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Sachverhalt und Antréage
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Di e Beschwerde richtet sich gegen die Entschei dung der
Praf ungsabtei lung mt der die Europai sche Patent-

annmel dung 95 929 893.6, mt der Veroffentlichungsnunmmer
EP-A-0 777 491 (International e Veroffentlichungsnunmer
WO A- 96/ 05851) und dem Titel "Verwendung von
geschmacksneutral em hydrol ysiertem Kol l agen und Mttel
ent hal tend dassel be", gemaR Artikel 97 (1) EPU

zur uickgewi esen wurde, weil die Anspriuche nicht den
Erforderni ssen der Artikel 54 und 56 EPU entsprachen.

D e Priufungsabteil ung bezog sich in ihrer Entschei dung
auf fol gende Dokunent e:

(1) CH A-494 250
(2) EP-A-0 254 289
(3) CN-A-1 077630

Bezugl i ch Dokurment (3), das imlInternational en

Recher chenbericht in Form ei ner EPODOC- Zusammenf assung
zitiert ist, wirde an Hand einer englischen Ubersetzung
der chinesi schen Patentschrift argunentiert, die von der
Annel derin wahrend des Prif ungsverfahrens ei ngereicht
wur de.

Mt der Beschwerdebegrindung reichte die
Beschwer def Ghrerin (Annel derin) fol gendes, als
"vertraul i ch" gekennzei chnetes, Dokunent ein, das neue
kl i ni sche Versuche beschri eb:

(4 M Adam et al., "What is the effect of collagen
pepti des peroral administration in
post menopausal osteoporosis”, Seiten 1-12,
Tabel l en 1 und 2.
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I n der mindlichen Verhandl ung am 29. Januar 2003 reichte
di e Beschwerdef uhrerin ei nen neuen Hauptantrag ein,
dessen unabhéangi ge Anspriche 1 und 6 fol gender malR3en

| aut en:

"1. Verwendung von geschmacksneutral em enzymatisch
hydr ol ysi ertem Kol | agen aus tierischer Haut mt einem
mttleren Ml ekul argewi cht von 1 bis 40 kD zur
Herstellung von Mtteln zur Behandl ung von

post menopausal er Ost eopor ose.

6. Mttel zur Behandl ung der postnenopausal en

Ost eopor ose ent hal t end geschmacksneutral es, enzymati sch
hydrolisiertes Kollagen aus tierischer Haut mt einem
mttleren Ml ekul argewi cht von 1 bis 40 kD und

zusét zlich Cal citonin und/ oder Progesteron."”

D e Beschwerdefdhrerin erklarte, dalR Dokunment (4) nicht
weiter als "vertraulich" zu behandeln wire, und reichte
ein weiteres Dokunment ein, das Ergebnisse der in
Dokunent (4) beschriebenen Versuche of fenbart:

(5 M Adam et al., "What is the effect of collagen
pepti des peroral administration in
post menopausal osteoporosis”, Tabellen 1 bis 6.

Di e Argunente der Beschwerdefihrerin kénnen
f ol gender malRen zusammengef al3t wer den:

Der Gegenstand der Anspriche sei neu imLichte des

St andes der Techni k, da dieser kein Dokunment beinhalte
das sich auf die Behandl ung post nenopausal er Ost eoporose
bezi ehe. Ausgehend von Dokurent (2), das die Verwendung
des erfindungsgenild ei ngeset zten, enzymatisch



0343.D

- 3 - T 0458/ 02

hydrol ysi erten Kol | agens aus tierischer Haut, zur
Behandl ung von Arthrosen offenbare, sei di e Behandl ung
der postnenopausal en Osteoporose, als weitere
medi zi ni sche Anwendung di eses bekannten Produktes, fuir
den Fachmann ni cht nahel i egend gewesen.

Die | aut Dokunent (1) verwendeten Produkte seien mttels
al kal i scher oder saurer Druckhydrol yse hergestellt.

Di ese zeigen imVergleich zu Kol |l agen, das mt neutral en
oder al kalischen Proteasen hydrolysiert sei, eine andere
Zusamenset zung auf, insbesondere wei sen sie einen hohen
Gehalt an freien Am nosauren auf, worunter die, von
Patienten verlangte, Geschnmacksneutralitat |eide. Das
erfindungsgenald verwendete Produkt enthalte deshalb
weniger als 0,5 % frei e Am noséuren. Dokument (1)
erwahne di e Verwendung des hergestellten Hydrol ysates
fiar di e Behandl ung von Osteoporose lediglich in

Konbi nation mt grof3en Mengen Phosphor und Cal cium ohne
Er gebni sse klinischer Untersuchungen zu liefern. D e
post nenopausal e Ost eoporose sei in Dokunment (1) nicht
erwahnt .

