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The International Searching Authority has determined that this international
application contains more than one invention or group of inventions,
namely:

1. Claims 1-17

1. YES (in part), claims 1-14: Cosmetic composition for controlling
canities, including at least one dopachrome tautomerase expression
inducer agent in a cosmetically acceptable medium, and the use of
sald compaosition.

2. Claims 18-26

2. NO, claims 18-26: Method for identifying a dopachrome
tautomerase expression inducer agent, and the use of an agent
identified by means of said method.

3. Claims 27, 28

3. NO, claims 27 and 28: Method for estimating the cytoprotective
activity of a dopachrome tautomerase expression inducer agent

identified by means of the method according to one of claims 18 to
26. '
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Continuation of Box 1.2
Claim nos. 18-28

The present claims 1-15 relate to a very wide variety of compounds and
methods. Indeed, the phrase “dopachrome tautomerase expression inducer
agent” refers to a functional property. The same applies to the phrases
“modulator for an endogenous factor capable of activating the dopachrome
tautomerase promoter (TRP-2)” and “expression vector coding for a
dopachrome tautomerase expression inducer agent”. Furthermore, the term
“steroid hormone” is defined by only three compounds.

However, suppart (CPI Article L.612-6) and/or disclosure (CPI Article
L.612-5) can be found for only a very limited number of the claimed
compounds and methods. In the present case, the claims so lack support and
the disclosure of the invention in the description is so limited that it is
impossible 1o carry out a meaningful search covering the entire scope
claimed. Therefore, the search has been restricted to the parts of the claims
which are supparted and disclosed, that is the parts relating to the
compounds defined in the claims and the description.

LACK OF UNITY

One of the problems that the present application is intended to solve is that
of providing a means for confrolling canities. The use of a dopachrome
tautomerase expression inducer agent is proposed as a solution to this
problem.

The subject matter of claims 18 to 26 does not constitute a solution to the
above-mentioned problem. It relates to a method for identifying a
dopachrome tautamerase expression inducer agent, and to the use of
compounds identified by means of said method.

The subject matter of claims 27 and 28 does not constitute a solution to the
above-mentioned problem. It relates to a method for estimating the
cytoprotective activity of a dopachrome tautomerase expression inducer
agent identified by means of the method described in claims 18 to 26.

Form PCTASAZI0
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The documents cited in the search report describe the use of compounds that
have the property of inducing dopachrome tautomerase expression, in
cosmetic hair care compositions, and for controlling canities in particular.
The idea of using such compositions is thus known from the prior art and
cannot be considered to be a single general inventive concept linking the use
of such compositions to a method for identifying a dopachrome tautomerase
expression inducer agent.

No other technical feature in the present application can be considered to be
a “special technical feature” that determines a technical relationship between
the various inventions claimed. As a result, the application fails to comply
with the requirement of unity of invention. The various inventions do not
form a single general inventive concept and each of the above-mentioned
inventions is a separate invention characterised by its own special technical
feature determining the contribution that each of the claimed inventions,
considered as a whole, makes over the prior art.

Only the subject matter referred to under point 1 has been searched (in part),

Subject matter:

Point 1: YES (in part), claims 1-17: Cosmetic composition for controlling
canities, including at least one dopachrome tautomerase expression inducer
agent in a cosmetically acceptable medium, and the use of said compaosition.

Point 2: NQ, claims 18-26: Method for identifying a dopachrome
tautomerase expression inducer agent, and the use of an agent identified by
means of said method.

Point 3: NO, claims 27 and 28: Method for estimating the cytoprotective
activity of a dopachrome tautomerase expression inducer agent identified by
means of the method according to one of claims 18 to 23.

The applicant’s attention is drawn to the fact that claims or parts of claims
relating to inventions in respect of which no international search report has
been established need not be the subject of an international preliminary
examination (PCT Rule 66.1(¢)). The applicant is advised that the EPO
policy when acting as an International Preliminary Examining Authority is
normally not to carry out a preliminary examination on matter which has not
been searched. This is the case irrespective of whether or not the claims are
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT Tnternational application No.

