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ANEXOS \
[X] Comprobante de pago de Ia tasa de presentacién de la solicitud. <
D Documento que acredita la existencia y representacién legal cuando el solicltante sea persona juridica.
D Documento de Representacién Legal.

D Documento de cesidn del Inventor al solichante o a su causante.
[[] Declaraciones. ' '

D Copla de la solicitud intemacional. {resumen, descripcién, relvindicaclones, dibujos)

E Traducclén de la solicitud internacional al castellano. (resumen, descripcion, relvindicaciones, dibujos)

E Copla del examen preliminar interacional efectuado por la Autoridad Internacional de Examen Preliminar
(IPEA).

E Traduccién del examen preliminar internacional efectuado por la IPEA.

[[] De ser el caso, copla del contrato de acceso.

D De ser el caso, documento que acredits la licencla o autorizacién de uso de conocimientos tradicionales de
las comunidades Indigenas.

[X] Arte Final 12x12. .

D De ser el caso, Informacién sobre ofras solicitudes de patents o titulos obtenidos en el extranjero por ¢l b
mismo titular o su causants, relaclonados parcial o totalmente con la invencién de esta solicitud.

I:' De ser el caso, modificaclones efectuadas a la solictiud intemaclonal.

E Otros Reports de Blsqueds Intsmacional con su fraduccién, Publicacién con su traduccién y Opinlén
Escrita con su traducclén.

@ FIGURA CARACTERISTICA:
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TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES

PCT
REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

. (PCT Articulo 18 y Reglas 43 y 44)

Registro de referencin del solicionic o agente | PARA FUTURAS  ver Notificacidn o Transmisidn del Reporte de Bisqueda Internacional
1503.13 8 PC 01 ACCIONES  (Rorma PCT/ISA/120) asi como, donde aplique, el fiem 3 a comtinuacidn.
[ Solicined mtemacional No. Fecha de registrn intemacional (dia/mevaio) Fecha de Prioridad (Primem) (dia/mes/afio)
PCT/US 02/29660 20 de septiembre de 2002 20 de septiemhre de 2001

[ Soliciante

3-DIMENSIONAL PHARMACEUTICALS

Este Reporte de Blisqueda Internacional ha sido preparado por esta Autoridad de Bisqueds Internacional y es transmitido al solicitents
Segin el Articulo 18. Una copin serd transmitida a la Oficing Intemacional.

Este de Bisqueda Intemacional consta de un tolalde 2 hojas.
También estd acompafindo de una copia de eada documento téenico anterior citado en este reporte.

1. Bases dsl reporte

a. Respecto al lengnaje, la bilsqueda internacionsl se llevd a cabo segiin In solicitud intemnacional en el lenguajo en el cual se presentd,
a menas qua sa indiqua de otro modo en exto {tem.

Ia bilsqueda internacional se Tlevd s cabo segin la traduccidn de I solicitud internacional proporcionada a esta
Autoridad (Regla 23.1(b)).

b. Respecto a una secuencia de deddo nucledtide y/o amine revelado en In solicitud internacional, la bisqueda internacional
s¢ llevd a cabo segin Ia liste de In secuencia:

contenido en Ia solicind intemacional en forma escrita.
D presentada junto con la solicitud internacional en forma legible par computadar.
[  proporcionads subsiguicntemente & estn Autoridad en forma escris.
[] proporcionada subsiguicntement a esta Autoridad en forma legible par computador.

s¢ ha proparcionado Is afirmacidn de que el listado de secuencias escrito proporcionado subsiguientemente no va mils alld de la
revelacién en la solicitud internacionsl segiin se presentd.

s¢ ha proporcionado la afirmacidn de que 1s informucidn registrads en forma legible por computador s idéntica al listado de Ia
sccuencia escrit

O

O
X D Clertas reivindieaciones no pudieron localizarse (Ver Recuadro I).
. ]

Falta anidad de Invencida (ver Recuadro 1),

4. al titmle,
E El texto &3 sprobado segiin lo presenta ¢ solicitante.
Esta Autoridad ha estisblecido que el texto ze lea asf:

5. al resomen,
E El 1exto e3 aprobado segin lo presenta el solicitante.
Esta Autoridad ha establecido el texto do acuerdo con la Norma 38 2(b), segin sparece en ¢l Recusdro [11. Bl solicitante puede, un
mes despuds de la fecha de haber enviado por cormeo este repariz de biisqueds internacional, presentar comentarios & esta Autoridad.

6. La figura de los dibwjes que se publicard con el resumen es Ia Figura No. 5

E como Jo sugirié el solicitmmte. D Ninguna de Ins figuras.
porque ¢l solicitante no sugirid una figurs.
porque esta figura caracteriza engjor a la invencidn-

Forma PCT/ISA/210 (Primera hoja) (Julio 1998)



REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitnd Internacional No.

PCT/US02/29660

A. CLASIFICACION DE MATERIA

IPC(7): BO 1L 3/00
USCL : 422/102, 103, 104

Segin Ia Clasificscién de Patentes Internacional (CPI) o segin la clasiflcacidn nacionsl y Is CPI

B. CAMPOS BUSCADOS

U.S.: 422/102, 103, 104

Documentacién minima buscada (sistema de clasificacion seguido de simboks de clasificacion)

 Dacumentacién buscada fuer de documentacion minima hasta donde dichos documenios sc incluymn en Jos campos buscados

Esie

Base de datos electrdnica consultnds dursnte ln bisqueds intemacional (nombre de I base de datos y, dande sen prictico, buscar términos usados)

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Caizgaris® | Citacién de documento, con indicacitn, donde sca apropiado, de log textos relevantes Refevante a Ia reivindicacién No.
A US 6,229,603 B1 (COASSIN et al.) 08 de mayo de 2001. 1-40
US 6,063,338 A (PHAM et al.) 16 de mayo de 2000. 1-40
US 6,171,780 B 1 (PHAM et al.) 09 de enero de 2001. 1-40
US 6,268,218 B 1 (PANTOLIANO et al.) 31 de julio de 2001. 1-40

D En ol recuadro C se enumeran mis documentos.

D En el anexo se emumnersn miembruos de In familia de patentes,

® Catcgorias especiales de documentos citados:

‘A’ documento que define ¢l estndo geneml de In ticnica el cual no s
considera de relevancia particular

'E' documento anterior pero publicado en o después de In fecha de
presentacion intemacional

L' docurmento que puede arrojar dudag scbre reivindicaciones de
prioridad o que se cita pars establecer Is fecha de publicacidn de ot
citmcion u otra mzdn cspecial (scgin ac capecifica)

‘0" documento que se refiere & ime revelacién aral, uso, exhibicidn u
otros medios

'P documenito publicado sates de ia fecha de presentacidn internacional

T documento posterior publicado después de In fecha de presentacién
internacional o fecha de prioridad y que no estd en conflicto con la
solicitud pero citado para entender el principio o teoria que sustenta
In invencidn

X' documento de relevancia particular; la mvencidn reivindicada no
puede conpiderarse nueva o no puede considerarse que comprende
un paso inventive cuando ¢l documnento se torma solo

7" documento de relevancia particular; Ia imvencidn relvindicads no
puede considerarse que comprende un paso mventivo cuando ¢
documento sc combina con o o miis documentos, giendo dicha
combinacién obvia part una persona experta ea la téenica

‘&' documento miembro de Ia misma familla de patentes

de la fecha de prioridad relvindicada
Fecha de Ia terminacién real de Ia Sisqueda intemacional Fecha de envio por correo del reporte de bisqueda intemacional
01 de diciembre de 2002 18 de diciembre de 2002

Normbre y direecidn de comeo de ISA/US
Commissioner of Patents and Trademarks
Box PCT

Washington, D.C 20231
Fax No. (703) 305-3230

BRIAN SINES

Tel No. (703) 308-0661

Forma PCT/ISA/210 (segunda hojs) (Julio 1998)




PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONAL SEARCH REPORT
(PCT Article 18 andl Roles 43 and 44)

Applicant’s or agent's file reference FOR FURTHER  see Notification of Tranrmittal of International Search
1508.186PCO1 ACTION Em PCT/1SA/320) as well as, where applicable, item 8

International application No. International filing date (day/month/year) | (Esrliest) Priority Date (day/month/pear)

PCT/USo0a/29660 . . g0 SEPTEMBER 2003 20 SEFTEMBER g001

Applieant

8-DIMENSIONAL PHARMACEUTICALS

‘This international search report has been prepared by.this International Searching Authority and is tranamitted to the applicant
according to Artiele 15. A copy is being transmitted to the Interoational Bureau.

This internationnl search report consists of a total of & sheets.
E It i» alvo sccompanied by a copy of each prior art document cited in this report.