Dokunment (3), beschrei be di e Behandl ung von

Knochenbr tichen i m Ti erversuch, und erwdhne klinische
Tests fiur die Behandl ung der senilen Osteoporose, ohne
di esbeziglich Ergebni sse zu of fenbaren. Das dazu
verwendet e Kol | agen Hydrol ysat sei durch Hydrol yse der
Haut neugeborener Kal ber mt Pepsin bei einempH Wert
von 2,0 - 2,5 gewonnen.

Aus Dokunment (4) sei es ersichtlich, dal3 die

post menopausal e Ost eoporose von der senilen Osteoporose
zu unterscheiden sei. Sie stelle keine Stérung des

Kal zi um Met abol i smus dar, sondern sei ein hornonell
verursacht es Ungl ei chgewi cht des Knochen- Kol | agen
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Ursat zes. Durch die Behandlung mt dem aus Dokunent (2)
bekannten Mttel, werde, wi e aus den Tabellen 4 und 5 in
Dokurent (5) ersichtlich, der Knochenunsatz beeinfl ufdt,
sodall di esem Ungl ei chgewi cht ent gegenw rkt werde.

V. Di e Beschwerdefidhrerin beantragte die Zurickwei sungs-
ent schei dung auf zuheben und ein Patent mt fol genden
Unterl agen zu erteilen:

Anspr uche: 1-6 in der mindlichen Verhandl ung am
29. Januar 2003 ei ngereicht

Beschrei bung: Seiten 1-5 und 17 in der nundlichen
Ver handl ung am 29. Januar 2003
ei ngerei cht,
Seiten 6-16 w e urspringlich eingereicht.

Ent schei dungsgr inde

1, Artikel 123 (2) EPU

D e Anspruche beruhen auf den Ansprichen 1 bis 6, sow e
auf Seite 4, letzter Satz ("enzymatisch hydrol ysiertes
Kol  agen aus Haut") und Seite 5, Zeilen 14 bis 16

(" post nenopausal er Osteoporose”), in der urspringlich
ei ngerei chten Form und entsprechen daher den
Erforderni ssen des Artikel 123 (2) EPU

2. Artikel 54 EPU
2.1 Dokunent (1) beschrei bt ein Koll agenhydrol ysat und
-depol ynerisat, sowie ein Verfahren zu seiner

Herstellung. Al's Ausgangsmaterial dient natidrliches
Kol | agen oder Ossein (Spalte 1, Zeile 3). D e Verwendung
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tierischer Haut wird ebensoweni g erwahnt w e eine
enzymati sche Hydrol yse dersel ben. Die Hydrolyse wird im
stark sauren oder al kalischen MIlieu unter normal em
Druck oder Uberdruck durchgefiihrt (Spalte 1, Zeile 32
bis Spalte 2, Zeile 3; Beispiele 1 bis 5). Das erhaltene
Produkt weist 4 bis 15 % frei e Am nosduren auf

(Spalte 2, Zeilen 9 bis 16 und Beispiel 1). Aus

Spalte 6, Zeilen 11 bis 15, ist zu entnehnen, dald

kl i ni sche Unt ersuchungen unter Verwendung der derart
hergestel | ten Produkte bei m Menschen gute Ergebni sse bei
der Behandl ung der Osteoporose, und in anderen Fallen
von Schwi erigkeiten bei der Kal ziumassimlation,
ergaben. Ergebni sse di eser Untersuchungen werden nicht
angegeben.

Dokunment (1) enthalt keinen H nweis auf die in den
unabhéangi gen Ansprichen 1 und 6 spezifizierte

t her apeuti sche Anwendung, i.e. die Behandl ung der
post menopausal en Ost eopor ose.

Dokurent (2) offenbart die Verwendung von geschmacks-
neutral em enzymatisch hydrol ysiertem Kol | agen aus
tierischer Haut mt einemmttleren Ml ekul argew cht von
1 bis 40 kD zur Behandl ung von Arthrose. Dabei handelt
es sich um ei ne degenerative Erkrankung des bradytrophen
Sehnen- und Knor pel gewebes in Gel enken. Dieses wird

schl echt oder uberhaupt nicht durchblutet, und kann,

auf grund sei nes | angsanen Stoffwechsels, auf aullere
Noxen weder mt entzindlichen noch mt regenerativen
Prozessen reagieren (Seite 2, Zeilen 5 bis 8). De

Ver wendung der offenbarten Mttel fir andere

t her apeuti sche Zwecke wird in Dokunment (2) nicht

er wahnt .

