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ARRAY BIOPHARMA INC.

TITULO DE LA SOLICITUD: “COMBINACIONES FARMACEUTICAS”
NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/US2017/035653
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 02 de junio de 2017.
PRIORIDAD: US, 62/345,389, 03 de junio de 2016.

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decision 486 de 2000, se
le comunica que esta Direccidon ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decisién, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Modificaciones presentadas (Art. 34 Decision 486)

Se aceptan las modificaciones radicadas el 23 de septiembre de 2021, bajo el nimero
NC2019/0000010, por ajustarse a los requisitos legales.

2. Objeto de lainvencion

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del Titulo X de
la Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, cuando la solicitud contenga
mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa complementaria, sélo se
estudiaran las cubiertas por la tasa pagada al momento de realizar el examen de
patentabilidad consagrado en el articulo 45 de la Decision 486. Por lo tanto, se estudiaran
las reivindicaciones 1 a 19 del radicado N° NC2019/0000010 del 23 de septiembre de
2021.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de obtener opciones de
tratamiento para pacientes con cancer mediante agentes terapéuticos eficaces y seguros
para su uso a largo plazo.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona a una
combinacion farmacéutica que comprende cantidades terapéuticamente eficaces,
independientemente, de (a) un inhibidor de BRAF, o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo, (b) al menos un inhibidor de la proteina quinasa activada por
mitégeno (MEK), o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, y (c) un inhibidor del
receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR) o una sal farmacéuticamente
aceptable del mismo; y, opcionalmente, al menos un vehiculo farmacéuticamente
aceptable.

3. Delasolicitud de patente
3.1. Titulo

El nombre de la invencion de que se trata en el articulo 27 literal d) de la Decision 486
debera reflejar el objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser
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concordante con la materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. El nombre no
podra referirse a nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

El solicitante en el escrito radicado bajo el N° NC2019/0000010 el 23 de septiembre de
2021, tituld la invencién como: “COMBINACIONES FARMACEUTICAS DE INHIBIDORES
DE BRAF, MEK Y UN ANTICUERPO ANTI-EGFR”. Este titulo no se relaciona con el
objeto de la solicitud contenido en la descripcion y las reivindicaciones, por lo cual se
sugiere el titulo siguiente: “KIT QUE COMPRENDE UN INHIBIDOR DE BRAF
(ENCORAFENIB), UN INHIBIDOR DE MEK (BINIMETINIB) Y UN ANTICUERPO ANTI-
EGFR (CETUXIMAB)”.

3.2. Reivindicaciones (Art. 30 Decision 486)

- Las reivindicaciones 1y 12 a 19 no son claras porque presentan errores gramaticales
en su redaccion. En la reivindicacion 1, en el item a), al mencionar “un inhibidor de
BRAF (...) o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos”, puesto que es un
solo inhibidor, toda la frase deberia ser en singular. Ademas, en las reivindicaciones
12 a 19 se hace referencia a “un kit” cuyo género es masculino, sin embargo, las frases
estan escritas con articulos que son femeninos cuando se menciona “Un kit (...), en la
que (...), son cada una formulada (...)". Por lo tanto, se sugiere realizar una adecuada
redaccion de dichas reivindicaciones.

- Las reivindicaciones 1y 3 a 10 no son claras porgue el nombre IUPAC del compuesto
B es incorrecto, ya que el radical “fluorofenilendamino” no existe. Se sugiere redactar
correctamente el nombre IUPAC del compuesto.

4. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 03 de junio de 2016, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad. Sin embargo,
consultadas las fuentes de informacion con las que se cuenta hasta la fecha, no se
encontraron documentos que anticipen el objeto de la solicitud tal y como se encuentra
reivindicado.

5. Respuesta alos argumentos del solicitante
Argumentos respecto al examen de nivel inventivo

El solicitante sostiene que “(...) D1y D2 solos o en combinacién no describen una terapia
de combinacion que comprenda los compuestos especificos de la terapia triplete de la
presente invencién, es decir, encorafenib (COMPUESTO A), binimetinib (COMPUESTO
B) y cetuximab (COMPUESTO C)".

Se aclara que tiene razén, puesto que con la nueva modificacion del capitulo
reivindicatorio no es posible llegar de manera obvia a la combinacion de encorafenib,
binimetinib y cetuximab, ya que si bien D1 ensefia la combinacion de encorafenib,
binimetinib, este documento suma un inhibidor de CDK4/6. Por otro lado, D2 ensefia una
combinacion de un inhibidor de BRAF, un inhibidor de MEK y un anticuerpo anti-EGFR,
pero ninguno de estos compuestos son los descritos en la presente solicitud.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, se le indica que debe dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
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notificacion de la presente comunicacion. En caso de no dar respuesta al presente
requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la
concesion, se denegara la patente.

