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Industria y Comercio

SUPERINTEN

DENCIA

67244-
Fecha: 2()10 06 03 15.47:31
ira. 11 PAIENTEIYH
Act. 411 PRESENTACION

-00000-0000

Dep. 2020 DIRNULVASCR
Lve: 378 FASLNACIONALLI
Folios: 4

PCT

FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

ENTRADA EN FASE NACIONAL

@ Patente

Capitulo [

SOLICITUD DE:
= lnvenacion.

|:| Patente de Models de Utilidad.
[ Capitulo 1.

Pulblicacién |

riternacional Mo, WO 2009/07 1535 Al

@ Noimbre: GRINDEKS
l‘i;ne:z{'edl_;tixgtutulrla y exisiente bajo las IDENTIFICACION
LICIT
SOt (7'1;\NTE c.C. [] NIT ]
Direccidn: Krustpils street 53
Ireees Riga-l18557 o C.E. D Otro D
Latvia Cual
Dormisilio; Riga, Nimero S—
Latvia
Mombre: LUZ CLEMEMCIA DE PAEZ IDENTIFICACION
Dirzccidn: Carrera 42, Mo, 72-356 GG NIT [:]
Teléfono: 347 36 1
REPRESENTANTE|__ 211 86 50 C.E. [ Otro l
O APODERADO E-mail: clientes@cavelier.com Cual
Dormicilio: Eogota, Colarmbia, Hamers 535456 544 TP 235585
1. Imars STONANS 2. Eduard TARARAK
52, Krusipils zireet, Dzennyaya Sireet 4-1-150,
LV-1057 Riga Moscu 121609,
INVENTOR (ES) Latvia Rusia
(72) 3. Elena ANDREYEVA
Osennyij Boulavard, 12-11-1584,
Moscu 121614,
Rusia
@ PCT (86)
Solicitud Internacional Mo, FCT/ERP2003/0667 11 Fecha: 02 de diciembre d= 2003

Fechar 11 e junia de 2009

Titulo (54)

USO MEDICO DEL FUMARATO ACIDO Y DEL FOSFATO DIHIDROGENO DEL

PROPIONATO DE 3-(2,2,2-TRIMETILHIDRAZINIO)

Clasificacion Internacional (51) AG 1K 031/205

0@@

Prioridad | (27%) Pais de Origern (22) Fecha (21) Nomers de Solicitud
EF 04 de diciembre de 2007 Q71222724
siXl nol[d EPRP 04 de diciambre de 2007 071222731
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Comprobante de pago No.: 10-:

10-37,651

Fecha:

10 de mayo de 2010
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Anexos:

Comprobants ds pago dz la taza de prazentacidn de la salicitud por 3 554.000.00

Comprobants des paga por reivindicaciones adicionalzs después de la décima reivindicaciédn por.

Documento que acradita la eviztencia y representacidn legal suanda el solicitantz sea perscna
juridica.
Paoderes, ai fusrs 2l caso.

Daocuriznts de cesidn del inventor al solicitants o a 20 cauzante.
Declaracionas.
Copia d= la solicitud internacional. (Fesumen, dezaripcian, reivindicaciones, dibujos)

Traduccidn de la solicitud internacional al castzllans,  (Pesumen, descripaidn, reivindicaciones,
dibujos)

Copia del evamen preliminar sfectuado por 12 IPEA.
Traduacién del ewamen preliminar efectuade por [a IPEA.

De ser el casa, copia del contrato de acceso.

De zer &l caso, documents que acredite 1a licencia o autorizacidn de uso de conocimientos
tradicionalzs :le las comunidadeas indigenas.

D
u

De zer el cazo, cartificads de depdaito del material bialbdgico.

Arte final 12x12

De zer &l caszo, informacién sobre otraz solicitudes de patente o titulaz obtenidos en el
extra

Jé'n por 2l misma titular o su causants, relacionadas parcial o totalmente con la invencién
Ie esta solicitud.

Qtroz: VER HOJA DE DOCUMENTOS ANEY DS




CAVELIER ABOGADOS

COLO-14652-841-003-9

1D-172132

FIGURA CARACTERISTICA

©

@ Saolicito la conceas

b de la patente,

NOMBRE:

. . - - I'_: o
FIRMA : Lim P
CCL BE4EG 3 de Usaquén TR, 23.655

SCT




1.

)

CAVELIER ABCGADOS COLO-14652-841-003-9 1D-172132

DOCUMENTOS ANEXOS

‘ Publicacidn Intzrnacional WO 2009/07 1525 A1l
Descripeidn:

Paginas % =n &l idioma ariginal

Figuras: Numero (s)

m@ Forma PCT/ISA/210. Informe de Blsnueda Internacional.

1X]' Forma PCT/IB/306. Natificacién de |a inzcripeidn donde se excluye a la sociedad

ki

£

CHEMCO VENTURES (CYPRUS) LIMITED como solicitante.

“ Extracto de publicacién.

NO SE REALIZARON MODIFICACIONES EN LA FASE
INTERNACIONAL

t
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C A\rELIER Representacién y Poder con autenticacidn

notarial y Apostille para paientes, modeclos

A 1 de utilidad, disefios industriales, marcas de
’ fibrica, nombres comerciales, e¢nseilas,
3 79 . nombres de dominio, lemas comerciales,
y ABOGADOS licencias.

EDIFICIO SISKI
CARRERA 4a N° 72-35

BOGOTS, § - COLOMBIA Representation and Power-of- Attorney wich
notarial authentication and Aposiille Tor
patents, utility models, industrial designs,
trademarks, commercial names, trmle

emblems, domain names, slogans, licenses.

REPRESENTACION Y PODER REPRESENTATION AND POWER.
OF- ATTORNEY 14.65%
4400

Yo (nosotros), abajo fimada (s)/T (we), the undersigned
V. Jikobsons Chairman of (he Board of Joini stock company “ Grindeks”
domiciliado (s) en/of
53 Krustpils st., LV - 1057, Riga, Latvia

por el prezznte nombrames o EMILIO FEPRERO, ipa. 31929; in dus compliance wiih ihe tenme of paragraph 1st.
GOVZALD PEFDOMD, ipa. $31; LUT CLEMENICIA DE of article 343 of ihe Commercial Code, do hereby
PAEZ, ipa. 23385 y GERMAY CAVELIER, ipa. £32, appoint - EMILID  FEFPERG,  gpa. 31920,
deiniciliados en la Carera 42 11° 72_35, Bo 2o, Colombia, én GONZALS PERDOMO, pa. §31;  LUZ
obedecimiento a lo dizpuesio #n el pardgialo 1o dal Arifculo CLEMELNCIA DE PAEZ, tpa. 23335 and
543 del Cédigo de Comercio, el primero como principal y lo: | GERMAN CAVELIER, tpa. 832, doriciled at
deméar como suplentes, en cu ovden, como mis (nuesires) Corera 4° 11° 72133, Bogotd, Colombia, the firsi as
representantes en todos loz asunios de propiedad industrial con principal and ihe others as aliernaies, in the order of
facultad para recibir wolificaciones y nombrar apoderados their appoinimeni, as our reprezemtatives for all
judiciales o extrajudiciales. Bl primae reprecanianiz suplente induzirial properiy maders with faculty o reccive
reemplazard al principal en caco de awrencia o impadimenio notificaiions and o appoint attorneys in and cut of
temporal o definitive de aquél. La mioma regla se aplicard Courl. The firsi aliernaie shall replace the principal
cuando el sepundo reprecantanie suplente haya de rezmplazar ol in cace of hic abeeice o of temporal or definitive

- primerc, o &l tercers al cagunds. Bn tates casos, &l répreceniania impediment. The same rule will apply when ihe

principal, ¢ el primaro, o 2egunde suplenie, 2n ou eazo, o ambee, cecond alternate reprecentative is o raplace the firsi
declararén su intencion de no ejercer la represeniacion medianie onz, of when the ihird iz 1o replace the izt or
dzclaracion awteniicada por Hotario POblico eén Colombia, o por cecond aliernates in their tum, or both of ihem,
Hotaria u otro Funcicnario Pablico, o onzul de Calombia, en recond. In zuch cases, the principal represeniaiive,
el extranjero; y < se iratare de impedimento, con ¢l cartificado or ihe first or zecond aliernates in their turi, or boih
racpectivo. Si alguno de los nombrado: faltare definitivamenie, of them, shall siaie iheir inteniion noi io act as
el ciguiente tomard cu lugar. Cuando cesare la auwcencia o reprezentaiives through a declaration given before a
impedimento del repreceniante principal, o de sy primero o Hoiary Public in Colombia, or bafors a Noiary or
segundo tuplentzs, 2n ou caco, podrin ejercer la rapreceniaciin, anether Public Official or o Colembian Consul
en cu orden, uno u oires segin &l caco, asumidndola por ¢l sole abroad; and in case of iimpediment, the appropriate
heche de zjerzarla, cecando 2i ece momento el garcicio dz la cettificate chall sufiice. I any of the appoiniees
veprecentaciin por el primero, segundo o Larcer suplenia 30 cu were io be definitely abceni, th2 Gllowing altzrraie
£aso. shall take hic place. When (he abzence or
impzdiment of the principal represeniative, or of
ths first or recond alternate in their urn ceazes, the
representation ¢an be taken again in their cequencs,
by the 'principal th: firsi or second aliernais
dependig oL ﬂu. me f‘ucl or itz exercise
will s ',:,' ; ¥
the fir:
end at §
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Ademids, confiero (confitiros) poder a los abopadss arriba
nombrados, para obiener la proieceion de mi (nuastia) propiedad
indnztrial y contra 1a competencia dasleal, a cuyo sfzcio autorizo
(amez) a los dichor apoderadaz para que nie (noc) reprecenian
ante  cualzzquiera  eniidades o perzonas, ejerman o no
juricdiccién, ecpacialmenie anie las del orden adiminizirative,
contenciogo_adminictrativo y judicial, asf come loz tribunales
de arbitramento, en iodo lo concemiente o loo Jiguienies
acuntoz: a) Obiencién de paienies de invencion, modelos de
utilidad, y dizzfios industriales; el regisiva de marcas de (ibrica,
colectivaz, defenzivas, de servicio, lemas comercialer, nombize
comersiales, ensefiaz, nombies de dominio, variedader vegeiales
y denominacionss d2 origen; su renovacion, traspace, cambio de
nombre ¢ domicilio, cancelacién voluntaria; v el regictra de
licenciaz de uso de éros devechos; k) Laz accionez de
competencia decleal, probeccion del consumidor, opociciones u
cbzervaciones, cancelacion adminizirativa y judicial. wulidad,
medidas  cautelares, concesion de licenciaz, la ivizla, la
protaceién de seereior inductriales, y en genaral lor juicior
civiles, penalzz, adminiciratives o coniencioco—_adminiziraiivos
relacionados con ecios derechos; acciones y procesoc que
promaovamas O 56 nos promuevan, Y para que én iodas oo
acuntor arrita deierminadas, puedan custituic esie wandaio,
transigir, conciliar, admitir loz hechos del procaco, dezisiir,
cancelar, racibie, venunciar, y ratificar loz actos de agenies

