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Sefior
SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

1. Me reflero a ml solicitud arriba nombrada de 20 de Enero de
2003.

2. Por medio del presente escrito atentamente me permito Informar
a ese Despacho, que la presente solicitud fue presentada en Fase
Intermacional bajo el tituio “TERAPIA COMBINADA CONTRA TUMORES
QUE COMPRENDE DERIVADOS SUSTITUIDOS DE ACRILOIL
DISTAMICINA E INHIBIDORES TOPOISOMERASA I Y II°
Posteriormente la autoridad de Blsqueda Internacional modificé el
titulo dejandolo como

sigue :

“COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN
DERIVADOS DE ACRILOIL DISTAMICINA E INHIBIDORES DE
TOPOISOMERASA I y I1I”

3. Teniendo en cuenta lo anterior, atentamente me permito
sollcitar a ese Despacho, se modifique el titulo de la invencién de la
referencia de “TERAPIA COMBINADA CONTRA TUMORES QUE



COMPRENDE DERIVADOS SUSTITUIDOS DE ACRILOIL DISTAMICINA E
INHIBIDORES TOPOISOMERASA I y II" a “COMPOSICIONES
FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN DERIVADOS DE ACRILOIL
DISTAMICINA E INHIBIDORES DE TOPOISOMERASA Iy II”.

4, Llamo su atencién al hecho de que, la anterlor modificacién no
constituye una ampllacién del invento o de la divulgacién contenida
en la solicitud presentada. Dicha modificacién solo pretende dar
mayor claridad sobre el alcance de la presente Invenclén.

5. Anexo me permlto presentar:

(2) Nuevo Resumen, Objeto y Finalildad de la Invencién en el

cual se ha modificado el titulo de la solicltud;

(b) Nueva pagina 1, que reemplaza la originaimente
presentada bajo el mismo nimero, de la descripclén

en la cual se ha modificado el titulo de Ia solicitud;

(c) Nuevo extracto en sus dos formas, que reemplaza el
originalmente presentado, el cual Incluye el nuevo
titulo de la solicitud;

(d) Reclbos Nos. 02-86.318 y 03-14.440, expedidos por la
Superintendencia de Industria y Comerclo, que acreditan el
pago de la modificacién anterlormente sefialada; y

(e) Documento que acredita el traspaso que los autores del
invento de la referencia hacen a favor de mi representado
de los derechos sobre el mismo, debidamente apostillado,
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junto con la Traduccléon Oficlal debldamente legalizada
hasta por el Ministedo de Relaclones Exteriores de
Colombla bajo el nimero 267394 de 11 de Diclembre de
2002, correspondiente a dicho documento de traspaso.

6. Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterlor y proceder de

conformidad.

Sefior Superintendente,

JOSE AN A
T.P. 10.784
Cédigo 231
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SUPERINTENDENCIA v

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES.

2000-10
) SOLICITUD DE:
I:l Cormeceldn de Error Material. E Maodiflcacion a una Solicitud.
Nombre: PHARMACIA ITALIA S.p.A., socledad
axistents y organizada de conformidad con las leyes IDENTIFICACION
SOLICITANTE de ltalla. C.C. NIT
Direccion: Via Robert Koch, 1.2, 20152 Milan, Italla. C.E. I:l Otro D
Telafono: 3 264270 Fax: 6 080701 Ndmero
E-mall: licco@lloredacamacho.com
Domicillo: Milan, Italia.
@ Nombre: JOSE ANTONIO LLOREDA IDENTIFICACION
C.C. NIT
REPRESENTANTE | Diracci6n: Calle 72 No. 5-83 Piso 5°, Bogota - x D
O APODERADO | Colombla CE[] om []
Teléfono: 3 264270 Fax: 2 128428
Ndmero 17.150.681 TP 10.784
E-mall: Jlicco@lioredacamacho.com

@ Ndmero de expediente:
03-003.253

@ Descripcién de la correcclén o modificacién solicitada  modificacién en el titulo de la solicitud.