1. Basis of the report

L With regard to the language, the internatianal search wan carried out on the basia of the international spplication in the
lenguage in which it was filed, unless otherwise indicated under this item.
D the international search was carried out on the basis of s translation of the international spplication furnished to this
Authority (Rule 23.1(b))

b. Wit regard 1o sy nucleotide and/or amino ackd sequence disclosed in the imternational application, the international ssarch
was carried out an the basis of the sequence Hsting:

contained in the international spplieation in written form.

filed together with the international application in computer readsble form.
furnished subsequently to this Authority in written form.,
furnished subsequently to this Authority in computer readable form.

the statement that the subsequently furnished wrirten sequence listing does not go beyond the disclosure in
the

the wiaiesneni that the information recorded in computer readable form is ideatical o the written sequence listing hay been
furmished
Certain claims were found onsesrchable (See Box 1)

Unity of invention is lacking (See Bax II)

ith regard to the title,

the text is spproved as submitted by the spplicent.

D the text has been established by this Authority to read as follows:

OOoO00oood

> o
£

™

8. With regurd to the abstraet,
the text is approved as submitted by the spplieant.

D the text has been established, according to Rule a0.2(b). by this Authority as it sppears in
Box II1. The applicant may, within one month from the dare of mailing of this international
serch report, ubmit comments to thiv Authority.

8. The Fgure of the drawings to be publisked with the sbatract is Figure No. 5

m o suggested by the spplicant. D None of the gures.
D beeause the applicant failed ta suggest s figure.

D becmuse this figure better characterizes the invention.

Farm PCT/ISA/910 (first sheet) (July 1008}



INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International application No.
PCT/USo2/28660

A.  CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER
IPC{?) :Boil. s/o00
US CL. :+29/108, 103, 104

According to Iaternational Patent Classification (IPC) or to both national classification and IPC

B. FIELDS SEARCHED

us. : +ae/108, 108, 10+

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols)

searched

Documentation searched other than minimum documentaticn to the extent thar such documents are included in the Felds

EAST

Electronic data base consulted during the international search (name of data base and, where practicable, search terms used)

C  DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category® Citation of document, with indication, where sppropriate, of the relevant passages Relevant to elaim No.
A US 6,229,603 B1 (COASSIN et al.) 08 MAY 2001. 1-40
US 6,063,338 A (PHAM et al.) 16 MAY 2000. 1-40
US 6,171,780 B1 (PHAM et al.) 09 JANUARY 2001. 1-40
A US 6,268,218 Bl (PANTOLIANO et al.) 31 JULY 2001. 1-40
D Further documents are listed in the continumtion of Box C. D See patent family annex.
. Byeaial satagaries of aited dovemantc - Kﬁ;ﬂ%ﬁ:h“;ﬂ?ﬂ?.”
Y mlu-_ﬁ—nllﬂdlhm-ﬂ.lhldm ﬁm.rwmﬂh
= sartier Scument published n or afier b iniemationa] fling datn X mfﬂw_:_'f:‘ﬂ’::w;
r dvcammml whish may throw doubt o priseity alsim(s) ar whish is whan the documant s falun alene
ciiad to sstahliah the publisation dals of snslimr shiakion wr ciher
ol e e
o dormment mfuyring to an ol disclerme, e, exhibiilsa o ollwr -ll—-—dhr-hh-:-h.-hiﬁhﬂ-lﬂ
manns civioms to & prvem akillsd in tha art
b dovemmt published prier is fhe inmrastimal fling date but luiny  =g= Sesumsnt mumier of (e same patent family
ihan the priceity date elaimed

Date of the actual completion of the international search

01 DECEMBER so0s

Date of mailing of the international search report

Name and mailing address of the I1SA/US

Box PCT
Washingion, D.C. 20231
Faczimile No.  (T03) s05-3230

Authorized officer

Joam V. .
Puiivo.
(708) 308-0861

BRIAN SINES

18 DEC 2002

Telephone No.

Form PCT/ISA/210 (second sheet) (July 1908)w
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(12) SOLICITUD INTERNACIONAL PUBLICADA SEGﬂN EL TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES (PCT)

(19) Organizacién Mundial de Propledad Intelectual
Oficina Internacional

{43) Fecha de Publicacién Internacional
27 de Marzo de 2003 (27.03.2003)

(10) Ndmero de Publicaciin Internacional

WO 03/024599 A1

(51) ipsificacidn Internacional de Patentes™  BO1 L 300

(21) NOmero de Solleitud Internadional: PCTAIS02/29660

(27) Fecha de Reghstro Internacional: 20 de septiembre de

2002 (20.09.2002)
(25) Idioma de registro: Inglés
(26) Idtoma de Publicackén: Inglés

(30) Informaciin de Prioridad:
60/323,327 20 de septiembre de 2001 (20.09.2001)
us

(71) Seticitaste: 3-DIMENSIONAL PHARMACEUTICALS,
INC. [USUS]; Three Lower Makofield

Center, 1020 Stoy Hill Road, Suite 300, Yardley, PA
19067 (US).

(72) Inventores/Sollcitantes: KWASNOSKI, Joseph; 545 Grant
Street, Newtown, PA 18940 (US). SIMPSON, Ernel, O.;
514 Jenny Drive, Yardley, PA 19067 (US). GRAF,
Edmund; 2014 Sunrise Way, Jamison, PA 18929 (US).

(14) Agente: CORNWELL, David, K, S. et al.; Sterne, Kessler,
Goldstein & Fox P.L.L.C., Suite 600, 1100 New York Avenue,
N.W., Washington, DC 20005-3934 (US).

(81) Estndas Desiguados (mcional):: AE, AG, AL,
BA, BB, BG, BR, BY, BZ, CA, CH, CN, CO, CR, CU, CzZ,
DK, DM, DZ, EC,BE, Fl, GB. D, GE, GH, GM, HR, HU,
ID, IL, IN, IS, JP,

(84) Estados Designades (regional): Paten
Mw.Mz.sn.SL,sz.'lz,U , ZM, ZW), n.tﬂlltﬁmmn

v,
(AT, BE, BO .cu,cv, CZ, DE, DK, EE, ES, FI, FR, GB, GR,
IR, IT, LU, MC, NL, FT, SE, SK, TR), Patents OAPFI (BF, BJ,
CF, CG, Cl, CM, GA, GN, GQ, GW, ML, MR, NE, SN, TD,
TG).

8
>
1
258
2
g
B
Iz

Publicade:
- con mporie de ixisgueda internacional

Para los cddigos de dos letras y oiras abreviaturas, refiérase a "Lax Notas
Gulas sobre Cédigor y Abrevioturas® que aparecen of comiewzo de coda
emisidn regular ds la Gaceta PCT.

(54) Titalo: FLACA MICROTITULADORA CONDUCTORA

{57) Resumen:_La presente Invencidn es un reciplante de miitiples pozos tal como una placa microtituiadora, hecho a partr de un
matarial pléstico o formuiado pam incrementar la conductividad témica. En una reallmcién preferida, o materdal plistico es una
formulacion tdrmicaments conduciora de una polioiefina ciclica, pollegtireno sindlatéciico, policarhonats o polimaro de cristal liquido,
€on un punio de fusidn mayor de 130°C y que exhbe propledades fluorescentes intringecas muy bajas. Un madio conductor, tal como
ol negro de carbén conductor, es incluido en la formulacién dal maderial pldstico en apraximadaments un 5% o més por peso para
Incramentar la conduciividad tdemica. Para Incrementar més la conductividad tdmmica, un relleno cerdmico térmicamenta conductor, tal
como &l Nitruro de Boro, pueds ser afladkio a la foomulacidn. Un surfaciants polimérico puede ser afladido también a la formulacion
para un desempefio Incrementado. La invencldn también puede incluir una plaza plana de material conductor unido a la superficie
Inferior de |a placa pam Impartir conductividad y aplanado a la parts. Alternativaments, la superficie Inferior de la placa puede ser
metalizada o recublerta con una capa plana de material conductor, la pleca pueds Inclulr también una tapa fransparents, o coberturs,
hecha preferiblaments a partir de policarbonatos, pollpropliencs, u olsfinas ciclicas o da paliculas de miltiples capas hachas a partir
de dos o més materiales claroa con propladades de barmamn deseadas.  Adiclonaiments, un polimero de grado fiuorescents, tal como
un spad praparado con una finta fluorescents, puade ser ambebido en una posicidn particular sobre la placa para ayudsar a Indicar

cuando las luces del equipo de prusba estdn en oparacién,

®
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(12) INTERNATIONAL APPLICATION PUBLISHED UNDER THE PATENT COOPERATION TREATY (PCT)