oficinsos.

In addiiion, we grani a Power of Aliornicy in favor
of the above_snamed atlormey:_at—law 5o thai they
inay obtain the proieciion of my (our) indusivial
properiy and againsi the unfair competition, for
which purpose T (we) authorizz the said attornsys to
reprezent mae (uz) before any avihorities of percons,
with or without juricdiction, specially  those
adminizirative, adminiztrative  conientions  and
judicial, as well as before Arbitration Couri, in alt
matters concerning ihe following: a) Gbtusment of
patente, uiility models and indusirial decignz; the
regisivaiion of wademarks, collzctive, dafencive and
carvice marks, cloganz, commercial names, irade
emblems, domain pames, vegeial varieiics and
denominaiions of origin; its renewal, assignmeni,
change of name or domicile, voluntary cancellation;
and the regiztrauion of licenses of use of ilie above
righiz; b) Aciions of unfair competiiion, prolzsiion
o ihe concumer, opposiiions or obcervations,
administrative  or  Couri  cancellation, nullity,
iniftingamant, graniing of licznzes, the aciion for
writ mandamue, the proieciion of irade cecrels, and
in general the civil, penal, and adminizteative Zuits
relating o thoce rights; actions and ruits inctitted
by me (ug) or against m2 (us). And ihat in all the
above matiers they may cubstitvie thic Power of
Attorney, compromice, conciliate, admii ihe facis of
the case, desict, cancel, receive, resign, and ratify
acts dons by reprzseniatives wiihoui a power of
attorney.

Dado y firmadc hoy/Given and signed February this 9 day of year 2005

en/in Riga, Latvia

por/by V. Jakebsons the Chairman of the Board of Joini stock company “Grindeks”
' ——

Firma

COMONOTARIA" SEXTA DEL: CIRGULO DE BOGOTRS
.C:; HAGO CONSTAR QUE L. ) -cmmm

ARQUE LAFOTOCOPA
TAD.CYREPUBLICA D COLOMBIA
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On the 09 day of February 2005 I, the undersigned GIRTS ZARINIS, ascistant to
Motary Public of Riza Regional Court DACE CANLA, with place of praciice at
Blanmana street 21, Riga, during the absence and at the instruction of the Motary Public,
out of sworn notary office at Kyustpils iela 53, Riga, hereby certify that a Joint Steck
Company “GRINDEKS”, unified registration no: 40003034935, domicile 33 Lrusipils
St., Rigza, Latvia, chairman of the board, citizen of Latvia VALDIS JAKOBSONS (by
pasport ~ VALDIS JAKOBSONS), barn in Valka, June 04, 1938, perscnal code
040638 - 10104, residing, according to his oral statement, in Palmu siveet 4, flat 6, Riga,
Latvia, whoze identity has been verified by the passport LL0725850, issued at the Third
Passport Divizion of the Riga City on August 12, 2004.; has signed this document in my
presence and that this signatme i3 authentic and legal capacity proof.

Registered in the registry under Mo, 2. 22.- 24557

Collected:

State duty Ls 0.40 (forty centimes)
Remuneration Ls 20.- (twenty lats)

V.AT. 18% (from remuneration) Lz 3.60 (three lats and sixty centimes)
Total: Ls 24.- (twenty four lats)

e

~

e

Girts Zarind

e TNRIN: SEXTA DEL. CIRCULO: DE :B0
*-°J’;€°a’1%o CONSTAR'QUE LAFOTOCOP

VO S HE - TENIDOALA:

»
LS
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APOSTILLE

(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

. Country Republic of Latvia

1
This public document
2. has been signed by e Girts ZarInS e,
3. acting in the capacity of ......... Assistant of Sworn. Notary............. _ .
4. bears the seal/stamp of ........... Dace. Cakla oo
......................................... Sworn. NOLaAry....coovevvrrriieirireeeis
..at-Riga-Regional Cougt--------
Certified
S.atRiga  --VALAPINA 6. Fcbruary 11,2005
* Attaché .
T DY e
i -; g Mlmstry oi{; }?orelgn Affairs
1 H69O
8.
9.
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LATVIJAS REPUBLIKAS TIESLIETU MINISTRIJA
UZNEMUMU REGISTRS

E E]

P&rees jela 2, Piga, LV-1011, Laivija Tal. 7031702, Fales (371) 7031793

’.

Akciju sabicdriba "GRINDEKS",
- vienotais Reg.Nr. 40003034935
Riga, Krustpils iela 53, LV-1057

Lémums

Riga, 2004.gada 20.cktabid

Q- Par a-peén:::- -kiedribas Pubkshs zhet,u satiedriba "GRINDEKS ™
_ vienotais registracijas nr. 40003034935,
. ierakstiSanu komercregistra

Izelzatot iesnicgtos dolumentus un saskana ar "Famercliluma spaka siadanas Lanibas
lilume" 5.panta gesto punliv un lilums "Par Latvijas Pepublilas UzpEmurmu refiziru” 14.panta
trefo dalu un 15.panta pirmo dalu,

nolému:

1. IzdarTt ieralztu uzndroumu refisiva Sumala pav umpEmejsabisditbas - Fublizkd akeiju
sabied)Tha "GRINDELS" izelégsanu no uzZnémumu regisira.

2. lerakstit Lomarcredistd Lapitalsabiediby - Alciju sabizdriba "GRINDEES" ar vienoto
refistracijaz nr.40003024925, : '

2. Par 33 Iamuma atrajd punkid min&ts Lapitalzabiediibu Lomercresizind izdarit 33dus ieral-stus:

. . P
) IV Valde: Jilohscns Valdis, persanas kods 040633-10106, adrese: Riza, Palmu icla 4-6,
oy - Valder prickizededjs ar ticsibim parstavéi opitalsabieditbu atsevisla; Romanovslis
Janiz, personas kods 150260-12758, adrese: Riga, Ezhe 19, Valdes Lacellis ar tiesthim
PArstavet kapitdlsabicdribu kapd ar visnaz 1Valdes loceldis Slrivelis Vitdlijs, personas
kode 241162-10135, adreze: Riza, Brivibaz gatve 228-25, Taldes locekliz ar ticsthim
parstavet kapitilzabizdribu kapd ar vizmaz 1 Valdes locelkdi,
2) Padome: Cilinskis Turis, peveonas Lads 200337-11502, adiese: Jiarmala, Cerinu icla 9-
24, Padomes Locelliz; Gavrilovs Titalijs, personas kads 210147-11327, adrese. Riga,
Zemgafu iely 18, Padsmes prie weedtdja vicinicke; Lipmom: Kirovs, personas kads
051140-11828, adrese: Riza, Rosiokaz icla 20-34, Padomes priskEss iz, Naglic Jinis,
peveonaz kade 0S0258-11368, adrese: Riza, Meta prospekis 14-2, Padomes locelliz; Osis
Uldis, perznas kads 100448-10531, adrese: Riga, Eriztapa iela 23-22, Padomes loceklis.,
3) Revidents: DELOITTE & TOTICHE ATIDT: S Sabiedriba ar ierabeSatu athil dthu,
rezar. 000360696, adrese: Riga, Doma lndams 1. L
4} Pamatkapitals: Parakestitais: 7735000.00 LVL, Apmalsdiais: 7735000.00 LI T,
3) Juridiskd adrese: Riga, Eriddpils icla 53

¢ .
i




4. vienu 51 12muma eksemplaru pievienot registrcijas listai un otru izzniezt dolumentu

M‘\ ". } .'

iesniedzgjam.
Siz lzmums ctdjas spél:a 2004.gada 20.0ktobrl.
e otean T a1 Wleraa "Par Toatviias P L1l ae TTnéEn =57 0f 4l M
Saskana ar likurna "Par Latvijas Pepublilzas Uzpgmumu reistru” 19.pantu un Adminiztrativa
proceza likuma 76. un 79 pantu 8o IEmuran viena méneda 1aikd no 1&muma spEkd stalands diznas

var apetridét, iszniedzot Uzpémumu regiztra galvenajam valstz notiram iesniegumu Perzee el 2
- I -
Riga, LV-1011. |

Valzlz noidrs Rods IiEna

Rmya, Stabu iela o0 2005, gada 10. ?—ﬁoﬂ.u&ﬂ .
Es, zv&rinats notars Inara Ceida, apliecinu &is hopijas athilstibu originalam.
Dokumenta originalu uzradia R. Gedeonova, czivojosa Riga.

