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Sefior
SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S. D.

Re: PI.-NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.-Solicitud de Patente de
Invencién _en _ Fase Nacional PCT para “COMPOSICIONES
FARMACEUTICAS _CONTRA TUMORES QUE COMPRENDEN
DERIVADOS SUSTITUIDOS DEL ACRILOIL DISTAMICINA_ Y

AGENTES ALQUILANTES”.-Clase A61K 45/06.-Expediente nimero

03-003.259 .-

1. Me refiero a mi memorial de 29 de Abril de 2009.

2. Atentamente me permito manifestar a usted que la sociedad solicitante
PHARMACIA ITALIA S.P.A., se ha fusionado con la sociedad PFIZER ITALIA S.R.L.

Recientemente, ésta sociedad ha cedido sus derechos sobre algunas
solicitudes de patente, a la sociedad NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.
sociedad organizada y existente de conformidad con las leyes de Italia y

domiciliada en Mildn, Italia, quedando esta Gltima como titular de la presente
solicitud.

En virtud de lo anterior, solicito atentamente que el Certificado de Patente

correspondiente sea expedido a nombre NERVIANO MEDICAL SCIENCES
S.R.L.

3. En consecuencia, anexo me permito presentar:
(a) Formulario Unico de modificaciones y correcciones;

(b) Recibo No. 09-66.357, que acredita el pago de los derechos que dicha
modificacion causa;
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(c) Fotocopia debidamente autenticada por el Notario Cuarenta y Uno del
Circulo de Bogotd, de la Escritura de Fusién expedida por el Notario
Publico Ciro de Vicenio residente en Mildn, que acredita la fusién de
las sociedades PHARMACIA ITALIA S.P.A. y PFIZER ITALIA S.R.L. y
del traspaso de la sociedad PFIZER ITALIA S.R.L. a la sociedad
NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.; y

(d) Fotocopia debidamente autenticada por el Notario Sexto del Circulo
de Bogota, de la Traduccion Oficial No. 2009-09-09-508
correspondiente al anterior documento, debidamente legalizada por el
Ministerio de Relaciones Exteriores bajo el nUmero 956621 de 22 de
Septiembre de 2009.

4, De la misma manera, por medio del presente escrito me permito presentar
a ese Despacho fotocopia, debidamente autenticada por el Notario Cuarenta y
Uno de Bogota, del documento que acredita a la suscrita ALICIA LLOREDA y/o al
doctor GUSTAVO TAMAYO, y/o a la doctor IGNACIO SANTAMARIA y/o a al doctor
ENRIQUE ALVAREZ, en los términos del Parrafo 1° del Articulo 543 del Decreto-
Ley 410 de 1971, como Representantes Legales en Bogotd para todos los
asuntos relacionados con la Propiedad Industrial de la sociedad NERVIANO
MEDICAL SCIENCES S.R.L., organizada y existente de conformidad con las
leyes de Italia y domiciliada en Milan, Italia.

5. En consecuencia, atentamente solicito a ese Despacho reconocerme
personeria, en este asunto, de conformidad con los documentos de
Representacién Legal para todos los asuntos de la Propiedad Industrial en Bogota
de la sociedad NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L., otorgados a favor de la ‘
suscrita ALICIA LLOREDA y/o al doctor GUSTAVO TAMAYO y/o al doctor IGNACIO
SANTAMARIA y/o al doctor ENRIQUE ALVAREZ de acuerdo con las copias
debidamente autenticadas ante Notario Pdblico que adjunto al presente
expediente (Articulos 26 y 39 de la Decision 486 de la Comunidad Andina de
Naciones).

6. Con el texto del documento mencionado presento fotocopias, debidamente
autenticadas por el Notario Sexto del Circulo de Bogota, de:

(a) Certificado Notarial expedido el 9 de Julio de 2009 que acredita la
existencia y representacion del solicitante, debidamente apostillado;
4

(b) Copia auténtica de la Traduccién Oficial No. 396 correspondiente a las
partes pertinentes del documento anterior, también debidamente
legalizada hasta por el Ministerio de Relaciones Exteriores bajo el
nimero 026094 de 15 de Septiembre de 2009.
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7. Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterior y proceder de
conformidad.

Sefor Superintendente,

AL O&QLJ.Q/\——/\_J
ICIA LLOREDA RICAURTE

T.P. 53.215



Espacio reservado para el adhesivo de radicacion

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES.

2000-10
@ SOLICITUD DE:
|:| Correccion de Error Material. D Modificacion a una Solicitud.
@ Nombre:. NERVIANO MEDICAL SCIENCES
S.R.L., sociedad existente y organizada de IDENTIFICACION
conformidad con las leyes de ltalia.
SOLICITANTE Direccion: Viale Pasteur, 10, Nerviano, Milan, Italia. cc.[] NT[]
CE [ ] Otro[ |
Teléfono: 3 264270 6 069701
E-mail: jlicco@lloredacamacho.com NGmero
Domicilio: Milan, italia.
@ Nombre: ALICIA LLOREDA RICAURTE IDENTIFICACION
c.C. D NIT [:'
REPRESENTANTE | Direccion: Calle 72 No. 5-83 Piso 5°, Bogot,
O APODERADO Colombia CE. I:I Otro D
: : 215
TeIéf(?no. 3264270 Fax: 2 126426 NUmero 39.690.713 TP 53
E-mail: jlicco@!loredacamacho.com

@ Ndmero de expediente:
03-003.259

” '/@ Descripcién de la correccién o modificacién solicitada _cambio  de nombre del solicitante

/ PHARMACIA ITALIA S.P.A. a NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.

@ Comprobante de pago No. _ 09 - 66.357 Fecha  07-09-2009

@ Anexos:

(] Comprobante de pago de la tasa.
Poderes, si fuere el caso. .
[] certificado de existencia y representacion legal de las partes, cuando sean personas juridicas.

X

C.C. 39.690.713 T.P.53.215

Instrucciones para el diligenciamiento del presente formulario, ver reverso de esta pagina.

NOMBRE ALICIA LLOREDA RICAURTE FIRMCg /\ (, MW
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RECIBO OFICIAL DE CAdh : 09 — &b ,357 - T ‘
FECHA i SEPTIEMBRE 7DE’2009 ! SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

(I

- 2009-09-25 16:37:41 _ Dep. 2020 NUECREACIONI
' 1F"l?ac.h1a1 PATENTEIYII Eve: 379 FASENACIONALII
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~
LLOREDA Y CIA S. A CONSIGNACION  BANCO DE BOGOTA 062754387 19463558 0770972009 19,204,360.00
gt O 0N CEP T O 1HIX
CANT. RENTISTLICD CONCEPTD TOTAL CONCEPTO
1 50003-01-03 CARBLIO DE HODALIDAD Y MODIFICA 12 HARCAS Y LERAS COMERCIALES 111,000.00
TOTAL ¢ $ 111,000.00

508:  CIENTO ONCE #1L PESDS

" RESPONSABLE :

RECIBO DE CAJA APLICADG AL EXPEDIENTE No.
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‘TRADUCCION OFICIAL DE UN DOCUMENTO ESCRITO EN ITALIANO N2 396

Traduccién Oficial de una Apostilla en ltaliano que legaliza un poder de NERVIANO MEDICAL
SCIENCES S.R.L. otorgado a ALICIA LLOREDA y/o GUSTAVO TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA

y/o ENRIQUE ALVAREZ

Firmado y legalizado por Notario Publico en Carate, Brianza, registrado en el Colegio Notarial de
Milano. '

El documento que tengo a la vista presenta los siguientes sellos se legalizacion en italiano:

1. Tres (3) sellos redondos en himedo del Notario Pdblico en Carate, Brianza, Doctor
Piccaluga Francesco, registrado en el Colegio Notarial de Milano. Milan 9 de julio de 2009.

2. Un (1) autoadhesivo del Ministerio de Economia y Finanzas.
Agencia de recaudos. 14,62 Euros. 00032044 0000167E WDFMV001 00661482

08/04/2009 08:47:16 0001-00009 CCA1915D003BD401 cédigo de barras
3. APOSTILLE *
(Convencién de la Haya, 5 de octubre de 1961)

1. Pais: Italia

El presente Documento Publico

2. Ha sido firmado por Piccaluga Francesco

3. actuando en calidad de Notario Publico en Carate, Brianza,

4. Lleva el sello de Notario '

5. Certificado en: Roma

6. El 24 de julio de 2009

7. Por el Procurador Dr. Walter Mapelli

8. Bajo el N2 1093/09 del registro de Apostilles

Lleva el sello de la Procuraduria

Firma del procurador

Es traduccion fiel del documento que tengo a la vista, doy fe

~ Veronica Pachetti c.c. 52.699.196 de Bta.
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NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.
con domicilio en

Viale Pasteur, 10, Nerviano (Ml), ltalia 20014

nombramos por el presente a ALICIA LLOREDA y/o
GUSTAVO TAMAYO ylo IGNACIO SANTAMARIA
y/o ENRIQUE ALVAREZ, domiciliados en Bogota,
Colombia, con oficinas en dicha ciudad, Calle 72 No.
5-83, piso 60., nuestros representantes legales y
verdaderos en Bogota, con facultades para recibir
notificaciones y nombrar apoderados judiciales o
extrajudiciales, con el fin de dar cumplimiento al
paragrafo 1o. del articulo 543 de! decreto 410 de
1971.

Los doctores ALICIA LLOREDA y/o GUSTAVO

7 TAMAYO y/o IGNACIO SANTAMARIA y/o ENRIQUE

ALVAREZ, o los apoderados que cualquiera de ellos
designe, quedan especialmente facultados para
representarnos ante las autoridades colombianas,
administrativas, judiciales o de policia, en todos los
tramites relativos a la propiedad industrial, a cuyo
efecto les facultamos para dar ante dichas
autoridades todos los pasos necesarios al objeto
indicado; elevar solicitudes, declaraciones, reclamos,
recursos y presentar desistimientos; formular
descripciones, enmiendas, limitar el alcance de las
solicitudes, presentar oposiciones y apelaciones;
instaurar  cancelaciones, renunciar total o
parcialmente a los registros, abonar todos los
impuestos y cuotas y efectuar todo otro pago
determinado por la ley; recibir todos los documentos
y valores, dando el descargo respectivo; llenar
cualesquiera otros requisitos y tomar, en fin, todas

-las medidas que creyeren conducentes al resguardo

“oposicién,

—_

Je nuestros intereses; y en caso. de producirse
pasando los antecedentes a los
tribunales, quedan facultados para tomar
intervenciéon como demandantes o demandados ante
los jueces que sean competentes, pudiendo transar,
someter a arbitros, desistir, percibir y apelar, con
todas las demas facultades que resulten necesarias,
y por el presente declaramos desde ahora valido y
bueno cuanto dichos representantes y/o los
apoderados que cualquiera de ellos nombre hicieren
en nuestro beneficio.

Asimismo, facultamos a los doctores ALICIA

SANTAMARIA y/o ENRIQUE ALVAREZ, p"a
solicitar en la Oficina de Propiedad Industrlal’{

protocolizacion de este documento y de cugly é

poder que cualquiera de ellos otorgue a n'p'
nuestro.

Dado y firmado
~_. Dr Franresra Calnta

ha gl {‘/\/V #°

NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.

The undersigned,

‘domiciled at

Viale Pasteur, 10, Nerviano (M), ltaly 20014

hereby appoint, ALICIA  LLOREDA and/or
GUSTAVO TAMAYO and/or IGNACIO
SANTAMARIA and/or ENRIQUE ALVAREZ, of
Bogota, Colombia, with offices in said town, Calle 72
No. 5-83, Sixth Floor, our true and legal
representatives in Bogota, with power to receive
notifications and to appoint judicial or extrajudicial
agents, so as to comply with paragraph 1o. of article
543 of decree 410 of 1971.

Doctors ALICIA LLOREDA and/or GUSTAVQO
TAMAYO and/or IGNACIO SANTAMARIA and/or
ENRIQUE ALVAREZ, or the agents by any one of
them appointed, are especially empowered to
represent us before the administrative, judicial or
police authorities of Colombia, in all proceedings
pertaining to industrial property, for which purpose
we authorize them to take before the said authorities
all the necessary steps for the said end; to file
petitions, declarations, claims, recourses and
withdrawals, to draw up specifications; to file
amendments, to limit the scope of applications, file
oppositions; file cancellations total or partially waive
registrations, to pay all instaliments and effect all
other payments prescribed by law; to receive proper
receipts, to comply with all other requirements and, in
short, to take all those measures which they may
deem fit for the protection of our interests; and in
case of opposition, where the proceedings be passed
over to the courts, we authorize said agents to act on
our behalf, as complainants as well as defendants,

- before the competent judges, with full powers to

make arrangements, to submit to arbitrators, to
desist, to collect, to appeal and, in short, with all such
further powers as may be required, and we hereby
declare from now on as valid and good all that said
representatives and/or the agents by any one of them
appointed may do for our benefit.

Py We also authorize doctors ALICIA LLOREDA

e

or. protocollzatlon of this document and of any power

GUSTAVO TAMAYO and/or IGNACIO

1 of atfor ey by any one of them conferred in our
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CERTIFICADO NOTARIAL (SOCIEDAD)
Estadode 1talia {ss
Condado de
Hoy 9 de Julio de 200 9, comparecio

Francesco Colotta.
de quien me consta que firmo el anterior documento,
y quien debidamente juramentado declaré y dijo que
éles Abogado

de Nerviano Medical
Sciences S. r.l., la compariia nombrada en
el documento que antecede, una sociedad
debidamente organizada y existente conforme a las
leyes del Estado de Ttalia
, domiciliada en la ciudad de
Condado Milan de

Nerviano ,

Estado de Italia )

legalmente constituida para un periodo de duracnon
que aun no ha terminado, que ejerce su objeto
social; conforme a las leyes del Estado de
Italia , ;
"que el declarante esta autorizado por dicha
Compafiia para conferir este poder; que el sello
estampado por él al pie de tal poder, en nombre y en
representacion de la expresada Compaiiia, es el
sello oficial de ella; y que el objeto para el cual se
confiere este instrumento estd comprendido dentro
del de la sociedad.

El suscrito Notario ha visto los Estatutos de
incorporacion firmados en  Milan ,
Estadode 1Italia o CON fecha 23, 4.2004 » ¥
certifica que de conformidad con la IeglsIaC|on de
dicho Estado la anterior declaracion juramentada es
prueba suficiente de que los hechos sobre que ella
versa son ciertos o verdaderos, de lo cual da fe.

LB
¢

Notary Public (Notatio Pablico).
¢

, aquien conozco y

N

NOTARIAL CERTIFICATE (CORPORATION)

N. 163723 di rep.
State of Italy {ss
County of
Onthis 9 dayof July ,
personally
cameé Francesco Colotta
to me known, and known to me to be the person who
signed the foregoing instrument, who being by me
duly sworn did depose and say that he is the
attorney of Nerviano Medical
Sciences 3.r.l. , the company named
within, a Corporation organized and existing under
the laws of the State of 1457y, ,
domiciled at the City of Nerviano
County of y3i71an ,

Ttaly

2009

Staté of

, legally constituted for a period
of tenure not yet expired, which exercises its
corporate purposes according to the laws of the State
of Ttaly ; that the
deponent is authorlzed by said Company to confer
this power of attorney; that the seal affixed hereunto
by the deponent in the name and on behalf of said
Corporation is the corporate seal thereof; and that
the purpose for which this instrument is granted is
included within the corporate purposes of the
Company.

The undersigned Notary Public has seen the articles
of Incorporation of said Corporation executed at
Milan , State of 1441y , under date of
23.4.2004 » and hereby
certifies that under the laws of said State the
foregoing acknowledgment is sufficient proof that the
facts therein contained are true, which he attests.

Piccaluga Francegéo Notaio in Carate Brianza iscritto nel Collegio Nota

“ile di Milano. *

~Milano, nove luglio duemilanove

'Mvés‘ta capia i ¢ e ‘-“‘9‘"&
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APOSTILLE
(Convention de la Haye du 5 oclober 1961)

Stato: 1 TAUA

Il presénte atto pubblico —_—

- é stato firmato da iLCCA LD G =
. operante in quality sidor ato it O‘PWATEBVU(?L
- € munito del sigillo/bglio TV 4 B2r>
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Atiestato

6,124 116 2009
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. col numero 1093/

/6) 10. Firma
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TRADUCCION OFICIAL No. 2009-09-09-508
DE UN DOCUMENTO ESCRITO EN INGLES

APOSTILLA
. (Convencién de La Haya del 5 de octypre de 1961)

1. Pais: Estados Unidos de América

Este documento publico

2. ha sido firmado por Maureen O Connell
e 3. actuando como Secretario del Condado
N 4. lleva el sello/estampilla del condado de Nassau
N Certificado
o 5. en New York, New York 6. él dia 11 de agosto de 2008
f‘ 7. pér*el Subsecretario de Estado Especial, Estado de Nueva York
en B N.D’ NYC-10332850B
) @10/Estampma 10.  Firma: (ilegible)
t T @B.Sran Sello del Estado de Nueva York James Bizzarri
. s ' Subsecretario de Estado
Eepecial . TRADUCTORA OFICIAL
RES. 2177/89 MINJUSTICIA
00T
ANITA ESCOBAR DE TAMAYO

i m'&mfi" &n,y m\“wﬁ“‘ ;
AURIO VIRVICS.?“,:\g c

Rocurn
s o CNrI\YuMc\;




NY3

Por el presente certifico que adjunto al presente se encuentra una copia
fiel y correcta de un Acuerdo de Fusion que evidencia la fusién de Pharmacia

talia S.p.A. con y en Pfizer Italia.
(firma: ilegible)
Linda M. Davis
El dia 31 de julio de 2008, compareci6é personalmente Linda Davis, a

quien conozco y quien sé que es la persona descrita en y quien ejecut6 el

instrumento anterior.