Dokurent (3) beschreibt ein oral zu verabreichendes
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Medi kament wel ches wasser| 6sliches, aktives Kol |l agen
enthalt. Zu seiner Herstellung wird die Haut von
neugebor enen Kal bern bei stark saurem pH mt Pepsin
hydrol ysiert. Das erhaltene Hydrol ysat wird
neutralisiert, mt Honig verm scht, und in RShrchen
abgepackt die je 1 g Kollagen enthalten (Seite 1

Zeile 23 bis Seite 2, Zeile 10). Das erhaltene

Medi kament wird im Ti erversuch getestet, wobei eine
positive Wrkung auf die Heilung von Knochenbrichen
nachgew esen wird (Seite 2, Tabelle 1). Dartber hinaus
wer den klinische Tests fur die Behandl ung der senilen
Ost eoporose erwdhnt (Seite 3, Zeilen 3 bis 6). Fur diese
Tests werden kei ne Ergebni sse angegeben, es wird jedoch
angef hrt dal3 ein gew sser therapeutischer Erfolg
erzielt wird (Seite 3, Zeile 10). D e Behandl ung der
post menopausal en Osteoporose wird nicht erwdhnt.

Angesi chts der geschilderten techni schen Lehren der
Dokunente (1) bis (3) konm die Kammer zu der

Ent schei dung, dalR der Gegenstand der Anspriche 1-6, der
sich auf die Verwendung von enzymati sch hydrol ysiertem
Kol I agen fir di e Behandl ung von post nenopausal er

Ost eopor ose bezieht, neu ist, und den Erfordernissen des
Artikel 54 EPU entspricht.

Arti kel 56 EPU

D e Kammer und di e Beschwerdef Uhrerin stimen darin
Uberein, dall Dokunment (2), das die Verwendung des

gl ei chen Produkts w e erfindungsgenald angewendet, fur
di e Behandl ung von Arthrosen beschrei bt, nachstliegender
Stand der Technik ist.

Davon ausgehend, |iegt der beanspruchten Erfindung die
Auf gabe zugrunde, eine weitere therapeutischen
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Verwendung fir das aus Dokunent (2) bekannte Produkt zur
Ver f igung zu stell en.

D ese Aufgabe wird durch die Verwendung des Produktes
zur Herstellung von Mtteln zur Behandl ung von
post menopausal er Ost eopor ose gel Ost.

GemalR der Entschei dung der G olRen Beschwer dekamrer

G 1/83 (ABI. EPA 1985, 60) kann ein europai sches Patent
mt Patentansprichen erteilt werden, die auf die
Verwendung ei nes Stoffes oder Stoffgem sches zur
Herstellung eines Arzneimttels fir eine bestimte neue
und erfinderische therapeuti sche Anwendung geri chtet
sind (2. Leitsatz).

Die imvorliegenden Fall zu kl &rende Frage | autet, ob

ei n Fachmann, das aus Dokunent (2) fur die Behandl ung

von Arthrosen bekannte Produkt, unter Bericksichtigung
des in den Dokunenten (1) und (3) offenbarten Standes

der Techni k, in naheliegender Wise fiur di e Behandl ung
von post nmenopausal er Ost eopor ose heranzi ehen wir de.

Arthrosen sind Erkrankungen von schl echt durchbl utetem
Knor pel gewebe in Gel enken. Di e Beschwerdef threrin, die
auch Annel derin von Dokunment (2) ist, fuhrte aus, dal
das zur Behandl ung ei ngesetzte hydrol ysierte Kol |l agen
ei nerseits die knorpel erzeugenden Zellen stinuliere und
andererseits di e Bausteine fir den Knorpel auf bau
liefere.

I n Dokunment (4), Seite 3, dritter Absatz, wrd

Ost eopor ose al s Skel etterkrankung charakterisiert,
gekennzei chnet durch eine Verm nderung der Knochenmasse,
ei ner Verschl echterung der M kroarchitektur des
Knochengewebes und ei nes, sich daraus ergebendem
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gesteigerten Fraktur-Ri sikos. We von der
Beschwer def hrerin ausgeftdhrt, und in Dokunent (4) auf
Seite 7, unter Verweis auf diverse Druckschriften
dargestellt, unterschei det der Fachmann zw schen senil er
und post nenopausal er Osteoporose. Wahrend es sich bei
der senilen Form der Osteoporose umeine mt dem

Al t erungsprozel3 verbundene St 6rung des Kal zi unst of f -
wechsel s handelt, von der sowohl Minner als auch Frauen
betroffen sein konnen, stellt die postnenopausal e Form
der Osteoporose ein, durch einen Mangel an ovariellen
Hor nronen bedi ngtes, Ungl ei chgewi cht des Knochenunsat zes
dar. Diese Ungl ei chgew cht zugunsten des Knochenabbaus
verursacht ein Abnehnen der Knochennmasse, von dem
nat ur gemald nur Frauen betroffen sind.