Fv@rinats notars neparbauda iesniegta dokumenta izdosanas
likumibu, bet parbauda tikai ta atbilstibu uzraditajam dokumentam.

A
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PGS ABlEIRIStELS redistra Nr. _2o40

2 o, M.olgkaggta valsts nodeva Ls 10
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T PUN 18 Ls 01
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Tramslated from Latvien
Copy

MINISTRY OF JUSTICE OF THE REPUBLIC OF LATVIA

REGISTER OF ENTERPRISES
Pareesizla 2, Piga, LV-1011, Laivia. Phone: 7031703, fax: (371) 7031793

Joint Stock Company GRINDEKS
unified registration No. 40003034933
Krustpils iela 53, Riga, LV-1057

Resolution
Riga, 20 Qctaber 2004

Subject: entering of the business company Public Company GRINDEES
unified registration No. 40003034933,
mto the Commercial Register.

Having examined the submitted documents and pursuant to the Law of Enactment of the
Commercial Law Procedwe (section 5, paragraph six) and the law On the Register of
Enterprises of the Republic of Lacvia (section 14, part three and section 15, part one),

I have adopted the following resolution:

1. To enter the record into the Book of the Register of Enterprises regarding the exclusion
of the enterprise Public Company GRINDEKS, from the Register of Enterprises.
Ta enter the Joint Stock Company GRINDEKS with the unified registration No,
40003034035 into the Register of Enterprises. '
3. To enter the following record regarding the capital company mentioned in paragraph
two, into the Commercial Register:
1) Board: Mr. Valdis JAKOBSONS, ID No. 040035-1010a, address: Palmu iela
4-6, Riga, Chairman of Board, entitled to individually represent the company,
Mr. Janie ROMANOVSKIS, ID No. 130260-12758, address: Eglu 19, Riga,
Member of Board, entitled to represent the company together with at least 1
Member of Board; Mr. Vitalijs SKRIVELIS, ID No. 241 16210133, address:
Brivibas gatve 228-25, Riga, Member of Board, entitled to represent the
company together with at least 1 Mamber of Board.
2) Council: Mr. Juris CILINSKIS, ID No. 200337-11502, address: Carigu iela
9-24, Member of Council; Mr. Viddlijs GAVRILOVS, ID No. 210147-1 1327,
address: Zemgau iela 18, Deputy Chairman of Council, Mr. Kirovs
LIPMANS, ID No. 051140-11328, address: Rostokas iela 20-34, Ruga,
Chairman of Council; Mr. Janiz NAGLIS, ID No. 080233-11368, address:
Meza prospekts 14-2, Member of Council; Mr. Uldis OSIS, ID No. 100448-
10531, address: Kristapa iela 23-22, Member of Council,
Auditor: DELOITTE & TOUCHE AUDITS, Limited Liability Company,
registration No. 0003606065, address: Doma laukums 1, Riga.
4) Fixed capital: Subscribed: LVL 7.735,000.00. Paid up capital: LVL
- 7,735,000.00. 2 SEXTA DEL. CIRCULO-DE 300t
%) Legal address: Krustpils icla 53, Riga. )
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4. One copy of this Resalution shall ha added to the repisiration file and the other one chall be
1ssued to the applicant.

This Recolntion came juto force thig 20™ day of October 2004,

Pursuant to Section 19 of the Law On the Fegister of Enterprices of the Republic of Latvia
and Section 76 and Section 79 of the Administrative Procedure Law, this resolution shall
be subject to appeal within cne month since the day of coming wia effect, by filing an
application with the Senjor Notary Public of the Register of Enterprises ac Perses jela 2,

Riga, LV-1011.

Notary Public " (signature) Iréna Rode
(official seal)

At Rlga, 29 Stahy St this: 10" g v of February, A.D. 2005, | Notary Public
Indra Ceita, e hereby authenticate the foregoing Photocopy. The &riginal
document has heen Fpresentad by Mrs. R, Gedeonova residing in Rige,
The Notary Pupic: dies 110t verify the legality of the rresented document, - .
bt astablishes correspondence of the copy with the presented document,
Register entry No, 2310
State fee collected: LV ©.10

Notary fee: [ vi . 90
VAT 18%: LvL on
Total: LVL ad

(seal Notary Pubiic (Signature I Ceida

Translated b *Mr. Volodimirs Ivanickis / ‘ /
g [W

Al Riga, 20 Staby St this 10" day of Felruary, A.D. 2005,

|, Notary Public Ingrg Ceica, do heraby witnecs the Signature

subscribed before me by Mr. Volodimirs Ivanickis, a centifiod

translator personally known to me. The Notary Publiz js not

rasponsible for the contents of the document or correctness

ofthe transistion, The lransiator has peen informed of the

responzibifity for deliberately making an incorrect translation,
A e Register entry No. 42,

‘ & He fee collected: LT 0,00

diy fee: LVL 2.00

AR




APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

I. Country Republic of Latvia

This public document

2. has been signed by ..........coooeeiieirerr, InaraCeida..........
3. acting in the capacity of ......... SWOrn. Notary...........oocovevveeeeeieee e
4. bears the seal/stamp of ..........InaraCeica ...
.......................................... SWOorn NOtary. ..o,
...............at..Rig.a.Regional Court--eenn-..
Certified
5. at Riga IEVA LAPINA ¢, Yebruary 11,2005
Attache
7. DY s
Ministry of Foreign Affairs ."
' H694 ,
8. Noo )
9. stamp:

10. signaturw %}M/Q
8Y
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TRADUCCION OFICIAL No.2005/018 de un documento escrito en inglés el
cual para su identificacion se sella con el sello del traductor al tiempo con
la presente. Esta traduccién ha sido preparada por Hilda Aguilera de
Piedrahita, traductora e intérprete oficial debidamente reconocida por el
Ministerio de Relaciones Exteriores y autorizada por el Ministerio del
Interior y Justicia, por Resolucion No. 323 de 1980, segun consta en la
escritura publica niamero 5883 del 22 de Septiembre de 1986, de la Notaria
Sexta de Bogota.

(S frachuce un Poder esorito en inglés,  oon reconocimients notarial de firmna,
certificads de evistencia legal y reprezentacidn y a3 comespondientss

Apostilas Nos. HEQD, y HEDS que 3¢ encusntran a continuacién Jdal docurnento
de  Representacidn y  Poder, 79 1 otorgade por la  compania

“GRINDEKS”. domiciliada én 53 Frustpils 3t LV — Riga, Latvia).

- 79 1. REPRESENTACION Y PODER

Mosotros, tos suscriioz V. dakobsons, Prezsidente de la Junta Directiva de la
Compzfiz. “SFEINDERS © nombramos a Emilic Ferrero, T.PA. 21929, Sonzalo
Perdaoma, TPA a1, Luz Clamencia as Pasz, TP AZISSS y German Cavelier,
T.F.A 232, domiciliados en la Carrsra 4 Woo 72-25, Bogota, Colombia, en
debido complimiento de los términos del Pardgrafo 1 del Articulo 542 del
Cédign de Comertio, el primerd coma principal y los demas como suplentas, en
el ordan de su nombramienta, cormo nuestros represertantes para todos 103
asuntos de propiedad industrial, con poderes para —1wpul rlutlfl-:‘_:u"lt’;l’ll:!f y para
nombrar  apoderados  judiciales y  esfrajudiciales. | ‘El }:rrirrier, Ic-ln‘q:vlente

reemplazara al principal @n caso de ausencia o de impedimenio twru[n;ral a

4 .
TRADUGSION CFICIAL oo /é\/ 67/;
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definitiva. La misma regla seréd aplicable cuando el segundo represeniante

suplents reen‘;placze al primers, o cuando el tercero deba reemplazar al
segundo. En tales cazos, @l reprasentants principal debe reemplazar al

primero, o cuando &l tercere deba resmplazar al segundo. En tales cazos, el
representante principal | o &l primer © segundo suplentes a su turno, o ambos,
deberan manifestar au intencidn de no actuar como representant=s por madio
de una dsclaracion otorgada ante un Notario Pablico, u otre Funcionario
Publica, ooan Céqf«s:-ﬂ de Colombia en el ederion y en caso de impadimants @l
respective t\.ftlflkcﬂu serd auficiente. Sialguna de los norntﬁ*e»:las esiuviare
ausante en forma permanents, &l siguiente suplents tomaréd su lugar. Cuanda la
ausancia o Impediments del principal, o del primero, o segundo suplantes cese
& s tumo, 1a reprasantacian pusde 3&r asumida de nuevo par &l principal, o el
primers o segundo suplsntes, dependienda del caso, y &l simple hecha da su
Gjerticio dixhers sar suficients para que la reprezentacidn ea. complatamante
valida.  El gjarcicio de la répresentacian por 21 primero, 2l segundo o teroer
suplantas &n su orden WErminara en &s& Momenta.