@) comprobants de pago No. 02-86.318 y 03-14.440 Fecha 12-24-02 y 27-02-03

® Anaxos:

X Comprobante de pago de la tasa.
Poderes, sl fuere el caso.
[ certificado de existencia y representacion legal de las partes, cuando pg *L papaonas juridicas.
ALY Y.

®

Instrucclones para el dlliganciamiento del presenta formulario, var;a\mrso de esia pégina. y




e

Industria y Com rcio
SUPERINTENDENCIA

Wi SPEIGKIRI Y XL
Radicacion = 382753 ooessent Folios: 15

Fecha GVD)3 2803-84-67 15238:28
PECID0 CFICIAL RE CRAA & 22 - Bb,7i Trcite 1 i MCT-PTENT 379 FASE WACI 309 (LB
FEoHa ¢ WCIERIRE 23 OE 292 Dependsociar 2020 DIVISION BE RIEVAS CRERCIOES

wyl LoNed

sy s TAWN t‘s'-
. . o B W oaw It PRV

SEPSS TR TIPO PAED EAUCD CUERTA Hc. ['aGC FECHA 'S CEPH

---------------------------------------------------------------------------------------------------------------

LLIREDA ¥ TR 8. A CCRSISRACITM  BRZCOC POV'LAR 430 MULG-E LBl 24000 UTT LI

e - n ¥ = = F° 7 = TA-d

LR v ¥ P u e ! [ Nl 1
...............................................................................................................
Ll e Lol Lok ol o ==rpryTR TATE PRAUSFATE
urt iy st Al Al i swke M U P wubaut (e
R R ® e = B B B R R R B R - R - A RS NN - ——-mEEs R & —ma = - mes
. E"ﬁ\ﬂ-ﬂl_c" IWTIN e Huail TRAR W NARTT TR " “*1“'“ W 143N RAYFEART A I'" R PPN AR
& WL YU ba VY AW e HUVARLEAN 1 1ML B i AL 1 et i biveiFoay Tugviveu s
aya - - AL AA
Ui » - tnguevdsnd

oov;  SCTERTA Y OCH3 NIL TEZSS

by L [ /

V

q[l'“"l'l'l Lol il T "\I Tpen [} P T"LT™ V.
Puwstiy e Wikl B Labmell M Ly Roiell = atas

Carrera 13 No. 27-00 Pisos 5, 7y 10
Conmutador 382 0840
Fax 350 5220
E-mait: info@sic.gov.co
WWW.SIC.gov.Co
Bogot4, D.C., Colombia



Industria y Com
SUPERINTENDENCIA

SWERDUETRIA ¥ CRZRIID
Radicacics » 03002053 graeonm Foliesz 1%

Fecha (2003 20330407 16:36:28 '
Tricite 1+ 011 ACT-PATENT 279 FAGE WC1 309 COPETEN
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CERTIFICACION DE EXCEDEMTE : 03 - 14,430
FECHA i FEBRERD 27 DE 2003

ittt COHSIGNACIODR i

DEPOSITANTE TIPS PAED BARCD CUERTA Ko. PABD FECHA PGO Vr. PABD

LLOREDA ¥ CIA 5. A CONSIGNACION  BANCO POPULAR  050-00110-4 B28410%  27/02/2003 304,000.00

ikt T 0 K CEPT O

CART. RENTISTICO CORCEPTO TOTAL CONMCEPTD
I 30003-01-09 CYROS SERVICIOS DE PRCPIEDAD I 79 OTROS SERVCIOS ADNIRISTRATIVOS £,000.00
TOTAL ¢ $ 4,000.00

SMM:  CUATRO HIL PESES

REGPONSABLE : /
L=

RECIBO DE CAJA APLICADO AL EXPEDIENTE Mo.