(19) World Intellectual Property Orgasization

International Borean
(43) lnternational Publication Date | (10) International Publication Number
27 March 2003 (27.03.2003) PCT WO 03/024599 Al _
(51) International Patent Classification’: BO1L 390 ¥81) Desiguated States (narional): AE, AG. AL, AM, AT, AU,

. / AZ, HA, BB, BG, BR, BY, BZ, CA, CH.CN, CQ, CR. CU,
(21) Internstional Application Namber: PCT/US02/29660 CZ, DE, DK, DM, DZ, EC, ER, BS, FI, GB, GD, GE, GH,
GM, HR, HU, ID, IL, IN, IS, JP, K&, KG, KP, KR, KZ, LC,

(22) Internstional Filing Date: LK, LR, LS, LT, LU, LV, MA, MD, MG, MK, MN, MW,
20 Septamber 2002 (20.09.2002) MX, MZ, NO, NZ, OM, PH, PL, PT, RO, RU, SD, SE, G,
81, SK. SL, T1, TM, TN, TR, TT, TZ, UA, UG, UZ, VC,

(25) Filing Language: Bnglish VN, YU. ZA, 2M, ZW.
(26) Publilcation Language: English (84) Designated States (regional): ARIPO patent (GH, GM,
KE, L8, MW, MZ, SD; SL, SZ, TZ, UG, ZM, ZW),
(30) Priority Data: ,/ Eumsian paent (AM, AZ; BY, KG, KZ, MD, RU, T1, TM),
60323,327 20 September 2001 (20.092001) US Buropean patert (AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DR, DK, ER,
ES, F1, FR, GB, GR, IE, IT, LU, MC, NI, PT, SE, SK,
(71) Applicant: 3-DIMENSIONAL PHARMACEUTI- TR), OAPI pmant (BF, B, CF, CG, C1, CM, GA, GN, GQ,

CALS, INC. [US/US]; Three Lower Makefield Corporate GW, ML, MR, NE, SN, TD, TG).
Center, 1020 Swony Hill Road, Sniw 300, Yardley, PA
19067 (US). Published:
(T2) Inventors: KWASNOSKL, Joseph; 545 Gram Swees, V7 M internaional search report
Newtown, PA 18940 SIMPSON, E 0.; 514
Jemny Drive, Yardley, gs%m Us). én:r.-'nu-u:/""m””‘“““'"m““_ wviations. refer 1o the “Gwid-
ning of each regular ixsue of the PCT Gazette.
(74) Agomts: CORNWELL, David, K., 8. et al.; Stame,
Kessler, Goldstein & Fox PLL.C., Salie 600, 1100, Now
York Avenne, N.W., Washington, DC 20005-3934 (US).

(54) Title: CONDUCTIVE MICROTITER PLATH

(57 Abstract: The present invention is a muolti-well vessal soch as s microtiter plam, made from a plastic material formulated for
increased thermal conductivity. In a preferred embodiment, the plastic material is s thermally conductive formulation of a cyclic
&\ polyolsfin, syndiotatic polystyrans, palycarbansts, or liquid erystal palymer, with a melting paint greater than 130 °C and exhibiting
very low intrinsic flnorescent propesties. A conductive medium, such as conductive carbon biack, s included In the formulation of
3 the plastic material at ahout 5 % or greater by weight to increase thermal conductivity. To further increase thermal conductivity, a

thermally conductive ceramic filler, such as a Boyon Nitride fillar, may be added to tha formulation. A polymaric surfactant may also
= be addad to the formulation for increased performance. The invention may also include a flat piecs of conductive material attachad
8 to ths flat bottom of the plats to impan conductivity and flatness to the part. Alternatively, the fiat bottom surfisce of the plate may be

metallized or coated with a flat lnyer of conductive material. The plate may also inchude a transparent Kd, or cover, prefersbly made
o from polycarbonates, polypropylenes, or cyclic olefins or from multi-layer films made from two or more clear materials with desired
barrier properties. Additionally, a fluorescent grade of polymer, such an epoxy prepared with & fivorescent die, can be embedded st
a particular pasition on the plate to help indicate when the lights on the test equipment are in operation.

9 Al
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TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES

PCT
REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL
(PCT Articulo 36 y Regla 70)
de referencia del PARA FUTURAS ACCIONES Ver Notificacion o Transmisitn del
solicitante o agente Reporte de Examen Preliminar
Solicitud Internacional No. Fecha de registro internacional | Fecha de prioridad
(%n({em/mo]m (dfa/mes/afio)
PCT/US02/29660 septiembre de 2002 20 de septiembre de 2001

Clasificacién Internacional de Patentes (IPC) o clasificacién nacional e IPC »

IPC(7): BO1L 3/00 y US CL: 422/102, 103, 104

Solicitante

3-DIMENSIONAL PHARMACEUTICALS, INC.

36.

2. Este REPORTE consta de un toial de

Este informe de examen preliminar internacional ha sido preparado por esta Autoridad
Examinadora Preliminar Internacional y se transmite al solicitante de conformidad con el Articulo

4 piginas, incluyendo la cardtula.

[[] Este reporte también estd acompaflado de ANEXOS, es decir, pdginas de descripcién,
reivindicaciones y/o dibujos que han sido modificados y son la base de este informe y/o

péginas que contienen rectificaciones hechas ante esta Autoridad (ver Regla 70.16 y Ia
Seccién 607 de las Instrucciones Administrativas de conformidad con el PCT).

Estos anexos constan de un total de piginas.

3. Este informe contiene indicaciones relacionadas con los siguientes ftems:

Bases del Reporte
Prioridad

B B~

< d

RO 0OR

No establecimiento de opinitn respecto a novedad, nivel inventivo y
aplicabilidad Industrial

Falta de unidad de invencién
Afirmaci6n razonada de conformidad con el Articulo 35(2) con respecioa novedad,

nivel inventivo o aplicabilidad industrial; citaciones y explicaciones que sustentan

dicha afirmacién.

§8%
ooo

Ciertos documentos citados
Ciertos defectos en la solicitud internacional
Ciertas observaciones sobre la solicitud internacional

Fecha de presentacién de la demanda

Pecha de terminacién de este reporte

18 de abril de 2003 19 de diciembre 2003
Nombre y direccién de IPEA/US Funcionario autorizado
Commissioner of Patents and Trademarks
Box PCT
Washington, D.C. 20231 JILL WARDEN

Pacsimile No. (703)305-3230

Teléfono No.(703) 308-0661
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REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL | Solicitud internacional

No.PCT/US02/29660
1. Bases del reporte
1. Respecto a los elementos de la solicitud internacional:*
E Ia solicitud internacional segidn se presentd originalmente
Ia descripcidn:
Péginas 112 , seglin se presentaron originalmente
Péginas NINGCITNA , presentadas con la demanda
Péginas NINGIINA presentadas con la carta de
las reivindicaciones:
Piginas 13-16 , SegUn se presentaron originalmente
Pdginas NINGIINA , Soin se ererendann (junio con cuslquier declimcidn) de conftxmidad con el articul 19

Paginas NINGIINA ____________ , presentadas con la demanda
Péginas NINGUNA ______________ , presentadas con la carta de

E los dibujos:
Péginas 1-6 . , SegUn se presentaron originalmente
Péginas NINGUNA » presentadas con la demanda
Piginas NINGUNA , presentadas con la carta de

E la secuencia que enumera parte de la especificacién:
Péginas NINGUNA , segiin se presentaron originalmente
Péginas NINGUDNA. - presentadas con la demanda
Piginas NINGIINA , presentadas con la carta de

2. Respecto al idioma, todos los elementos marcados anteriormente estuvieron disponibles o fueron
suministrados a esta Autoridad en el idioma en el cual Ia solicitud internacional fue presentada, a menos que
se indique lo contrario bajo este ftem,

Estos elementos estuvieron disponibles o fueron suministrados a esta Autoridad en el idioma, el cual es:

[[] e idioma de una traduccién suministrada para una biisqueda internacional (segiin Ia Regla 23.1 (b).

E] el idioma de una publicacién de la solicitud internacional (segiin la Regla 48.3 (b)).

D el idioma de Ia traduccién suministrada para el examen preliminar internacional (segiin las Regias 55.2
y/055.3).

3. Respecto al nucleé6tido y/o secuencia amino 4cida revelado en la solicitud internacional, se llev6 a cabo el
examen preliminar internacional segtn el listado de secuencia:

D contenido en Ia solicitud internacional en forma escrita.

D registrado junto con la solicitud internacional en forma legible por computador.
proporcionado subsiguientemente a esta Autoridad en forma escrita.
proporcionado subsiguientemente a esta Autoridad en forma legible por computador.

D Se ha proporcionado la afirmacién respecto a la cual el listado de secuencia escrito proporcionado
subsiguientemente no va mis alld de Ia revelacién en la solicitud internacional segin se present.