Ademis atorgamos Poder y Representacidn a favar de los arriba-nombrados
abcgados para que pusdan obtener la proteceidn de mi (nuestra) propisdad
industrial y contra la compstencia desleal, para cuyc prapdsits Yo (nosotros)
autorizamaos & los mencionados abogados para qus me (No:) reprasentsn anta
cualezquiera autoridadas o perzonas, tengan o no jurisdiccidn, espacialments
las administrativas, contencioso adminiztrativas y judiciales asi como anie

PR UESION OFICIAL Now . o
Fiiin AGULERA DE O DP”H[T:‘\ 2
INTERPRETE OFICIAL

RES. Mo, 323 DEL MM

*NOTARIA: ..EXTA DEL c’l:ngum BECOGETA:
 HAGO CONST OTOCOPIA CORICIDZ:
o 'x\omm(,\ous :HE TENIDOA?

_ C'REPUBLICA DF COLOMBIA




Tribunal d= Arbitraje, en todoz 103 asuntoz relacionados con lo siguients: a)

obtencidn de patentes, modelos de utilidad y disefios industriales; &l registro de

marcas, colectivas, defensivas y de servicio, lemas comerciales, nombres de

]

T

dominio, varizdades vegetales y denominacionss de origen; aus, traspasos,
cambic de nombre o domicilio, cancelacidn voluntaria, y &l registra de licencias
= uso de los derechos mencionados arriba; b) Las accionss por competencia
desleal, proteccidn al consurnidor, oposicionss o observacionas, cancelacidn
adrministrativa o judicial, nalidad, infraccidn, olorgamiento de licencias, 1a
accidn de tutela, proteccidn de secretos industriales, y en general litigins
civiles, penales ‘y administrativo referentes a asos derechos; accionss y
Proce’os gue s instaursn contra mi (nosotros) Y que en todos  los asuntos
mencionados arriba sllos ;S:.uedan sustituir este Poder, transar, conciliar, admitir
los hechos del c.-:;sc., desistir, cancelar, recibir renunciar y ratificar los actos de
agentes oficiosos. |
Otorgado y suacritd hoy 09 de Febrero de 2005 en Riga, Latvia

Por V. Jakohsons &l Presidents de la Jurda Directiva de la Sociedad andnima
“GRINDEKS ¢

Firma (Firmado) V. Jabobsons GIRTS ZARINE, Asistents del
Notario Publice de Riga, Corte Regional de DACE CAMLA, con lugar da
pracitea en Blaumana Strset 21, Riga, durarts la auzencia de y por
autorizacion del I‘Jolario Publico, juramertado @i la oficing notarial de Frustpils

ila 53 Riga, por medio delpresents: certifico qua 12 Sociedad Andnima

D
CRABUSAION OFICIAL Hoy [ & 50
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RES Ho. 32




GRINDEKS ',  con ragistro unificado nomera 400023034235 domiciliada #n
53 Kustpils St Riga, Latvia, prasidende de la junta directiva, cindadano da
Latvia, VALDIS JAKOBSONS (en virtud de pasaporteo - VALDIS
JAKOBSONS) nacido an "'/allia. el 04 de Junio. 1935, con codiao persanal

040625 — 101068, r~su1a~ nte ds carformidad con su declaracion verbal en Palmu

strect 3, piso € Riga, Latvia, cuya identidad ha sido verificada por el pasaporte
LLO725280, expedido en 1a Tercera Divisidn de Pazaportas de la ciudad de

Figa &l 12 d& Agosto, 2004, ha suscrito este documento en mi pre SNcia Y gue

su firma es autentica y y liene capacidad legal probatoria.

Fegistrado en &l Fagistro bajo o Hamero 2472 - 2475

Recolectado:

Derechos de Estado Ls. 040 (cuarenta céntimos)
Remunaraciin Ls. 20 (veint= 1ats)
VAT 18% (de remunaracidn) - Lz, 2.60 (fres lats y sesenta céntimaos)
Total: Ls. 24 (veinticuatro 1ats)
Azistents del Notario Pablico airts Zaring

| - (SELLO NOTARIAL REDONDO Y FIRMA

FEPUBLICA DE LATVJAS, RIGAS APGABALTIESA
NOTARIOS RIGA DACE CAKLA)
(Firmado) Girts Zaring
Tres (3) paginas p»—-!’f adas se adjuntan con cuerda en ests «:iocurnenté

que esta adqui mismao anexa y sellado
D)

/Lﬂ r:////é/ 4
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INTERPRCTE OFh.IAL
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luramentada, firma el Notario Asistente

(Firmado) Girts Zarins

APO STILLA

(Convencidn de La Haya del & de Octubrs de 1961)

1. Pais: Republica de Latvia
Este documento pablica
2, hia sido suserito por Girts Zaring i X
2. obranda en la capacidad de Notario Pablico, Asistente G0 "':1 o
Ve ey
4. lleva =l seliofestampilla de DACE SAKLA Notario Juramentada 2 S
CERTIFICADA e 22 m
-_1“.1 . sy
seil R ;;‘u
5. an Riga Corts Regional - ’
6 el 11 de Febrera, 2005
7. leva Lapina — Agregada Ministerio de Relaciones Extenones . o
W
. —/ - ?‘_‘;
8. No. H690" _ ' ‘; cit
' - Rl
) +iad
. -T2 Sted
Q. sellofestampilla (SELLO REDONDO DEL SERVICE A 1“—"
OE DEPARTAMENTOS CONMSULARES) | J =
10 (Firma) leva Lapina, AGREGADO S
AL DORSO:

, . e
(el notarial redordda Sostenisndo qun 1as Adheridas con Cipta)

2 . '
, / ..' p
REPLIBLICA DE LATVIA RIZ“ , V/;./WL/ g;f S
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Docurmento Traducido del Latvian al Inglés
MINISTERIO DE JUSTICIA DE LA RERPUBLICA DE LATVIA
| REGISTRO DE EMPRESAS
PERSES IELA Z, Riga, LC-1011, Latvia Telzfono 7021703, Fax-(271)
(7031793)
Sociedad Andénima GRINDEKS
Fagistro Unificado Ho, 400030324925
Resaluciaon
Riga, 20 de Octubre, 2004
Asunto: ronstitucicon de la compania comercial andnima GRINDERS
Registro unificado No. 40003034925 en el Regiztro Comarcial
Habizndo e.‘-:arninad«:» los documentos  presentados y de acuerdo con la
Aprobacion de la Le:y de Procedimiento Camercial (seccidn &5, paragrafo seis) y

de la ley Sobre Registro de Compafias de |la Repiblica de Latvia (zeccidn 14,

He aprobadi la siguients resolucian
1. Llevar a caba la andtacidn en 2l Libro ds Registro de Compafias en

relacion conda erclusiin de la empresa Public Company GRINDERS

del Registro de Emprasas.
2. Ancitar la Sociedad Andnima GRINDEKS corni 2l registro unificada Nao.
40003024925 an &l Registro da Empresas.
na f/ el
FRADUSCION OFICIAL Naf_"_‘_’_ __Jl,r_" .(9/3/
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Arnotér 2l siguiente registro respecto del capital de la compafiia

mencionada en &l pardgrafo dos, en el Registro Cornercial

1) Juntaiv Sr. Valdis JAKOBSONS, 1D No. 040G33-10106 Direcaian
o Palmu iela 4-8 Figa. Presidente de [z Junta, con f.ElC’-Llltad para
representar en forma  individual a la compafia Sr. Janis
F-?.OI\AANDVSKIS, ID Mao 1502a60-12755, direccidn: Eglu 13, Riga,

Mizmbro de la Junta con derecha a representar a 1a compafia

Y]]
/]

junto con por 1o menos un Miembro de 1z Junta; Sro Vitalj
SKRIVELIS. ID 241162-10133. direcidn Brivibas gatve’23- 25,
Rigs, Mismbro de la Junts, con derecho a representar la

compania junta con por o menos 1 Mismbro de la Junta.

Consejo: 3Sr. Juris CILINSKIES, ID Mo, Z00337-11502, dirsccian

I3

Cerinu isla 9-24, Miembro dst Conssjo; Sr. Vitalijs GAVRILOVS,
ID 210147 -11327,) direccion Zemgalu iela 15 Presidente dal
C!:nrns.g'-:» Encargada; Sr. Kiravs LIPMANS, 1D Ho. O51140-11323,
direccian: Restc;lf,a.s iela 20-24, Riga, Presidenta del Canse)o; Sr.
Janis NAGLIS, ID No. 020252-11262. direccidn: Meza prospealts
12-2, Miembro del Consejo; Sro Uldis OSIS, 1D No A0044E-
10521, direccién: Kristapa isla Z3-22, Mismbro del Consgjo.

3) Auditor: DELQITTE & TOUCHE AUDITS, Compafiia de
Responsabilidad Limitada, registro No 000530634 Direccidn:

Dorria Laukurius 1, Riga.

: 7
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4) Capital Fijo: Suscritc: LVL 7,735 ,000.00 . Capital pagado: LVL
5) Direccion Legal:Krustpils i=al 53, Riga.
LIna oo g de esta Resolucidn debera agregarse al archivo del
registra y la otra debera zpedirse al solicitante.
Esta Resclucidn antrd en vigencia el dia 20 de Octubre, 2004,
De conformidad con la Seccidn 12 de la Ley sc;bre Registra de
Empr‘:._a< de fa Replhblica de Latvia y la Seccidn 76 y 79 de la Ley
de Procedimisntas Administrativo, esta resolucién estard sujsta a
apelaciin dentro ds un mes desds 12 fecha de haber entrado en
efecto, por medic d= la presentacidon ante un Noetario Pablica
Principal del Registro de Empresas en Pérses isla, 2 Rika, LV-1011.
Notarico Pablico (firma) Ir2na Rode

(sello oficial)
En Riga 29 Stabu st. Hoy sia 10 de Febrera, A.D. 2008 ra, & Natario
Piblico inara Ceila, por el presente aulentico la anterior folocopia. El
documenta ariginal ha si-.‘jo presentado por la Sra. R.Gedecnova
residente en Riga. El Motario Publico no verifica la legalidad del
docurnants presantada, pero establece que la copia carespondse con
el presents documento.