(firma: ilegible)
Notario Publico

L]

Linda Ann Hagemeyer
Notario Publico, Estado de Nueva York
No. 30-4682266
Calificado en el Condado de Nassau
La Comision Expira el 30 de marzo de 2010

IR R R A 4 ool
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Estado de Nueva York
SS:

Condado de Nassau

Yo, MAUREEEN O'CONNELL, Secretario del Condado y Secretario del
Tribunal del Condado y de la Corte Suprema, Condado de Nassau, Tribunales
de registro que tienen por ley un sello comin, POR EL PRESENTE
CERTIFICO que Linda Ann Hagemeyer, cuyo nomt;re esta suscrito al affidavit,
declaracion, certificado de reconocimiento o prueba adjunto, era en el
momento de tomar el mismo un NOTARIO PUBLICO en y para ef Estado de
Nueva York, debidamente comisionado y juramentado y calificado para actuar
como tal en todo el Estado de Nueva York; que segun la ley una comision o un
certificado de su caracter oficial y firma autégrafa han sido registradas en mi
oficina; que como tal dicho Notario Pablico estaba debidamente autorizado por
las leyes del Estado de Nueva York para tomar juramentos y afirmaciones,
para recibir y certificar el reconocimiento o prueba de escrituras, hipotecas,
poderes y otros instrumentos escritos para tierras, tenencias y herencias para
ser leidos en evidencia o registrados en dicho Estado, para protestar pagarésy
tomar y certificar affidavits y declaraciones; y que estoy bien familiarizado con
la escritura de dicho Notario Publico o he comparado la firma sobre el
instrumento adjunto con su firma autografa depositada en mi oficina, y creo

que la firma sobre el instrumento adjunto es auténtica.

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, he colocado mi firma y sello oficial
este dia 4 de agosto de 2008. |
(firma: ilegible)
SECRETARIO DEL CONDADO,

CONDADO DENASSAUmstseameais]
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TRADUCCION

INDICE NO. FOLDER NO.

ESCRITURA DE FUSION
REPUBLICA DE ITALIA

Hoy, dieciséis de noviembre de dos mil cinco
11/16/2005

En Milan, en el domicilio de mi firma en Piazza Borromeo no. 12.

Ante mi, Notario Publico, Sefior Ciro de Vicenio, residente en Milan 'y registrado
en el Panel de Notarios Publicos de Milan, comparecieron las siguientes
personas, a saber los sefiores: .

- FRANCESO DE PARI, nacido en Sparanise (Caserta) el 27 de octubre
de 1947, como miembro de la Junta Directiva de:

- PFIZER ITALIA S.r.l., una compafiia de un Unico propietario de cuotas,
sujeta a la administracion y coordinacion de Pfizer Holding Italy S.p.A., con
domicilio registrado en Latina, Strada Statale 156, en el kilbmetro no. 50,
registrada en el Registro de Compariias de Latina, Codigo Tributario no.
06954380157, registrada en el Repertorio Administ'rativo Econdmico de Latina
bajo el no. 110637, debidamente autorizada por resolucion de la asamblea de
accionistas llevada a cabo el 17 de septiembre de 2005, segun escritura del Dr.
Gianluca Napoleone, Notario Publico en Civitavecchia, indice no. 29.745/
Félder no. 12.380 fechada el 13 de septiembre de 2005, registrada ante la
Agencia Tributaria, Oficina Local de Civitavecchia el 20 de septiembre de 2005,
registrada bajo la ley en el Registro de Compariia de Latina;

- BARIE’ EMANUELE, nacido el 15 de abril de 1951, domiciliado en el
domicilio de la compafiia nombrada a continuacic")n, como Presidente de la
Junta Directiva de: '

- PHARMACIA ITALIA S.p.A., una sociedad de un Unico accionista, sujeta
e m‘n@%m

ula vB‘ﬂ .

a la administracion y coordinacion de Pfizer Inc., con domisi
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Milan, Via Robert Koch no. 1.2, registrada en el Registro de Compariias de
Milan, Codigo Tributario no. 03004600965, registrada en el Repertorio
Administrativo Econémico de Milan bajo el no. 1619501, debidamente
autorizada por resolucion de la asamblea de accionistas, segun mi indice de
escrituras no. 110.827/ Folder no. 11.250 fechada el 13 de septiembre de
2005, registrada ante la Agencia Tributaria, Oficina Local de Milan no. 2 el 15
de septiembre de 2005, con el no. 7425, Serie 1, registrada bajo la ley en el
Registro de Compariia de Milan.
Los Asistentes anteriormente nombrados, cuyas identidades, cargos y poderes
son conocidos por mi, Notario Publico, renuncian, teniendo las facultades
necesarias para hacerlo, con mi consentimiento, a la asistencia de testigos

por cuanto
las companiias anteriormente mencionadas, segin‘la asamblea de accionistas
mencionada, resuelven fusionarse por medio de constitucion de la compania
PHARMACIA ITALIA S.p.A., en la compafiia PFIZER ITALIA S.rl, de
conformidad con las formalidades bajo el presente, con base en los proyectos
de fusion segun el Articulo 2501-ter del Cédigo Civil, registrado el 3 de agosto
de 2005 y registrado el 4 de agosto de 2005 ante el Registro de Compaifiias de
Latina, respecto a la compafiia que se fusiona, y registrado el 29 de agosto de
2005 y registrado el 1 de septiembre de 2005 ante el Registro de Compafiias
de Milan, respecto a la compaifiia que se fusionara, y con base en sus Estados
de Activos y Pasivos respectivas del 30 de abril de 2005, registrados
regularmente junto con las actas anteriormente mencionadas;
- las resoluciones de fusion fueron presentadas y registradas ante el
Registro de Compariias de Latina el 16 de septiembre de 2005, respecto a la
compaiiia que se fusiona y ante el Registro de Compafiias de Milan el 16 de
septiembre de 2005, también de la compariia que se fusionaré;
- el término a que se hace referencia bajo el Articulo 2503 del Codigo Civil
expird y los acreedores no elevaron ninguna objecion segun indicaron los
representantes legales, quienes formalmente declararon que no se ha

presentado ninguna objecion ante el Tribunal, ni fuera del Tribunalnizpors:
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citaciones notificadas a la compaifiia ni registradas en la lista de casos
pendientes;
en consideracién de lo anterior
los sefiores FRANCESCO DE PARI y EMANUELE BARIE’, actuando en sus
respectivas competencias y en virtud de las facultades que se les han
encomendado, segun se indicé anteriormente, en relacién con los hechos
descritos
celebran y acuerdan lo siguiente:

1) Las compadias PFIZER ITALIA S.rl.y PHARMACIA ITALIA S.p.A. se
fusionan por medio de constituciéon de la ultima nombrada en la primera, con
base en los proyectos de fusion anteriormente nombrados y de los Estados de
Activos y Pasivos respectivos del 30 de abril de 2005; la fusiéon se implementa
segun el Articulo 2504 et seq. del Codigo Civil que especifica que la compaiiia
que se fusiona es una compaiiia en propiedad absoluta de Pfizer Holding ltaly
S.p.A., que también es la propietaria del 88% (ochenta y ocho por ciento) del
capital corporativo de la comparfiia que se fusionara, PHARMACIA ITALIA
S.p.A., y también el Gnico accionista de Balverda S.r.l., propietaria del 12%
(doce por ciento) restante del capital corporativo de la compafiia anteriormente
mencionada que se fusionara, PHARMACIA ITALIA S.p.A., y que, por lo tanto,
el no. de acciones, que tiene valor a la par iguél a cada una, de la
compania que se fusionara, PHARMACIA ITALIA S.p.A., serd cancelada y

‘remplazada en toda la atribucién a los accionistas actuales de la compaiiia que

se fusionara de las cuotas de la compafiia que se fusiona originadas por la
siguiente proporcién de cambio: |
- una cuota del capital corporativo de PFIZER ITALIA S.r.l., igual a
por cada una del no. ‘
de acciones de PHARMACIA ITALIA'S p.A.
La fusion por lo tanto es lograda aumentando el capital corporativo de la

compafiia que se fusiona, PFIZER ITALIA S.r.l, por la suma de

en
para notificar la fusion y, por lo tanto, por una suma general i
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de la cual la participaciéon de
, correspondiente a 88% (ochenta y ocho por ciento) de la compafiia

que se fusionara, PHARMACIA ITALIA S.p.A., se otorgara a Pfizer Holding Italy
S.p.A., mientras que la participacion restante de

, correspondiente a la cuota restante de 1% (doce por ciento) de la
compania que se fusionara, de PHARMACIA ITALIA S.p.A., se otorgara a
Belverda S.r.l., para que el capital corporativo de la compaiiia que se fusiona, a
la terminacion de la fusién, estara dividido en lo siguiente:
- Pfizer Holding ltaly S.p.A., que posee una participacion de
Igual a 91.832% (noventa y uno punto ochocientos treinta y dos por ciento);
- Belverda S.r.l., que posee la parte restante de la participacion de
Igual a 8.168% (ocho punto ciento sesenta y ocho por ciento).
2) Adicional a la fusién, la compariia Pfizer Italia S.r.l. prospera, segun el
Articulo 2504 del Cédigo Civil, a la compaiiia fusionada en todas las relaciones
juridicas de cualquier naturaleza de la compariia fusionada aun cuando son
subsiguientes al 30 de abril de 2005, asi como en las situaciones de facto de la
compafiia fusionada, con la consecuente adquisicion y empresa de la
compafiia que se fusiona los derechos y obligaciones relevantes y, por lo tanto,
por ejemplo, prosperando en todos los derechos Jegitimos y de crédito, asi
como en todas las reivindicaciones cuyo objetivo es obtener el reconocimiento
de los mismos derechos, en concesiones, licencias y en autorizaciones
administrativas en general, en todos los derechos, fundamentos juridicos,
reivindicaciones y expectativas de la compafiia fusionada, sin exclusiéon o
excepcion.
Los Asistentes reconocen que los activos y pasivos de la compafiia fusionada
que se transfieren con el presente a la compafiia que se fusiona, resultan del
Estado de Activos y Pasivos relevante de la compafiia fusionada el 30 de abril
de 2005 segln la resolucion de la junta de accionistas de dicha compafiia

anteriormente mencionada, resaltando que también los cambios posnblemente
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3) Se reconoce formalmente que las listas de activos y pasivos de la
compafiia fusionada que resultan del Estado de Activos y Pasivos de la misma
el 30 de abril de 2005, se proporcionan como ejemplo Unicamente y que, no
obstante cualquier posible omisién o inexactitud de dichas listas, todos los
activos y pasivos de cualquier naturaleza de la compariia fusionada, existentes
ya sea antes o después de la resolucion de fusion, existiendo antes o despues
de la resolucion de fusion, aun si no se especifican en el presente, se
consideran traspasados a la compafiia que se fusiona, segin se indico
anteriormente, entendiéndose que las partes contratantes expresamente
significaron y desearon que, prescindiendo de cualquier referencia explicita o
implicita, cualquier bien, fundamento juridico y derecho, como quiera que se
venza o referido a la compafiia fusionada se consid'eraré como completamente
incluido en esta fusién para cualquier propésito, con reserva y obligacién
reciproca de las partes contratantes para celebrar escrituras de identificacion,
especificacion o modificacién adicionales, en caso que sea necesario.

4) La compaiia que se fusiona organizara todos los requerimientos
necesarios en cuanto a los registros consecuentes en registros publicos,
escrituras de traspaso, variaciones de propiedad relacionadas con esta
escritura; para dichos propositos, las partes otorgan un amplio mandato al
representante legal de la compafiia que se fusiona para que él con la facultad
de sub-delegar a terceros, pueda organizar lo anterior, aln en pasos
diferentes, renunciando al Registrador de Registros Publicos y las oficinas
relacionadas de cualquier responsabilidad, con renuncia expresa a las
hipotecas juridicas y a cualquier registro oficial al que la compafiia que se
fusiona posiblemente pudiese estar facultada.

5) Los efectos de la fusiéon, de conformidad* con el Articulo 2504-bis,
parrafo 2, del Cédigo Civil, correran desde el 1 de diciembre de 2005. En
cuanto a los aspectos contables, las transacciones de la compariia fusionada
seran asignados a los estados financieros de la compariia que se fusiona

desde dicha fecha, es decir, el 1 de diciembre de 2005. De@la 3@@%&%\@ ‘
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igualmente correran los efectos tributarios, de conformidad con el Articulo 172,
parrafo 9, del Decreto Presidencial del 22 de diciembre de 1986, no. 917.
Debido a esta fusion, todos los funcionarios corporativos en la compafiia
fusionada cesaran su cargo y todos los poderes otorgados en nombre de la
misma por los Cuerpos Corporativos asi como por delegacion de poderes de la
misma dejaran de existir.

6) Se acuerda que todos los gastos, deberes e impuestos relativos a esta
escritura, ya sea que estén conectados o unidos, seran sufragados por la
compaiiia que se fusiona.

Para el cambio del registro catastral y propdsitos de registro, se declara que los
bienes raices a que se hace referencia bajo la lista anexa bajo la letra “A”
también se incluyen en los activos de la compafiia fusionada.

Adicionalmente, también adjunto al presente bajo la sub letra “B” se encuentra
la lista de “Medicamentos” propiedad de la compafiia fusionada.

La lectura de los anexos fue omitida por solicitud expresa de los Asistentes.
Por solicitud, yo, el notario publico, recibi esta escritura, que hago publica
leyéndola a los Asistentes quienes, a mi solicitud, la aprobaron, confirmaron y
firmaron junto conmigo, el notario publico.
Esta escritura comprende cinco paginas escritas por una persona confiable

*

bajo mi control en cinco paginas completas y hasta este punto de la qumta
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Francesco De Pari

Emanuele Barié
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Por el presente certifico que adjunto al presente se encuentra una copia
fiel y correcta de un Traspaso entre Pfizer Italia S.r.l. (anteriormente Pharmacia

ltalia S.p.A.) y Nerviano Medical Sciences S.rl .

(firma: ilegible)
Linda M. Davis

El dia 1 de agosto ante mi comparecié Linda M. Davis, a quien conozco
+
y quien sé que es la persona descrita en y quien ejecut6 el instrumento

anterior.

(firma: ilegible)
Roseann Gallo
Notario Publico

Roseann E. Gallo
Notario Publico, Estado de Nueva York
No. 01GA5027573
Calificado en el Condado de Nassau
La Comision Expira el 9 de mayo de 2010
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Estado de Nueva York
SS:

Condado de Nassau

(]

Yo, MAUREEEN O'CONNELL, Secretario del Condado y Secretario del
Tribunal del Condado y de la Corte Suprema, Condado de Nassau, Tribunales
de registro que tienen por ley un sello comun, POR EL PRESENTE
CERTIFICO que Roseann Gallo, cuyo nombre estd suscrito al affidavit,
declaracion, certificado de reconocimiento o prueba adjunto, era en el
momento de tomar el mismo un NOTARIO PUBLICO en y para el Estado de
Nueva York, debidamente comisionado y juramentado y calificado para actuar
como tal en todo el Estado de Nueva York; que segun la ley una comisién o un
certificado de su caracter oficial y firma autografa han sido registradas en mi
oficina; que como tal dicho Notario Publico estaba debidamente autorizado por
las leyes del Estado de Nueva York para tomar juramentos y afirmaciones,
para recibir y certificar el reconocimiento o prueba de escrituras, hipotecas,
poderes y otros instrumentos escritos para tierras, tenencias y herencias para
ser leidos en evidencia o registrados en dicho Estado, para protestar pagarés y
tomar y certificar affidavits y declaraciones; y que éstoy bien familiarizado con
la escritura de dicho Notario Publico o he comparado la firma sobre el
instrumento adjunto con su firma autoégrafa depositada en mi oficina, y creo

que la firma sobre el instrumento adjunto es auténtica.