DSehnpmpordomdohaﬁrmndbnmpecbnhmﬂhinfomcldnpmenhdnmfonm
legible por computador es idéntica al listado de secuencia escrita.

4.[X] Las modificaciones han resultado en la cancelacion de:

X ia descripcion, piginas  NINGUNA
DX 1zs reivindicaciones, Nos. NINGUNA

Ios dibujos, péginas/fig NINGUNA

5. |:| Este reporte ha sido establecido como si (algunas) de las modificaciones no s¢ hubiesen hecho, ya que se ha
considerado que van més allé de la revelacién segin sc present$, como se indicé en Casilla Suplementaria (Regla
70.2 (c)):
* Lnﬂgﬁm&(nyﬂmqmuhmmpnbm'hoﬂchammhmraptmhluminﬁhddumhdllrﬂmh
14 g las que se hace referencin en esle reporie como “regisirudas ariginglmenie® y se anexan a esie reporie yi gue no  contienen ennviendas (Noria
7016 y 20.17).
" Cimlquier phgina de remplam que contenga dichas enmiendas debe hacerse referencia bajo el item | y anexarss a este reposte.

Forma PCT/IPEA /409 (Casilla I) (Julio 1998)
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REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL

Solicitud internacional No.
PCT/US02/29660

V. Afirmacién razonada bajo el Articulo 35(2) respecto a novedad, nivel inventivo o aplicabilidad industrial;

1. Afirmacién
Novedad (N) Reivindicaciones 3-10,12- 7-40 S
Reivindicaciones 1,2,11,23,24 & 26 NO
Nivel inventivo (IS) Reivindicaciones ~ 3-10,12-22,25,27-40 Sl
Reivindicaciones 1,2,11,23,24 &26 NO
Aplicabilidad industrial (LA) Reivindicaciones  1-40 = |
Reivindicaciones NINGUNA NO

2. citas y explicaciones (Regla 70.7)

Las reivindiceciones 1, 2, 23, 24 y 26 carecen de nivel inventivo segiin el Articulo 33(3) PCT al ser obvias frente a Coassin et al.
(Pat. U.S. No. 5,910,287 A). Con respecto a la s reivindicaciones 1, 2 y 26, Cassin et al. ensefian una placa de miiltiples pozos que
comprende una poliolefina ciclica y un relleno térmicamente conductor, tal como el negro de carbdn (ver col. 7, lineas 20-31; col.
10, lineas 54-57; col. i1, lineas 1-65). Con respecto a las reivindicaciones 23 y 24, Cassin et al. ensefian que el aparato de placa de
miltiples pozos puede comprender ademds una tapa transparente que comprende una olefina ciclica (ver col. 6, lincas 25-46).

La reivindicacién 11 carece de nivel inventivo segiln el Articulo 33 (3) PCT al ser obvia freate a Cassin et al. (Pat U.S. No.
5,910,287 A) en vista de Coassin et al. (Pat U.S. No.6, 232, 114 B1). Cassin et al. no enseiian especificamente el uso de una placa de
muestra de nmiltiples pozos que comprende 384 pozos Coassin et al. ensedan el uso de placas de miltiples pozos que comprenden
134 pozos (ver col. 19, linea 46-61). Podria haber sido obvio pars una persona versada en la materia incorporar el uso de placas de
miiltiples pozos de 384 pozos, como fue enseflado por Coassin et al, con 1s placa de muestra de miltiples pozos, como fue enseflado
par Cassin et al, con el fin de mantener un andlisis de nmestra efectivo.

Las reivindicaciones 3-10, 12-22, 25, 27-30 & 35-40 cumplen los criterios expuestos en el Articulo 33(2)-(4), PCT, porque el arte
anterior no enseils o sencillamente sugiere que ¢l pléstico térmicamente conductor comprenda al menos aproximadamente 5% de
relleno térmicamente conductor. El arte anterior citado tampoco enseila o sencillamente sugiere que el pléstico térmicamente
conductor comprenda ademis un material de relleno cerimico térmicamente conductor. El arte anterior citado tampoco ensefla o
gugiere que ¢l plistico térmicamente conductor comprenda ademis un surfactante polimérico. El arte anterior citado tampoco
enseila o sugiere la incorporacién adicional de una superficie inferior y una pieza plana de metal conductor incorporada en la
superficie inferior de la placa de mulltiples pozos que comprende un material de relleno térmicamente conductor. El arte anterior
citado tampoco enseila o sugicre una placa de mmestra de miiltiples pozos que incluya una

{continuado en 1a hoja suplementaria)

Forma PCT/IPEA/409 (Casille V) (Julio 1998)
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Solicitud internacional No. N
REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL PCT/US02/29660

Casilla Suplementaria
(Para ser usada cuando el espacio en cualquier cuadro anterior no sea suficiente)

Contimacién de: Casilla I- VIII

V.2. AFIRMACIONES RAZONADAS- CITAS Y EXPLICACIONES (Continuado):

Superficie inferior que comprenda una capa plana de metal conductor metalizada sobre 1a superficie inferior de la placa para
incrementar la conductividad térmica. El arte anterior citado mmpoco ensefla o sugiere una placa de muestra de miiltiples pozos que
ademis incorpore al menos aproximadamente 0.5% de un surfactante polimérico, El arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere
que el aparato incorpore ademés una superficie inferior que tenge una pieza plana de un material compuesto flexible térmicamente
conductor unido a la superficie inferior de 1a placa de muiltiples pozos. El arte anterior citado tampoco enseila o sugiere que 1a placa
de miltiples pozos comprenda ademis una capa plana metalizada de un metal conductor sobre la superficie inferior de la place de
muiltiples pozos. El arte anterior citado tampoco ensefla o sugiere que el aparato comprenda ademis un polimero embebido de grado
flucrescente sobre la placa como un indicador. El arte anterior tampoco ensefls o sugiere que el aparato comprenda adensis un
material plistico térmicamente conductor el cual comprende aproximadamente 40% a aproximadamente 80% de polioleofina
clclica; aproximadamente 1.5% a aproximadamente 7.5% de negro de carbdén conductor; aproximadamente 10 a aproximadamente
50% de relleno cerdmico térmicamente conductor; y aproximadamente 0.5% a aproximadamente 2.5% de surfactante polimerico.
El arte anterior citedo tampoco ensefia o sugiere que ¢l aparato comprenda ademds un material plistico térmicamente conductor, el
cual comprende aproximedamente 76.5% de poliolefina ciclica; aproximadamente 3.0% de negro de carbdn conductor;
aproximadamente 20.0% de relleno cerimico térmicamente conductor; y aproximadamente 0.5% de surfactante polimérico.

NUEVAS CITACIONES-

US5,620,853 A (SMETHERS etal) Abril15, 1997.
US 6,232,114 B1 (COASSIN etal) Mayo 15, 2001.
US6,171, 780 B1 (PHAMetal)  Enero 9, 2001.
US5910287 A (CASSINetal) Junio 8, 1999.

" Forma PCT/IPEA/409 (Casilla V) (Julio 1998)
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PATENT COOPERATION TREATY .
. INTERNATIONAL PRELDMINARY EXAMINATION BEPd’fm
(PCT Asticle 36 snd Rule 70)

Applicant’s or agent's file referentt "4 L rR XN See Notifiation of Trammiml of Irseroations)

1503.198PC01 ; Prelimimry Examiration Report (Form PCT/IPEA/416)
International spplication No. International filing date (doy/month/year) | Priority date {day/month/year)
PCT/US02/99680 $0 SEPTEMBER s002 ' 20 SEPTEMBER %001

International Patent Classification (JPC) or national dassificstion and 1PC -
"IPC{7} BOIL 5/00 and US Q0 +1#/108, 108, 104 AR .

Applicant . RE
Elnmms:onu PHARMACEUTICALS, INC.

1 This international preliminary examination report bas been prepared by this Iniernational Preliminary
Examining Autbority and js transmitied to the applieant according to Article 36 i

- 'mnmm'munmd shests.

'mmthahmpﬂdbymu.ﬁnﬁdmwpﬂnddmmmwh&:n;
been amended and are the besls for this report andiw theats coptaining ratifications made before this A 2
(seo Rule 70.18 and Section 807 of the Administrative Instructions under the PCT)

Thess annexes consist of s total of __="theets.