Registra asiento No. 23.10

Cargo del Estado Cobraco: LVL 0.10

/
Z ﬂ/‘ /"//

RAGLCCION OIMCIAL No,
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Hornorario Notarial LVL 0,60

VAT 18% : LVL 0.11

TOTAL : LVL 0.81
( SELLO) Firma del Natario Plblico | Ceiéa
Traducide por el Sr. Valodimirs lvanickis  (Firma) V lvanickis
En Riga, Z25tabu St ., hay 10 de Febrero, A.D. 2005,

Yo, el Notaric Pablico Indra Ceida, por el presentz doy f2 de que la firma

&s la suscrita ante mi por el Sro Vaolodimirs lvanickis, un traductor a quien
CONGZC0 |:'ersc'nalh'|er|te. El Motario Pablico no &s responsablz por el contenido
del docurnento o la corraccidn de la traduccidn, El traductor ha sido informado

a

[y}

la responsahilidad asumida por hacer deliberadamsents una traduccion
incorrecta.

Registra Renglén No. 2512

Cargo estatal, cobrado - LVL 0.20

Honorario Notoarial LVL 2.00

VAT 18% 0.3
TOTAL 2.56

Notario Pablico (Firmado) | Ceida

SELLO NOTOARIAL REDONDOD DEL NOTARIO PUBLICO

INARA CEICA
| APOSTILLA
(Convencidn de La Haya del & de Octubrs, 1961)
/
svcsononcm. 120 *677/8 :

HILDA AGUILERADE PIEDRAHITA”
INTERPRETE OFICIAL
RES, No. 323 DEL MIN. DE JUSTICIA
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1. Pais: Republica de Latvia

2.  Este documento publico
3. ha sido susarito por Indra Cei¢a Notario Juramentado en Riga,

4. lleva &l sello/estampilla d= Inéra Ceiéa =n la Corte Ragional &n Riga

CERTIFICADA

o, an Riga . Febfero 1, Z005.
7. por IEVA LAPINA, AGREGADQ
Ministerio de Relaciones Exteriores i i’ .i
8.  No. H694~ 0 ,3;“5
: A e I 1
=) | Estampilla: ( SELLO REDONDC DEL MINL_S?TEIQ]O i;‘
DEPARTAMENTOS CONSULARES DE LATVIA) M_ ; 5_—:
(Sello notarial redondo Sosteniends Paginas Adharidas corn Cinta |
REPUBLICA DE LATVIA RIGA
TR
Es TRADUCCION FIEL COMPLETA de la cual se_déja copia un“rj
los archivios de esta oficina para su confrontacidn y a la cual me renjuto ‘

Coler 14652-701-003-3 / ,

Carts. 9,547 - Gt f(/ﬁ““"”’/““' 7o e
=) X LV ekt M -
. 4 2T . C
/ reconcai Covicia :\xu..f?_’_a_ f7_":’ Z/') R s
. HILDK AGUILERA DE PIEDRAHTA |,/ d
INTERPRETE OFICLAL |
RES. No. 323 DEL MIN. DE Jusncn:\/
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CAVELIER

ABOGADOS

EDIFICIO SISKI
CARRERA 4 FMo.72-35
BOCOTA G, COLOMBIA

WEB SITE: www.cavelier.com
E-MAIL:  cavelier@cavelittr.com

Sefiores
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

E. S. D.

Poderdante :

09/02/2005

ERO, wobhrando

JOINT STOCK COMPANY

oMo

2

TELEFOIO: (57) (1) 347-3611
TELEFAX: (57)(1)217-9211 (57)(1) 310-4995

"GRINDEKS"

apodearado

poderdante  arriba mencionado, mediante &l prasente  escrito
sustituyo 2l poder a mi otorgado a la Jdoctora LUZ CLEMENCIA DE
PAEZ, iddentificada con cédula de ciudadania No. 25.456.344 vy
Tarjeta Profesional N°22.555, con todas las facultades que me
fueron conferidas

Hago la anterior sustitucidn conforme al avticulo 66 del

EMILIO FERRERO
T.P.A. N° 31.929
C.C. N° 438.019 de Usaguén

Acepto:

\//f/u.z\ ‘_,[ e N

{_/ o
= (R et US)

LUZ CLEMENCIA DL PAEZ
T.P.A. N° 23.555

L
C.C. No. 35.456.344 de Usaguén

N 1T 860.041.367-3




. MOTARIA SEXTA DE BOGOTA
RECONCCIMIENTO Y PRESENTACION PERSONAL
" Bogoid, D.C.

Jpue suarBea(n)
an & prassnte documento B5{3uN} itify) 5. ye(s)y
Que al contenido del milams ug cigria,
En curstatcia s firma ecla diligencia,
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(12) INTERNATIONAL APPLICATION PUBLISHED UNDER THE PATENT COOPERATION TREATY (PCT)

P iiid

(19) World Intelleciual Property Organization f3
Intcrnational Burcau ]
s

NG

(43) International Publication Daie
11 June 2009 (11.06.2009)

i@ 00 00 0TS b

PCT

(10) International Publication Number

WO 2009/071585 Al

(51) Iniernational Patent Classilication:
AGIK 31/203 (2006.01) AGIP 9/10 (2006.01)
AdGIP 9/00 (2006.01)

(21) International Application Mumber:
PCT/EP2008/066711

(22) International Filing Date:
3 December 2008 (03.12.2008)

(25) Filing Language: . English

(26) Publication Language: Hinglish

(30) Priority Data:
07122272.3
07122273.1

4 December 2007 (04.12.2007) TP
4 December 2007 (04.12.2007) 1P
(71) Applicants (for all designated States except US):
Grindelts, a joint stoclz company [LV/LV]; 53, ¥rustpils
street, 1V-1057 Riga (V). CHEMCO VENTURES
(CYPRUS) LIMITED [CY/CY], Dilou, 12, 1st floor,
Tlat/Office 3, Nicosia, P.C.1085 (CY).

(72) Inventors; and

(75) Inventors/Applicants (for US only): STONANS, II-
mars [LV/V], 53, FKrustpils ctreet, LV-1057 Riga
(V). TARARAK, Eduard [RU/RU]; Osennyaya Street
4-1-150, Moccow, 121609 (RU). ANDREYEVA, Elena
[PUMU); Osennyij Boulevard, 12-11-1564, Moscow,
121614 (RU).

(81) Designated States (unless otherwise indicaizd, for zvery
kind of naiional provection available): AL, AG, AL, AM,
AO, £T, AU, 82, BA, BB, BEG, BH,EI, BW, BY, B, CA,
CII, CN,CO,CR, CU,CZ, DE, DK, DM, O, DZ, EC, EE,
EG, ES, II, GB, GD, GIE, GII, GM, GT, HN, HR, HU, 1D,
IL,OLIC IR 1E LG, VM, VALY P Y, Y LA LG LE,
LR, LS, LT, LU, LY, MA, MD, ME, MG, MK, MM, MW,
ML MY M A TG, T, TTO, 1T, OM, PG, PH, 11, PT,
RO, 5, NU, SC, 5D, SL, 5G, &V, C1., SM, CT, &V, &Y, TJ,
T™, T, TR, TT, T, UL, UG, US, U7, VC, VI, 7.4 TM,
ZW.
(84) Designated States (unless othenvise indicaicd, for every
kind of regional protection available): ARIPO (BW, GH,
GM, I7E, L3, MW, M, 1TA, S, 01, C72, 17, UG, M,
ZW), Burasian (AM, AZ, BY, V.G, P27, MD, PU, TI, TM),
BEuropean (AT, BE, EG, CH, CY, CZ, DE, DK, EL, ES, FI,
FR, GB,GR, HR, HU, IE, IS, IT, LT, .U, LV, MC, MT, NL,
MO, PL, PT, 1O, SE, &I, S, TR), OAPT (B, BI, CF, CG,
CI, CM, GA, GN, GQ, GW, M1, MR, NE, SN, TIh, TG).

Declaration under Rule 4.17:
—  of inventorship (Rule 4.17(iv))

Published:

— with imternational search report

—  befoiz the expiration of the time limit for amending the
claiziis and io be iepublishad in the event of rzceipt of
amendments

009/071585 A1 IV 0 000 D0 0O O

e HYDROGEN PHOSPHATI

O

prevention and therapy of atherosclerosis.

(54) Title: MEDICAL USE OF 3-(2,2,2-TRIMETHYLHYLRAZI TUL) PROPICITATE HYTPOGTIT FUMAFRATE AT DI-

(57) Abstract: Novel medical use of 3-(2,2,2-trimethylhydraziniunn) propionate salts for the manufacture of a medicament for
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WO 2009/671585 PCT/EP2008/066711

MEDICAL USE OF 3-(2,2,2-TRIMETHYLHYDRAZINIUM) PROPIONATE
YDROGEN FUMARATE AND DIHYDRQO'SEN PHOSPHATE

Technical Field

The prezent invention relates o the uze of 3-(2,2,2-trimethylhydrazinium)
propionaie salts for the manutaciure of a medicamant for prevention and therapy
of atherosclerosis.

