 2004051639 A 19.02.2004
NOQ 20050877 A 18.02.2005
MXN PA0500726 A 08.04.2005
ER 03127718 A 03.05.2005
WO 2004009119 A 29.01.2004
RU 2005104432 A 10.08.2005
PL 373383 A 22.08.2005
US 2005192245 A 01.09.2005
CN 1681533 A 12.10.2005
US 2004152787 A (5.08.2004 US 66831168 27.01.2004
LS 6822004 B 23.11.2004
WO 2004069161 A 19.08.2004
US 2005124703 A 09.06.2005

Formulusio PCIASA210) Ganexo_familia de patentes) (Abral 20035)




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Informacion rebiva a mieinbtus de fumilias de patentes

Solicitud intermacional n®

PCTMX 2006/0000068
Documento de patente citado Fecha de WMiembro{s) de la Fechade
cn cl informe de busqueda Publicacion familia de patentes Publicacion
118 7034000 B 25.04.2006
us 2005131078 A 16.06.2005
LIS 6984666 B 10.01.2006
US 2005239904 A 27.10.2005
LLP 1589815 A 02.11.2005
HR 0406705 A 20.12.2005
CN 1744816 A 08.03.2000
JF 2006517583 T  27.07.2006

e e T

Formulario PCTASA210) (anexo_Tamiliu de patentes) {Abrii 2005




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Salicizud internacional n®

‘} PCT. MX 2006/000068

CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

T

A61K 31/4365 (2006.01)
AGIK 31/045 (2006.01)

Formulwrio PCTASAS 2T (hoja udicional) (Abnl 2065)

t/e



TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES

Reniitente: LA ADMINISTRACION ENCARGADA
DE L.A DUSQUEDA INTERNACIONAL

Destinatario: P CT

OCHOA CORTES, Oscar Javier

Igleisa No 2 Torre E Pisv 4 : OPINION ESCRITA DE. LA ADMINISTRACION
COL. TIZAPAN SAN ANGEL ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL
C.P. 01090 MEXICO

D.F.-MX -

{Regla 43b:x.1 del PCT)

Fecha de expedicion
(digsmesiaiio}

06 noviembre 2006

(06-11-2006)
Refcrencia del expediente del solicitante o del mandatario PARA CONTINUAR LA TRAMITACION
Véase el punto 2

Soticitud internucional N” Fecha de presentacidn internacional Fechra de priotidad (dicvntestuio}

(dia/mesiasio} 24 DICIEMBRE 2005

PCT/MX2006/000068 12 JULIO 2006 (12.07.2006) (20.12.2005)

Clasificacion Intemaucional de Patentes (C1P) o a In ves clasificacion nacional e CIP
A6IK 31/4365 (2006.01)

AGIK 31/045 (2006.01}

 Solicitante ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesus, GARCIA ARMENTA, Maria Elena, y otros.

. La prescnte gpinidn conticne indicaciones rclativas o los puntos siguicntes:

X! Recuadrol Basc de la opinidn

) Recuadro it Prioridad

Xl Recuadro Hi No formutacién de opinion sobre la novedad, la actividud inventiva y la aplicecién
industrial

O Recuadre IV Faliz de unidad de invencitn

iX] RecuadroV Dectaracion motivada scgdn fa Regly 436ix.1.0)i) sob'e la novedad, la attividad
inventiva y ta aplicacion industrial; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracidn

1 Recuadro VI Cicrtos docementos citados

X] Rccundro VIl Defectos en la solicitud inlernacianal

Recuadro VI Ohservaciones relativas o 1a solicitud internacional

B X

i~

CONTINUACION DE LA TRAMITACION

Si sc hace una pelicidn de examen prefiminar inlernacional, esta opimidn se considerard coma una opinioy escrita
de la Administracion encargada del exaimen preliminay internacional ("IPEA") salvu ¢n aquelios casos cn los que el
solicitante elija una Administracidn disnnta a ésto y. la II'EA elcgida haya notificudo a la Oficina Intemacianal
scgun lo previsto cn ta Regia 66.1his(b) que las upinivnes escritas de esta Acministracion encargadd de o
hisqueda intemacional no serdn consideradas como tules.

S$i osta opinidn es, cormo se indica mds ariiba, considerada como una opinian creritu de fa IPEA, se invita ol
solicitante a que presente ante 1a IPEA uny respucsta por escrito junro con maslific: Stones, ¢n su ¢aso, antes de ta
cxp:r'u.ton del plazo de J meses a contur desde la fecha de envio del formularis PCT/AISA220 o untes de Ia
expiracion det ptazo de 22 yacses a contar desde 1o fecha de prioridad, aplicindose el plaso que expire mds tarde.