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, he colocado mi firma y sello oficial

este dia. 6 de agosto de 2008.
(firma’ ilegible)
SECRETARIO DEL CONDADO,
CONDADO DE NASSAU
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TRASPASO

POR CUANTO, PFIZER Italia S.r.l., una sociedad registrada en l[talia,
con domicilio en Via Valbondione, 113, Roma, Italia 00188, (anteriormente
PHARMACIA Italia S.p.A., una sociedad registrada en ltalia con domicilio en
Via Robert Koch, 1-2, Milan, ltalia 1-20152) (en adelante, “CEDENTE");

POR CUANTO, el CEDENTE es propietario de ciertos derechos en y de
ciertas patentes, modelos de utilidad y solicitudes de patente (ya sea
provisionales o de lo contrario), para los Estados Unidos de América y otros
paises extranjeros a ello;

POR CUANTO, NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.r.l., una sociedad
registrada en ltalia, con domicilio en Viale Pasteur, 10, Nerviano (M), Italia
20014, (en adelante, “CESIONARIO”);

Ahora, por lo tanto, por una consideracion buena y valiosa, el recibo de
lo cual se reconoce, el CEDENTE ha acordado traspasar y transferir y por el
presente traspasa y transfiere al CESIONARIO, su's sucesores y cesionarios,
todos el derecho, titulo e interés que el CEDENTE posee en y de las patentes,
modelos de utilidad, y solicitudes de patente (ya sea provisionales o de lo
contrario), enumeradas en el Anexo de Patentes (adjunto al presente y el cual
forma parte del mismo) y en y de cualquier division, continuacion o
continuacion en parte, de dichas solicitudes, y en y de cualquier y todas las
Patentes de Invencién y reexpediciones y extensiones de ello, de los Estados
Unidos de América y todos los paises extranjeros a.ello (incluyendo el derecho
a solicitar Patente de Invencion en paises extranjeros en su propio nombre y a
reivindicar cualquier derecho de prioridad para dichas solicitudes extranjeras al
cual dichas solicitudes estan facultadas bajo las convenciones, tratados
internacionales o de lo contrario), que hayan sido o puedan ser otorgados
sobre cualquiera de las anteriores para ser tenidos y disfrutados tan completa y
exclusivamente como hubiesen sido por el CEDENTE si este traspaso y

transferencia no se hubiese hecho; B <
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E|l CEDENTE acuerda ademas ejecutar y entregar sin consideracion
adicional cualquier solicitud, traspaso y documentes adicionales, y a llevar a
cabo dichos otros actos segun se consideren necesarios por dicho
CESIONARIO, sus sucesores, cesionarios y nominatarios, completamente para
asegurar su interés como se dijo anteriormente y para obtener o mantener
Patente de Invencion en cualquiera y todos los paises;

Y el suscrito por el presente autoriza y le solicita al Comisionado de
Patentes y Marcas de los EU y a las oficinas de patentes de todos los otros
paises del mundo que expidan cualquiera y todas, las Patentes de Invencién
que puedan ser obtenidas sobre cualquiera de dichas solicitudes, a dicho
CESIONARIO, segun el cesionario de todo el interés en el presente.

En testimonio de lo cual, el suscrito ha ejecutado este documento en el
dia y afio que se indican a continuacion.

CEDENTE CESIONARIO
PFIZER ITALIA S.r.l. NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.r.l.

(anteriormente PHARMACIA Italia S.p.A.)

por: (firma: ilegible) por: (firma: ilegible)

Nombre: Grover F. Fuller, Jr. Nombre: Dr. Francesco Colotta
Cargo: Apoderado Cargo: VP, Oncologia

Fecha: 15 de marzo de 2006 Fecha: 30 de marzo de 2006
Testigo: (firma: ilegible) Testigo: (firma: ilegible)

*

Traducido segiin mi mejor saber y entender, este dia 9 de septiembre
de 2009, en la ciudad de Bogota, D.C., por Anita Escobar de Tamayo,
Traductora Oficial, Res. 2177 de 1989, Ministerio de Justicia, Republica de

Colombia.
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LISTADO DE PATENTES
TITULO PAIS SOLICITUD No./ REF. REF.
PATENTE No. NMS PFIZER
Meétodo para la prediccion de Sensibilidad a la Quimioterapia Canada 2,459,194 PHA-00700 PC27137
Meétodo para la prediccion de Sensibilidad a la Quimioterapia EPO 02779404.9 PHA-00700 PC27137
Meétodo para la prediccion de Sensibilidad a la Quimioterapia Hong Kong 04110169.0 PHA-00700 PC27137
Método para la prediccién de Sensibilidad a la Quimioterapia Japon 2003-532987 PHA-00700 PC27137
Método para la prediccién de Sensibilidad a la Quimioterapia EE.UU. 6,969,592 PHA-00700 PC27137A
Método para la prediccidn de Sensibilidad a la Quimioterapia EE.UU. 10/487,932 PHA-00700 PC27137B
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Australia 2002352090 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada ¢ontra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Brasil P10215454-4 . PHA-00777 *PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Canada 2,472,008 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa ;
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina China 02827674.4 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Colombia 04.063.496 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EPO 02787763.8 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Hong Kong 05105503.4 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Hungria P04 02639 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina India 1960/DELNP/04 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Indonesia 'W00200401412 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Israel 162820 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Japén 2003-556098 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Corea 2004-7010472 PHA-00777 PC27210

sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa
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sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Meéxico 2004/006543 PHA-00777 PC27210 35
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa W
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Nueva Zelanda 533854 PHA-00777 PC27210 % 3
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa m m i
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Noruega 2004 3217 PHA-00777 PC27210 g%
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa 153
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Filipinas 1-2004-500983 PHA-00777 PC27210 =
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa M.
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Polonia P-371 179 PHA-00777 PC27210 :
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Rumania 2004-00608 PHA-00777 PC27210
sustituidos y Tirosina R

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Federacién de Rusia | 2004-123641 - PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Singapur 200404027-5 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Sur Africa 2004/5290 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EE.UU. 10/500,606 PHA-00777 PC27210A
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Vietnam 1-2004-00727 PHA-00777 PC27210
sustituidos e Inhibidores de Tirosin Quinasa .

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Australia 2003219102 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Brasil P10308976-2 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Canada 2,481,005 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia .

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina China 03809983.7 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Colombia 04.098.266 PHA-00937 PC27330

sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EPO 03714888.9 PHA-00937 PC27330

sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Hong Kong 05111365.9 PHA-00937 PC27330
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Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina India 2994/DELNP/04 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Indonesia W00 2004 02143 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Israel 164356 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Japén 2003-579805 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Corea 2004-7015602 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina México 2004/009542 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combirrada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Nueva Zelanda 535700 - PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Noruega 20044709 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Filipinas 1-2004-501568 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Polonia P-373998 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Federacién de Rusia | 2004131860 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Singapur 200405536-4 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Sur Africa 2004/7948 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EE.UU. 10/957,507 PHA-00937 PC27330A
sustituidos y Radioterapia .

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Vietnam 1-2004-01137 PHA-00937 PC27330
sustituidos y Radioterapia

Derivados de Morfolinil Antraciclina EPO 0 889 898 FC-FC775 PC28461
Derivados de Morfolinil Antraciclina Japon 505541/98 FC-FC775 PC28461
Procesos para preparar derivados de Distamicina Albania 1347 958 PHA-00304 PC26788
Procesos para preparar derivados de Distamicina Argentina P010105477 PHA-00304 PC26788
Procesos para preparar derivados de Distamicina Armenia 005399 PHA-00304 PC26788
Procesos para preparar derivados de Distamicina Australia 2002-220696 PHA-00304 PC26788
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Procesos para preparar derivados de Distamicina Austria 1347958 PHA-00304 PC26788 §% m..m ,w,.
Procesos para preparar derivados de Distamicina Azerbaiyan 005399 PHA-00304 PC26788 W|W L m mm
Procesos para preparar derivados de Distamicina Belarus 005399 PHA-00304 PC26788 iiv o Mﬁ z
Procesos para preparar derivados de Distamicina Bélgica 1347 958 PHA-00304 PC26788 g &: %m M
Procesos para preparar derivados de Distamicina Brasil PI0115351-0 PHA-00304 PC26788 [ 5 & % g N m
Procesos para preparar derivados de Distamicina Canada 2,427,177 PHA-00304 PC26788 m.w ¢is 3 mwm 4
Procesos para preparar derivados de Distamicina Chile 2001-2877 PHA-00304 PC26788 £ m m W%Wmmq
Procesos para preparar derivados de Distamicina China 01819386.2 PHA-00304 PC26788 m.m 3% s anm..
Procesos para preparar derivados de Distamicina Colombia 03-053205 PHA-00304 PC26788 &8 ﬂ-mu.mm
Procesos para preparar derivados de Distamicina Chipre 1347958 PHA-00304 PC26788 & m.m.uam mm g
Procesos para preparar derivados de Distamicina Republica Checa 2003-1132 PHA-00304 PC26788 nw_ru,ﬂw. ANM
Procesos para preparar derivados de Distamicina Dinamarca 1347958 PHA-00304 PC26788 PR S WA
Procesos pard preparar derivados de Distamicina Estonia P2003 00204 PHA-00304 PC26788 *
Procesos para preparar derivados de Distamicina Eurasia 005399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina EPO 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina’ Finlandia 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Francia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Alemania 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Grecia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Hong Kong HK1060732 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Hungria P0302158 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina India 996/CHENP/03 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Indonesia W00200301041 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Irlanda 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Israel 155385 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Italia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Japén 2002-546517 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Kazakstan 005 399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Corea 2003-7007081 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Republica Kirguisa 005399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Letonia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Lituania 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Luxemburgo 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Macedonia 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Malasia PI20015410 PHA-00304 PC26788
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Procesos para preparar derivados de Distamicina México 232492 PHA-00304 PC26788 ¥B &g
Procesos para preparar derivados de Distamicina Moldavia 005399 PHA-00304 mOqu\Ww S B
Procesos para preparar derivados de Distamicina Monaco 1347958 PHA-00304 PC26788 #i¢c ¥ %5
Procesos para preparar derivados de Distamicina Paises Bajos 1347958 PHA-00304 PC26788 f¥ 2 &
Procesos para preparar derivados de Distamicina Nueva Zelanda 525230 PHA-00304 PC26788 #R " &
Procesos para preparar derivados de Distamicina Noruega 20032297 PHA-00304 PC26788 W 3
Procesos para preparar derivados de Distamicina Pakistan 138016 PHA-00304 PC26788 big € 12
Procesos para preparar derivados de Distamicina Pakistan 1 110/2001 PHA-00304 PC26788 ¥.§°
Procesos para preparar derivados de Distamicina Pert 0 01178-2001 PHA-00304 PC26788 Fia
Procesos para preparar derivados de Distamicina Filipinas 1-2003-500275 PHA-00304 PC26788 [
Procesos para preparar derivados de Distamicina Polonia P 362179 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Portugal 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina® Rumania 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Federacién de Rusia | 0 05399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Singapur 96465 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Eslovaquia 832-2003 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Eslovenia 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Sur Africa 2003/2771 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Espafia 1347958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Suecia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Suiza 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Taiwén 90128821 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Tayikistan 005399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Tailandia 069957 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Turquia 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Turkmenistén 005399 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina Reino Unido 1347 958 PHA-00304 PC26788

Procesos para preparar derivados de Distamicina EE.UU. 6,906,199 PHA-00304 PC26788A
Procesos para preparar derivados de Distamicina Venezuela 2001-002481 PHA-00304 PC26788
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como ARIPO PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacioén y su uso como OAPI 1200500329 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Argelia 050451 PHA-01079 PC27464
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inhibidores de Quinasa

Umq.?.man de EE.NO_-OE:mNo::m. Proceso para su preparacion y su uso como Antigua y Barbuda PHA-01079 PC2746 ,.m, 3 , W
inhibidores de Quinasa i §¥; 3 %um
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Argentina P04 01 01748 PHA-01079 wﬁmﬁowm P .m : mw, <2
inhibidores de Quinasa wmm ¢ £ ww.m
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como _Australia 2004240772 PHA-01079 FEL mw m_Vm m
inhibidores de Quinasa g 38 Py
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Barbados 2001/1177 PHA-01079 48 WAOM
inhibidores de Quinasa : jE Ty
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Bosnia y BAP 052273A PHA-01079 wwa« MM
inhibidores de Quinasa Herzegovina R m
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Brasil P10410563-0 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivades de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Canada 2,526,678 PHA-01079 PC27464 e
inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Chile 2004-1173 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como China PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacioén y su uso como Colombia 05.118.410 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Costa Rica PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Croacia P20050967A PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Cuba 2005/0228 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa )

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Ecuador SP-05-6194 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Egipto 749/2005 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Eurasia PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como EPO 04741483 .4 PHA-01079 PC27464

inhibidores de Quinasa

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Georgia PHA-01079 PC27464
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inhibidores de Quinasa

= wE
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Hong Kong PHA-01079 PC27464 1 : nvw_mmm
inhibidores de Quinasa p=24 % m.w. mwm
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Islandia 8132 PHA-01079 PC27464 m £ m M.
inhibidores de Quinasa o 1SS
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como India 5352/DELNP/2005 PHA-01079 PC27464 L 55 ] m m
inhibidores de Quinasa ke g5
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Indonesia W-00 2005 03092 PHA-01079 PC27464 N mm., Wm
inhibidores de Quinasa o~ w,.wmmm.‘
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Israel 172046 PHA-01079 PC27464 W%NMM m.m
inhibidores de Quinasa ARSah s <2
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Japon PHA-01079 PC27464 S s - :
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Corea 10-2005-7022355 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Malasia P1 20041795 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como México PA/A/2005/012573 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Mongolia 3677 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa )
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Nueva Zelanda 543661 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Nicaragua 2005/02021 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacioén y su uso como Noruega 2005 5496 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa )
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Pakistan 367/2004 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Filipinas 1-2005-502088 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
UQ.?N&Om de Eﬂu.No_-Oiszo::P Proceso para su preparacion y su uso como Serbia y Montenegro P-944/05 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Singapur 200507117-0 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacioén y su uso como Sur Africa 2005/08486 PHA-01079 PC27464
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asociados con altos niveles de glutation

Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Sir Lanka 13892 PHA-01079
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Taiwan 93112449 PHA-01079
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Tailandia 090552 PHA-01079
inhibidores de Quinasa
Uml&mem de w:m.No_-OEdmNo::P Proceso para su preparacion y su uso como Trinidad y Tobago HH\ENOOM\OO_ 88 PHA-01079
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Tunez SN05298 PHA-01079
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Ucrania PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa :
Derwados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como - EE.UU. 16/557,565 PHA-01079 PC27464A
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacién y su uso como Uzbekistan PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa .
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Venezuela 2004-000815 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Derivados de Pirazol-Quinazolina, Proceso para su preparacion y su uso como Vietnam 1-2005-01901 PHA-01079 PC27464
inhibidores de Quinasa
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con >o:_o:o en el tratamiento de tumores | Argentina P01010243 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation.
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Australia 2001 260227 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Austria 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation .
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Bélgica 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Brasil PI0110628-7 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Canada 2409664 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | China 01809203.9 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Colombia 02100806 PHA-00155 PC26650
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asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Chipre 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Republica Checa 2002-3629 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Dinamarca 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Estonia P2002-00605 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Eurasia 2002-01184 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | EPO 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamientode tumores | Finlandia -1 280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation .

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Francia 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation :

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Alemania 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Grecia 1280 527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Hong Kong 03106491.8 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Hungria P0301882 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | India 2002/01975 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Indonesia W-00200202525 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Irlanda 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Israel 152388 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Italia 1280 527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Japon 2001-581798 PHA-00155 PC26650
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asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Corea 2002-7015026 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Luxemburgo 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | México 231455 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Ménaco 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Paises Bajos 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Nueva Zelanda 522234 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
»Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Noruega » | 20025303 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation :
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Filipinas 1-2001-01092 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Polonia P-365831 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Portugal 1280 527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Singapur 92505 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Eslovaquia 1600-2002 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Sur Africa 2002/8531 PHA-00155 PC26650
asoctados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Espafia 1280 527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Suecia 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Suiza 1280527 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Taiwan 90110601 PHA-00155 PC26650
asociados con altos niveles de glutation
Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Turquia 1280527 PHA-00155 PC26650
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Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Reino Unido 1280527 PHA-00155 PC26650

asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | EE.UU. 10/258,620 PHA-00155 PC26650A

asociados con altos niveles de glutation

Uso de Derivados de Distamicina sustituidos con Acriloilo en el tratamiento de tumores | Venezuela 2001-000966 PHA-00155 PC26650

asociados con altos niveles de glutation :

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Australia 2001-278463 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Brasil P10111813-7 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa ! y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Canada 2,411,172 PHA-00156 PC26651
+| Inhibidores de Topoisomerasa 1 y ¢1 - .

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e China 01811639.6 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa | y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Colombia 03.003.253 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Republica Checa 2002-4155 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Estonia P2002 00681 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Eurasia 2003-00060 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e EPO 01956495.4 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 '

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Hong Kong 03106770.0 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Hungria P0301257 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e India 77/CHEMNP/03 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 )

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Indonesia W-00200202883 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Israel 153177 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Japén 2002-503266 PHA-00156 PC26651
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Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 .

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Corea 2002-7017440 PHA-00156 PC26651 .“.”m £

Inhibidores de Topoisomerasa 1y 11 mnm.m E
Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Meéxico PA/a/2002/012163 PHA-00156 PC26651 F¥w & %
Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 m g 3 Mma 8 %
Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Nueva Zelanda 523000 PHA-00156 PC26651 1835 = . LM
Inhibidores de Topoisomerasa 1y 11 WW Mm%w .
Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Noruega 2002-6078 PHA-00156 PC26651 R

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 m\w

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Polonia P360297 PHA-00156 PC26651 =

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Singapur 94255 PHA-00156 PC26651

- Inhibidores de Topoisomerasa l»y 11 - - . .