PCT/FR 03/01728

amended following receipt of the search report or during any Chapter 11
procedure. In the event of the application being pursued in the regional
phase before the EPO, the applicant is reminded that a search could be
carried out during the examination procedure before the EPO (see EPO
Guideline C-VI, 8.5), with the proviso that the problems that led to the
staternent under PCT Article 17(2) are resolved.
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CLASSEMENT DE L'OBJET DE A DEMANDE

B 7 h61K7/06

Selan la classification intemationale des brevets (CIB) ou 4 la fois selon fa classitication nationale et la CIB

B. DOMAINES SUR LESQUELS LA RECHERCHE A PGRTE
Documentation minimale consulide {syskme de dassification suki des symboles de classemant)

CIB 7 ABIK

Decumentation sonsultés autre que la documeniation minimale dans 8 mesure ol ces documents relavent des domaines sur lesqusls a poré la recherche

Base de données électranique consukas av cours de la recherche imermationale (mom de la base de dennées, et si réalisable, iermes de recherche wiilisés)

EPO-Internal, CHEM ABS Data, BIOSIS, WPI Data, PAJ

C. DOCUMENTS CONSIDERES COMME PERTINENTS

Catégorie © | |dentification des documents citds, avec, le cas échaant, lindication des passages pertinents no. des revendications visées
X EP 8 124 077 A (MEDICAL HAIR RESEARCH 1-5,8,
K.K.}) 7 novembre 1984 (1984-11-07) 10,11,
15-17
te document en entier
X WO 98/11882 A (CODON PHARMACEUTICAL) 1-5,
26 mars 1998 (1998-03-26) 8-11,
15-17
revendications 1,2,12,13,22-27
X DATABASE WPI Week 198639 1-5,
Derwent Publications Ltd., London, GB; AN 8-11,
1986-255367 15-17
XP00z234442
& JP 61 183207 A (KANEBO]
15 ac{it 1986 (1986-88-15]
abrégé
- / -
VYair la suite du cadre C pour 1a fin de la liste des documerts Les documeants de familles de bravets sont indigués en annexe

® Calégories spétiales de documants cilds: . i .

= " “T" document ulidrieur publié aprés ja date de Iclapm mtEemaIional ouia

N N . e iorié ot n' it gl

A" document définissant 161at général de Ia technique, non ?:d-mdigu%"g::t?nznq arﬂgias“g’: ;gﬁr gz;:mé;m: ?e ?m'ncipe
considéré comme particulierement pertinent ou la théorie constiuant 1a base de linvention

"E" documant antériewr, mals publié & |2 date de dépbl internatiosal

ou aprés cedle date "} document particulidrernent partinent; linven tion revendiguée ne peut

Gire considérée comme nouvelle ou comme impliquant une activiié

“L" decument pﬂu‘éam ietgél un dpmel s%r a;m% reveglt}*ic?ﬁondde inventive par rapport au document consicdré isokmeant
priarité ou cilé pour déterminer | date de publication ¢une “¥* document particuliérernent pertinent; finven tion revendiquée
aulrd cilition oU powr una raison spéciale {telle quindiquoe} ne peut &tre considérée comme impliquant une aclivité inventive

“0" document se référam & une divaigation arale, & un usage, & lersque le document €st associé & n ou plusieurs autres
ung exposition ou fous aulres moyens gocumers de méme nature, cetle combinaison tans évidente

“P" dogument publié avant |a date de dépdl intsrnational, mais pour une persanne cy mélier
poskérieurement 4 la date e priorite revendiquée "&" document qui fait pariie de Iz méme famille de brevets

Date 4 laquelle la rechercha intemationale a &té affectivement achevée Date d'expédition du présent rappart de recherche internationale

16 décembre 2003

Nom st adresse postale de ladministration chargée de la recherche inlernationale |  Fonctionnaire autonisé
Office Européen des Brevets, P.B. 5818 Fatentlaan 2
AL - 2280 HY Rijswijk
Tel. (+31-70) 340-2640, Tr, 31 651 gpo nl, a
Fas: (+31-70) 246-3016 Fischer, J.P.
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X

PATENT ABSTRACTS OF JAPAN

vol. 815, no. 238 (C-0841},

19 juin 1991 (1991-06-19)