Pam otras opcionces, consuhar ¢l formulario PCTASAR20.

3. Para mis detalles, ver 1as notas del formutario PCT/ISAZ 20,

-\‘w”l'-ftd v :f'ﬂ'fi'm rosial de la Adminisimucion | Fecha on que se ha concluido Funcionario antorizudo

envargads busquads mrgmeminal s - Loy

OFICINA ESPAROLA DE PATENTES ¥ MaCas | ClECHvamentc esta opimian vera Gutifrrez, Natividad
Paseo de 1o Castellana, 7% - 28071 Madrid (Espaina) .

|7 s a1 39 51 04 27 actubre 2006 (27.10.2006) N* de teléfono: 91 349 85 44

Formelnsio PCTASA237 (Primera pagma)(Alml 2003)

Q/ Yy



) Salicitud internacional N°
OPINION FSCRITA DE LA ADMINIS‘I’RA('I()N

ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000068
Recvadro 1. Base de la opinibn
1. Por lo que respecta ot idioma sty opinion sc ha establecido sobre la buse dus
la solicitud internacional en ¢l idioma cn ¢l cual se depositd
[ una raduccién de la soliciud arigina) a) .. que cs cl idioma de una traduccidn proparcionada a les
fines de Ja bdsqueda internacional {segn las Reglas 12.3.0) y 23.1.0))
2. Enlp que se zeficre a los secuencias de nucleGtidos y/o de aminohcldos divulgadas en L solicing intermacional y
necesarias para la invencidn reivindicada, csta opinidn sc ha establecido sobre la buse de:
4. Tipo de nuaterial
[ una tista de sccuencias
L] 1abla(s) relariva(s) a Ia lista de secuencias
b. Forimato del material
cn papel
O cn formato electonico
c. Fecha de preseriacion/entresa
E] conicnido on ta solicitud internacional ral y coma se presentd
O presentado junto con la solicitud internacional en formate clectsénico
] presentado posteriormente a esta Administracion a los fines de by bisquoda
3. ] Adcnids, en caso de yue sc haya presentada mnds duv una version o copia de una lista de secuencias yo tabla
relacionada con clls, s¢ ha entregado ha decluracidn requerida de que la informacion contenidy en las copias
subsigeientes o adicionales ¢s idéntica a 1a de la sulicitud ta) ¥ como se presentd o no va mas alld de lo presentado
iniciaimente.
4. Comeniarios adicionalces:

Fortalario PCTASAR3T (le;;('!rm HAbril 2005)




6 Solicitud intervaacional N
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION . )
ENCARCADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PC'T/MX2006/000068

Recnadro 1L No formulacion de opinién sobre la novedad, 1a actividad inventiva v la aplicacion industriat

3
&

£}

8

4

No sc ha examinado fa cucstedn de saber si &l abjeto de o invencidn reivindicada pargee ser nucve, si implica una
actividad inventiva (he se1 evidenic), o i es susceptible de aplicecidn industrial, por lo que sespecta:

al conjunto dg ka sulicitud internacional,

o 135 reivindicaciones Nos. 11

debido a que:

ta solicitud internaciona! o las reivindicaciones Nos. 11 en cuestién se tefieren al objto siguicate, respecta del cual
ta Administracitn no ostd abligada a efectuar una basqueda intemacional (precisar):

La reivindicacion 11 se refiere a una materia que esta Administracién considera que csta
afcctada por las disposiciones de la Regla 67.1 (iv) PCT. sobre métodos de tratamiento
quinirgico o terapéutico del cuerpo humuno o animal. Consecuentemente, no se formulara
ninguna opinion con respecto a la aplicacion industrial de la materia de esa reivindicacion
{Articulo 34(4Xa)(1) PCT).

Ta descripeion. las reivindicociones o los dibujos findiguense cudles a continuacién} o las reivindicaciones Nos,
cn cucstion, no son claros, de mancra que no s

pusible fonmutar una opinidn sighificativa (precisar):

las reivindicaciones, o las reivindicaciones Nos, en cuestion, no estin ﬁmdadas
adecuadamenic ¢n la descripcién, por 1o que es imposible formular una opinin significaiiva fprecisar):

no s¢ ha emitido informe de buisqueda intemacional para dichas reivindicagiones Nos. |

no fu¢ posible formulur una opinidn significativa sin la lista de secuencias; ! solicitante no apond en el plaro
previsto:

] una lista de sccuencias en papel de ocwerdo u da norma prevista en ¢l Anexo C de los Insirucciones
Administrativas y dicha lista no estuvo a disposicién de 1z Adminiswacién encirgada det examen preliminar
intermacional en forma y manera aceprable para ella.