Background Art

Athercscleraziz iz a dizease affecting arterial blood veszzelz. It iz a chronic

inflarmmatory rézponse in the wallz of arteriesz, in largs part due to the deposzition
of lipoproteing (plasma protsing that carry cholesteral and triglycerides). 1 is

cormrnanly referrad to as a "hardening” or "fuming” of the arteries. 1t is cauzed by
the formation of rmuliiple plaques within the arteries

Atherosclerosiz

[X7]

i a slow, comple: disease that typically starts in childhood and
often progressas with age. In same peopls it progressss rapidly, evern in their third
dzcade. The dizeaze iz thought to ztart frorm damage @ the innermost layer af the
artery which iz called lhe endothalium. The darmage o the arerial wall iz cauzed
by:

+ elavatzd lavels of cholesteral and triglyceride (tri-GLIS'er-id) in the

blood
« high blood pressure
«  tobacco smoke

«  diabetes

b

Sae, httn/fvaww arnericanhsart.org/pressnter jhtral Tidentifer=4440 04.12.2007

Atherosclerosziz iz a great socal and medical-sociologic problem and itz clinical

manifestations arg the major contributor Lo high hozpitalization and death ratas.

5-(2,0 2-trimethythydrazinium) propiconate dihydraie is Frown under International

Monpropristary Name-Meldonium dihydrate.

Carnitine and Meldonium ars structurally very similar.

Carnitine: has been used az an anti-atherosclerosiz agent, slone or in cornbination
with other drugs, preferally naturally occurring preparates, such as flavonoids ar

omega-3 seres polyunsaturated acids, etc.

Patent EP123322 (SIGMA - TAL HEALTHSCIENCE  SFA, publizhed  in
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05.02.2001) disclozes a pharmacautical composition comprizing L-carnitineg aind a

£ -~

flavonoid against thromboziz and atherosclerosis.

as counteracting the effect of camitine.

Meldonium Jdihydrats has been uzed inanti-atherosclerazsis therapy. Meldonium
dihydrate  displays  hypolipodernic — activity  in rats  witiv - riton WE-1339
hypetipidemia, (OFLUHEVICH 1V, RVZHENHFOV VE et al, "Anti-atherosclerotic
action of Meldoniwm dikydrate in experiment”, publizhed in "Patologiteskaja
Fiziolagija | Experimentaljnaja Terapija” 2002, Apr-Jun val.Z, p.24-7).
Arexperiment that describes atherozclercsiz in coronary, cerebral and peripheral
blood-vesselz shows thal Meldonivm dibydrate everis & bensficial &fect on the
regional circilation, lipid metabolizm and can be uzed in the reatment of patients
with concomitant forms of atherosclarozis (Gee FARPPOV PSS, DUDED VA, “The
clinical instrumental evaluation of reaiment efficacy in patientz with conaomitant
atherosclzrosiz of the coronary, cersbral and peripheral arteries”, publizhed in
“Terapasvitichezkii Arkhiv? 1991, vol.63, no.4, p.20-23).

Dihydrogen phasphate and hydrogen fumarate salts of Meldonium are dizclozec
in EP 1667560 A (JOINT STOCH COMRPAT GRINDERS) 14.06.2008 a3 i
stable substance comparatively with Meldoniurn dihydrate.

Disclosure of Invention

Technical problem

rrespective of a vast range of pharmacological preparations used to treat patients
with atherozcleroziz, the dizease if not dully contrallad.

The aim of the prezent invention iz to gt a pharmaceutical substance which is
rare effeciive substance than Maldoniurn dibydrate in prevention and therapy of
atherosclerosis.

We une-pectedly have fouind that salis of Meldoniurm - Meldonivrm dihydrogen
phozphate and Meldoniurm hydrogen fumarate, sffectively reduce atherozcleratic
manifestations in the aorta.

Anti-Atherosclerotic expariment

Pharmacological experiment was carried out o e-amine the anti-atharosclerotic



()]

10

20

L ¥ =

el

WO 20609/071585 PCT/EP20608/066711

fizct of Meldoniurm dihydrogen phozphate or Maldonivm hydrogen furmarate in
the aorta
The experiments with Maldonium salt such az Meldonium dihydrogen phosphatea
of Meldonium  hydrogen furnarate, were performed in 35 Chinchilla rakbits
weighing 2.5-3.0 Fg. The rabbitz were randomly divided into 4 groupz: Control
(n=11), Meldonium dihydrate group (n=92) and Meldonium dihydrogen phas plna
group (n=9) and Meldonium hydrogen fumarate group (n=9).
Experimental atherozclerosis, i.e. zerurn hyperlipidasmia and the atherosclerotic
rmanifastations in the aorta, waz induced by administering 1% cholesterol by
wezight together with standard diet
The rabbits were fed with standard diei with 1% cholesterol dissolved in the
suinflawer saed ail (4% fromi the total armount of food). The dist was enriched with
cholzsterol as follows: 10 kg standard food for rabhits was heated to 60°C and
was rmixad with 100 g wanm cholesterol dizsolved in 400 ml zunflower sead ail.
The rabbits recsived 200 g of this food per day.
The axperimental  groups  were  given  Meldonium  dihydrate,  Meldoniurmn
dihydrogen phozsphate and Meldonium hydrogen furmarats, in a doze 124 mg/lg,
165 mg/tg and 174 mg/kg. The preparations wers added 0 drinking watar.
Afier 15 wesbz the rabbitz were sacrificed. Heart, awrta and liver were collected

for examination. The aoria was strippsd of adventitia, cut longitudinally and

]
[X)]

washad with phosphate buffer 2olution. Specimens from aladorninal, descending
and  ascending aorta were  sludied  hy o light o micrascopy and
irnmunomorphologically. Pisces of aoria were fived in 4% neutral formaldehyde
buffar for 7 days, For further investigaiions the zorta, heart and liver ware frozen
in liquid nitrogen and stored at 70°C. Spacimens were fi-ed in methacam for
preparation of paraffin sections.

After fixation in formaldehyde the apscimens were wazhed for 24 hours in running
water, ztained with Qil red O by the zstandard method and eamined for the
prezence of lipid spats, streaks and plaques.

I all rabhitzs atherozclerotic changes were abserved in the otal preparations of

the acrta stained with Oil red O.

JG
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Rezulis of these testz show that and Meldonium dilivdrogen phozphate iz capable

r

of reducing the spots of atherozclerosis manirsztations, see Table 1.

Anti-Atherozclerotic adtivity of Meldonium dilydrogen phosphate
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Table 1 Effect of Meldoniurn  dihydrogen  phosphate  on atherosclerotic

rmanifestations in rapbit aorta.
P<0.05 compared with the conirol group, #p<0.05 compared with Meldonium

dihydrate group.

Table 1 zhaws that Mzldonium dikydrogen phozphate in pharmacological reduces

>2-fold the atea of atherosclerotic plaque in rabbit acrta compared with control

and Meldonium dihydrate groups.

The results of these tesis show thal Meldorium’s hydrogen furnarate reducss

atherozclercsiz manifestations see Table 2.
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Anti-Atheroscleroiic activity of Meldonium hydrogen furnarate
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Table 2 Effect of Meldonium hydrogen furnarate on atherozcleroiic manifeztations
in rabbit aorta.

p<0.05 compared with conirol  group; #p<0.05 cormpared  with - Meldanium

dihydrate group

Table 2 chows that Meldoniur’s hydrogen furmarate in pharmacological dozes
reduce >2-fold the area of atherozclsrotic plaque in rabbit acrta corpared with the

control and Meldanium dihydrate groups
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1. Use of 3-(2,2, 2-trimethylhydrazinium) propionate salt zeled

ey

)

sted from the group
nsisting of dihydrogen phosphats and hydrogsn fumaraie for manufacture of

a rnedicarment for praphyla-is and/or ireabment of athercaclaroziz,

i)

A zalt of 3-(2,2, 2-trirnethylhydraziniuem) propionate for prophylacsis and/or

treatment of atherosclerosis.

3.0 5-(2, 2, 2-Trimmethylhydraziniurn) propionate sall acsording to claim 1 or elaim 2
whers it iz 2-(2,2,2-irimethylhydrazinium) propionate dikydrogen phosphate.

4. 32,2, 2-Trimethylhydraziniurm) propionats salt acsording to clairm 1 or clairm 2

where it i 3-(2,2,2-trirmethylhydrazinium) propionats hydrogen furmarate.

249
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(54) TITULO: USO MEDICO DEL FUMARATO ACIDO Y

Y DEL FOSFATO

DIHIDROGENO DEL PROPIONATO DE 3-(2,2,2-TRIMETILHIDRAZINIO)+

(57) RESUMEN: Nuevo uso médico de sales del propionate de 3-
(2,2,2-trimetilhidrazinio) para la elaboracidén de un
medicamento para la prevencidn y la terapia de la

ateroesclerosis.



USC MEDICO DEL FUMARATO ACIDO Y DEL FOSFATO DIHIDROGENO DEL

PROPIONATD DE 3~(2,2,2-TRIMETILHIDPAIINIOQ)

Campo Técnico

La presente invencidén se relaciona con el uso de sales del

o de 5-(2,2,2-trimetilhidrazinio) para la elaboracidn
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de un medicamento para la prevencidn vy la terapia de la

ateroesclerosis.

Antecedantes Técnicos

La atercesclerosis es una enfermedad que afecta los vasos
10 sanguineos arteriales. BEs una respuesta inflamatoria crénica en
las paredes de las arterias, debida en gran parte a la
deposicidén de lipoproteinas (proteinas del plasma gue portan

colestercl y triglicéridos). Cominmente se hace referencia a
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ella comno “endurecimiento” o en

15 Es causada por la formacidén de multiples placas dentro de las

‘ arterias.