ESTA CERTIFICACION DE EXCEDENTE DE PAGO S8SOLO FODRA SER UTILIZADA
COMO FARTE DE LA CANCELACION DE UNA TARIFA VIGENTE Y NO _FODRA SER

SUSTITUIDA POR NINGUN RECIEO. Carrera 13 No. 27-00 Pisos 5, 7y 10
Conmutador 382 0840

Fax 350 5220
E-mail; info@sic.gov.co
WWAW.SIC.goV.CO
Bogotd, D.C., Colombia
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Pharmacia Italla s.p.a. C-00156
WO 01/97789 PCT/EP01/07059%

COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN DERIVADOS DE

ACRILOIL DISTAMICINA E INHIBIDORES DE TOPOISOMERASA I y II

presente invento se relaciona con el campo de tratamiento de
cncer y ofrece una composicifn antitumoral conformada por un
derivado sustituido de acriloil distamicina, mas
particularmente un derivado de -bromo- o -cloro-acriloil
distamicina, y un inhibidor de topoisomerasa de tipos I y II,

que tienen efectos sinérgicos antineopldsicos.

La distamicina A y sus anflogos, conocidos en este estudio
como distamicina y derivados similares a ésta, se conocen en
esta disciplina como agentes citot6xicos fGGtiles para 1la
terapia antitumoral.

La Distamicina A es una sustancia antibibética con actividad
antiviral y antiprozoal, que tiene un marco de polipirrol
[Nature 203: 1064 (1964); J.Med. Chem. 32: 774-778 (1989)].
Lae solicitudes internacionales de patente WO 90/11277, WO
98/04524, WO 98/21202, WO 99/50265, WO 99/50266 y WO 01/40181
(que reivindican prioridad a partir de la solicitud de patente
Brit&nica No. 9928703.9), todos a nombre del solicitante mismo
e incorporados a este documento por referencia, versan sobre
derivados del acriloil distamicina en donde el medio
amidino de la distamicina es reemplazado opcionalmente por
grupos finales que contienen nitré6geno tales como
cianamidino, N-metilamidino, guanidino, carbamoil,

amidoxima, ciano y similares, y/o donde el marco polipirrol



COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN
DERIVADOS DE ACRILOIL DISTAMICINA E INHIBIDORES
DE TOPOISOMERASA Iy I

RESUMEN - OBJETO Y FINALIDAD DE LA INVENCION

La presente invencién proporciona el uso combinado de derivados del acriloil
distamicina, en particular derivados de a-bromo- y a-cloro-acriloil distamicina de
férmula (I), como se explica en la descripcién, y un inhibidor de topoisomerasa I o II
antineopldsico, en el tratamiento de tumores. También se proporciona el uso de
dichas combinaciones en el tratamiento o prevencion de metastasis o en el

tratamiento de tumores por inhibicién de angiogénesis.
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Expechenie O3~003.263 ¢-O2156 - ??,
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TRADUCCION OFICIAL DE UNA AUTENTICACION DE FIRMAS ANTE
NOTARIO CON RESPECTIVO SELLO DE APOSTILLE.

AUTENTICACION DE FIRMAS
Certifico, yo susccrita Doctora GRAZIA SCARPONI, Notaria en Milén e inscrita
ante el Colegio de Notarios de Milan, como verdaderas y auténticas las firmas
colocadas en mi presencia , previa la renuncia por acuerdo mutuo y con mi
consentimiento a la asistencia de testigos y previa la amonestacién de mi parte
acerca de las consecuencias previstas en la ley , incluso penal, respecio de
quien rinde falsas declaraciones y/o retiscentes, de los Sefiores :
B GERONI MARIA CRISTINA , nacida en Como el 6 de Abril de 1950 y
residente en Milan , en Via Correggio No. 48, empleada ;
B COZZI PAOLO, nacido en Mildn el 2 de Abril de 1939 y residente en esa
ciudad en Via Zanella No. 48, empleado ;
B BERIA ITALO, nacido en Villamarzana (RO) el 27 de Noviembre de 1963 y
residente en Nerviano (Ml) en Via S. Anna No. 16, empleado ;
de cuya identidad personal, yo Notaria doy fe.
Declaro conocer sl idioma inglés y tambié el texto en inglés corres.ponde al
texto aen italiano.
Milén, veinticinco noviembre del dos mil dos.
FIRMA DE GRAZIA SCARPONI - NOTARIA