Si como respuesta a este requerimiento, el solicitante modifica el capitulo reivindicatorio,
deberd observar las instrucciones contenidas en el numeral 1.2.2.1.1., del Capitulo
Primero del Titulo X de la Circular Unica de esta Superintendencia. De igual forma,
debera tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral 1.2.2.5.1. de la
norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto de modificacion
a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la resolucion de
tasas vigentes.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede

recurso alguno en actuacion administrativa.
W

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No.
NC2019/0000010 1° 2° X 3°
Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)

Examen de patentabilidad

Revoca

Solicitud Internacional No.

PCT/US2017/035653 2 de junio de 2017
Fecha de determinacién estado de la técnica . .
(DDIMM/ARIO) Prioridad Presentacién
03/06/2016 X
Solicitante

ARRAY BIOPHARMA INC.

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 20 ) Art. 25 (Falta de unidad de ]

Art. 14 - Art. 15 - . 5
invencion)

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de bisqueda lal9

BRAF, MEK, EGFR, Cancer, Cetuximab, Anti-EGFR antibody,

Palabras clave utilizadas L
Cancer colorectal, Inhibitor

Clasificaciones utilizadas para la bisqueda CIP: |A61K 31/4184, A61K 31/506

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)

Informes de o -
busqueda / N3 seliai s Feqha q? Reivindicaciones " Categoria del
patente / Publicacion - Citas relevantes del estado de la
B%s;ics)sde N° de patente / /Presentacion /Sa?g(l:]; r&zgs técnica dzﬁg?cig; 0
consultadas Autor LNP(%) (DD/MM/AAAA)
ISA US20150164897A1| 18/06/2015 - - A
US20150273057A1| 01/10/2015 - - A
EPO WO02015087279A1| 18/06/2015 - - A
Patbase US2015265616AA | 24/09/2015 - - A
WO02008120004A1| 09/10/2008 - - A
Google WQ02003077914 | 25/09/2003 - - A
patents  |US20140275136A1| 28/09/2014 - - A
Annals of Custem et al,
Oncology |Annals of Oncology 01/01/2015 ) ) A
Pubmed Pui-Kei, W, .| 5410012015 . . A
Semin Oncol

Custem et al. (01/01/2015). Updated Results of the MEK inhibitor trametinib (T),
BRAF inhibitor dabrafenib (D), and anti-EGFR antibody panitumumab (P) in

(*) Cita completa literatura no patente|patients (pts) with BRAF V600E mutated (BRAFm) metastatic colorectal cancer
(LNP) (mCRC). Annals of Oncology. Recuperado de:

del| https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(19)50919-X/fulltext

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo

articulo. Nombre de la|Pui-Kei, W. (24/09/2015). MEK1/2 Inhibitors: Molecular Activity and Resistance
revista. Volumen(N(mero), pp-pp. Mechanisms. Semin Oncol 42(6)(2015). Recuperado de:

o https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC4663016/

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.
Nombre de la revista. Recuperado de
http://XXXXXXXX.

(%) Categorias de documentos citados

“T" Documento publicado en fecha posterior a la de presentacién o la
de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con
dicha solicitud, pero puede ser util para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que el

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.
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“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha
de presentacion internacional o en fecha posterior.

“L" Documento citado para llamar la atencién sobre por ejemplo, dudas
acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la fecha de
publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una explicacion,
por la cual se citan.

“O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos
siempre estara acompafiado por otra letra que indique la pertinencia del
documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad reivindicada.

razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“X" Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva por
referencia al documento aisladamente considerado.

“Y" Documento particularmente relevante; la invencién reivindicada no
puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma
naturaleza, cuya combinacién resulta evidente para un experto en la
materia.

Fecha del reporte de busqueda: 26/01/2022

Pagina5de5

Zefior chadadaryd, Dara Nacer sequiMmienha 3 su soliciud, 13 antidad k& ofreca s sk uenes canakes
VANWE QoVDD - TEkora en (B0 502 04 0O -~ Linasgratuia 3 nial nadonat O &000 10 kS
Diraccidin: Ora T #3237 - 00 pios1, 3 4,5, 6,710, Bogotd D.C- Colombia

Takirfonas: ~ €0 587 00 00 ~a-miall contacienosfsic gov.oa

El futuro

Gobiarno
de Colombia

es de todos

@ Mugsiro apors 5 furdamental,
B o usar meros papel contriouimos con Al medic smiiente