La aterocesclerosis es una enfermedad lenta, compleja, que
comienza tipicamente en la niflez y a menudo progresa con la
edad. En algunas persconas progresa rapidamente, aun en su
20 tercera década. Se piensa que la enfermedad comienza a partir
del darfio de 1la capa mas interna de la arteria, la cual es
llamada el endotelic. E1 dafio de la pared arterial es causado

por:

¢ Elevados niveles de colesterol vy triglicéridos (tri-

25 GLIS'er-id) (sic)en la sangre

nea alta

=

s Presidn sangu
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Ver http://www.americanheart.org/presenter.jhitmlZidentifier-4440 04.12.2007.

La aterocesclerosis es un gran problema social vy médico-
5 socioldégico y sus manifestaciones clinicas son las mayores

contribuyentes a las altas tasas de hospitalizacidn y muerte.

\.)
I
(_I

El propionato dihidratado de 3-(2,2,2-trimetilhidrazinio) es
~ conoclido bajo el nombre internacional, no sujeto a propiedad

intelectual, de Meldonio dihidrato.
10 La Carnitina y el Meldonio son estructuralmente muy similares.

La Carnitina ha sido wusada como un agente contra la
atercesclerosis sola © en combinacidn con otros medicamentos,
preferiblemente con preparados de ocurrencia natural, tales
como los flavonoides o los é&cidos poliinsturados de las series

15 omega-3, etc.

g

A publicada en

La patente EP1128822 (SIGMA TAU HEALTHSCIENCE 8§
05.09.2001) divulga una composicidén farmacéutica dque contiene
L-carnitina vy un flavonoilde contra la trombosis y la

ateroesclerosis.

20 Sin embargo, se considera gue el efecto farmacoldgico del

ecto de la Carnitina.

—
@]

Meldonio dihidrato contrarresta e

El Meldonio dihidrato ha sido usado en terapia contra la
ateroesclercosis. El1 Meldonio dihidrato presenta actividad

hipolipodémica en ratas con hiperlipidemia por triton WR-1339

25 (OKUNEVICH IV, RYZHENKOV et al, “Anti-atherosclerctic action o

o

Meldonium dihydrate in experiment”, publicado en
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Patologiteskaja Fiziologija I Experimentaljnaja Terapija 2002

4
Apr-Jun vol. 2, p. 24-7).
Un experimento que describe la atercesclerosis en los vasos

sanguineos coronarios, cerebrales y periféricos muestra que el

Meldonic dihidrat: ico sobre la

) ejerce uin efecto bené

C
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circulacidén regional, el metabolismo de lipidos y puede ser
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usado en el tratamiento de pacient

de ateroesclerosis (ver KARPOV RS, DUDCO VA “The clinical
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publicado en Terapeviicheskii Arkiv

1991. vol 63, no 4 p.S90-93).

Koy
)

Las sales fosfato dihidrdgenc y fumarato acido de Meldonio se
divulgan en EP 1667960 A (JOINT STOCK COMPANY GRINDEKS)

14.06.2006 como sustancias més estables en comparacidn con el

Meldonic dihidrato.

Divulgacién de la invencidn

Problema técnico

Independientenente del vasto rango de preparaciones
farmacolégicas vsadas para tratar paclentes con
atercesclerosis, la enfermedad no estd debidamente controlada.

El objetivo de la presente invencidn es obtener una sustancia

£z

farmacéutica dque sea una sustancia més efectiva que el Meldonio

]_l
]

dihidrato en la prevencidén y terapia de la aterocesclerosi

Hemos hallado inesperadamente gue las sales del Meldonio:

+£

Losrta

Y g

to dihidrégeno de Meldonio vy

unarato acido de Meldonio,
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reducen efectivamente las manifestaciones de la aterocesclerosis

en la aorta.

Experimento Anti-Atercesclerosis

Se llevd a cabo un experimentoe farmacoldgico para examinar el
efecto anti-atercesclercosis del fosfato dihidrédgeno de

Meldonico o del fumarato adcido de Meldonio en la aorta.

Los experimentos con sal de Meldonio tal como el fosiato
dihidrégeno de Meldonio o el fumarato &acido de Meldonio se
realizaron con 38 conejos Chinchilla pesando entre 2,5-3,0 kg.
Los conejos Zfueron divididos al azer en 4 Jrupos Control
(n=11), grupo de Meldonio dihidrato (n=9), el grupo de fato

dihidrégeno de Meldonio (n=9) vy el grupo de

Meldonic (n=9).

Se indujo aterocesclercsis experimental, i.e. hiperlipidemia en
suero y manifestaciones de ateroesclerosis en la aorta, por
cerol en peso junto con la dieta
estéandar.

Los conejos fueron alimentados con la dieta estandar con 1% de

colesterol disuelto en el aceite de semillas de girasol (4% de

et

[_J.

la cantidad total de alimento). La d se enriquecid con

a

colesterol como sigue: 10 kg de comida estandar para conejos se
calenté a 60°C y se mezcld con 100 g de colestercl caliente
disuelto en 400 ml de aceite de semilla de girasol. Los conejos

recibieron 200 g de este alimento por dia.

A los grupos experimentale se les dio Meldonic dihidrato,

=

osfato dihidrégeno de Meldonico y fumarato acido de Meldonio en
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una dosis de 124mg/kg, 165ng/kg y 174mg/kg. Las preparacicones

fueron adicionadas al agua de beber.

-

Después de 15 semanas los conejos fueron sacrificados. El
corazdén, la aorta y el higado fueron recolectados para examen.

La aorta fue removida de la tunica, cortada longitudinalmente y

n bufer de fosfato. Muestras de la aorta

C)\

lavada con soluci

abdominal, descendente v ascendente se estudiaron con
microscopia Séptica e inmunomorfolégicamente. Piezas de la

ormaldehido neutro al 4% por 7
dias. Para posteriores investigaciones la aorta, el corazdn y
el higado se congelaron en nitrédgeno liguido y se almacenaron a
70°C  (sic). Las nmuestras se fijaron en METACARN para la

preparacidn de secciones de parafina.

Después de la fijacidn en formaldehido las muestras fFfueron
lavadas por 24 horas en agua corriente, coloreadas con 0il red
O por el método estandar y examinadas para la presencia de

puntos, surcos, y placas de lipidos.

En todos los conejos se observaron cambios aterocesclerdticos en

Cr

la totalidad de las preparaciones de la aorta coloreadas con

0il red O.

Los resultados de e

0
N

S pruebas muestran ¢gue el fosfato

dihidrégenc de Meldonic es capaz de reducir los puntos de

manifestacidén de la ateroesclerosis, ver la tabla 1.

Actividad Anti-Ateroesclerdtica del Fosfato Dihidrégeno de

Meldonio

S
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rdticas en la aorta de conejos.

p< 0,05 comparado con el grupo de control; #p<0,05 comparado

con el grupo de Meldonic dihidrato.

La tabla 1 muesira gque <l £fos
farmacoldgica (sic) reduce > de dos veces el &rea de la placa
en la aorta de conejo en comparacidn con los grupos de

Meldonio dihidrato.

Los resultados de esas pruebas nuestran gue el fumarato Acido
de Meldonio reduce las manifestaciones de la aterovesclerosis,

5k
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Control Meldonio Fumarato acido
de Meldonio

Tabla 2 Efecto del fumarato é&cide de Meldonio sobre las

s

manifestaciones de ateroesclerosis en la aorta de conejo.

* <0,05 comparado con el grupo de control; #p < 0,05 comparado

con el grupo de Meldonic dihidrato.

La tabla 2 muestra gue el fumarato acido de Meldonio en dosis
farmacolégicas reduce > de dos veces el area de la placa

atercesclerdética en la acrta de conejos comparado con 1los

grupos de control y de Meldonio dihidrato.
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REIVINDICACIONES

1. EL uso de la sal del propionato de 3-(2,2,2-
trimetilhidrazinio) del grupo constituido por el fosfato
dihidrégeno y el fumarato &cido, para la elaboracidn de un
medicamento para la profilaxis y/o el tratamiento de la
ateroesclerosis.

2. Una sal del propionato de 3-(2,2,2-trimetilhidrazinio) para
la profilaxis y/o el tratamiento de la atercesclerosis.

3. Una sal del propionato de 3-(2,2,2-trimetilhidrazinio) de

acuerdo con la reivindicacién 1 & 2 donde la sal es el

=]

fosfato dihidrdégeno del propionato de 3-(2,2,2~

Una sal del propicnato de 3-(2,2,2-trimetilhidrazinio) de
acuerdo a la reivindicacidén 1 ¢ 2 donde la sal es el

fumarato dcido del propicnato de 3-(2

trimetilhidrazinio).

2%
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FCT/EP2002/0667 11

From the DITERIATIONAL PUREAU

To:

PUBLILIS, Kaspars
Grindeks

52, Krustpils street
LV-1057 Riga
LETTONIE

Date of mailing (day/month/year)
07 May 2010 (07.05.2010)

Applicant's or agent's file reference

MILD-4-PCT

IMPORTANT NOTIFICATION

International application No.

PCT/ERIOOB/O6E7 11

International filing date (day/month/year)
03 December 2003 (02.12.2003)

1. The following indications appeared on record concerning:

B ihc applicant [ the invenior

[:] the agent I:I ihe coinmon represeniative

Narie and Address

CHEMCO VENTURES (CHWFRUS) LIMITED
Dilou, 12 :
1si floor, Flat/Office 3

Nicosia, P.C.1085

Cyprus

State of Nationality Stats of Residence

-~ o~
(R WD |

Telephone No.