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Eslovaquia 1833-2002 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11 )

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e Sur Africa 2002-9834 PHA-00156 PC26651

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Composiciones Farmacéuticas que comprenden derivados de Acriloil Distamicina e EE.UU. 10/297,915 PHA-00156 PC26651A

Inhibidores de Topoisomerasa 1 y 11

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Australia 2001 281867 PHA-00154 PC26649

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Brasil P10111740-8 PHA-00154 PC26649

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Canada 2,410,160 PHA-00154 PC26649
- sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | China 01811477.6 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes. @ 4 i -

“Terapia,combinada contragTumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina 3| Colombia 03.003.259 PHA-00154 ] PC26649 i
ssustituidos y.agentes Alquilantes. L eaRatmam e
" Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acrildil Distamiicing -~ | Republica Checa 2002-4106 PHA-00154 PC26649

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Estonia P2002 00660 PHA-00154 PC26649

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Eurasia 2003 00061 PHA-00154 PC26649

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | EPO 01960355.4 PHA-00154 PC26649
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Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Hong Kong 03106772.8 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Hungria P0O301234 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | India 76/CHENP/03 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Indonesia W00200300116 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Israel 152956 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Japén 2002-503267 PHA-00154

sustituidos y agentes Alquilantes - . -

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Corea 2002-7017565 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | México PA/a/2002/012209 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Nueva Zelanda 522999 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprenden Acriloilos sustituidos. Nueva Zelanda 535236 PHA-00154 PC26649
Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Noruega 20026077 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Polonia P-365158 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Singapur 93445 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Eslovaquia 1834-2002 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | Sur Africa 2002/9836 PHA-00154 PC26649
sustituidos y agentes Alquilantes

Terapia combinada contra Tumores que comprende Derivados de Acriloil Distamicina | EE.UU. 10/311,995 PHA-00154 PC26649A
sustituidos y agentes Alquilantes

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Argentina P970103377 FC-FC781 PC28466
como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacién y su uso Australia 724511 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales
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Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Austria 0915 845 FC-FC731 PC28466 wm
como Agentes Antitumorales y Antivirales WW
Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Belarus 001863 FC-FC781 PC28466 TR
como Agentes Antitumorales y Antivirales m m
Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Bélgica 0915 845 FC-FC781 PC28466
como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Brasil PI9710717-4 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Canada 2,260,060 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso China 97196737.7 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Dinamarca 0915845 FC-FC781 PC284%6

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Eurasia 001863 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso EPO 0915845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Finlandia 0915 845 FC-FC781 10Nmbmm

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Francia 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Alemania 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivilares

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Grecia 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Honk Kong HK1020948 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Hungria 224635 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Irlanda 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Israel 127689 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Italia 0915845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales
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Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Japén 508428/98 FC-FC781 PC28466 m
como Agentes Antitumorales y Antivirales W
Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Kazakstan 001863 FC-FC781 PC28466 ﬂ s 3
como Agentes Antitumorales y Antivirales m_ww

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Corea 408538 FC-FC781 PC28466 rw

como Agentes Antitumorales y Antivirales : £

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Malasia P197003389 FC-FC781 PC28466 mﬂw

como Agentes Antitumorales y Antivirales mmm.

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Meéxico 213458 FC-FC781 PC28466 -

como Agentes Antitumorales y Antivirales 5 .m

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Paises Bajos 0915 845 FC-FC781 PC28466 &

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para se preparacion y su uso Nueva Zetanda 334082 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Noruega 301817 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Polonia P331344 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Portugal 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Federacion de Rusia | 001863 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Sur Africa 97/6549 FC-EC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Espafia 0915845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Suecia 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Suiza 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Taiwan 103772 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacién y su uso Ucrania 61922 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso Reino Unido 0915 845 FC-FC781 PC28466

como Agentes Antitumorales y Antivirales
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sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Derivados de Acriloil Distamicina Sustituidos, procesos para su preparacion y su uso EE.UU. 6,482,920 FC-FC781 PC28466A ,m
como Agentes Antitumorales y Antivirales Wm
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Australia 2001 267553 PHA-00157 PC26652 %m I
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos ﬂ\m 82
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Brasil PI0111814-5 PHA-00157 PC26652 wm.s "
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos M m i
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Canada 2,412,054 PHA-00157 PC26652 9 w mm.
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos A.W Q%,.Mm
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina China 01811607.8 PHA-00157 PC26652 SN b
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos 2 * m
Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Colombia 03.003.265 PHA-00157 PC26652 W
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos A
Terapia combinada contra tumores que comprende derivadosede Acriloil Distamicina Republiea Checa 2002-4107 PHA-00157 PGE26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Estonia P200200688 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Eurasia 200300059 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EPO 01945297.8 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Hong Kong 03106774.6 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Hungria P0301334 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina India 78/CHENP/2003 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Indonesia w00200202879 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Israel 153178 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Japon 2002-503104 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Corea 2002-7017409 PHA-00157 PC26652

sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina México PA/a/2002012165 PHA-00157 PC26652
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Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Nueva Zelanda 523001 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Nueva Zelanda 543318 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Noruega 20026076 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Polonia P363696 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Singapur 94256 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Eslovaquia 1829-2002 PHA-00157 PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada eontra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina Sur Africa 2002/9835 PHA-00157 -PC26652
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia combinada contra tumores que comprende derivados de Acriloil Distamicina EE.UU. 10/297,620 PHA-00157 PC26652A
sustituidos, Taxanos y/o Antimetabolitos

Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Argentina P010104621 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Armenia 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Australia 2002 221622 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Azerbaiyan 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Belarus 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Brasil P10114389-1 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Canada 2,424,116 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Chile 2001-2373 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina China 01816755.1 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Colombia 03-035193 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Republica Checa 2003-909 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Estonia P2003 00129 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Eurasia 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina EPO 01986259.8 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Hong Kong 04103423.7 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Hungria P0301247 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina India 637/CHENP/03 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Indonesia W00200300848 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Israel 154755 PHA-00299 PC26786
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Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Japon 2002-532214 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Kazajstan 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Republica de Corea | 2003-7004710 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Republica Kirguisa 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Malasia P120014542 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina México 2003-002824 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Moldavia 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Noruega 20031410 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Pakistan 137884 PHA-0029% PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Pakistan 925/2001 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Filipinas 1-2003-500110 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Polonia P-363926 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumof que comprende derivados de Distamicina Federacion de Rusia | 006295 " PHA-00299 PC26786 -
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Singapur 98094 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Eslovaquia 503-2003 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Sur Africa 2003/3405 PHA-00299 PC26786
-, | Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Taiwan 90124050 PHA-00299 PC26786
il Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Tayikistan 006295 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Tailandia 068610 PHA-00299 PC26786
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Turkmenistan 006295 PHA-00299 PC26786
. | Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina EE.UU. 6,576,612 PHA-00299 PC26786A
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina EE.UU. 10/381,272 PHA-00299 PC26786B
Terapia Antitumor que comprende derivados de Distamicina Venezuela 2001-002076 PHA-00299 PC26786
Derivados de Antraciclina Alemania 19547958.0 FC-FC689 PC28402
Derivados de Antraciclina Italia 1277073 FC-FC689 PC28402
Derivados de Antraciclina Japoén 335216/95 FC-FC689. PC28402
Derivados de Antraciclina Reino Unido 2296495 FC-FC689 PC28402
Derivados de Distamicina Azufrados Oxidados, proceso para su preparacion y su uso EPO 1100778 FC-FCB855 PC28524
como Agentes Antitumorales
Derivados de Distamicina Azufrados Oxidados, proceso para su preparacion y su uso Alemania 1100778 FC-FC855 PC28524
como Agentes Antitumorales
Derivados de Distamicina Azufrados Oxidados, proceso para su preparacion y su uso Italia 1100778 FC-FC855 PC28524
como Agentes Antitumorales
Derivados de Distamicina Azufrados Oxidados, proceso para su preparacion y su uso Japon 2000-562349 FC-FC855 PC28524
como Agentes Antitumorales
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Derivados de Distamicina Azufrados Oxidados, proceso para su preparacion y st uso Reino Unido 1100778 FC-FC855 PC28524
como Agentes Antitumorales ;
Derivados de Distamicina Azufrados proceso para su Preparacion y uso como Agentes EPO 1100777 FC-FC854 wONmew%
Antitumorales 120
Derivados de Distamicina Azufrados proceso para su Preparacion y uso como Agentes | Alemania 1100777 FC-FC854 PC28523F%
Antitumorales ,m.m m
Derivados de Distamicina Azufrados proceso para su Preparacion y uso como Agentes | ltalia 1100777 FC-FC854 PC28523i .”w g
Antitumorales - NE»
Derivados de Distamicina Azufrados proceso para su Preparacion y uso como Agentes | Japon 2000-562348 FC-FC854 PC28523%q §
Antitumorales 8
Derivados de Distamicina Azufrados proceso para su Preparacion y uso como Agentes | Reino Unido 1100777 FC-FC854 2
Antitumorales

13-Dihidro-3-(2*Alcoxi-4-Morfolinil ) Antraciclinas * Alemania 4126475 i FC-FC496 * | PC28302
13-Dihidro-3-(2-Alcoxi-4-Morfolinil ) Antraciclinas Italia 1251158 FC-FC496 PC28302
13-Dihidro-3-(2-Alcoxi-4-Morfolinil ) Antraciclinas Japon 3068258 FC-FC496 PC28302
13-Dihidro-3-(2-Alcoxi-4-Morfolinil ) Antraciclinas Reino Unido 9019933.2 FC-FC496 PC28302
13-Dihidro-3-(2-Alcoxi-4-Morfolinil ) Antraciclinas Reino unido 2247885 FC-FC496 PC28302
Método para el tratamiento de Cancer de Higado EPO 04710040.9 PHA-01526 PC27899
Método para el tratamiento de Cancer de Higado Japon 2006-502019 PHA-01526 PC27899
Método para el tratamiento de Cancer de Higado Taiwan 93104565 PHA-01526 PC27899
Meétodo para el tratamiento de Cancer de Higado - Tailandia 088819 PHA-01526 PC27899
Método para el tratamiento de Cancer de Higado EE.UU. 10/546,234 PHA-01526 PC27899A
Método para la Optimizacion de la Eficacia Terapéutica de Nemorubicina EPO 03809274.8 PHA-00947 PC27339
Método para la Optimizacién de la Eficacia Terapéutica de Nemorubicina Japén 2004-545825 PHA-00947 PC27339
Método para la Optimizacion de la Eficacia Terapéutica de Nemorubicina EE.UU. 10/533,017 PHA-00947 PC27339A
Método para la deteccion de microorganismos_en productos farmacéuticos. EPO 03779871.7 PHA-1175 PC27559

Un Homélogo Humano de la Proteina DBF4/ASK 1, Acidos Nucleicos y Métodos EPO 01943521.3 PHA-218 PC26712
relacionados con los mismos

Un Homélogo Humano de la Proteina DBF4/ASK 1, Acidos Nucleicos y Métodos Japon 2002/510675 PHA-218 PC26712
relacionados con los mismos

Un Homologo Humano de la Proteina DBF4/ASK1, Acidos Nucleicos y Métodos EE.UU. 10/311,401 PHA-218 PC26712B

relacionados con los mismos
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Apogtille

~ {Convention de La Haye du 5 Octobre 1961)

1. 'Cduntry: United States of America .
This public document
2. has been signed by Maureen O Connell

3. acting in the capacity of County Clerk |

f; 4. bears the seal/stamp of the county of Nassau

|  Certified

5. At New York, New York 6. the 11th day of August 2008

7. by Special Deputy Secretary of State, State of New York

8. No. NYC-103328508B

_Seal/Stamp ' 10.  Signature

e

James Bizzarri
Special Deputy Secretary of State
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State of New York ’ I, MAUREEN O’CONNELL, County Clerk and Clesk of the County Court and the Supreme Court, Nassau
County of Nassau s , W'w Arecord haying by law a common seal, DO HEREBY CERTIFY that -

whose name is subscribed to the'annexed a ﬁddVlt/Qe:{)Esmn rulfdate of ackfiywhedgment or proof, was at the time of taking the same a
NOTARY PUBLIC in and for the State of New York, duly commissioned and swen and qualified to act as such throughout the State of New
York; that pursuant to law a commission, or a certificate of their official character, and autogra h s1 ature have been filed in my office; that
as such the Notary Public was duly authorized by the laws of the State of New YorK:toadp gﬁ;d@ At ‘? s, to receive and certify

the acknowledgment or proof of deeds, mortgages, powers of attorney and other \yrltten msﬂ:um@nts fox ndq teneri]ents and hereditaments

" be 1cad in ev1dence or recorded in this State, to protest notes and to take and certify at I am well acquainted
graph signature depos-

1tcd in my office, and belleve that the signature in genuine.

IN WITNESS WHEREOF, I have jereunto set gny hand and afflxe
-~ this the day of

g o
Gt \?w!\‘:‘ﬂ
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B
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| hereby certify that attached hereto is a true and correct copy of a Merger
Agreement evidencing the merger of Pharmacia Italia S.p.A. with and into Pfizer ltalia
S.r.l.

 OYrdoo . Dossio

Linda M. Davis -

A On the 31% day of July, 2008, before me persona;l‘ly appeared Linda Davis, to me
_ known and known to me to be the individual described in and who executed the
foregoing.

Mﬁ@ﬁ%m

Notary Public

LINDA ANN HAGEMEYER
Notary Public, State of New York
No. 30-4682266
Qualified in Nassau County
Commission Expires March 30, &.0 /0
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‘Before me,

"Public Panel of Milan,

 Pfizer Holding Italy S.p.A.,

no. 110637, duly authorized by resolution of
- ‘ du Ko B Lﬁ&”&m\‘@"ér

TRANSLATION

INDEX NO. FOLDER NO,

L]
TAX AGENCY

DEED OF MERGER
MILAN OFFICE NO, 2
TTALIAN REPUBLIC : ‘ OEED HEREIN REGISTERED WITH THE
. . ’ NO, SERIES
the sixteenth of November two thousand five O
' : TAXES PAID FOR THE AMOUNT OF
EURO

11/16/2005 :
OF WHICH FOR REGISTRATION THE
AMOUNT

EURO,

Teday, -

In Milan, . at the offices of my firm in Piazza Bor-

romeo no. 12.
\
Notary Public, Mr. Ciro de Vincenzo,

resident in Milan and . registered at the Notaries

the following persons ap-

‘peared, namely Messrs:

~ FRANCESCO DE PARI, born in Sparanise (Caserta) on

October'27, 1947, in his .capacity of member of the
\

Board of Directors of:

- PFIZER ITALIA S.r.l., a sole quotaholder company,

subject to the management and co-ordination of

with registered office

in Latina, Strada Statale 156, at kilometer no. 50,
registered at . the Register of the Companies of

Latina, Tax Code rio. 06954380157, registered at the '
o T

Economic Admlnlstratlve Repertory  of Latina under

3t
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" Civitavecchia, index no.

- dated September 13, 2005,

- BARIE' EMANUELE, born in Milan on April 15,

™~

_resolution of shareholders’

ister of the Companies of Milan.

holders’ meeting held on September 17, 2005, as per

deed of Dr. Gianluca Napoleone, Notary Public in

29.745/ Folder no. 12.380 .
registered with the Tai
Ageﬁcy, Local Office Of Civitavecchia'on September
20, 2005, registered under law at the Register of

Companies of Latina;
1951,

domiciled for the office at the company named below,

" in his capacity of Chairman of the Board of Direc-

*

‘tors of:

- PHARMACIA ITALIA S.p.A., a sole shareholder com-

pany, subject to the management and. co-ordination of

Pfizer Inc., with registered office in Milan, Via

Robert Xoch n. 1.2, registered at Register of the

Tax Code no. 03004600965, regis-

*

tered at the Economic Administrative Repertory of

Companies of Milan,

Milan under the no. 1619501, duly authorized by

meeting, as per my deed

index no. 110.827/ Folder no. 11.250 dated Septembex

13, 2005, registered with the Tax Agency, Local Of-

fice of Milan no. 2 on September 15, 2005 with the

no. 7425, Series 1, registered under law at the Reg-

The above mentioned Attendees, whose identity;

SR SRRy SR PR e 25
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que !uw: a Ia vista i
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and powers are known to me, Notary Public, waive,

having the necegssary powers to do so, with my con-

sent, to witnesgesg’ assistance

whereas

- the above referred companies, pursuant to the men-

‘tioned shareholders’ meetings, resolved to werge

"through incorporation. of the company PHARMACIA

ITALIA S.p.A. into the company PFIZER ITALIA S.r.1l.,

in accordance with the formalities hereunder, on the

basis of the merger projects pursuant to Article

+

2501-ter of the Civil Code, filed on August 3, 2005

and registered on August 4, 2005 at the Register of

' Companies of Latina, with respect to the merging

company, and filed on August 29, 2005 and registered

on September 1, 2005 at the Register of Companies of

Milan, with respect to the company to be merged, and

on the basis of their respective Statements of As-

sets and Liabilities as at April 30, 2005, regularly

filed together with the above mentioned minutes;

the merger resolutions were both filed and regis-

tered at the Register of Companies of Latina on Sep-

‘tember 16, 2005, with respect to the merging com-

and with the Register of Companies of Milan on

pany,

E SRS W
' Exta incid ] 3
2005, also to the company €8 ”‘Bjéf:m ﬁm& orginai S
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N8

- the term referred to under Article 2503 of the
Civil Code expired and the creditors did not raise
: any' objections as stated by the legal representa-

. tives, who formally declare that no pbjection has

been filed with the Tribunal, nor out of Court, noxr

by summons served to the company not yet entered

into the list of pending cases;

in consideration of the above

Messrs FRANCESCO DE PARI and EMANUELE BARIE', acting

in their respective capaéities and by tirtue of the

powers that they have been entrusted with, as men-

tioned above, in relation to the recitals

enter into and agree to the following:

' '1) 'The Companies PFIZER ITALIA S.r.l. and PHARMACIA

ITALIA S.p.A. merge -through incorporation of the

latter in the first one, on the basis of the above

.referred merger projects and of the respective

Statements of Assets and Liabilities as at April 30,
2005; the merger is implémented pursuant to Article
2504 et seq. of the Civil Code sﬁecifying that the
-merging company is wholly owned by‘Pfizer Holding

’

Italy S.p.A., which is also the owner of 88% {eighty

of the corporate capital of the com-

andraleor IR

¢ Esta copia comezde con f orginat

j’a’ que tuve a la vista

the sole shareholder of Balverda S.r.l., NET O AR
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eight percent)

pany to be merged, PHARMACIA ITALIA S.p.A.,




' the remaining 12%

(twelve percent) of the corporate

capital of the above said company to be merged,

and that, therefore, the

L]

PHARMACIA ITALIA S.p.A.,

no. shares,

having a par-value equal to
each, of the company to be merged, PHARMACIA ITALIA

S.p.A., shall be cancelled aﬁd replaced through the
attribution to current shareholders of the company

to be merged of the quotas of the merging company
: A

originated by the following exchange ratio:

- a quota of the corporate capital of PFIZER ITALIA

S.r.l1., equal to

per each of the no.
shares of PHARMACIA ITALIA S.p.A.