% JP 03 674318 A (KATSUMI MIZUMAKI},

28 mars 1991 (1991-03-28)

abrégé

DATABASE WP1 Week 199836

Derwent Publications Ltd., London, GB; AN
1998-422294

XPOD2234443

& JP 10 175854 A (POLA CHEM IND)

30 juin 1968 (1998-06-30)

abrégé

US 5 965 157 A (LI ET AL.}

12 octobre 1999 {1999-10-12)

colonne 5, ligne 30 - ligne 39

colenne 19, ligne 11 - colonne 2@, ligne 3
* exemples *

colenne 36, ligne 44 - colonne 31, ligne
15; revendications 1-10

EP 0 580 409 A (UNILEVER)

26 janvier 1994 (1994-81-26)

te document en entier
FR 2 691 465 A (PIERRE FABRE MEDICAMENT)
26 novembre 1993 (1993-11-26)

le document en entier
US 6 132 980 A (WANG RONG FU ET AL)
17 octobre 2000 (2000-10-17}
colonne 4, ligne 53 - ligne 56
EP © 327 345 A (BEECHAM GROUP PLC)
g aollt 1989 {1989-08-09)
te document en entier
WO 02730371 A (QOREAL ;PRUCHE FRANCIS {FR)}
18 avril 2002 (2002-04-18)
le document en entier
DATABASE BIGSIS [Online]
BIOSCIENCES INFORMATION SERVICE,
PHILADELPHIA, PA, US; juin 2801 (2001-06),
DUNN KAREN J ET AL: "In utero
complementation of a neural crest-derived
melanocyte defect using cell directed gene
transfer.®
XPO02234437
Datahase accession no. PREVZ00108385010
abrégé

_[__

1-5,8-11

1-598-11

1-17

1-5,8,
10,11,
15-17

1-5,8,
10,11,
15-17
1-17
1-17

1-17

1-17
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& GENESIS THE JOURNAL OF GENETICS AND
DEVELOPMENT,

vol. 38, no. 2, juin 2081 (2001-06), pages
?0‘765

ISSN: 1526-954X

A DATABASE BIOSIS [Online]

BIQSCIENCES INFORMATION SERVICE,
PHILADELPHIA, PA, US; 1995,

PROTA GIUSEPPE ET AL: “Comparative
analysis of melanins and melanosomes
produced by various coat color mutants.®
XPRO2234438

Database accession no. PREV199598424243
ahrégeé

& PIGMENT CELL RESEARCH,

vol. 8, no. 3, 1995, pages 153-163,
ISSN: 0893-5785

A DATABASE CAPLUS [OnTine]

CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS,
aH10, US;

XPO02234439 accession no. STN
Database accession no, 1999:5979
abrége

A DATABASE CAPLUS [OnTine]

CHEMICAL ABSTRACTS SERVICE, COLUMBUS,
OH1a, US;

Xp0a2234440 accession no. STN
Database accession no. 2001:785322
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CA 2266496 Al 26-03-1998
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AT 209887 T 15-12-2061
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CA 2159626 Al 13-108-1994
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JP 8511510 T 03-12-1996
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EP 0580489 A 26-01-1994 AU 4208093 A 27-01-1994
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EP 0580409 A2 26-01-1954
JP 6157251 A 03-06-1994
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US 6132980 A 17-10-2000 US 5831016 A 03-11-1998
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- AT 251670 T 15-10-2603
AU 729497 B2 01-02-2001
Al 1957297 A 28-08-1997
CA 2245702 Al 14-08-1997
DE 69725428 D1 13-11-2003
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us 6083703 A 04-07-2000
us 6087110 A 11-07-2000

EP 0327345 A 09-08-1989 AT 96014 T 15-11-1993
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DE 68909963 T2 24-02-1994
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SUITE DES RENSEIGNEMENTS INDIQUES SUR PCTISA/ 210

L'admninistration chargée de l1a recherche internationale a trouvé
plusieurs {groupes d'} inventions dans la demande internationale,
& savoir:

I. revendications: 1-17

1. QUI {partiellement}, revendications 1-14: Composition
cosmétigue pour lutter contre la canitie comprenant danms un
milieu cosmétiquement acceptable au mains un agent inducteur
de 1'expression de DOPAchrome tautomérase et utilisation
d'une telle composition,

2. revendications: 18-26

2. HON, revendications 18-26
: Méthode d'identification d'un agent inducteur de
1'expression de la DOPAchrome tautomérase et utilisation
d'un agent identifié par cette méthode.