[J una lista de sccucncias en formato cleciténivo de acucido con fa nurma prevista en cl Anexo € de lus
Insirucciones Adminisirativas, y dicha lista no estuvo i disposicion de 1a Administracidn encargada del examen
pretimingy internociona) en forma y manera aceplable pass ella

la tasa por presentacion lardia de una lista de secuencias en respuests o un requerimiento scgun las Reglas
{3terla)ob)

no sc pudo fonnular und opinidn sigrificativa sin las rablas relativas a tas listas de secuencias: ¢l solicitante no
presentd on el plazo establecido dichas tablas en formato clectrnivo de acuerde con los requisitos téenicos
cstablecidos en of Anexa C-bis de tas Instrucciones Administrativas, y dichas rablas 1o cstuvicron a disposician de
la Adninistrecion encurgada de la bisqueda miernaciona) co fonna y manera aceptable para ella.

las wblss refativas o tos lisiss de secucncins de nucledtidos yo de uminodcidos, si se hun presentado dnicamente ¢a
formato clecerdnivo, no cumplen con los requisitos técnivos provistns en el Anexo C-bis de las Instrucciones
Administrativas

Ver Recuadre Suplementario para inds detaties.

Formulario PCTASA/237 (Recuadro 111} Abril 20035)

.



. Solicitud intemacional N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION .
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INFERNACIONAL PCT/MX2006/000068

Recuadro V. Declaracién motivada segdn In Reglas 434i5.1.2)i) sobre fa novedad. Ia actividad inventiva y la

aplicacién industrial; citas ¥ explicacinnes en apoyo de esta declarmceién

1. Declarscion
Novedad Reivindicaciones 2.1} Si
Reivindicaciones |} NO
Actividad inventiva Reivindicaciones  2.11 Si
Reivindicociones | NO
Aplicacién industrial Reivindicaciones 119 si
Reivindicaciones : o NO
2. Ciwas y explicaciones
Documentos tenidos en consideracion.
Doz, Namero Publicacion o Identificacion Fecha Pub.
DO US 5663156 A 02.09.1997
D02 [ WO 2005032533 A _ 14,04.2005

la invencibn se reficre a una composicion farmacéutica que comprende un inhibidor de los
receptores plaquetanios 1b/lila y una mezcla natural de alcoholes alifiticos para la prevencion de
eventos vasculares de origen isquémico. En concreto, se reficre a una combinacion de clopidogre)
y policosanol.

El documento DO1 recoge una mezcla de alcoholes alifiticos primarios de 22 a 38 idtomos de
carbona que pucden ser utitizados en el tratamiento de la hipercolesterolemia. Esta mezcla puede
combinarse con el acido acetl salicilico, mostrando una sinerpia en las propiedades
antiplaquetarias, antitrombdticas y antiisquémicas de los componentes individuales {columna 3,
lineas 34-47),

Por tanto, la reivindicacidn 1 de la solicitud no ¢s nueva nj implica actividad inventiva (Articulos
33(2)y 3)PCT).

El documento D02 sc refiere a una composicion fanmacéutica que contiene clopidogrel y un
antagonista especifico de las receplores TP, La combinacion de dichos compuestos proporciona
una sinergia en la actividad antitrombdtica de los mismos (pégina 3, lineas 9-21).

Ninguno de los documentos citados muestra una composicion que meluya clopidogrel y una
mezela natural de aleoholes aliféticos. Adernds, no se considera obwvie que un experto en la

materia conciba una composicién con estas caracteristicas a partir de lo divuigado en el estado de
fa téenica,

Lin consecuencia. la invencion recogida en las reivindicaciones 2-10 de la solicitud es nueva y se
considera que implica actividad inventiva (Arniculos 33 (2) y (3) PCT).

_ ontinua en paging sipicntc...

Formulario PCTASA/ 237 (Recuadro VY Abril 2005)




OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solteitud internacional N*

PCT/IMX2006/000068

Continuacion Recuadro V. Declaracidn motivada segin Iz Regla 43bis.1.a)i) sobre la novedad, la actividad
Continuacion 2, inventiva y la apiicacién indostrial: ¢itas y explicaciones en apeyo de esta declaracida

reivindicaciones.