The merger is therefore accomplished increasing the

corporate capital of the mergin compan B LZ BRI ;
rp p g g . , p yl .i‘:\i)‘—. é{;p ‘8\ (:S:nc.de &;ﬂ a) ommal i_‘

‘ \ gue fuve B ts vista
ITALIA S.r.l., from the  amount  of § :,‘.;.;Mr"*@gﬁ\\mmw

Man‘a —D C. it M
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to

to service the
merger and, therefore, for an overall amount equal

to

Vo,




of which the participation of

+

corresponding to the quota of 88% (eighty

ks

eight percent) of the company to be merged, PHAR-

MACIA ITALIA S.p.A., will be granted to Pfizer Hold-

ing Italy S.p.A., while the remaining partiéipation

of

, corresponding to the remaining quota of

12%  (twelve percent) of the company to be merged,

 PHARMACIA ITALIA S.p.A., will be granted to Belverda

S.r.1l., so that the corporate capital of the merging

company, at the completion of the merger, shall re-

*

sult divided into the following:

- Pfizer Holding Italy S.p.A., holding a participaigs

tion of
v%;ﬁlmmfﬁf ;

i ALIRIO VRVIESCAS CALNCTE it
= NO. : mtm (EN PROP

equal to the 91.832% (ninety- one

point eight hundred thirty two percent);

L]

- Belverda S.r.l., holding the remaining part of the

participation of equal to the

8.168% (eight point one hundred sixty eight per-

cent) .

2) Further to the merger, the company Pfizer Italia




S.r.l. succeeds, pursuant to Article 2504 of the

Civil Code, to the merged company in all legal rela-

tionships of any nature of the mergeds company even

though they are subsequent to April 30, 2005, as

well as in the de facto situations of the merged
company, with the consequent acquisition and under-

taking by the merging company of the relevant rights

and obligations and, therefore, for example, suc-

ceeding in all real and credit rights, 'as well as in
all claims aimed at obtaining the acknowledgement of

the same rights, in concessions, licenses and in

administrative authorizations in general, in all

rights, legal grounds, obligations, claims and ex-

pectations of the merged company, with no exclusion

*

.or exception.

The Attendees acknowledge that assets and liabili-
S T R Y
ties of the merged company, which are herewgﬁg.amﬁmﬁxﬁfﬁfggmmm” :

result from I
ry

&Q §
’%g 2 3 SEP 2009 %

relevant Statement of Assets and Liabilities of wz 13
‘%* TG
merged company as at April 30, 2005 as per the abad e\L!RIOVIRVIESCASCVf :

,,!

transferred to the merging company,

mentioned shareholders’ meeting resolution of such

company, pointing out that also the changes possibly

occurred after such date have been taken into ac-

. count .

3) It is formally acknowledged that the lists of as-




sets and liabilities of the merged company resulting

from the Statement of Assets and Liabilities of same

(]

as at April 30, 2005, are provided by way of example

only and that, notwithstanding any possible omission

or inaccuracy of said lists, all assets and liabili-

ties of any nature of the merged company, existing

either before or after the merger resolution, even

if not specified herein, are deemed to be trans-
*

ferred in the merging company, as above pointed out,

being understood that the contracting parties ex-

pressly meant and wanted that, irrespective of any

explicit or implied reference, any good, legal

ground and right, however due or referred to the
merged company shall be considered ag wholly in-

cluded in this mefger for any effect, with recipro-

cal reservation and obligation of the contracting

parties to enter into further deeds of identifica-

tion, specification or amendment, in case it will be

necessary.

4) The merging company shall arrange for all re-

quired fulfilments as to the consequent registra-

tions in public registers, transfer deeds, varia-

tions of ownership related to this deed; for these

purposes, the parties grant wide mandate to the le-

gal representative of the merging company séﬂﬁ§fﬁﬁwuwwﬁh$¥%mfmﬁd.
t-s1a copia’ coincide con of originat
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with the power to sub-delegate third parties, might

arrange the above, even in different steps, dis-

"claiming the Public Registers’ Registrar and the

connected offices of any liability, with express

waiver to legal mortgages and to any ex-officio reg-

istration that the merging company might be possibly

entitled to.

5)The effects of the merger, according to Article

2504-bis, paragraph 2, of the Civil Code, shall run

from December 1, 2005. As to accounting aspects, the

‘transactions of the merged company shall be allo-

cated to the financial statements of the merging

company as from that date, i.e. December 1, 2005. As

from the same date the tax effects shall also run,

pursuant to Arxticle 172, paragraph 9, of Presiden-

tial Decree of December 22, 1986, no. 917.

Because of this merger, all corporate officers in

the merged company cease their office and all prox-

ies granted in the name of the same by the Corporate

+

Bodies as well upon delegation of powers of same

cease to exist.
' ‘i
6) It is agreed that all expenses, duties and taxe

pertaining to this deed, either connected or llnkedﬁ

shall be borne by the merging company.

3
4
v

For the cadastral registration change and reglstrﬁf
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-Francesco De Pari

tion purposes, it is declared that the immoveable

properties referred undexr the annexed 1list under

letter “A” are also included in the mergéd company’s

assets.
wpn is the

Moreover, also annexed hereto sub letter

list of “Drugs” owned by the merged company.

The reading of annexes was omitted upon express re-

*

“quest of the Attendees.

Upbn request, I, the notary public, received this

deed, which I make public by reading it to the At-

tendees who, upon my demand, approve, confirm and
+

sign it together with me, the notary public.

This deed consists of five pages written by a trust-

.worthy person under my control on five complete

pages and up this point of the fifth one.

Signed

Emanuele Barié

?:v;s,%z 3 SEP mg

-ﬂ “

Ciro De Vincenzo Notary Public.
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kv Avy. CIRO DE VINCENZO
.. REPERTORTO N. 111346 . . RACCOLTA N. 11346 NOTAIQ
ATTO DI FUSIONE
A AGENZ2IA DELLE ENTRATE
REPUBBLICA ITALIANA by
L'anno duemilacinque questo giorno sedici del mese d4i novem- ATTO QUI REGISTRATO AL
bre. : N. "] 38 G sems___/
: 16/11/2005 e 4 2-L1-20C5
IMPOSTE ASSOLTE PER

In Milano, nel mio studio di Piazza Borromeo n.l2.
Davanti a me Dr. Ciro De Vincenzo Notaio residente in Milano,

' EURO 339’ 78 ‘

ed iscritto al Collegio Notarile di Milano, sono personalmente DI CUI TRASCRIZIONE
comparsi i signori: EURO =
- DE PARI FRANCESCO, nato a Sparanise (CE) il 27 ottobre 1547,

domiciliato per la carica presso la infranominanda societa,

nella sua qualitd di membro del Consiglio di Amministrazione
L]

della:

- PFPIZER ITALIA S.r.l.
liattiviti di direziona e coordinamento da parte di Pfiser

Holding Italy S.p.A., con sede in Latina, Strada Statale 156,.
Km.50, iscritta al Registro delle Imprese di' Latina e C.F.:
06954380157, iscritta al R.E.A. di Latina col- n.110637, a
quanto infra autorizzato con delibera dell'assemblea dei soci,
di cui al verbale a rogito dott. Gianluca Napoleone notaio in.
Civitavecchia rep. n.29.745/12.380 in data 13 settembre 2005,
registrato presso l'Agenzia delle Entrate, Ufficio locale di
Civitavecchia in data 20 settembre 2005, iscritta al Registro’

delle Imprese di Latina come per legge;
- BARIE' EMANUELE, nato a Milano il 15 aprile‘'1951, domicilia-| ' RZIONE
to per la carica presso la infranominanda societd, nella suai 1A NO

qualitd di Presidente del Consiglio di Amministrazione della: ' woatA 2.3 = 41 - 5
societd soggetta all'attivita di} v A2522 1 oorome

N. _«im_gmmmuas

societid con unico socio, soggetta al-

- PHARMACIA ITALIA S.p.A.,

direzione a coordinamente da parte di Pfizer Inc., con sede in'
‘Milano, Via Robert Koch n.1.2, iscritta al Registro delle Im-'
‘prese di Milano e C.F. 03004600965, iscritta al R.E.A. di Mi-}
a quanto infra autorizzato con delibera]

INCENZO Notaio .
0 -Pzza Bgnomeo, 12 - Tel. 02/72002815 - Fax 02/89010041

lano col n.1619501, ]
dell'assemblea straordinaria degli azionisti, di cui al verba-!

le a mio rogito rep. n.110.827/11.250 in data 13 :3et:t:eml:n:e;E
2005, registrato presso l'Agenzia delle Entrate, Ufficio loca-f
le di Milano 2 in data 15 settembre 2005 al 'n.7425 Serie 1,
iscritta al Registro delle Imprese di Milano come per legge.
Detti Comparenti della cui identitd personale, qualifica e po-:E
teri io Notaio sono certo, rimunciano, avendone i requisiti di.;
legge, d'accordo tra loro e col mio consenso all'assistenza’
dei testimoni, al presente atto e '

’ premesso: . !

con le citate assemblee,
incorporazione della societa.

'
1
]
:
H

rtmeamcan

DOTT. 4vV. CIRO DE ¥
0123 Milan

2

- che le suddette societi, hanno de-
liberato di fondersi wmediante .
PHARMACIA ITALIA S.p.A. nella societd PFIZER ITALIA S.r.l.,
con le modalitd tutte di cui infra, sulla base dei progetti di-
fusione ai sensi dell'art.2501 ter C.C., depositato in data 3

.agosto 2005 ed iscritto in data 8 agosto 2005 presso il Regi-- /
: e nnnSIOr e S AT T
per quanto con@gﬂ&‘ﬁﬁ%ﬁ%ﬁfm orginal

stro delle Imprese di Latina, :
5, 3 €O
Esta %ue tuve a la vista
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gdepositate unitamente ai sopra
{. che le delibere di fusione s

_rante, e depositato in data :
1 settembre 2005 presso il Registia delle Tmprese. di Milano,

29 agusts 1005 ed discritto in data

per quanto concerne l'incorporanda, « sulla base delle rispet-

tive B8ituazioni Patrimoniali al 30 aprile 2008, regolarmente
indicati “arball;
ono state entrambe depositate ed

‘iscritte presso il Registro delle fmprese di Latina in data 16

-settembre 2005,

per quanto concerne l'incorporante, e presso

.il Registro delle Imprese di Milano in data 16 settembre 2005,

‘per quanto concerne l'incorporanda;

i

i signori FRANCESCO DE PARI e EMANUELE BARIE',

I
'
v
i
.

_vengono fuse mediante incorporazione della seconda nella pri-

che & trascorso il termine di cui all'art.2503 del C.C. e

'che non sono state proposte opposizioni da parte dei creditori

come ‘attestato dai Comparenti legali rappresentanti che for-
malmente dichiarano non essere stata proposta opposizione né
iscritta a ruolo, né in forma stragiudiziale, né con citazione
notificata alla societd ma non ancora iscritta a ruolo;

cid premesaso

‘rispettive loro qualita ed avvalendosi dei poter1 come sopra

‘ad essi conferiti, in relazione alla premessa narrativa,
stipulano e convengono guanto segue:

1} Le Societd PFIZER ITALIA S.r.l. e PHARMACIA ITALIA S.p.A.

‘ma, sulla base dei progetti di fusione sopra richiamati e del-

e rispettive Situazioni Patrimoniili alla data del 30 aprile
la fusione si attua ai sensi dell'art.2504 e seguenti.
del C.C. precisando che la societd incorporante. & interamente!
"detenuta dalla Pfizer Holding Italy S.p.A., :
‘dell'88% (ottantotto percento)

‘cietd incorporanda PHARMACIA ITALIA S.p.A.
cio della Balverda S.r.l., proprietaria del rimanente 12% (do-.

dici percento) del capitale sociale della predetta societd in-:

2005;

corpoxanda PHARMACIA ITALIA S.p.A., e che, pertanto, le n.
azioni da nominali

cadauna,
S.p.A.

- una frazione di capitale della PFIZER ITALIA S.x.1.,

., per ognuna delle n.
ni della PHARMACIA ITALIA S.p.A..
La fusione si attua quindi con 1'aumento del capitale sociale

incorporante PFIZER ITALIA S.r.l., da

della societa
' ad

A EPVIE SN dETT A% a
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agendo nelle

anche  titolare!

del capitale sociale della so-’
oltreché unico so-,

della societd incorporanda PHARMACIA ITALIA
saranno annullate e sostitqite dall'attribuzione agli’
attuali azionisti della societd incorporanda delle quote 4di
partecipazione nella societa incorporante scaturite sulla base -

-del seguente rapporto di cambio:
pari ad.




T

[T

R

zerozero)  dei guali  la partecipazione di . .. . /870

L )
+" dell'88% (ottantotto percento} della incorporanda PHARMACIA"'?’:

., corrispondenti alla quotalZ

ITALIA S.p.A., verrid attribuita alla pfizer Holding Italy ﬁ.ﬁn.
S.p.A., mentre la rimanente partecipazione di "

. , corrispondenti  alla restante
gquota del 12%(dodici percento) della incorporanda PHARMACIA
ITALIA S.p.A., verrd attribuita alla Balverda $.r.l., cosicché
il capitale sociale della societd incorporante, a valle del-
l'operazione di fusione, risulterd suddivieso come segue:

- Pfizer Holding' Italy S.p.A., con una partecipazione di

, pari al 91,832% (novantu-

no virgola ottocentotrentadue percento);

- Balverda S.r.l., con la rimanente paxtecipazione di

i, pari all®'8,168% (otto virgola

‘centosessantotto percento).
2) In conseguenza della fusione la societd PFIZER

S.r.l., subentra di pieno diritto, ai sensi dell'art. 2504 del
Codice Civile alla incorporata societd in tutti. i rapporti
giuridici.di qualsiasi natura facenti capo alla stessa, anche
se posteriori alla data del 30 aprile 2005, nonché nelle si-
tuazioni anche di fatto della societd incorporata, con conse—!
-guente acquisto ed assunzione da parte di essa. societd incor-i
porante dei relativi diritti ed obblighi e cosi, esemplifica-:
‘tivamente, con subingresso in tutti i diritti reali e di cre-
dito, come nelle domande intese al riconoscimento dei diritti:
stessi, nelle concessioni, licenze ed autorizzazioni ammini-:
"strative in genere, in tutti i diritti, ragioni, obblighi,’

razioni ed aspettative Ffacenti capo alla societa incorporata,:

‘nulla escluso od eccettuato e con specifico riferimento a mar--

ITALIA

chi, brevetti e specialitd medicinali. X
I Comparenti danno atto che le attivitd e le basgivitd della,

societd incorporata, che col presente atto si trasferiscono:

alla societd incorporante, risultano dalla Situazione patrimo-
niale di riferimento della societd incorporata alla data del,
30 aprile 2005, di cui alla succitata delibera assembleare dii}

tale societd, beninteso con le variazioni eventualmente veri-
ficatesi posteriormente a tale data. ’
3) 8i da atto che le elencazioni delle attiviti e passiviti:

della societa incorporata risultante dalla Situazione patrimo-

‘niale della stessa alla data del 30 aprile 2005, sono puramen-
nonostante qualsiasi eventuale omissione

te indicative e che,
si intendono trasfe-

od inesattezza nelle elencazioni stesse,
rite nella societad incorporante, come sopra preciﬁg" gﬁﬁﬁ%ﬁﬁg?”i'ﬁé“i
st . . . . 2 x Sigcaincide oon o onging
%e attivitd e le passivita di gualsiasi natura deh;a §B§%§g§wcam“bm
incorporata sia anteriori che posteriori alle delibererd e R
'ij;;’gdm. ).C. wrtraddXOSRARG ST bpine
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.sione, anche se qui non specificate, intendendosi e volemlu:i
espressamente dalle parti contraentl che, indipendentem:nte
dal richiamo esplicito od implicito, ogni cosa, ragione e i
,ritto, comungue spettanti o riferiti alla societd incorpoarat.a
-debba considerarsi ad ogni effetto come interamente rientrdante
nella odierna fusione, con riserva ed obbligo reciproco delle

parti contraenti di addivenire ad ulteriori atti di migliors
qualora fosse ne-

:identificazione, precisazione o -rettifica,
‘cessario.