3. revendications: 27-28

3. NON, revendications 27-28. Méthode d'évaluation de
1tactivité cytoprotectrice d'un agent inducteur de
1'expression de la DOPAchrome tautomerase identifié par la
méthode selen 1'une des revendications 18-26
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RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE PCT/FR B3/01728

Cadre | Observations - lorsqu'il a été estimé que certaines revendications ne pouvaient pas faire I'objet d'une recherche(
(suite du point 1 de la premiére feuille}

Conformément & l'arlicle 17.2)a), certaines revendications n'ont pas fait 'objel ¢'une recherche powr les motifs suivants:

1. D Les revendications no®
se rapportent & un objet & I'égard duque! Fadministration n'est pas tenue de procéder 4 la recherche, & savair:

2 m Les revendicationg n®s 18-28 )
se rapporien! & des parties de la demande internationale qui ne remplissent pas suffisamment les conditions prescrites pour
quune recherche significative puisse dire effectude, ¢n particuiier:

see FURTHER INFORMATION sheet PCT/ISA/210

3. Les revendications no
sont des ravendicalions dépendantes el ne sont pas rédigées conformément aux digpositions de la dewdéme et de la
troisiéme phrases de la régle 6.4.a).

Cadre Il Observations - larsqu'il y & absence d'unité de I'invention {suite du point 2 de la premigre feuille)

L'adminisiration chargée de la recherche inlernaiionate a trouvé plusiewss inventions dans la demande infernationale, & savoir:

voir feuille supplémentaire

1. D Comme toutas les taxes additionnelles ont 1@ payées dans les délais par ke déposant, le présent rapport de recherche
internationzle porte sur toules fes revendications pauvant faire lobjet d'une recherche.

2. D Comme toutes les recherches portant sur les revendications qui s'y prétaient ont pu étre effectuées sans effart particulier
justifiant une taxe additionnelle, I'administration n'a sollicité le paiement d'avcune taxs de catle nature.

3. D Comme une partie seulement des taxes additionnelles demandées a été payée dans les délais par le déposant, le prasent
rappert de recherche internationale ne porte que sur les revendications pour lesquelles les taxes ont &té payées, & savoir
les revendications n ®

4, Aucune taxe addiionnelle demandée n'a é1& payée tans les délais per le déposant. En conséquence, 'e présent rapport
de recherche internationale ne porte que sur lnvantion mentionnée en premier lieu dans les revondications; elle est
couverte par les revendications n *°

1-17
Remarque quant 3 la réserve D Les taxes additionnelles élaient accompagnées dune réserve de la part du déposant.
D Le paiement des taxes additionnelles n'étail assort! d'aucune réserve.
Formulgire PCTASAR10 {suite de 1a prernigre feullie (1)} (Juiliet 1958} page 1 de 3
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Suite du cadre 1.2

Revendications nos.: 18-28

Les revendications 1-15 présentes ont trait & une trés grande variété de
camposés et de méthodes, En effet 1'expression "agent inducteur de
1'expression de DOPAchrome tautomérase™ fait référence & une propriété
fonctionelle, I1 en est de méme pour les expressions "modulateur d'un
facteur endogéne capable d'activer le promoteur de la DOPAchrome
tautomérase (TRP-2}" et "vecteur d'expression codant pour un agent
inducteur de 1'expression de 1a DOPAchrome tautomérase".

D'autre part 1'expression "hormone stéroidienne" n'est définie que par 3
COMPOSEas.

Un fondement au sens de 1'Article L.612-6 CPI et/ou un exposé au sens
de 1'Article L.612-5 CPI ne peut cependant &tre frouvé que pour un
nombre trés restreint de ces composés et méthodes revendiqués. Dans le
cas présent, les revendications manquent & un tel paint de fondement et
1'exposé de 1'invention dans la description est si 1imité q'une
recherche significative couvrant tout le spectre revendiqué est
impossible. Par conséquent, la recherche a &té limitée aux parties des
revendications qui présentent un fondement et un exposé, c'est & dire
les parttes ayant trait aux compgsés définis dans les revendications et
la description.