Finalmente, s¢ considera que las reivindicaciones | a 10 cumplen con ¢l requisito de aplicacion
industrial tal como se definc en el Articulo 33(4) del PCT. Respecio g la icivindicacion 11, para la
valoracion de si esta reivindicacién tiene aplicacion industrial, no existe un criterio unificado en los
Estados Contratantes del PCT, La patentabilidad pucde depender también de la redaccién de las

Formulario PCT/1SAZ237 (Recuadro V continuacion IXAbambm)




o Selicitud intcrmacional N°
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION .
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACHONAL PCT/MX2006/000068

Recuadro VI Defectos en la solicitud internacional

f Se han detectadu los defectos siguientes, respecto de la forma o ¢ contenida de [ solicitud internacional:

Sec ha detectado un evor mecanogrifico en las reivindicaciones 3 y 7 de I solicitud respecto a Jas
reivindicaciones de 1as que son dependientes.

i

Formwhane PCTASA/ZIT (Recuadro V1AL 2003)

<2



Solicuud intermacional N*
OPINION ESCRITA DE LA ADMINISTRACION L
ENCARGADA DE LA BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/MX2006/000068

Recuadro VII. Observaciones relativas a la solicitud internacional

Se formuion las observaciones sigujentes sobre 1a claridad de lag reivindicaciones, de 1a descripeidn y de los dibujos o sobre
si las icivindicacioncs se fundan totalmente en a Jeseripeion:

Las reivindicaciones 8, 9 y 10 no estan fundadas cn la descripeion como cxigs el Articulo 6 PCT,

Formulario PCTASAI23T (Recuadro VIHYAbrd 20053

iy



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

NOTIFICATION CONCERNING
SUBMISSION OR TRANSMITTAL
OF PRIORITY DOCUMENT

(PCT Administrative [nstructions, Section 411)

PCT/MX2008/000068

From the INTERNATIONAL BUREAU

To:

OCHOA CORTES, Oscar, Javier
Igiesia No 2, Torre "E", Piso 4
Colonla Tizapan San Angel

C.P. 01080, México, D.F.
MEXIQUE

Date of mailing (dayymonthiyenr;

06 October 2006 (06.10.2006)

Appliconty or aguds (e reforenve -

IMPORTANT NOTIFICATION

Intemational application Ne.

PCT/MX2006/000068

Interaational Aling dats (d.m’mnnh:)mr)
12 July 2008 (12.07.2006)

Itemational publication date (daysmonthéseon)
Not yet published

Priority date Umvorithiear)

20 December 2005 {20.12.2005)

Applivant
ESPINOSA ABDALA, Leopoldo de Jesus et al

[. By mcany of this Form, which replsces smy previously issued notification coneerning submission or wastnittul of privrity
documents, the applicant is hereby notified of the date of receipt by the International Lhtreau of the priority dociment(s) relating to
o}l earfier application(s) whose priority is claimed. Unless otherwise indicated by the letters “NR®, in the tight-hand column ar by an
asterisk appearing next to 1 date of reeeipt, the privrity docwnen! concemed was submitied or tunsmited w the Inlermationyl Burcau
in compliance with Rule 17.1(a) er (b).

[ &)

tlf applicadlz) The leticrs “NR”™ appeanng in the nght-hami column denote a priority document which, an the dote of matling of
this Farm, had not yet been received by the Taternational Bureau under Rule 17.1(a) ar (h). Where, under Rule 17.1(a), the
priority document must be subunitted by die applicant. to the receiving Office or the Intemational L3urcan, but the applicant. tails to
submit the priority document within the applicable time limit under that Rule, the attention of the applicanc is directed to Rule
17.1(¢) which provides that no desishutcd Ofice moy disregard (he prionity clsim concorned belore giving the applicant an
opportunity, upon entry into the national phase, te turnish the priority document within a tine Hinit which is reasonable wler the
circumstances.

3. (If applicably)An nsterisk (*) appearing seNt to a date of receipt, in the right-hand eolninn, denotes a priority document submirted
or transmitted to the Internutionul Burenu but nut in complinnce with Rule 17.1(a) or (b) (tbe prienty document way roceived
after the time limit prescribed in Rule 17.1(2) or the request to preparc and transmit the priority document was submitted to the
receiving Ollice wlicr the applicuble lime limit under Rule 17.1¢(0)). Even though the privnity documment was not Jumished in
compliance with Rule 17.1(a) or (b). the Internationsl Bureau wili nevertheless transiwit o copy of the document to the designated
Dffices, for their consideration. Tn case such a copy is not accepted by the designated Office as the priority document, Rule 17.1(¢)
provides thul no designuted Office muy disregand the priority claim concemed befure giving the applicsnl an opportunily, upon <ntry
into the national phase. to furaish the priority docunent within & time limit which i reasonable under the Circwnstances.