‘4) La societd incorporante provvederd a tutti gli adempimenti
'richiesti ai fini delle consequenti trascrizioni nei pubblici
registri, volture, variazione di intestazione dipendenti dal
presente -atto; a tal fine le parti conferiscona ampio mandato
tutti i membri del Consiglio di Amministrazione della societd
in via tra loro disgiunta e con facoltd
di sub delegare altri, abbiano a provvedere a quanto BOpra,
anche in tempi diversi, in ogni caso col pid ampio discarico
al Conservatore dei Pubblici Registri ed agli uffici interes-
lsatl, con espressa rinuncia alle ipoteche legali ed a qualsia-
'si iscrizione di ufficio che possa competere.

§S) Gli effetti della fusione, ai sensi dell'art. 2504 bis, 2°

fcomma del C.C., decorrerannoc dal 1° dicembre 2005. Ai fini
‘contabili, le operazioni della societd incorporata saranno im-
{putate al bilancio della societd incofporante a partire dalla
‘medesima data del 1° dicembre 2005. Dalla stessa data decorre-
rammo, altresi, gli effetti fiscali, ai sensi dell'art.172,
.comma 9, del D.P.R. 22 dicembre 1986, n.917.
"In dipendénza della presente fusione vengono a cessare tutte
le cariche sociali della societd incorporata nonché tutte le
procure rilasciate in nome della stessa dai suoi Organi socia-
. 1i, nonché su delega dei medesimi.
6) Spese, imposte e tasse del presente atto,
denti, si convengono a carico della societa incorporante.
Agli effetti della voltura catastale e della trascrizione si
" dichiara, che di compendio della incoxporata societd, sono i
beni immobili di cui all'elenco allegato sotto la lettera "AY
Si allega, inoltre, sotto la lettera "B" l'elenco delle "Spe-
cialitd Medicinali®" di proprietd della societd incorporata.
Omessa la lettura degli allegati per espressa disgpensa dei

incorporante perché,

annesse e dipen-

comparenti.
E richiesto io notaio ho ricevuto il preéente atto che pubbli-

co dandone lettura ai Comparenti i quali, da me interpellati,
lo approvanc, confermano e meco notaio lo sottoscrivono.

Consta di tre fogli scritti con mezzo idoneo da mano fida sot-
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I'hereby attest that this is
a true copy of the foregoing
-document
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N féfrfw@éé&u

STEPHANTE A. BRODEUR

NOTARY PUBLIC
BAY COMAISSINN EYpiore




‘\_ _eof New York 1, MAUREEN O’CONNELL, County Clerk and Clerk of the County Court and the Supreme Court, Nassau
County of Nassau 5 County, Courts of record having by law a common seal, DO HEREBY CERTIFY that

Koseanm Gotlo
..hose name is subscribed to the annexed affidavit, deposition, certificate of acknowledgment or proof. was at the time of taking the same a
" NOTARY "PUBLIC in and for the State of New York, duly commissioned and sworn and qualified to act as such throughout the State of New
.York; that pursuant to law a commission, or a cerllﬁcatc of their official character, and autograph signature, have been flled in my office; that
: :’:1% such the Notary Public was duly authorized by the laws of the State of NW@kﬁWﬂlTﬂmerwh&‘inHmﬁn mations, to receive and ccmf\r
the acknowledgment or proof of deeds, mortgages, powers of attorney ang GIFHERA "lﬁ's"ﬁéﬁﬁ? n@"ﬁSﬁ‘alan%S tenements and hereditaments
10 be read in e\rldence or recorded in this State, to protest notes and to take s A sitiohs; and that T am well acquainted
*'with the handwri iting of such Notary Public or have compar ed the signatu i autograph signature depos-
ited in my office, and believe that the signature in genuine. )

SEP 20{]9

cial sea]

IN WITNESS WHEREOF, 1 have hereunto set my hand and ¢ me ?ﬁ

this the 6 Th day of AL{9/1§'7L

2‘; !’ALI‘R&)‘ VlaVlESCAS. ] )
Pocnseunassa Ot cobe . (' 0/

\ COUNTY CLERK. NASSAU COUNTY
CL-3508. 3/89 Rev. 1/06 &
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| hereby certify that attached hereto is a true and correct copy of an
Assignment between Pfizer italia S.r.I. (formerly Pharmacia Italia S.p.A.) and

Nerviano Medical Sciences S.r.l.

Linda M. Davis

On the 1* day of August before me appeared Linda M. Davis, to me
known and known to me to be the individual described in and who

executed the foregoing. W

Roseann Gallo
Notary Public

ROSEANN E. GALLO
Notary Public, State of New York

No. 1845027573
Qualified mﬁ&)wns'emr‘y ASS AU ‘30‘”"(7
Commission Expires May 9, @c;?a
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ASSIGNMENT

WHEREAS, PFIZER Italia S.1.L., is a registered company in Italy, having a place
of business at Via Valbondione, 113, Rome, Italy 00188, (formerly PHARMACIA Italia S.p.A.,
a registered company of Italy having a place of business at Via Robert Koch, 1-2, Milan, Italy 1-
20152) (hereinafter, “ASSIGNOR”);

WHEREAS, the ASSIGNOR owns certain rights in and to certain patents, utility
models and patent applications (whether provisioﬁal or otherwise), for the United States of
America and other countries foreign thereto;

WHEREAS, NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.1.1., a registered company of
Italy, having a place of business at Viale Pasteur, 10, Nerviano (MI), Italy 20014 (hereinafter,
“ASSIGNEE”);

Now, therefore, for good and valuable consideration, receipt of which is
acknowledged, the ASSIGNOR has agreed to assign and transfer and does hereby assign and
transfer unto ASSIGNEE, its successors and assigns, all of the right, title and interest which
ASSIGNOR owns in and to the patents, utility models, and patent applications (whether
provisional or otherwise), listed in the Patent Schedule (attached hereto and made a part hereof)
and in and to any division, continuation or continuation-in-part, of said applications, and in and
to any and all Letters Patent and reissues and extensions thereof, of the United States of America
and all countries foreign thereto (including the right to apply for Letters Patent in forei gn
countries in its own name and to claim any priority rights for such forei gn applications to which
such applications are entitled under international conventions, treaties or otherwise), which have
been or may be granted on any of the foregoing to be held and enjoyed as fully and exclusively

as they would have been by ASSIGNOR had this assignmeryy, fand Jran feg‘not be;aggm made
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The ASSIGNOR does further agree to execute and deliver without further
consideration any further applications, assignment and documents, and to perform sﬁch other
acts as may be deemed necessary by said ASSIGNEE, its successors, assigns, and nominees,
fully to secure its interest as aforesaid and to obtain or maintain Letters Patent in any and all
countries;

And the undersigned do hereby authorize and request the U.S. Commissioner of
Patents and Trademarks and the patent offices of all other countries of the world to issue any and
all Letters Patents which 1ﬂay be granted upon any of the said applications, to the said

ASSIGNEE, as the assignee of the entire interest herein.

In witness whereof, the undersigned have hereunto executed this document on the

day and year set forth below.
ASSIGNOR ASSIGNEE
PFIZER ITALIA Sr.l. NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.r.l.

(formerly PHARMACIA ITALIA S.p.A)

by: %/h{y&.@zﬁ;ﬂ ﬂ oy T |

Name: Grover F. Fuller, Jr. Name: Dr. Francesco Colotta

) Title: Attorney-In-Fact Title: VP, Oncology
Date: 15 MA'EOA Ao Date: € MARcece€
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PATENT SCHEDULE
TITLE COUNTRY APPLN.NO/ NMS PFIZER
PATENT NO. REF. REF.
Method For Predicting the Sensitivity to Canada 2,459,194 PHA-00700 | PC27137
Chemotherapy '
Method For Predicting the Sensitivity to EPO 02779404.9 PHA-00700 | PC27137
Chemotherapy
Method For Predicting the Sensitivity to Hong Kong 04110169.0 PHA-00700 | PC27137
Chemothierapy
Method For Predicting the Sensitivity to Japan 2003-532987 PHA-00700 | PC27137
Chemotherapy
Method For Predicting the Sensitivity to U.Ss. 6,969,592 PHA-00700 | PC27137A
Chemotherapy
Method For Predicting the Sensitivity to U.S. 10/487,932 PHA-00700 | PC27137B
. Chemotherapy
‘ombined Therapy Against Tumors Australia 2002352090 PHA-00777 | PC27210
;~comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors Brazil PI0215454-4 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tamors Canada 2,472,008 .PHA-00777 | RC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors China 02827674.4 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors Colombia 04.063.496 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors EPO 02787763.8 PHA-00777 | PC27210
-Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors Hong Kong 05105503.4 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
rivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors Hungary P04 02639 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors India 1960/DELNP/04 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors .
Combined Therapy Against Tumors Indonesia W00200401412 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors
Combined Therapy Against Tumors Israel 162820 PHA-00777 | PC27210
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors e —
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Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Japan

2003-556098

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Korea

2004-7010472

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Mexico

2004/006543

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

New Zealand

533854

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Norway

2004 3217

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

. Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Philippines

1-2004-500983

PHA-00777

PC27210

‘ombined Therapy Against Tumors

’ “Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Poland

P-371 179

PHA-00777

PC27210

‘| Combined Therapy Against Tumors

Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine

Romania

2004-00608

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Russian Federation

2004-123641

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Singapore

200404027-5

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

South Africa

2004/5290

PHA-00777

PC27210

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

U.S.

10/500,606

PHA-00777

PC27210A

Combined Therapy Against Tumors
“omprising Substituted Acryloyl Distamycin
rivatives and Tyrosine Kinase Inhibitors

Vietnam

1-2004-00727

PHA-00777

PC27210

‘Tombined Therapy Against Tumors

Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Australia

2003219102

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Brazil

P10308976-2

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Canada

2,481,005

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

China

03809983.7

PHA-00937

PC27330
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Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Colombia

04.098.266

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

EPO

03714888.9

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Hong Kong

05111365.9

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

India

2994/DELNP/04

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Indonesia

W00 2004 02143

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

.Derivatives and Radiotherapy

Israel

164356

PHA-00937

PC27330

‘ombined Therapy Against Tumors

7 ‘Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

Derivatives and Radiotherapy

Japan

2003-579805

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Korea

2004-7015602

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Mexico

2004/009542

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

New Zealand

535700

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Norway

20044709

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Philippines

1-2004-501568

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
“omprising Substituted Acryloyl Distamycin
rivatives and Radiotherapy

Poland

P-373998

PHA-00937

PC27330

“Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

| Derivatives and Radiotherapy

Russian Federation

2004131860

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

Singapore

200405536-4

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

South Africa

2004/7948

PHA-00937

PC27330

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy

uU.s.
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Combined Therapy Against Tumors Vietnam 1-2004-01137 PHA-00937 | PC27330
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Radiotherapy
Morpholinyl Anthracycline Derivatives EPO 0 889 898 FC-FC775 PC28461
Morpholinyl Anthracycline Derivatives Japan 505541/98 FC-FC775 PC28461
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Albania 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Argentina P010105477 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Armenia 005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Australia 2002-220696 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Austria 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Azerbaijan 005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Belarus 005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Belgium 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Brazil PI10115351-0 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Canada 2,427,177 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Chile 2001-2877 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | China 01819386.2 PHA-00304 | PC26788
“rocess for Preparing Distamycin Derivatives | Colombia 03-053205 PHA-00304 | PC26788
_ rocess for Preparing Distamycin Derivatives | Cyprus 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Czech Republic 2003-1132 PHA-00304 | PC26788
|_Process for Preparing Distamycin Derivatives | Denmark 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Estonia P2003 00204 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Eurasia 005399 PHA-00304 | PC26788
; Process for Preparing Distamycin Derivatives | EPO 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
.. -} Process for Preparing Distamycin Derivatives | Finland 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | France 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Germany 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Greece 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Prepating Distamycin Derivatives | Hong Kong HK 1060732 PHA-00304 | PC26788 °
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Hungary P0302158 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | India 996/CHENP/03 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Indonesia W002003 01041 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Ireland 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Israel 155385 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Italy 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Japan 2002-546517 PHA-00304 | PC26788
- |#P 2cess for Preparing Distamycin Derivatives | Kazakstan 005 399 PHA-00304 | PC26788
4 scess for Preparing Distamycin Derivatives | Korea 2003-7007081 PHA-00304 | PC26788
“Ai; rocess for Preparing Distamycin Derivatives Kyrgyz Republic 005399 PHA-00304 | PC26788
| Process for Preparing Distamycin Derivatives | Latvia 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Lithuania 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Luxembourg 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Macedonia 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Malaysia PI120015410 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Mexico 232492 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Moldova 005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Monaco 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Netherlands 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | New Zealand 525230 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Norway 20032297 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Pakistan 138016 PHA-00304 | PC26788
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for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors
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e e
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Process for Preparing Distamycin Derivatives | Pakistan 1110/2001 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Peru 001178-2001 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Philippines 1-2003-500275 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Poland P362179 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Portugal 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Romania 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Russian Federation | 005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Singapore 96465 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Slovakia 832-2003 PHA-00304 [ PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Slovenia 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distainycin Derivatives | South Africa 2003/2771 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Spain 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Sweden 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Switzerland 1 347958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamyecin Derivatives | Taiwan 90128821 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivativas | Tajikistan (005399 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | Thailand 069957 PHA-00304 | PC26788
| Process for Preparing Distamycin Derivatives | Turkey 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
‘rocess for Preparing Distamycin Derivatives | Turkmenistan 005399 PHA-00304 | PC26788
y-crocess for Preparing Distamycin Derivatives | United Kingdom 1 347 958 PHA-00304 | PC26788
Process for Preparing Distamycin Derivatives | U.S. 6,906,199 PHA-00304 | PC26788A
| Process for Preparing Distamycin Derivatives | Venezuela 2001-002481 PHA-00304 | PC26788
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process ARIPO PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process OAPI. 1200500329 PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As '
Kinase Inhibitors’
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Algeria 050451 PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors’
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Antigua and PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As Barbuda
Kinase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Detivatives, Process Argentina P04 01 01748 PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors
Pvlazolo Quinazoline Derivatives, Process Australia 2004240772 PHA-01079 | PC27464
“Their Preparation and Their Use As
v inase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Barbados 2001/1177 PHA-01079 | PC27464
'| for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Bosnia.and BAP 052273A PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As Herzegovina
Kinase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Brazil PI0410563-0 PHA-01079 | PC27464
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors
Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process Canada 2,526,578 PHA-01079 | PC27464
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Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Chile

2004-1173

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

China

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Colombia

05.118.410

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Costa Rica

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Croatia

P20050967A

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Thelr Use As
* Xinase Inhibitors

Cuba

2405/0228

PHA-01079

PC27464

_ jyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
“for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Ecuador

SP-05-6194

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Egypt

749/2005

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Eurasia

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

EPO

04741483.4

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Georgia

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Hong Kong

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
“= Their Preparation and Their Use As
aase Inhibitors

Iceland

8132

PHA-01079

PC27464

T"yrazolo-Qumazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

India

5352/DELNP/2005

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Indonesia

W-00 2005 03092

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Israel

172046

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Yapan

PHA-01079
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Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Korea

10-2005-7022355

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Malaysia

P120041795

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Mexico

P A/A/2005/012573

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Mongolia

3677

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

New Zealand

543661

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As

1 Kinase Inhibitors

Nicaragua

2005/02021

PHA-01079

PC27464

yrazolo-Quinazoline Derivatives, Process

“for Their Preparation and Their Use As

Kinase Inhibitors

Norway

2005 5496

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Pakistan

367/2004

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Philippines

1-2005-502088

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Serbia and
Montenegro

P-944/05

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Singapore

200507117-0

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

South Africa

2005/08486

PHA-01079

PC27464

-
e

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
#at Their Preparation and Their Use As
fase Inhibitors

Sri Lanka

13892

PHA-01079

PC27464

®yrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As

| Kinase Inhibitors

Taiwan

93112449

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Thailand

090552

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Trinidad and
Tobago

TT/A/2005/00188

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Tunisia

SN05298

PHA-01079
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Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Ukraine

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

u.s.