8. This report containa indications relating to the following jtemx
1 @ Dazls of the upurl
. W[] Priiy
m D Non-eslablishment of report with regard to novelty, inventive siep or industrial applicability
v D Lack of anliy of invention '

Ressoned statement under Article with regard 1o novelty, inventive industrial spplieability;
v E duummﬂuﬂn:umnmﬁmchwm v e

V1 [] Certain documents cited
VIl [] Oertain defects in the imernatianal application
vin [] Ostain observations oo the internationa) spplication

Date of submission of the demand Deate of completion of this report
18 APRIL 2003 10 DECEMBER 2003
Name and mailing address of the IPEA/US Authorized officer .
Commismioner of Patrom aml Tradrmasis - .
PCT 2er
{.v':““ pC o JILL WARDEN L‘fl.:f;‘;r
Facsimiie No.  (703) 305-3430 Telephone No.  (708) 308-066)

Form PCT/IPEA/408 (cover sheet) (July 1998)»
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Imernatioml application No. -

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT X

, " L C o PCT/USI2I29660

1. Basis of the report ' .. L

1_w|m|;rdm'th¢lauuofdtimﬁullmihﬁn.':. - |
the internationsl spplication as origmally filed

[x] ™= description: x y

poges 2 — . a8 originally filed
poges NONE - - , filed with the dernand
peges NONE , filed with the lettex of
the claims: “
poges 13-16 - ... , o8 originally ied
pages NONE .2 amended (1opether with any statement) under Article 19

" pages NONE_ , filed with the demand
pages NONE » filed with the letter of

] 1-6 . a8 originally filed
p-sl ', NONE . N ., filed with the demand
poges NONE , filed with the letier of
[x] the sequence listing part of the description: S T

pages NONE ; , a8 origimlly filed
peges NONE , filed with the dérhand
pages NONE » filed with the lettes of _

yegard to the lnnguage, ell the clements marked above wvailable or furnished to this Autharity in the hnguage in which
zwmu&wmmmm&mgm . :
These clenents wese svailsble or firnished 1o this Authority in the following inguage which i
D the langusge of a translation furnished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)).
[ the tenguage of publication of the intemeticnal spplication (under Rule 48.3(b)).

D hmdhmﬂmﬁnﬂﬂhhmdmmmmmsszlﬂ
or 353). -

3. With regard to sy nucleotide and/or smino acid sequence disclosed in the international spplication, the internaticial
pueliminery exsminstion was carried out on the basis of the sequence Listing:

D contrined in the inmn_ntimll application in printed form.

D filed together with the international spplication in compuier readable form.
D fumished subsequently 1o this Authority in writien form.

D furnished subsequently to this Authority in computer readsble fonn.

that the subs, furnished writt listing docs not the discl in the
(] o st . el Somkpd i seene g dost i g0 beyed e diclomrs b

D&mﬂmhﬂmﬁmmﬂdhmmﬁ&fmimbmmmﬁmh

4 E The amendments have resulied in the cancellation of:

[3) ihe description, pages___ NONE
[X] the claims, Nee. NONE
E the drswings, sheetsffig _ NONE

5. Dm'upmeemdmmuif(moﬂﬂnmdnmhdnmhmmdqshnmcthebmmidndhgo
the disclosure as filed, as indicated in the Supplements] Bax (Rule 70.2(c)).**
* Replacemert which have been furnished io the receiving in response imarion under Ariicle 14 are referred
in this ”:lqaﬂgimm Jiled” 'E‘nd are n':t annexed 10 this z;::n since M':y‘:a aol c::m'n am::imem.l‘;;uks 70.1':
and 70.17).

**Any replocement sheer containing such amendments musi be referred 10 under item 1 and annexed io this repor.
Form PCT/IPEA/409 (Box 1) (July 1998)= 8
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International application No,

lNI“:'ERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT PCT/US08/29680

"V, Ressoned staternent under Anticle 35(2) with regard to nowehty, inventive step or industrial spplicability;
citations and explanations supporting such statement ¢

\o

.

1. statement

Novelly (N) Claime 8-10, 18 - 99, 45 97 - 40 YEB
Cladum 1, 9,11, 83, 94 & 98 NO
Inventive Step (I8) Claima 3-10,)8 -_-!.gL!'i. 27-40 YES
Clalma 1,8, 11, 23 9¢ & 96 . NO
i Ipdustrial Applicabllity (IA) Clalme 140 YRS
Claine NONE NO
2. oltations snd sxplanations (Rule 70.7) ! S "

Claims 1, 2,23, £4 snd 26 lnck an inventive step under PCT Article ss(sj'u being obvious over Conssin et al, (US. Pat. No.

.k 6,910,287 A). Regarding clalma 1, 2 und 26, Caasin et al. teach s multiwell plute comprising a eyclic polyolefin and o thermally

conductive filler, such as carbon black (see col. 7, lines 20 - 31; col. 10, lines B4 - 67; col. 11, lines ) -~ 65). Regarding clalms

* 23 ond 24, Cassin et al. teach that the multiwell plate upparstus may further comprise a transparent 1ld comprising cydic olefin
{sct col. 8, lines 25 - +6).

Claim 11 lacks an inventive siep under PCT Article 33(3) s being obviouws over Cassin 1 sl (US, Pot. No. 3,930,837 A) in
N view of Coassin et ol. (US. Pat. No. 6,258,114 B1). Cassin et al. do not specifically teach the use of » multiwell sample

plate comprising 384 wells. Cosssin et al. do teach the use of multiwell plates comprising 384 wella (see col. 19, lines 46 -
61). 11 would have been obvious to one of ordinary skill in the art 10 Incorparate the use of 38¢ well multiwell plates, ax
tsught by Coassin et al, with the multiwell sample plate, as tsught by Cassin et ol, in order 1o provide for effective samnple
snalyxis.

Claims 3 - 10, 19 - 28, 25, 27 - 30 &k 38 - 40 meet the aiteria set out in PCT Antice 35(2)-{4], because the prior art does
& not tesch or fairly suggest that the thermally conductive plastic comprise at least sbout 5 % thermally conductive filler.
The cited prior art neither teach or fairly suggest thet the thermally conductive plastic further comprise’s thermally
conductive ceramic filler material. The cited prior art neither teach or fairly suggest that the thermally conductive planic
further comprise a polymeric surfactant. The cited prior ert neither tesch or fairly suggest the further incorporation of a
bottam surface and s flat piece of conductive metal incorporuted into the bottom surface of the multiwell plate comprising a

thermally conductive filler material. The cited prior wnt neither teach or fairly suggest 3 muitiwell sample plate including a
{Contianued on Supplementa] Sheet.)

Form PCT/IPEA/+08 (Box V) (July 1098)s
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Internations] spplicstion Na.

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT e

V. 2. REASONED STATEMENTS - CITATIONS AND EXPLANATIONS (Continued):
bornom surface comprising a flaz layer of conduciive metw). llixed on the bottom surface of the plaie for Incressing thermal
conductivity. The clted prioy an aeither teach or falrly suggest a multiwel! sample plase further incorporming a1 least about 0.5
% of a polymeric surfaciat, The ciied prior ant neither 1each or fairly suggest that the apparatua further incorporate a bortom
surfece having a flat plece of thermally conduciive flexible composite material stiached 10 the botiom surface of the nmldwell
plate. The cited pricr an nelther wach or fairly suggest that the multiwell plase furtber comprise s metaliized fiat lxyes of
conductive metal on the botiom surface of the multiwell piste. The clied prior an neither teach or fairly supgest that the ' .
. s furiher comprise 3 fluorescent grade of polymer embedded on the plate as an indicator. The cled prior ant nefther |,
" teach or falrly suggest that the apparstos further comprise a thérmally conductive plastic material, which comprises about 40 %
10 about 80 % cyclic polyolefin; about 1.5 % 1o sbout 7.5 % conductive carbon biack; about 10 $ to sbout 50 % thermally
conductive ceramic filler; and abowt 0.5 % w sbout 2.5 % polymeric surfacunt. The cited prior an ncliher teach or fakly
. mpgest that the spparstus further comprise s thermally conductive plastic material, which comprises abowt 76.5 % cyclic
potyolefin; sbout 3.0 % mlﬂ,,l;llu carbon black; sbout 20.0 % thermally conductive cersmic filler; and about 0.5 % |
polymeric surfactant. )

",

-t

NEW CITATIONS ——e——reme
US 5,620,853 A (SMETHERS et 3l.) 13 APRIL 1997.
US 6,232,114 B] (COASSIN a1 al.) 13 MAY 2001.
US 6,171,780 B1 (PHAM & al.) 09 JANUARY 2001,
US 5,910,287 A (CASSIN « al.) 08 JUNE 1959,

) PCT/US08/99660
Supplemental Box L e
(To be used when the space in any of the preceding bexes is not sufficient) .
" e JLELL! '
Continuation of: Boxss I- VI ] Shest 10 |

« WV

Form PCT/IPEA/408 {Supplemental Box) (July 1998)4



TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES
De la

AUTORIDAD EXAMINADORA PRELIMINAR INTERNACIONAL

— OPINION ESCRITA
DAVID K. S. CORNWELL
STERNE, KESSLER, GOLDSTEIN & FOX, P.L.L.C. (PCT Regla 66)
1100 NEW YORK AVENUE, N.W., SUTTE 600
WASHINGTON, DC 20005-3934
Pecha de envio
(dte/mes/afic) 18 de septiembre de 2003

Regisiro de referencia del soliciiante o agente RESPUESTA VENCE
=o Dentro de | meses/dias desde la fechs anterior
1503.138 PCO1 de envio
Solidtud Internacionat No. Fecha de registro internacional Fecha de priovidad
(dia/mes/afio) {dia/ mes/atic)
PCT/US02/29660 20 de septiembre de 2002 20 de septiembre de 2001

Clasificacién Internacional de Patentes (IPC) o clasificacion naclonal e IPC y

IPC(7): BO1L3/00y USCL: 422/102, 103, 104

Solicitante

3-DIMENSIONAL PHARMACEUTICALS, LN.C.