(SELLO REDONDOQ)
APOSTILLE
(Convencién de la Aja del 05 de Octubre del 1961)
1-Pails : ITALIA

2- El presenta acto ha sido fimado por GRAZIA SCARPONI
3- Actuando en calidad de NOTARIA EN MILAN
4- Presenta selio NOTARIAL

CERTIFICADO




5- En MILAN
6- EI 27 de NOVIEMBRE 2002 ; B

7- Por la OFICINA DEL MINISTERIO PUBLICO ; .

8- Bajo el n. 8798 AP

9- Sello NOTARIAL

10- FIRMA DEL SUSTITUTO FISCAL DE LA REPUBLICA (DRA. ADA RIZZI)
(SELLO REDONDO)
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The undersigoed,
Maria Cristina Geronl

Paoclo Cozzi
Italo Bsria

domiclled in

Via Correggio, 48 - 20149 Milano (Italy)
Via Zanella, 48 5 - 20133 Milano (Italy)
Via S. Anna,

bereby state under osth to be the sole and true inventor

of Pharmaceutical composltlons comprising
acryloyl distamycin derivatives and
topoisomerase I and II inhibitors

state as well that their sssign, without reservations

@ timication, in faver of
Pharmacia Italia SpA

a corporstion organized and existing under the laws of
Italy
domiciled in

Via Robert Koch 1.2
20152 Milano (Italy)

all rights inherent to smid imvention, and that the sbove
mentioned corporation hereby is enshled to apply, in it

osme, for the corresponding patent in the Republic of

L

Colombis.

: transf €rimos

TRABPASO

abajo firmado

Maria Cristina Geroni
Paolo Cozzi
Italo Beria

domiciiado

16 - 20014 Nerviano (Milano)(Italy)

V18 28051988125 5485794, 1 020m0
Via S. Anna, 16-20014 Nerviano
(Milano) {(Italia)

declramos

deroS8  iovento®8 de COMPOSICIONES
FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN
DERIVADOS DE ACRILOIL DISTAMICINA
E INHIBIDORES TOPOISOMERASA I Y II

bsjo juramento Gnicog y verds-

‘”b;os j

sin reserva ni limitacidn, a favor de ls

Declar amos agimismo que

soclodad

Pharmacia Italia SpA
organisads y existente de conformided con las leyes de

Italia
domiciliada en

Via Robert Koch 1,2
20152 Milano (Italia)

todas los derechos inherentes & dichs iovendda y que ls
citada sociedad queds facultada pam solicitar en m nombre

la patente correspondiente en la Repiblica de Colombia,

Rk lows
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CERTIFICAD N TARIAL (NDIVIDU )

A los diss del mes de

» compared

Notario Pfiblico,

de 19 persopalments ante mi,

& quien doy fé de conocer y me consta que

] persota descrita y firmante
del documento que precede, declarando ente mi que otur-
a el mismo para los fines y propésitos que en 61 se

eZpresan.

NOTARY PUBLIC (Notario Pibiico)

CERTIFICADO NOTARIAL (INDIVIDUO)

A los dias del mes de

de 19 , compareci persomalments snte mf,

Notario Piiblico,

a quiem doy {6 de conocer y me consts que

la  persona  descrita  y firmante
del documento que precede, declarando snte mi que otor-
g2 ¢ mismo pars los fnes y propisiios que en € o

expressn.