D e knochenabbauende, oder osteochl astische, Aktivitat
kann durch di e Messung von geeigneten Markern imUrin
von Patientinnen festgestellt werden. In der

vor | i egenden Annel dung werden Pyridinolin und
Desoxypyridinolin, die als sogenannte "cross-1links" im
Knochengewebe vorliegen und bei m Abbau dessel ben frei
wer den, als Marker genessen (siehe Annel dung Seite 5,
zwei ter Absatz, und Tabellen 4 und 6; Dokument (4),
Seite 8, dritter Absatz).

Die in der Annel dung auf Seiten 5 bis 17 dokunentierte
Doppel bl i ndstudie mt 121 postnenopausal en Frauen, und
die in Dokunmenten (4) und (5) nachgereichten klinischen
Ver suche zei gen, dall das hydrol ysierte Koll agen, sowohl
al s Ei nzel praparat verabreicht (Dokunent (4), Seite 8,
Zeilen 20 bis 25 und Dokunent (5), Tabellen 4 und 5) als
auch in Konbination mt Calcitonin (Annel dung, Tabellen
4 und 6) eine statistisch signifikante Abnahne der

bei den Marker im Urin von Patientinnen mt

post menopausal er Ost eopor ose bew rkt.
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Gowohl der exakte W rkungsnmechani snus des verabrei chten
hydrol ysi erten Kol | agens nicht beurteilt werden kann,

ist es erwi esen, dal eine regulierende Wrkung bezuglich
der osteochl astischen Aktivitat erzielt wrd.

Di e in Dokurment (2) behandelte Krankheit, Arthrose,
betrifft das Knorpel gewebe, das sich vom Knochengewebe
stark unterschei det. Andere therapeutische Anwendungen
des hydrol ysierten Kol |l agens werden in di esem Dokunent
weder erwdhnt noch nahegel egt.

Dokunent (3) bezieht sich explizit und ausschlieldlich
auf di e Behandl ung der senilen Form der Osteoporose,

i.e. eine, mt dem Al terungsprozeld verbundene Storung
des Kal zi unst of f wechsel s, von der sowohl Minner als auch
Frauen betroffen sein kénnen (siehe Punkt 3.5. oben).

D e Behandl ung von Gsteoporose wird in Dokument (1),
Spalte 6, Zeilen 11 bis 13, erwdhnt, und erfolgt dort im
di rekt en Zusanmmenhang mt anderen Schw eri gkeiten bei
der Kal ziumassimlation ("..le traitnment de

| ' ost éoporose et dans d' autres cas des difficultés

d assimlation du calcium"). In Spalte 3, Zeile 11
wird auf die Miglichkeit der Verwendung des
beanspruchten Mttels bei einer Kalktherapie

("cal cithérapie") hingew esen. Der einzigen H nweis auf
nogl i che andere Anwendungen von hydrolisiertem Kol | agen
findet sich in Spalte 6, Zeilen 14 bis 15, wo

i nteressante Resultate bei der Behandl ung von Arthrosen
erwahnt werden.

Die senile Formund di e post nenopausal e Form der

Ost eopor ose werden angesi chts der verschi edenen, sie

j ewei | s ausl 6senden ati ol ogi schen Faktoren, und der

unt erschi edl i chen Patientengruppen, als differenzierbare
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Krankhei t st ypen angesehen.

I mLichte der von der Beschwerdef Ghrerin vorgebrachten
Bewei smttel und Argunente gel angt die Kammer zu der
Uber zeugung, daR die O fenbarung in den Dokunenten (1)
und (3) nicht dazu beitragt, einen Fachmann anzul eiten,
das Mttel aus Dokunent (2) in einer Verwendung nach
Anspruch 1, oder in einemMttel nach Anspruch 6, zur
Behandl ung von post nenopausal er Ost eopor ose ei nzuset zen.

D e Kammer kam deshal b zu dem Schl uf3, dalR di e Anspriche
1 bis 6 auf einer erfinderischen Tatigkeit beruhen und
die Erfordernisse von Artikel 56 EPU erfillen.
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Ent schei dungsf or nel

Aus di esen G unden wrd entschi eden:

1. D e angefochtene Entschei dung wi rd auf gehoben.

2. D e Angel egenheit wrd an die erste Instanz
zur ickverw esen mt der Anordnung das Patent w e
beantragt zu erteil en.

Der Geschaftsstell enbeante Di e Vorsitzende

P. Crenona U M Kinkel dey
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