1. Esta opinitn escrita Ia redacta primero (primero, etc.) la Autoridad Baminadors Preliminar Internacional.

2. Esta opinkdn contiene indicaciones relacionadas con los siguientes {tems:

| Bases de opinidn
1] Prioridad

| No establecintienio de opinidn respecio & novedad, nivel inveniivoy  aplicabilidad Industrial
v Falta de unidad de invencién

v declaracion rexonada de segdn la regia 66.2(a) (i) respecto a novedad, nivel inventivo o splicabitidad
industrial; diaciones y explicaciones que sustentan dicha afirmacién.

Clertos docurnentos cltados

VI Clerios defectos en la soliciiud internacional

vl Clertas observacianes sobre la solicitud intermacional
3.  Esolicdtante por el presente esth invitado a contestar a esta opinddn

;Cuindo? Ver & limite de tempo indicado anteriarmente. El solicl e preie-wrtesrte- Srexptmrito e tmtterde thempr;
SO T AT I O DU G S BN RION, VT REgAr 02 ()

{Cémo? Presentando una respuesta escrits, acompafiada de, cosndo ses apropiado, de enmiendas, segdn  Regla 66.3.
Para e formulario y el idioma de lap enmiendas, ver las Reglas 66.8 y 66.9

También Para una oportunidad adicional de preseniar enmiendas, ver Regla 66.4.
Pam la obligaritn del examinador de considerr las enmiendas y/o argumenios, ver Norma 66.4bis.
Para una comunicacién informal con el examinador, ver Regla 66.5.

51 no se regista una respuesta, el informe del oamen preliminar internacional se establecerd segin enia opinlén.

4. La fecha final par medio de 1a casl se debe establecer el reporte del examen preliminar intermacional segdnla  Regla 69.2
e ) degngo de 04

Vi

oad maaa

Nombre y direccién de correo de IPEA/US Funcionario autorizado
Commissioner of Patents and Trademarks JILL WARDEN
Box PCT
‘Washington, D.C. 20231
Facsimil No. (703) 305-3230 Teléfono No. (703) 308-0661

Forma PCT/IPEA/ 408 (cardtula) Julio 1998)
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Solicitud internacional No.

OPINION ESCRITA PCT/US02/29660
L Base de la opinién
1. Respecto a los elementos de la solicitud internacional:*

Ehmﬁdﬂdlnmdmulsegﬁnsepmwoﬁgimlmmh

[ 1a descripcion:
Péginas 1:12 » como originalmente se presentaron
piginas NINGUNA , presentadas con la demanda
paginas NINGIINA presentadas con Ia carta de

Elnra" ficaciones:
pdginas 13-16 » Como originalmente se presentaron
péginas NINGIINA » Sein sc enmendaron (junto con cuslquier declaracidn) de confrmidad coa ef articuls 19
piginas NINGUNA » presentadas con Ia demanda
pdginas NINGUNA , presentadas con la carta de

B 10s dibujos:
piginas 1-6 » como originalmento se presentaron
péginas NINGUNOQ , presentadas con la demanda
piginas NINGUNO . presentadas con la carta de

Ehlecumdnquemummparhdehdmipddm
piginas NINGUNA » como originalments se presentaron
paginas NINGUNA . presentadas con la demanda
piginas NINGUNA , presentadas con la carta de

2, Regpecto al idioma, todos los elementos marcados anteriormente estuvieron disponibles o fueron
suministrados a esta Autoridad en el idioma en el cual la solicitud internacional fue presentada, a menos que
se indique lo contrario bajo este ftem.

Estos elementos estuvieron disponibles o fueron suministrados a esta Autoridad en el idioma —_—
el cual es:

[] el idioma de una traduccién suministrada para una bsqueda internacional (segtin la Regla 23.1 (b).
[] el idioma de una publicacién de Ia solicitud internacional (segin Ia Regla 483 (b)).
[[] el itioma de Ia traduccitn suministrada para el examen preliminar internacional (segtin Ias Reglas 55.2
y/055.3).
3. Respecto al nucledtido y/o secuencia amino scida revelado en la solicitud internacional, se llev6 a cabo el
examen preliminar internacional segiin el listado de secuencia:
[[] contenido en 1a solicitud internacional en forma escrita.
Dpresenhdajunhconhsoﬁdhldhlmdomlenfommhgiblepormmpuhdm.
DpropordmndomhlguhnlzmmteneshAubﬁdndmfmmnacﬂh.
proporcionado subsiguientemente a esta Autoridad en forma leglble por computador.

DSehnpropordmdohlﬁrmndﬂnrespecblhcunlelehdodesecuendluaﬂn proporcionado
subsiguientemente no va mis allf de la revelacién en la solicitud internacional segéin se registré.
D&hpropordmdohaﬁmnddnmpecbnhmﬂhhfomadﬂnmghhmmfmmnhﬁbhpor
computador es idéntica al listado de secuencia escrita.
4. El.nsmmiendlshmmlhdomhﬂmeliciénde:

5. DEsbhfomehaddodlbluﬂdommnd(dgunn)hsmmhﬂumuhubhmhecho,qumaehn
congiderado que van mis alléi de la revelacién segin se registrd, como se indicd en Casilla
Suplementaria (Regla 70.2 (c)).**

* Las piginas de remplazo que se han proporcionado a la Oficina que recibe en respuesta a una invitacién segin el
Articulo 14 a las que se hace referencia en este reporte como “preseniadas originalmente

“Forma FCT/IPEA/ 408 (Casilla ) (ulio 1958)
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Solicitud internacional No.
OPINION ESCRITA PCT/US02/29660

V. Afirmaclén razonada bajo Ia Regla 66.2(a)(ii) respecto a novedad, nivel inventivo o aplicabilidad industrial;
cltaclones y explicaclones que sustentan dicha afirmacién

1. Afirmacién
Novedad (N) Reivindicaciones  3-10, 12-22 25, 2740 1
Reivindicaciones 1.2,.11.23,24 826 NO
Nivel inventivo (IS) Reivindicaciones  3-10,12-22 25,2740 _ S
Reivindicaciones 1,2,11,23,24 & 26 NO
Aplicabilidad industrial (IA) Redvindicaciones 140 St
Reivindicaciones  NINGIINA NO

2. CITAS Y EXPLICACIONES

Las reivindicaciones 1,2,23, 24 y 26 carecen de nivel inventivo segiin el Articulo 33(3) PCT al ser obvias frente a Coassin et al.
(Pat. U.S. No. 5,910,287 A). Con respecto a la 8 reivindicaciones 1, 2 y 26, Cassin et al. enseflan una placa de mailtiples pozos que
comprende uns poliolefina ciclica ¥ un relleno térmicamente conductor, tal como el negro de carbén (ver col. 7, lineas 20-31; col.
10, lineas 54-67; col. 11, lincas 1-65). Con respecto a las reivindicaciones 23 y 24, Cassin et al. ensefian que ¢l aparato de placa de
muiltiples pozos puede comprender ademis una tapa transparente que comprende una olefina ciclics (ver col. 6, lineas 25-46).

La reivindicacién 11 carece de nivel inventivo sogiin el Articulo 33 (3) PCT al ser obvia frente a Cassin et al. (Pat U.S. No.
5,910,287 A) en vista de Coassin et al. (Pat U.S. No.6, 232, 114 B1). Cassin et al. no enseflan especificamente el uso de una placa
de mucstra de miltiples pozos que comprende 384 pozos Coassin et al. ensefian el uso de placas de miltiples pozos que
compronden 384 pozos (ver col. 19, linea 46-61). Podria haber sido obvio para una persons versada en 1a materia incorporar el
uso de placas de nuiltiples pozos de 384 pozos, como fue ensefiado por Coassin et al, con I placa do muestra de miltiples pozos,
como fue ensefindo por Cassin et al, con el fin de mantener un andlisis de mmegtra efectivo.