NOTARY PUBLIC (Notario Péblico)

NOTARIAL CERTIFICATE (NODIVIDUAL)

On this day of

19 personally appeared before me, a Notary Public,

to me known snd knowa to me to be the perwon
described in aad who  exscuted the foregoing document,
and duly acknowledged to me that

executed the same for the uwses and purpose
therein sxpressed.

NOTARIAL CERTIFICATE (INDIVIDUAL

On this

19 personally eppeared before me, a Notary Public,

day of

to me koown, and known to me to be the person
described in snd who  executed the foregoing document,
and duly acknowlsdged to0 me that

executed the same for the uses and purposes
therein expressed,

LI .



G e

W

AUTENTICA DI FIRME

Certifico ic sottoscritta Dott.GRAZIA SCARPONI,Notalo
in Milano ed iscritte preaso 11 Colleglio Notarile di
-Milano,vere ed autentiche le firme retro appoate in
'giq presenza,previa rinunzis tra loro d'accordo e con
-~ ¢fl mio consenso alla assistenza del testimocl dai Signo
Soaef
- GERONI MARIA CRISTINA,nata a Como 11 6 aprile 1§50
e residente a Milano,Vis Correggio n.48,impiegata;
- COZZI PAOLO,nato a Milano il 2 aprile 1535 ed ivi re
sidente in Via Zanella n.48/5,implegato;
- BERIA ITALO,nato e Villamarzena (Rovigo) il 27 novem
» bre 1963 e residente a Nerviano {(Milano)Via S.Anna n.16,
impiegato;
della cui identitd personale io Notaic sono certa.
Dichiaro io Notaio di conoscere le lingua inglese e che |{
11 testoc in inglese corrisponde gl testo ln itallanoc.
Milano,lil venticinque ncvembre duemiladue.

Whﬂ&m )hvmo |

(Convention de la Haje dy ¥ - |
Y. Paese ITALIA Othb"-' To61]

I presents atto ubb"cq-‘
2. 2 statg soticseritto dg A

< L]

3. agente In qualita dj .. YA /Eu M.). .

"- é Segnﬂto da' COI'Itr tlmbro ------

A —7ct 7 ) )/ /) LU )
Attestato ~

S. aMILANO ... 6. Il 27 hoy, 2007

X dall'ufficio del pubbiice mlnlstip

Jomil)
8. sotto | nNumero ....... (‘P & '
€. contrassegno/timbre W- J -
b pld TP ———— i
10>¢fqnn i ‘64—
§i Sest. Procurawie detls Repubbiley
{Rottam Ade Abxl)




2020
Bogota DC

Doctor(a)
JOSE A LLOREDA
Apoderado(a)

REFERENCIA: Radicacion No.
Solicitud Internacional

Fecha Inicio fase naclonal

Trémlte
Evento
Actuaclén .
Oficio No.
Follos

n ¥

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

Folio 81

03-3253
PCT/EP01/07059
23/01/2003

011

416
001

Teniendo en cuenta que la solictud de privileglo de patents que se tramita bajo el
expedients indicado en la referencia, reine los requisitos de forma establecidos en la
Decisién 486 de la Comision de la Comunidad Andina, el Tratado de Cooperacidn en
Materla de Patentes (PCT), ol Reglamento y la Circular Unica de la Superintendencla de
Industria y Comercio, 36 envia el exiracto de la solicitud a la Oficina de Comunicaciones
para efecto de su publicacién en la Gaceta de Propiedad Industrial, conforme lo

establece el articulo 40 de la misma Declisién.

Cumplase 08 AGC ik
Dado en Bogota DC,

ALIX ENZA CESPEDES DE VERGEL
Jefe de |g'Divisidon de Nuevas Creaciones

202050

332

Carrera 13 No. 27-00 Pisos 5, 7y 10
Conmutador: 382 0840
Fax: 350 5220
E-mail: info@sic.gov.co
www.siC.gov.co
Bogotd, D.C., Colombia