10/557,565

PHA-01079

PC27464A

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Uzbekistan

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Venezuela

2004-000815

PHA-01079

PC27464

Pyrazolo-Quinazoline Derivatives, Process
for Their Preparation and Their Use As
Kinase Inhibitors

Vietnam

1-2005-01901

PHA-01079

PC27464

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors

1 Associated with High Levels of Glutathione

Argentina

P01010243

PHA-00155

PC26650

Ise of Acryloyl Substituted Distamycin

‘Derivatives in the Treatment of Tumors

Associated with High Levels of Glutathione

Australia

2001 260227

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Austria

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Belgium

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Brazil

P10110628-7

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Canada

-1 2409664

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

China

01809203.9

PHA-00155

PC26650

[

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
sociated with High Levels of Glutathione

Colombia

02100806

PHA-00155

PC26650

wse of Acryloyl Substituted Distamycin
‘Derivatives in the Treatment of Tumors

+|_Associated with High Levels of Glutathione

Cyprus

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Czech Republic’

2002-3629

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Denmark

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Estonia

P2002-00605
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Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Eurasia

2002-01184

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

EPO

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors |
Associated with High Levels of Glutathione

Finland

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

| France

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Germany

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
* Associated with High Levels of Glutathione

Greece

11280527

PHA-00155

PC26650

'\_ Jse of Acryloyl Substituted Distamycin
Y Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Hong Kong

(03106491.8

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Hungary

P0301882

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy] Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

India

2002/01975

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Indonesia

W-00200202525

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Ireland

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Israel

152388

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin

ksociated with High Levels of Glutathione

Italy

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Qﬁdvatives in the Treatment of Tumors

se of Acryloyl Substituted Distamycin
__ | Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Japan

2001-581798

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Korea

2002-7015026

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy!l Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatmer:t of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Luxembourg -

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Mexico
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Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Monaco |

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Netherlands

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

New Zealand

522234

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Norway

20025303

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Philippines

1-2001-01092

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Poland -

P-365831

PHA-00155

PC26650

se of Acryloyl Substituted Distamycin
1 Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Portugal

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Singapore

92505

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Slovakia

1600-2002

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamyein
Derivatives in the Treatmerit of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

South Africa

2002/8531

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Spain

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Sweden

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
rivatives in the Treatment of Tumors
Rsociated with High Levels of Glutathione

Switzerland

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substitted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Taiwan -

90110601

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Turkey

1 280 527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

United Kingdom

1 280527

PHA-00155

PC26650

Use of Acryloy! Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

U.s.

10/258,620
T

PHA-00155
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Use of Acryloyl Substituted Distamycin
Derivatives in the Treatment of Tumors
Associated with High Levels of Glutathione

Venezuela

2001-000966

PHA-00155

PC26650

Pharmaceutical Compositions Comprising -~

Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Australia

2001-278463

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Brazil

PI0111813-7

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Canada

2,411,172

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

China

01811639.6

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
1 Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Colombia

03.003.253

PHA-00156

PC26651

harmaceutical Compositions Comprising
" Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Czech Republic

2002-4155

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Estonia

P2002 00681

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloy! Distamycin Derivatives and
Topoisomerase. 1 and 11 Inhibitors

Eurasia

2003-00060

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

EPO

019564954

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Hong Kong

03106770.0

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Hungary

PO301257

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising

India

77/CHEMNP/03

PHA-00156

PC26651

) ryloyl Distamycin Derivatives and
‘wiRooisomerase 1 and 11 Inhibitors
Pharmaceutical Compositions Comprising

Acryloyl Distamycin Derivatives and
" Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Indonesia

W-00200202883

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Israel

153177

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Japan

2002-503266

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Korea

2002-7017440

PHA-00156

PC26651
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Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Mexico

PA/a/2002/012163

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

New Zealand

523000

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Norway

2002-6078

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Poland

P360297

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Singapore

94255

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
A Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

Slovakia

1833-2002

PHA-00156

PC26651

harmaceutical Compositions Comprising
~ficryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

South Africa

2002-9834

PHA-00156

PC26651

Pharmaceutical Compositions Comprising
Acryloyl Distamycin Derivatives and
Topoisomerase 1 and 11 Inhibitors

US. %

10/297,915

PHA-00156

PC26651A

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Australia

2001 281867

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Brazil

PI10111740-8

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Canada

2,410,160

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
__ Derivatives » and Alkylating Agento .

China

01811477.6

PHA-00154

PC26649

Colombia

03.003.259

"PHA-00154

npusmg Substuuted Acryloyl Dlstamycuq
iVatives and Alkylating W P ',,

PC26649_a/

- Combined Therapy Against Tumors
| Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Czech Republic

2002-4106

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy) Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Estonia

P2002 00660

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tuiors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylaiing Agents

Eurasia

2003 00061

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

EPO

PHA-00154

PC26649
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Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Hong Kong

03106772.8

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Hungary

PO301234

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

India

76/CHENP/03

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

| Indonesia

W 00200300116

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Israel

152956

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

-'-Derivatives and Alkylating Agents

Japan

2002-503267

PHA-00154

PC26649

-ombined Therapy Against Tumors

1" Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

Derivatives and Alkylating Agents

Korea

2002-7017565

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Mexico

PA/a/2002/012209

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

New Zealand

522999

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl

New Zealand wﬁ(
Qd‘ A

535236

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Norway

2002 6077

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

Poland

P-365158

PHA-00154

PC26649

£

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryley! Distamycin
rivatives and Alkylating Agents

Singapore

93445

PHA-00154

PC26649

jmbined Therapy Against Tumors
Compnsm,, Substituted Acryloy! Distamycin

.| Derivatives and Alkylating A.gents

Slovakia

1834-2002

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors -
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives and Alkylating Agents

-South Africa

2002/9836

PHA-00154

PC26649

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives and Alkylating A.gents

U.s.

10/311,995

PHA-00154

PC26649A

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,

t

Process for Preparing Them aud Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Argentina,.;ﬁﬁ
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Acryloyl Substituted Distamy¢in Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Australia.~

724511

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Austria

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Belarus

001863

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Belgium

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycia Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Brazil

P19710717-4

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
ntitumor and Antiviral Agents

Canada

2,260,060

FC-FC781

PC28466

A
ﬁcryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
’rocess for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

China

97196737.7

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Denmark

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Eurasia

001863

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

EPO

0 915845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamyecin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Finland

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

France

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
?rocess for Preparing Them and Their Use as
titumor and Antiviral Agents

Germany

0 915845

FC-FC781

PC28466

mceryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
|_Antitumor and Antiviral Agents

Greece

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral A.gents

Hong Kong

HK1020948

FC-FC781

PC28466

Acryloy! Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Acents

Hungary”

224635

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitamor and Autiviral Agents

Ireland’

0915 845 ﬁv?@e";}mpeﬁg%xg& .

a cofpia co

d 20

<on ¢

| PC28466
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Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Israel

127689

FC-FC781

TPC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Italy

00915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamyecin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Japan

508428/98

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Autiviral Agents

Kazakstan

001863

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Korea

| 408538

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycia Derivatives,
Process for Preparing Them ard Their Use as

Malaysia

P197003389

FC-FC781

PC28466

g Antitumor and Antiviral Agents
; \cryloyl Substituted Distamycin Derivatives,

Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Mexico

213458

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitamor and Antiviral Agents

Netherlands

0915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

New Zealand

334082

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,

Antitumor and Antiviral Agents

Process for Preparing Them and Their Use as

Norway

301817

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Poland

P331344

FC-FC1781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them ard Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Portugal

00915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
) biocess for Preparing Them and Their Use as
N .titumor and Antiviral Agents

Russian Federation

001863

FC-FC781

PC28466

| Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

South Africa

97/6549

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Spain

0915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Sweden

0915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloy! Substituted Distamycia Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Switzerland

0915 845

W@"sj” ?"?W%‘:

FC-FC781
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Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

Taiwan

103772

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumof and Antiviral Agents

Ukraine

61922

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

United Kingdom

0 915 845

FC-FC781

PC28466

Acryloyl Substituted Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor and Antiviral Agents

U.S.

6,482,920

FC-FC781

PC28466A

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Australia

2001 267553

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors

%Compusmg Substituted Acryloyl Distamycin

erivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Brazil

P10111814-5

| PHA-00157

PC26652

~ombined Therapy Against Tumors

71 ‘Comprising Substituted Acryloyl Distamycin

Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Canada

2,412,054

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

China

01811607.8

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Colombia

03.003.265

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Czech Republic”

2002-4107

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Estonia

P200200688

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Eurasia

2003 00059

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
omprising Substituted Acryloyl Distamycin
erivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

EPO

01945297.8

PHA-00157

PC26652

| Combined Therapy Against Tumors

Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Hong Kong

03106774.6

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Hungary

P0301334

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Turaors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

India

78/CHENP/2003

E Fotn mamin i

Combined Therapy Against Turors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Indonesia

PHA-00157

W00200202879 “gud HAG0
s 13 o HIrzens

t,ogom Dc
vrw_&{‘

PC26652
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Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Israel

153178

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Japan

2002-503104

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Korea

2002-7017409

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Mexico

P A/a/2002/012165

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

New Zealand

523001

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryioyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

New Zealand

543318

PHA-00157

PC26652

~ombined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Norway

2002 6076

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Poland

P363696

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumers
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Artimetabolites

Singapore

94256

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumcrs
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

Slovakia

1829-2002

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloyl Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Antimetabolites

South Africa

2002/9835

PHA-00157

PC26652

Combined Therapy Against Tumors
Comprising Substituted Acryloy! Distamycin
Derivatives, Taxanes and/or Artimetabolites

Us. X

10/297,620

PHA-00157

PC26652A

Antitumor Therapy Comprising Distamycin

Argentina

P010104621

PHA-00299

PC26786

ﬁrwanves
titemor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Armenia

006295

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Australia

2002 221622

PHA-00299

PC26786

Antituror Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Azerbaijan

006295

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Belarus

.| 006295

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Brazil

P10114389-1

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Canada

2,424,116prapers
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Antitumor Therapy Comprising Distamycin Chile 2001-2373 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin China , 01816755.1 PHA-00299 | PC26786
Derivatives .
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Colombia 03-035193 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Dlstamycm Czech Republic 2003-909 PHA-00299 | PC26786
Derivatives .
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Estonia P2003 00129 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Eurasia 006295 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin EPO 01986259.8 PHA-00299 | PC26786
Derivatives '
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Hong Kong 04103423.7 PHA-00299 | PC26786
Derivatives

X Antitumor Therapy Comprising Distamycin Hungary P0301247 PHA-00299 | PC26786
Terivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin India 637/CHENP/03 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Indonesia ~’ W00200300848 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Israel 154755 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Japan 2002-532214 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising sttamycm Kazakstan 006295 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Dlstamycm Republic of Korea | 2003-7004710 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Kyrgyz Republic. | 006295 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Malaysia P120014542 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitomor Therapy Comprising Distamycin Mexico 2003-002824 PHA-00299 | PC26786
Derivatives :
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Moldova 006295 PHA-00299 | PC26786

Ysrivatives

antitomor Therapy Comprising Distamycin Norway 20031410 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Pakistan 137884 PHA-00299 | PC26786
Derivatives '
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Pakistan 925/2001 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Philippines 1-2003-500110 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitumor Therapy Comprising Distamycin Poland P-363926 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Aatitumor Therapy Comprising Distamycin Russian Federation”| 006295 PHA-00299 | PC26786
Derivatives
Antitamor Therapy Comprising Distamycin Singapore 98094 prururarwkRHAZ00299 1rPE26T 8¢
Derivatives 5 Esta copi come.del fo% fﬂ oqrgmai g f
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923

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Slovakia

503-2003

PHA-00299

PC26786

Axntitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

South Africa

2003/3405

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Taiwan

90124050

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Tajikistan

006295

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Thailand

068610

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

Turkmenistan

006295

PHA-00299

PC26786

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

U.s.

6,576,612

PHA-00299

PC26786A

Antitumor Therapy Comprising Distamycin
Derivatives

U.S.

10/381,272

PHA-00299

PC26786B

Antitumor Therapy Comprising Distamycin

Derivatives

Venezuela

2001-002076

PHA-00299

PC26786

mnthracycline Derivatives

Germany

19547958.0

FC-FC689

PC28402

. Anthracycline Derivatives

Ttaly

1277073

FC-FC689

PC28402

Anthracycline Derivatives

Japan

335216/95

FC-FC689

PC28402

Anthracycline Derivatives

| United Kingdom

2296495

FC-FC689

PC28402

Oxidized Sulfurated Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor Agents

EPO

1 100778

FC-FC855

PC28524

Oxidized Sulfurated Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor Agents

Germany

1100778

FC-FC855

PC28524

Oxidized Sulfurated Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitvmor Agents

Italy

1 100778

FC-FC855

PC28524

Oxidized Sulfurated Distamycin Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor Agents

Japan

2000-562349

FC-FC855

PC28524

Oxidized Sulfurated Distamycia Derivatives,
Process for Preparing Them and Their Use as
Antitumor Agents

United Kingdom

1 100778

FC-FC855

PC28524

Gulfurated Distamycin Derivatives, Process
r Preparing Them, and Their Use as
Antituinor Agents

EPO

1100777

FC-FC854

PC28523

Sulfurated Distamycin Derivatives, Process
for Preparing Them, and Their Use as
Antitumor Agents

Germany

1100777

FC-FC854

PC28523

Sulfurated Distamycin Derivaiives, Process
for Preparing Them, and Their Use as
Antitamor Ageuts

Ttaly

1100777

FC-FC854

PC28523

Sulfurated Distamycin Derivatives, Process
for Preparing Them, and Their Use as
Antitumor Agents

Japan

2.000-562348

FC-FC854

Sulfurated Distamycin Derivatives, Process
for Preparing Them, and Their Use as
Antitumor Agents

United Kingdom

1 100 777

PC28523
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13-Dihydro-3-(2-Alkoxy-4-Morpholinyl) Germany 4126475 FC-FC496 PC28302
Antrocyclines
13-Dihydro-3-(2- Alkoxy-4-Morpholiny1) Italy 1251158 .FC-FC496 PC28302
Antrocyclines
13-Dihydro-3-(2-Alkoxy-4-Morpholinyl) Japan 3068258 FC-FC496 | PC28302
Antrocyclines '
13-Dihydro-3-(2 Alkoxy—4-Morphohnyl) United Kingdom 9019933.2 FC-FC496 | PC28302
Antrocyclines
13-Dihydro-3-(2-Alkoxy-4-Morpholinyl) United Kingdom 2247885 FC-FC496 PC28302
Antrocyclines
Method for Treating Liver Cancer EPO 04710040.9 PHA-01526 | PC27899
Method for Treating Liver Cancer Japan 2006-502019 PHA-01526 [ PC27899
Method for Treating Liver Cancer Taiwan 93104565 PHA-01526 | PC27899
Method for Treating Liver Cancer Thailand 088819 PHA-01526 | PC27899
Method for Treating Liver Cancer U.S. 10/546,234 PHA-01526 | PC27899A
Method for Optimizing Therapeutic Efficacy | EPO 03809274.8 PHA-00947 | PC27339
of Nemorubicin

fethod for Optimizing Therapeutic Efficacy | Japan 2004-545825 PHA-00947 | PC27339
of Nemorubicin
Method for Optimizing Therapeutic Efficacy | U.S. 10/533,017 PHA-00947 | PC27339A

| of Nemorubicin . _
Method for the Detection of Microorganisms | EPO 03779871.7 PHA-1175 PC27559
in Pharmaceutical Products B ‘
“A Human Homologue of the DBF4/ASK1 EPO 01943521.3 PHA-218 PC26712
Protein, Nucleic Acids, and Methods Related
to the Same”
“A Human Homologue of the DBF4/ASK1 Japan 2002/510675 PHA-218 PC26712
Protein, Nucleic Acids, and Methods Related
to the Same”
“A Human Homologue of the DBF4/ASK1 USA 10/311,401 PHA-218 PC26712B a
Protein, Nucleic Acids, and Methods Related e P AL *f\"{;
to the Same” _ﬂ“ﬁ@“‘; pia col e con ol mgmi
-END LIST-
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacion No. 03-003259
Clasificacion Internacional (IPC): AB1K 45/06 Y A61K 31/555
Concepto Técnico No. 3951

Patente de Invencién X Patente de Modelo de Utilidad D
Via Nacional |

Via PCT (fase nacional) Cap. | D Cap. Il ™
No. Sol. Internacional PCT/EP(01/07064

Fecha de Presentacion Internal. Junio 20 de 2001

Como resultado del examen definitiVo, realizado con fundamento en el articulo 48
de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados:

1.1. Descripcion: Folios: 29a42 como se radicé inicialmente
1.2. Reivindicaciones: Folios: 43 a53 como se radico inicialmente
Folios: 115a 116 modificadas
Folios: 134 modificadas
1.3. Prioridad: GB No. 0015447 .6 del 23 de Junio de 2000
1.4 Respuesta del solicitante: Primer Art. 45 Folios: 99a 119

Segundo Art. 45 Folios: 127 a 134

2. Analisis de la Prioridad:

La prioridad es aceptada, dado que cumple con los requisitos establecidos.

3. Objeto de la invencion
Titulo de la solicitud:

“‘COMPOSICIONES FARMACEUTICAS CONTRA TUMORES QUE
COMPRENDEN DERIVADOS SUSTITUIDOS DEL ACRILOIL DISTAMICINA
Y AGENTES ALQUILANTES”. Modificado Folio 127.