TFacsimile No.

E-mail address

¥ the person [ the name

2. The Inicmaiional Burcau hereby noiifles ithe applicani thai the following change has been recorded concerning:

O the address

[ the nationality ] the residence

flagic and Address

Clate of Mationality State of Residence

Telephone No.

Facsimile No.

F-mail address
O Notifications by e-mail authorized

3. Fuithei observations, if necessary:

The applicant identified in Box 1 should be deleted from ithe records

4. A copy of this notiiication has been sent to:
the receiving Qffice
[ the Internaiional Searching Auihoriiy
[ the Authority(ies) specified for supplementary search

ihe Iniernauonal Preliminary Examining Authority
the designated Offices concerned

ihe elected Oifices concerned

other:

OxO0

The International Bureau of WIPO
34, chemin des Colombettes
1211 Geneva 20, Switzerland

Faccimile Mo. 41 22 338 89 75

Authorized officer

Gaspais Stephane
e-mail pt0S.pct@wipo.int
Telephone Mo. =41 22 332 74 05

Yorm PC1/113/306 (January 2009)

1/EGAOKGNPO
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
EXTRACTO PARA PUBLICACION

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

SOLIGITUD DE PATENTE DE INVENGION PCT

(21) N° de soliciiel: (51) Int CI: AG1K 031/205
22) Fecha de solicitud: (71)Solicitaniz(s)  GRINDEKS
(30 Pricridad ~ (31)  Prioridad ~ (32)  Fecha  (33) Pais

07122272.% 041212007 EP

071222724 D4H212007 EP | (72) Inventor(es)  ILMARS STONANS

Y OTROS
(74) Apoderado:  LUZ CLEMENCIA DE PAEZ

(05) Fecha limite inicio fase nacional:  04/07/2010 (87)  Publicacion internacional
(B6) Daios ralaiivoz ala presentacion de la soliciud PCT Fecha: 11/06/2009

Fecha de presentacion de la solicitud: 031272008

No. de solicitud PCT/EPZ003/066711

N® publicacion;

WO 2009/071535 A1

(54) Titulo:

TRIMETILHIDRAZINIO)

USO MEDICO DEL FUMARATO AZIDG Y DEL FOSFATC DIHIDRGBENO DEL PROPIONATO DE 3-(2,2,2-

Reivindicacién(as):

1. El uso de la sal del propionate de 3-(2,2,2-
triretithidrazinio)  del  grupo  conslituido  por el fosfaio
dihidrégeno y ¢l lumaraio acido, para la elaboracidn de un
medicamento para la profilaxis ylo el tratamienio de la
ateroesclerosis.

2, Una sal del propionate de 2-(2,2,2-trimetilhidrazinio)
para la profilaxis ylo el ratamiento de la aterossclerosis.

2 Una sal del propionato de 3-(2,2,2-timetilhidrazinio) de
acuerdo con fa reivindicacion 1 & 2 donde la sal es ¢l fosfaio

4, Una sal del propionaio de 3-(2,2,2-rimelilhidrazinio) de
acuerdo a la reivindicacion 1 4 2 donde la sal es el fumarato
acido del propionato de 3-(2,2, 2-rimedilhidrazinio).
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SUPERINTENDENCIA DE INLUSTRIA Y COMERCIG

NIT ¢ B00i74089-2

RECIBG QFICIAL DE CAJA ¢ 1Oy — E7,621 SUPLRINILNDLNGIA DL INDUSIRIA Y COMLRCIO

LT

- -067244--00000-0000
echa: 2010-06-03 15:47:31 2
o Z10-06:03 15: Dep. 2020 DIR. NULVASCR

AL Lve: 378 F
Act. 411 PRESENTACION Folios: IASLNAC'ONAU

CEPOSITANTE TIPD PABD BANCO CUEHTA No. PAGD FECHA PBO Vr. PAGO

O]

AYELIER ARDRADOS CONSIGNACTON  BANCOD DE BOGOTA 042734337 1735827210 10/05/20140 41,240,000,00

ey O 0 NCE P T O tizgi

CANT. RENTISTICO COMCERTD TOTAL CONCEPTD
1 30003-01-01 SOLICITUDES 1 TRAWITES [E SOL. DE FATENTE DE IN 334,000,00
TATAL $ 394, 000.00

SON:  QUINIENTIS CINCUEWTA Y CUATRD MIL PESOS

SESPONSAYLE :

RECIED DE CAJA APLICADD AL EXPEDIENTE No.

Qoo (AS2 - 341 - a0,



SUPLI\INILNDLNCIA DL INDUS 4,y COMLRCIO

sndustria s amercio IllllllllllllllllIlllllll/lllllllllll

FUPERTHTEANDENETA No. 10.067 7244- .0000

Fecha: 2010-06-03 154
7:31
Ira. 11 PAILNTLIY) Lv%8%7%0f—(z\gl'.h;\lNULVASCR

PATENTE DE INVENCISN D MODELODE A% 411 PRUSENTACION foiee 4 ACIONALY

Indicacidn que se solicita una patente,

Datos d= identificacién del eolicitante o de la perzona que presanta la soliciiud
Descripcién de la invencian

Dibujos de ser estos partinentes

Cornprobants de pago de las tasas establecidas (De zer el caso formato de descuento)
Completa D Incornpleta L—_]

HEREN

PATENTE DE INVENCIOH PCT MODELQ DE UTILIDAD PCT [:! Art. 33 Dacisian 486/00, Circular Dnica

/£
- . E Indicacion que se solicita una PCT
" @/ Copia de la solicitud en ezpafiol, ial como fue presentada inicialmente (capitulo descripiivo,
reivindicatoria, resumen) '
D Dibujos de ser astns partinenies
Comprol vantw de page ds las asas establacidas (de ser 8l caso formalto de dezcuenio)
Complata D Incompleta D
DISENO INDUSTRIAL [ | (Art. 118 Decision 486/00)
[ l Indicacian aue se solicita Disefio industrial
D Datos de idF-nt"" ciédn del golicitante o de la persona que presania fa salicitud
D Represe nt:u'lnn grafica y fotograiica del Disefio indusirial o uesira del material que incorpora el
disefo
D Comprobante dz pago de lag tasas eslablecidas
Completa D Incompleta D
ESQUEMA DE TRAZADO [ | (Art. 92 Dacisién 436/00)

Indicacidn que se solicita un ssquena de trazado
Datas de identificacidn del solicitants o de la persona que presenia la solicitud
Reprasentacidn grafica de un esquema de razado

Comprobante de pago de las tasas establacidas

Completa D Incompleta D

HENRERE

PIN2-FNA 120N9-11-1R)




' Industria y Comercio

CSUFERINTENDERTIA

Bogota D.C.,
2020

Dactor(a)

SUAREZ DE PAEZ LUZ CLEMEHMCIA
Apoderadio(a) yie Representants de
GRINDEKS

FREFEREHCIA Fadicaciin T, 10 OR7244
Solicitud internacional PCT/EPZ00S/0EET 11
Fecha inicio fase nacional  04/07/2010
Tramite 11
Evento 278
Actuacidn 430

Oficio No. E‘ 0 _9‘3‘9 g;

Comn resultade dal examen de forma, realizado con fundaments @n el articulo 323 de la Dacision 486 de 1a
Comision de 1a Cormunidad Andina, arliculo 27 del Tratado de Cooperacihin «n Materia de Patantzs (PCT), reala
51 bis del Reglamanta y Circular Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, s le comunica que:

1. La solicitud no contigne 1a copia del documanto en que consta 1a sesidn del derecho a la patente delinventor al
solicitants o a su causants, confarme a lo establacido por &l arizule 29 literal k) de la Decizion 486 dz |a
Corizion de la Comunidad Andina. Cuando se trate de documentos otorgados en gl evtranjers, sstos deberan
legalizarss de conformidad con la dispuests por 108 articulos 269 y 260 del Codige de Procedimients Civil,
Cuanda e trate d2 las declaraciones a que hace refarencia la Regla 3.17 i) del Tratad de Cooperaciin én

Materia de Patenles PCT., & alzance de las (ales declaraciones se determinard seqin indiquen claraments una

cesian de derschos del inventor al salicitants = su causants, de conformidad con lo dispuesto en &l numesral

E.2 18 dal Capituls Quinta, Tituls = de 1a Circular Unica de Superintendzncia de Industria y Comearsia,
En cumplimiznta de lo dizgpuests par el articuls 39 ds 1a Decisidn 4906, s& bz requisre para que dentra ded términa

de dos meses siguientas a la fecha de nodificasiin del presente oficio, complste ks requisitos antericrmente
enunciados. En cass de no dar cumplimiento al presente requerimients, la solicitud se considerara abandonada v
perdera su prelacién.

Hodifiquese & prasente oficio conforms a o dispuesty en el numeral £.2, literal ), del capitulo quinta del titula
de 2001,

primero de la Circular Unica No L€

W

ALY CARMEHNZA ESPED/'S DE VERGEL
Directara de Hugbas Creacionss (=) 3 0 ﬂ 2010
. ]

El anterior requerimients fue natificada por fijacion en lista de fecha
adpat1

Al contasiar favor indique I ndraro dz Seds Cznro: Savzre 13 He. 27-00 Fisos 2, &, 7 v 10 PEX 5370000
redicacion que 3& encucntra a continuacion Szde CAM: Av. Cre 50 Mo, 26-55 int. 2 T3l: 5330070

Cali Center 6513240. Linea 01C00-9101€5
Web: wvn.sic.aov.co e-mail: info@sic.oov.co