Las reivindicaciones 3-10, 12-22, 25, 27-40 cumplen los criterios expuestos en el Articulo 33(2)-(4), PCT, porque el arte anterior
no ensefia o sencillamente sugiere que el plistico térmicamente conductor comprends al menos aproximadamente 5% de relleno
térmicamente conductor. El arte anterior citado tampoco ensefla o sencillamente sugiere que el plistico térmicamente conductor
comprenda ademis un material de relleno cenimico térmicamente conductor. El arte anterior citado tampoco ensafls o sugiere quo
el plistico térmiicamente conductor comprenda ademis un surfictante polimérico. El arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere
Ia incorporacién adicional de una superficie inferior y una pieza plana de metal canductor incorporada en la superficie inferior de
la placa de muiltiples pozos que comprende un material de relleno térmicamente conductor. El arte anterior citado tampoco ensefla
o sugiere una placa do muestra de miltiples pozos que incluys una

(continuado en Is hoja suplementaris)

Forma PCT/IPEA/ 408 (Casilla V) (Julic 1998)
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Solicitud internacional No.
OPINION ESCRITA PCT/US02/29660

Casilla Suplementaria
{Para ser usada cuando el espacio en cualquier cuadro anterior no sea suficiente)

Contimacién de; Cagilla 1I- VIII

TIEMPO LIMITE:

El tiempo limite expuesto para responder a una Opinién Escrita no puede ser extendido. 37 CFR 1.484(d). Cualquier respuesta
mm'bﬂndqmﬁdelnupmcldndcluempo Hmite expuesto en la Opinién Escrita no serd considerada en la preparacién del
Reporte de Examen Preliminar Internacional

V2 AFIRMACIONES RAZONADAS- CITAS Y EXPLICACIONES (Continuado):

Superficle inferior que comprenda una capa plana de metal conductor metalizada sobre Ia superficie inferior de ia
placa para incrementar la conductividad térmica. El arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere una placa de
muestra de mdltiples pozos que ademés incorpore al menos aproximadamente 0.5% de un surfactante polimérico. El
arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere que el aparato incorpore ademis una superficie inferior que tenga una
pieza plana de un material compuesto flexible térmicamente conductor unido a la superficie inferior de la placa de
mudltiples pozos. El arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere que la placa de mdltiples pozos comprenda ademds
una capa plana metalizada de un metal conductor sobre la superficie inferior de la placa de mdltiples pozos. El arte
anterior citado tampoco ensefia o sugiere que el aparato comprenda ademés un polimero embebido de grado
fluorescente sobre la placa como un indicador. El arte anterior tampoco ensefia o sugiere que el aparato comprenda
ademés un material plastico térmicamente conductor el cual comprende aproximadamente 40% a aproximadamente
80% de policleofina ciclica; aproximadamente 1.5% a aproximadamente 7.5% de negro de carbén conductor;
aproximadamente 10 a aproximadamente 50% de relleno cermico térmicamente conductor; y aproximadamente 0.5%
a aproximadamente 25% de surfactante polimerico. El arte anterior citado tampoco ensefia o sugiere que el aparato
comprenda ademsds un material pléstico térmicamente conductor, el cual comprende aproximadamente 76.5% de
poliolefina ciclica; aproximadamente 3.0% de negro de carbén conductor; aproximadamente 20.0% de relleno cerdmico
térmicamente conductor; y aproximadamente 0.5% de surfactante polimérico.

NUEVAS C(ITAQONES—————

US5,620,853 A (SMETHERS etal) Abril 15, 1997.
US6,232,114 B1 (COASSIN etal) Mayo 15, 2001.
US6,171, 780 B1 (PHAMetal)  Enero 9, 2001.
US5910287 A (CASSINetal)  Junio 8, 1959.

Forma PCT/IPEA/408 (Casilla Suplementaria) (julio 1998)
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1. This written opinion is the first
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vl D Cerwin documents cited
Vil D Certain defects in the international application
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International application No.

WRITTEN OPINION
PCT/US02/29660
I. Basis of the opinion
1. With regard 1o the elesmants of the incermauional spplication: *

the international application as originally filed

IE the description:
pages 1-12 , as originally filed
pages NONE . filed with the demand
pages _NONE , filed with the letter of

[x] the cinims:
pages 13-16 . as originally filed
pages NONE , 85 amended (together with any statement) under Article 19
pages NONE , filed with the demand
pages NONE , filed with the letter of

E the drawings:
pages 16 . , S originally filed
pages NONE , filed with the demand
pages NONE , filed with the letter of

E the sequence listing part of the description:
pages NONE , as originally filed
pages NONE , filed with the demand

pages NONE , filed with the letter of

2 qunnmi%m&mmﬁwﬁgwmmmmummm
These elemems wore available or furmished 1 this Authority in the following bmguage which ir:
l [] the tanguage of a translation fumished for the purposes of international scarch (under Rule 23.1(b)).
D the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)).
O hsgq:dhmm&hmdmmmmﬁ'mﬁlﬂ
ar

3. With regard to sty naclentide andior amisso ackd sequence disclosod in the intrmational spplication, the writie opinion Was
drawn on the basis of the sequence listing:
[] conmined in the international application in printed form.
[] filed together ‘with the international application in computer readable form.
[[] furnished subsequently to this Authority in written form.
EI furnished subsequently to this Authority in computer readable form.

The sttement that the ly furnisbed written sequence listing docs not go beyond the disclogure in the
international application &5 fed has been fumished. 8 80 heyond the disclosee In

D &mﬂmﬂniﬁuﬁumﬂdhwumﬂnbhhkﬁuﬁulmhwﬁmw&ﬁuh

4[X] The amendments have resulted in the cancellation of:

the description, pages  NONE

the claims, Nos. NONE
the drawings, sheew/fipg NONE

5.DTh'uq:himluhemdmwnuif(muf)ﬂtmﬂtmhdmtbemm.shneﬂ:yhvebemm':hedhp
beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplernental Box (Rule 70.2(c)).

* Replocement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invisation under Article 14 are referred 1o
in this opinion as “originally filed".

Form PCT/IPEA/408 (Box 1) (July 1998)« -
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International application No,

TP b ad o Bk N Y\ -
WRITTEN OPINION PCT /USO8 4080

V. Reasoned statement under Rule 66.2(a)(ii) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability;
citations and explanations supporting such statement

1. statement

Novelty (N) Claims  3-10, 1222, 25, 27-10 YES
Claims 1, 2. 11,93, 9+ & 48 NO

Inventive Step (IS) Cloims  3-10, 18-, 85, 47-10 YES
Claims 1.2 11,93, 94 & 96 \O

Industrial Applicability (LA) Claimw 1% YES
Claims NONE NO

£. citations und explanations

Claims 1, , 33, 24 and 46 lack an inventive step under PCT Article 33{3) as being obvious over Coassin et al. (U.S. Pat. No.
5,210,287 A). Regarding claims 1, 2 and 6, Cassin et al. teach 8 multiwell plate comprising a cyclic polyolefin and a thermally
conductive filler, such as carbon black (see col. 7, linea 20 - 31; col, 10, lines 34 - 87; col. 11, lines 1 - 85). Regurding claima
29 und 24, Casxin et al. teach that the multiwell plate apparatus may further comprise a transparent lid comprising cyclic olefin
(see col. 8, lines 25 - 44).

Claim 11 lacks an inventive step under PCT Article 33(3) as being obvious over Caskin et al(U.5. Pat. No. 5,910,287 A) in
view of Coazsin et al. (US. Pat. No. 8,292,114 B1). Cassin &t al. do not specifically teach the use of a multiwell sample
plate comprising 384 wells. Coasain et al. do teach the use of multiwell plates comprising 384 wells (sve col. 18, lines 46 -
81). It would have been cbvious to one of ordinary skill in the art to incorporate the use of 384 well multiwell plates, as
taught by Coassin et al, with the multiwell sample plate, as mught by Casaln et al., in order to provide for effective sumple
analysis.

Claims 3-10, 13-%¢, 25, 27-40 meet the criteria set out in PCT Arvicle 33{2){+), because the prior art does not teach or
fairly suggest that the thermally conductive plastic comprise at lenst about 5 % thermally conductive filler. The cited
prior art neither teach or fairly suggest that the thermally conductive plastic further comprise s thermally econductive
ceramic filler material. The cited prior art neither teach or firly suggest that the thermally conductive plastic further
comprise u polymeric surfactant. The cited prior art neither teach or fhirly suggest the further incorporation of a bottom
surface and a flat piece of conductive metal incorporated into the bottom surface of the multiwell place comprising &
thermully conductive filler material. The cited prior art neither teach or fairly suggest a multiwell sample plate including a
{Continued on Supplemental Sheet.)