NON-UNITE:

L'un des problémes & résoudre par la présente demande consistait &
fournir un moyen pour Tutter contre la canitie. L'utilisation d'un
agent inducteur de 1'expression de DOPAchrome tautomérase a &ié proposée
comme solution pour ce probléme.

Le sujet des revendications 18-26 n'est pas une solution du probléme
mentionné. 11 s'agit d'une méthode d'identification d'un agent inducteur
de 1'expression de la DOPAchrome tautomérase et de 1'utilisation de
composés identifiés par cette méthode.

Le sujet des revendications 27-28 n'est pas une solution du probléme
mentionné, 11 s'agit d'une méthode d'évaluation de 1'activité
cytoprotectrice dun agent inducteur de 1'expression de a DOPAchrome
tautomerase identifige par lar méthode décrite dans Tes revendications
18-26 .

Les documents cités dans le rapport de recherche décrivent
T'utitisation de composés, ayant la propriété d'induire 1'expression de
Ta DOPAchrome tautcmérase, dans des compositions cosmétigues pour
cheveux et en particulier pou lutter contre Ta canitie.

L'idée d'utiliser de telles compositions est donc connu de 1'art

page 2 de 3
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antérieur et ne peut donc pas etre interprété comme seul concept
inventif général Tiant 1'utitisation de telle compositions & une méthode
d'identification d'un agent inducteur de 1'expression de 1a DOPAchrome

tautomérase.

Dans la présente demande i1 n'y a pas d'awtre &lément technigue pouvant
etre considéeré comme "élément technigque particulier® é&tablissant une
relation technique entre les différentes inventions revendiguées.

Par censéquent la demande ne satisfait pas & 1'éxigence d'unité
d'invention. Les différentes inventions ne forment pas un seul concept
inventif général et chaque invention mentionnée est une invention
distincte caractérisée par son propre &lément technigue particulier, qui
détermine une contribution de chacune des inventions revendiguées,
considérée comme un tout par rapport & 1'état de la technique.

Uniquement Te premier sujet a &té recherché {partiellement}.

Sujets:

1. OUI (partiellement), revendications 1-17: Composition cosmétigque
pour tutter contre la canitie comprenant dans un milieu cosmétiguement
acceptahle au moins un agent inducteur de 1 expression de DOPAchrome
tautomérase et wtilisation d'une telle composition.

2. NON, revendications 18-26: Méthode d'identification d'un agent
inducteur de 1'expression de 1a DOPAchrome tautomérase et utilisation
d'un agent identifié par cette méthode

3. NON, revendications 27-28: Méthode d'évaluation de 1'activité
cytopratectrice dun agent inducteur de 1'expression de Ta DOPAchrome
tautomerase indentifié par la méthode des revendications 18-23.

L'attention du déposant est attirée sur te fait que les revendications
ayant trait aux inventions pour lesguelles aucun rapport de recherche n'a
eté &tabli ne peuvent faire pbligatoirement 1'objet d'un rapport
préliminaire d'examen (Régle 66.1fe} PCT}.Le déposant est averti que la
ligne de conduite adoptée par 1'0EB agissant en qualité d'administration
chargée de 1'examen préliminaire international est, normalement, de ne
pas procéder & un examen préliminaire sur um sujet n'ayant pas fait
1'abjet d'une recherche.Cette attitude restera inchangée, indépendamment
du fait que les revendications aient ou n'aient pas été modifiées, soit
aprés la réception du rapport de recherche, soit pendant une quelconque
procédure sous le Chapitre I1.51 la demande devait &tre poursuivie dans
ta phase régionale devant 1'0EB, il est rappelé au déposant qu'une
recherche pourrait &tre effectuée durant la procédure d'examen devant
1'0EB {voir Directive QEB C-VI, 8.5) & condition que tes problémes ayant
conduit & 1a déclaration conformément & 1'Article 17(2) PCT aient été
résolus,

page 3 de 3
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