Prinvity dae Ty Nie-ugic n Iry o niaponsl Oy Db nf ueip
qr PCT receiving Office al’_priprity ment

20 December 2005 (20.12,2005) PA/a/2005014086 ES 16 Septermber 2006 {18.09.2006)

:
H

The tenutional Buresu of WIPOQ Auvthurized offiver
34, chemin des Colornbettes ..
1211 Gengva 20, Switeerland Simin Baharlou

Ifacsimile No, +41 22 338 71 50

Fucsimile No, +41 22 338 82 70

Telephone No. +41 22 338 99 32

Form PCT/1/304 (October 20053 VCOBV2EAOG
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA ¥ COMERCIO

MR OREN AR RERREE ARy

-067104- .00000-0000

Facha: 200&07 0115:22:23  Dep. 2020 NUECREACION! ' F -
Tra. 11 PATENIEIYH Eve: 378 FASENAGIONALS Industria y Comercio

Act. 411 PRESENTACION  Follos: 54 ‘SUPERINTENDENCIA

REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE

PCT
PATENTE DE INVENCION o] " MODELO DE UTILIDAD [ ]
€ Indicacién de que se solicita la concesién de una patente Eﬂ
4 Datos de Identificacion del solicitante o de la persona que presenta la salicitud X
@ Descripcion de la invencién
¢ Dibujos de ser estos pertinentés : . [j/
¢ Comprobante de pago ds las tasas establemdas {
COMPLETA [i{ ' -+ L. INCOMPLETA [ ]

DISERO INDUSTRIAL  { ]

¢ Indicacién de que se solicita el registro de Disefio industrial [ 1

4 Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [ ]

¢ Representacion grafica y fotografica del D(seﬁo Industnal 0 muestra del [
material que incorpora el disefio .

¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas: . - . B [ ]

COMPLETA [ } ’ INCOMPLETA | 1]

ESQUEMA DE TRAZADO [ }

€ indicaci6n de que se solicita el registro de un Esquema.de Trazado

¢ Datos de Identificacion det solicitante o ds la personaque presenta la solicitud
¢ Representacién grafica del esquema trazado

4 Comprobante de pago de las tasas establecidas

]
]
]
]

ey ey pe— e

COMPLETA | } INCOMPLETA | 1

DUKJ

Firma Responsable

- ’@ e L ke
Fecha_ ) \ O (>{ Carrera13 No.:27-00-Piso 5, 7y 10
. Conmutador: 3820840
Fax: 3506220
E-mall: info@sic.gov.co

www.sic.gov.co
Bogota, D.C., Colombia
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P/ ‘3’0("
REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Bogota,
2020

Doctor (a)

RODRIGUEZ D~ ALEMAN DILIA MARIA
Apoderado (a) y/oc Representante de
WORLD-TRADE IMPORT-EXPORT WTIE, A.G

REFERENCIA Radicacién No. 8 67104
Solicitud internacional PCT/MX2006/000068
Fecha inicio fase nacional 20/07/2008
Tramite 11
Evento 378
Actuacidn 430
Oficio No. ‘ . 97{;1

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamentoc en el articuleo 38 de
la Decisidén 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes {(PCT}, regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. La solicitud no <contiene la copia del documente en gque consta la cesién del
derecho a 1la patente del inventor al scolicitante o a su causante., (Art. 26-Kk)
Decisidén 486. Cuando se trate de documentos otorgados en el extranjero, deben
legalizarse de conformidad con lo dispuesto por les articulos 259% y 260 del C&digo
de Procedimiento Civil.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisidn 486, se le
requiere para gque dentre del términe de dos meses siguientes a la fecha de
notificacidén del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.,
En caso de no dar cumplimiente al presente requerimiento, la solicitud se
considerarda abandonada y perdera su prelacidn.

Notifigquese el presente cficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitule quinto d titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

! '
EDES DE VERGEL
5ién de Nuevas Creaciones

ALIX CARMENZA C
Jefe de la divZ

E1l anterior requerimiento fue notificado por fijacidn en lista de

fecha________—élﬂjdglg20&8.

adpall