El objeto de la presente solicitud es proveer una composicién farmacéutica
que comprende combinar un derivado de acriloil distamicina (brostalicina) con
un agente alquilante como lo es la carmustina, tiotepa, carboplatin y cisplatin;
presentando la misma, un efecto antineoplasico sinérgico mas eficaz y menos
toxico en el tratamiento antitumoral.



L
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¢ Reivindicaciones 1: Composicion farmacéutica que comprende:

(a) Un derivado acriloil distamicina el cual es N-(5-{[(5--{[(5--{[(2--
{[amino(imino)metilJamino}etilyamino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-
ilfamino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-il)aminojcarbonil}-1-metil-1H-
pirrol-3-il)-4-[(2-bromoacriloil)amino]-1-metil-1H-pirrol-2-carboxamida y

(b) Un agente alquilante seleccionado de carmustina, tiotepa, carboplatin y
cisplatin -

¢ Reivindicaciones 2: Producto que comprende:

(a) Un derivado acriloil distamicina el cual es N-(5-{[(6—{[(5—{[(2—
{[amino(imino)metillJamino}etil)amino}Oarbonilo}-1-metil-1H-pirrol-3-
illamino]Uarbonilo}-1-metil-1H-pirrol-3-il)amino]Carbonilo}-1-metil-1H-
pirrol-3-il)-4-[(2-bromoacriloil)amino}-1-metil-1H-pirrol-2-carboxamida y

(b) Un agente alquilante seleccionado de carboplatin y cisplatin

El problema planteado en esta solicitud es la necesidad de poner a disposicién
una nueva composicion antitumoral que presente un efecto sinérgico vy
antineoplasico; para el tratamiento de tumores con alta efectividad y baja
toxicidad.

Para solucionar este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una
composicidn farmacéutica y productos que la comprenden.

El objeto de la invencidn definido anteriormente se clasifico de acuerdo con la
IPC. A61K 45/06 y A61K 31/555

4. De la solicitud de Patente:

4.1. Descripcion (articulo 28 D. 486)

La descripcién si  cumple con el requisito de claridad o comprensién de
acuerdo al articulo 28 de la Decision 486.

4.2.Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

La Reivindicacion 1, si cumple con el requisito de definicién, claridad,
concision o sustento por la descripcion de acuerdo al articulo 30 de la Decisién
486.

La Reivindicaciéon 2, no cumple con el requisito de definicion, claridad,
concisién o sustento por la descripcion de acuerdo al articulo 30 de la Decisiéon
486, ya que la misma sigue afectada por Unidad de Invencién (ver punto 5).

Unidad de invencion (articulo 25 D 486)

Con base a lo expresado en el concepto técnico No. 2742 (19/12/2008), esta
oficina reitera lo relacionado a la Unidad de Invencién en lo que el solicitante
desea proteger a través del capitulo reivindicatorio; esto es el “Producto” de la
reivindicacion 2, el cual no presenta un solo concepto inventivo Unico que lo
relacione para poder coexisti; ya que los productos pueden estar
conformados por diversos grupos de invencién como lo son: “mas de un
medicamento”, “el envase”, “el empaque”, “las instrucciones”, “formas de
dosificacion”, entre otros; y como el mismo solicitante refiere en el folio 36 de
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la solicitud “El presente invento proporciona igualmente un producto que
comprende un derivado acriloil distamicina de férmula (1), ... y un agente
alquilante, como preparacion combinada para uso simultaneo, separado o
secuencial en la terapia antitumoral”.

Por lo anterior la presente solicitud se refiere a mas de una invencion, asi
que la misma no cumple con el requisito de unidad de invencién de acuerdo al
articulo 25 de la Decisién 486.

No es una invencioén (articulo 15 D 486 literal a)-f))

La materia objeto de fa solicitud es considerada una invencion.

Excepcién a la patentabilidad (articulo 20 D486 literal a)-d)

La materia objeto de la solicitud es considerada patentable, puesto que no se
encuentra dentro de Ia excepciones del articulo 20 de la Decision 486.

Reivindicaciones relativas a un uso o a un segundo uso (articulos 14 y 21
D 486)

La materia objeto de la solicitud no se refiere a usos, ya que esta referida a
una composicion farmacéutica.

Determinacion del Estado de la Técnica:

La fecha que se ha tenido en cuenta para determinar el Estado de la Técnica
es la fecha de presentacion de la solicitud prioritaria: Junio 23 de 2000; y una
vez consultadas las bases de datos con que cuenta la oficina y las otras
fuentes utilizadas para determinar el estado de la técnica no se encontré
documento alguno relacionado con el objeto de la solicitud que pudiese afectar
su patentabilidad.

Respuesta a los argumentos del solicitante:

o En lo relacionado a la Unidad de Invencidn, la oficina reitera lo expresado
en el concepto técnico No. 2742 (19/12/2008), en lo relacionado a la Unidad
de Invencién; refiriendo el “Producto” , el cual no presenta un solo concepto
inventivo unico que lo relacione para poder coexistir; ya que los productos

- pueden estar conformados por diversos grupos de invencién como lo son:
‘mas de un medicamento”’, “el envase”, “el empaque”, “las instrucciones”,
“formas de dosificacion”, entre otros; y como el mismo solicitante refiere en
el folio 36 de la solicitud “El presente invento proporciona igualmente un
producto que comprende un derivado acriloil distamicina de formula (1), ... y
un agente alquilante, como preparacién combinada para uso simultaneo,
separado o secuencial en la terapia antitumoral”.

o Se aceptan los argumentos dados por el solicitante en lo que respecta:
Titulo de la solicitud, suficiencia del capitulo descriptivo, sustento del
capitulo reivindicatorio y novedad.

e Por lo anterior se acepta Unicamente la reivindicacion 1, relacionada a una
composicién Farmacéutica.
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11. Andlisis de patentabilidad (articulo 14 D486)

Se procedidé a evaluar los requisitos de Novedad, Nivel inventivo y Aplicacion
Industrial con el fin de establecer la patentabilidad de la invencién reivindicada
en la solicitud en estudio.

11.1 Novedad (articulo 16 D486)

La reivindicaciébn 1 se refieren a una composicion farmacéutica que
comprende:

(a)Un derivado acriloil distamicina el cual es N-(5-{[(5--{[(5--{[(2--
{[amino(imino)metillamino}etil)amino]carbonil}-1-metil-1H-pirroi-3-
ilyamino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-il)amino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-
3-il)-4-[(2-bromoacriloil)amino]-1-metil-1H-pirrol-2-carboxamida y

(b) Un agente alquilante seleccionado de carmustina, tiotepa, carboplatin y
cisplatin

Se realizd el estudio de novedad comparando elemento por elemento de la
composicidn farmacéutica reivindicada en la presente solicitud con los
presentes en el estado de la técnica relacionado.

De acuerdo a lo anterior, no se encontré6 composiciones farmacéuticas
iguales a las de la presente solicitud; por lo tanto la reivindicaciéon 1 cumple
con el requisito de novedad de acuerdo con el articulo 16 de la decision 486.

»" 11.2 Nivel inventivo (articulo18 D486)

lLa reivindicaciobn 1 se refieren a una composicidén farmacéutica que
comprende:

(@) Un derivado acriloil distamicina el cual es N-(5-{[(5--{[(5--{[(2--
{[amino(imino)metillJamino}etil)amino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-
illamino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-il)amino]carbonil}-1-metil-1H-
pirrol-3-il)-4-[(2-bromoacriloil)amino]-1-metil-1H-pirrol-2-carboxamida y

(b) Un agente alquilante seleccionado de carmustina, tiotepa, carboplatin y

cisplatin

El estado de la técnica revela composiciones farmacéuticas que comprenden
un derivado de acriloil distamicina con un agente tumoral del grupo de las
Mostazas como: melfalan y la ciclofosfamida o del grupo de las aziridinas
como: Mitacin ¢; los cuales presentan efectos antitumorales y antivirales.

lLa presente invencibn describe composiciones farmacéuticas
pirrolopirimidinas, las cuales presentan un efecto sinérgico obtenido de la
combinacion especifica del derivado de acriloil dictamina (brostalicina) con un
agente alquilante como la carmustina, tiotepa, carboplatin vy
cisplatin de manera especifica y demostrada la sinergia con datos
especificos y con ejemplos soportados tanto en el capitulo descriptivo como
en la respuesta dada por el solicitante.
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Las composiciones farmacéuticas de la invencion demuestran tener un
efecto antineoplasico sinérgico, lo cual evidentemente constituye una ventaja
y una solucion inesperada nada obvia para una persona medianamente
versada en el estudio de este tipo de composiciones farmacéuticas.

Por lo tanto la materia reivindicada se considera que tiene nivel inventivo de
acuerdo a lo estipulado en el articulo 18 de la decisidén 486.

.3 Aplicacién industrial (articulo19 D 486)

La materia relacionada en la reivindicacion 1, relacionada con una
composicién farmacéutica que comprende un derivado acriloil distamicina el
cual es N-(5-{[(5--{[(5--{[(2--{[amino(imino)metil]amino}etil)amino]carbonil}-1-
metil-1H-pirrol-3-il)amino]carbonil}-1-metil-1H-pirrol-3-iljamino]carbonil}-1-
metil-1H-pirrol-3-il)-4-[(2-bromoacriloil)amino]-1-metil-1H-pirrol-2-
carboxamida y un agente alquilante seleccionado de carmustina, tiotepa,
carboplatin y cisplatin; tienen Aplicacién Industrial.

12. Conclusion:

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda
conceder la Reivindicacién (folio 134) y negar la Reivindicacién 2 (folio 134);
sugiriendo que el titulo sea:

‘COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN EL
DERIVADO DE ACRILOIL DISTAMICINA BROSTALICINA Y UN AGENTE
ALQUILANTE SELECCIONADO DE CARMUSTINA, TIOTEPA,
CARBOPLATIN Y CISPLATIN”; acorde con la materia a patentar.

Bogota, D.C.,

EXAMINADOR TECNICO

CONCEPTO TECNICO No. 3951 Codigo No. 202080

o




SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

"ResoLucioN 0095 12
| Por la cual se otorga parcialmente una patente de invencion
CERTIE(EAR® - §3 5
Rad. PCT/ 03-3259

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'YY COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en el articulo
3, numeral 30 del decreto 3523 de 2009, y

'CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que la solicitud de patente de invencién titulada “COMPOSICIONES
FARMACEUTICAS CONTRA TUMORES QUE COMPRENDEN DERIVADOS
SUSTITUIDOS DEL ACRILOIL DISTAMICINA Y AGENTES ALQUILANTES", que
corresponde a la solicitud internacional PCT/EP 01/07064 de fecha 20 de junio del 2001, fue
radicada en esta Superintendencia el 20 de enero del 2003 bajo el nimero 03003259, para
que se iniciara la fase nacional en virtud del Tratado de Cooperacion en Materia de Patentes

(PCT).

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la Propiedad
Industrial N° 532 del 30 de septiembre del 2003, sin.que se hubieran presentado oposiciones
por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo se requiri6 al solicitante en los términos del
articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, para que presentara
respuesta a las observaciones de caracter técnico visibles a folios 120 a 124 del cuaderno
administrativo, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento de los requisitos
establecidos por esta Decision, para la concesion de la patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el nimero 03-003259-00010-
0000 del 29 de abril del 2009, atendié oportunamente el requerimiento formulado,
presentando nuevo folio 134 con el texto de las reivindicaciones que reemplazan las
originalmente presentadas, atendiendo de esta manera las observaciones efectuadas en el
examen de fondo. El nuevo capitulo reivindicatorio se acepta, como quiera que se ajusta a
las prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.

QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisién 486 expedida por la
Comision de La Comunidad Andina se otorgaran patentes "...para las invenciones, sean de
producto o de procedimiento, en todos los campos de la tecnologia, siempre que sean
nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de aplicacion industrial”.

Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2,5, 7y 10
Sede CAN: Tr. 40A No. 38-50 Conmutador: 5870000
Fax: 5870284. Linea 0180000-910165

Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.qov.co
Bogota D.C. - Colombia
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA 'Y COMERCIO

rResoLucion 0095172
Por la cual se otorga parcialmente una patente de invencion
certitickpo 639
Rad. PCT/ 03-3259

SEXTO: Que en el presente caso cumple los requisitos indicados en el numeral anterior la
reivindicaciéon 1 contenida en el folio 134, razén por la cual este Despacho encuentra
procedente conceder para la misma el privilegio de patente solicitado.

SEPTIMO: Que por su parte, el articulo 25 de la misma Decision 486 establece: “La solicitud
de patente sélo podré comprender una invencion o grupo de invenciones relacionadas entre
si, de manera que conformen un tnico concepto inventivo”.

L a reivindicacion 2 del folio 134 presenta problemas de unidad de invencion. La clausula en
comento pretende proteger el producto sin que exista un Gnico concepto inventivo que lo
relacione para poder coexistir, teniendo en cuenta que los productos pueden estar

"o

conformados por diversos grupos de invencioén como lo son: “més de un medicamento”, “el
envase”, “el empaque”, ‘las instrucciones”, “formas de dosificacion”, entre otros.

El solicitante claramenté sefiala a folio 36 del cuaderno administrativo, que “El presente
invento proporciona igualmente un producto que lo comprende un derivado acriloil
distamicina de formula (1)... y un agente alquilante, como preparacion combinada para uso
simultaneo, separado o secuencial en la terapia antitumoral”.

Asi las cosas, la solicitud en su reivindicacion 2 del folio 134 estéa referida a mas de una
invencion, por lo tanto no cumple con el requisito de unidad de que trata el articulo 25
anteriormente transcrito y en consecuencia no hay lugar a reconocer para ella el privilegio
de patente solicitado.

OCTAVO: Que de acuerdo con el objeto concedido se modifica el titulo de la invencion, el
cual quedara de la siguiente manera: “COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE
COMPRENDEN EL DERIVADO DE ACRILOIL DISTAMICINA BROSTALICINA'Y UN
AGENTE ALQUILANTE SELECCIONADO DE CARMUSTINA, TIOTEPA CARBOPLATIN
Y CISPLATIN".

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Otorgar el privilegio de patente de invencién a la solicitud que entr6
en fase nacional en virtud del Tratado de Cooperacion en Materia de Patentes (PCT), parala
creacion denominada:

Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2,5, 7y 10
Sede CAN: Tr. 40A No. 38-50 Conmutador: 5870000
Fax: 5870284. Linea 0180000-910165

Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia
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- Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

resoLucion 009512
Por la cual se otorga parcialmente una patente de invencion

CERFIRICADO- § 3 §
Rad. PCT/ 03-3259

" COMPOSICIONES FARMACEUTICAS QUE COMPRENDEN EL DERIVADO DE
ACRILOIL DISTAMICINA BROSTALICINA'Y UN AGENTE ALQUILANTE
SELECCIONADO DE CARMUSTINA, TIOTEPA CARBOPLATIN Y CISPLATIN "

Clasificacién IPC: A 61 K 45/06, 31/555.

Reivindicacién(es): 1 Folio(s): 134

Titular(es): NERVIANO MEDICAL SCIENCES S.R.L.

Domicilio(s): Viale Pasteur, 10, Nerviano (M), Italia 20014.

Inventor(es): Maria Cristina Rosa Geroni, Pao]o Cozzi e ltalo Beria.
Prioridad N°: 0015447.6 Fecha: 23 dejunio> del 2000 Pais: GB.
Solicitud Internacional N‘;: PCT/EP 01/07064 Fecha: 20 de junio del 2001.

Vigente desde: 20 de junio del 2001 Hasta: 20 de junio del 2021

ARTICULO SEGUNDO: Negar el privilegio de patente solicitado para la reivindicacion 2
contenida en el folio 134 del expediente administrativo, de acuerdo con las razones
expuestas en la parte considerativa de la presente resolucion.

ARTICULO TERCERO: El titular tendra los derechos y las obligaciones establecidos en la
Decision 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina y demas disposiciones legales
vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la patente se
debera cancelar la tasa anual de mantenimiento conforme lo dispone el articulo 80 de la
referida norma comunitaria. :
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA 'Y COMERCIO

RESOLUCION (g () 65 1 y)
Por la cual se otorga parciavlmente una patente de invencién
CERTIE ICABG - 635
Rad. PCT/ 03-3259

ARTICULO CUARTO: Entregar al titular copia auténtica de esta resolucion y eI certificado
de patente, previas las anotaciones en los libros de registro.

ARTICULO QUINTO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la doctora Alicia
Lloreda Ricaurte, en su calidad de apoderada de Nerviano Medical Sciences S.R.L., 0 a
quien haga sus veces, entregandole copia de la misma, advirtiéndole que contra ella
procede el recurso de reposicion ante el Superintendente de Industria y Comercio, del cual
podra hacer uso al momento de la notuﬂcacuon personal o dentro de los 5 dias habiles
siguientes a ella. mwz gf?m m;:ﬂ zmém W
NG

Qg: pmgg_uo& AGMINISTRATIVDS

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota, D.C., a los 19 FEB. 2010

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO (E),

ARLO MARCENARO JIMENE

Doctora

ALICIA LLOREDA RICAURTE
Calle 72 N° 5 —- 83, Piso 5.
Bogota D.C.

202021
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