Form PCT/IPEA/4108 (Box V) (July 1998w
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International application Na.

PCT/USOL/ 2460

WRITTEN OPINION

Supplemental Box

{To be used when the space in any of the preceding boxes is not safTiciont)

Continuation of: Boxes 1 - V1II Sheet 10

TIME LIMIT:

The time limit set for response to a Written Opinion may not be extended. 37 CFR 1.484(d). Any response recrived
after the expiration of the time limit set in the Written Opinion will not be considered in preparing the International Preliminary
Examination Repont.

V. 2. REASONED STATEMENTS - CITATIONS AND EXPLANATIONS (Comtinued):

bottom surface comprising a flat layer of conductive metal meullized on the bottom surface of the plate for increasing thermal
conductivity. The cited prior art neither teach or fairly suggest a multiwell sample plate further incorporating at least abowt 0.5
% of & polymeric surfactant. The cited prior an neither teach or fairly suggest that the apparatus further incorporaie a botom
surface baving a flat piece of thermally conductive flexible composite materisl sttached to the bottom surface of the multiwell
plate. The cited prior art neither teach or fairly suggest that the multiwell plate further comprise a metallized flat layer of
conductive metal on the bottom surface of the nultiwell plate. The cited prior arnt neither teach or fairly suggest that the
apparstus further comprise a fluorescen grade of polymer embedded on the plate as an indicator. The cited prior are neither
reach or fairly suggest that the apparatus further comprise a thermally conductive plastic material, which comprises about 40 %
to about 80 % cyclic polyolefin; about 1.5 % to about 7.5 % conductive carbon black; about 10 $ to about 50 % thenmally
conductive ceramic filler; and about 0.5 % to about 2.5 % polymeric surfactant. The cited prior ant neither teach or firly
suggest that the apparams further comprise a thermally conductive plastic material, which comprises about 76.5 % cyclic
polyolefin: about 3.0 % conductive carbon black: aboui 20.0 % thermally conductive ceramic filler; and about 0.5 %
polymeric sufactant,

NEW CITATIONS -—————
US 5,620,853 A (SMETHERS et al.) 15 APRIL 1997,
US 6,232,114 B1 (COASSIN e1 al.) 15 MAY 2001,
US 6,171,700 Bl (PHAM et al.} 09 JANUARY 2001.
US 3,910,287 A (CASSIN ct al.) 08 JUNE 1999.

Form PCT/IPEA/408 (Supplemental Box) (July 1998}



PLACA MICROTITULAD RAC NDUCTORA
RESUMEN-OBJETO Y FINALIDAD DE LA INVENCION

La presente invencién as un recipiente de milltiples pozos tal como una
placa microtituladora, hecho a partir de un material plastico o formulado para
incrementar la conductividad térmica. En una realizacién preferida, el
material plastico es una formulacién térmicamente conductora de una
poliolefina ciclica, poliestireno sindiotéctico, policarbonato o polimero de
cristal liquido, con un punto de fusibn mayor de 130°C y que exhibe
propiedades fluorescentes intrinsecas muy bajas. Un medio conductor, tal
como el negro de carbdn conductor, es incluido en la formulacién del
material plastico en aproximadamente un 5% o0 mas por peso para
incrementar la conductividad témica. Para incrementar mas la
conductividad térmica, un relleno ceramico térmicamente conductor, tal
como el Nitruro de Boro, puede ser afladido a la formulacién. Un surfactante
polimérico puede ser afiadido también a la formulacidon para un desempefio
incrementado. La invencién también puede incluir una pieza plana de
material conductor unido a la superficie inferior de la placa para impartir
conductividad y aplanado a la parte. Altemativamente, la superficie inferior
de la placa puede ser metalizada o recubierta con una capa plana de
material conductor, la placa puede incluir también una tapa transparente, o
cobertura, hecha preferiblemente a partir de policarbonatos, polipropilenos, u
olefinas ciclicas o de peliculas de miltiples capas hechas a partir de dos o
mas materiales claros con propledades de bamrera deseadas.
Adicionalmente, un polimero de grado fluorescente, tal como un epoxi
preparado con una tinta fluorescente, puede ser embebido en una posicién
particular sobre la placa para ayudar a indicar cuando las luces del equipo

de prueba estin en operacion.
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PLACA MICROTITULADORA CONDUCTORA

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Campo de la invencién

La presente invencion estd relacionada con recipientes multi-pozo, y més
particularmente, a recipientes multi-pozo, tales como placas microtituladoras,

moldeadas de materiales térmicamente conductores.

Técnica Relacionada

Los recipientes multi-pozo se usan para almacenamiento, procesamiento y
prueba de muestras bioldgicas y quimicas en la industria farmacéutica.
Tradicionalmente, la deteccién de agentes para actividad biolégica se lleva a
cabo colocando pequefias cantidades de compuesto a ser probado, ya sea
en forma liquida o sélida, en una pluralidad de pozos formados en una placa
microtituladora; luego el compuesto es expuesto con el objetivo de interés,
por ejemplo, una proteina purificada, como una enzima o receptor, 0 una
célula completa o un catalizador no-biolégicamente derivado. La interaccion
del compuesto de prusba con el objetivo puede luego ser medida
radioquimicamente, espectrofotométricamente o fluorométricamente. En
una medida de fluorescencia, la luz de una longitud de onda dada es dirigida
a una muestra dentro de un pozo de la placa microtituladora, una porcién de
la luz es absorbida por la muestra, y es reemitida a una longitud de onda

diferente, tipicamente mas grande, que luego es medida.



En muchos ejemplos, se requiere un ambiente de temperatura controlada
para preservar la integridad del compuesto o conducir experimentos en
donde la temperatura es un parametro controlado. Frecuentemente, se
requieren pasos de calentamiento y/o enfriamiento con preciso control de
temperatura. Que tan rapido puede cambiar la temperatura de la muestra y
la uniformidad de la temperatura de la muestra son importantes para
asegurar la obtencién de datos reproducibles y confiables. Un criterio tipico
es calentar y/o enfriar un medio circulante, como agua o aire, que afecte el
contenedor que alberga la muestra, y consecuentemente, someta a la misma
muestra a al proceso de calentamiento y/o enfriamiento deseados. Las
patentes U.S. Nos. 5,504,007; 5,576,218; y 5,508,197, por ejemplo revelan
sistemnas ciclicos térmicos en los cuales se usa un fluido controlado con
temperatura para regular la temperatura de la muestra. Altemativaments,
Las patentes U.S. Nos. 5,187,084; y 5,455,175, por ejemplo, revela sistemas
ciclicos térmicos en los cuales se usa aire calentado o enfriado para
controlar la temperatura de la muestra. El ciclo de temperatura de un
compuesto de prueba también es usualmente realizado por contacto entre el
recipilente que alberga el medio de reaccion y un bloque de calentamiento
que se calienta y enfrla rapidamente. Por ejemplo, se coloca un bloque de
metal calentado o enfriado, tal como se revela en la Patente U.S. No.
5,525,300, en contacto con una placa microtituladora plastica de pared

delgada.

Sin embargo, la baja conductividad témica de las placas microtituladoras
plasticas convencionales produce calentamiento o enfriamiento
inconsistentes, desuniformidad de temperatura entre las muestras y
limitaciones de velocidad, o tiempo de respuesta, a la cual las muestras

pueden ser térmicamente ciclicas. La conductividad térmica de los
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materiales de poliestireno -cominmente usados en la formacién de placas
microtituladoras es de aproximadamente 0.2 W/m K. Por lo tanto, lo que se
necesita es una placa microtituladora que tenga una conductividad térmica
alta, permitiendo un control de temperatura rapido, uniforme y consistente,

en recipientes de multi-pozos.

RESUMEN DE LA INVENCION

La presente invencién es un recipiente multi-pozo, tal como una placa
microtituladora, hecha de un material plastico formulado para conductividad
térmica incrementada, con el fin de aumentar la transferencia de calor desde
una superficie calentadora a los pozos'que contienen los compuestos a ser
evaluados. La conductividad térmica més alta permite a la placa calentar y
enfriar a una rata mas alta y también méas uniformemente a lo largo de la
superficie de la placa. La presente invencién trabaja con cualquier sistema
que usa ciclos de temperatura para el anélisis y que requiere calor para ser

transferido desde un sistema calentador mediante una placa de plastico.

Especlficamente, el material plastico puede ser Poliolefina Ciclica,
Poliestireno sindiotactico, Policarbonato o Polimero de cristal llquido o
cualquier otro material plastico conocido por los expertos en la técnica
relevante con un punto de fusién mayor a 130°C, mostrando propiedades
intrinsecas fluorescentes muy bajas cuando es expuesto a luz UV. Un
medio conductor, como el negro de humo conductor u otro relleno conductor
conocido por los expertos en la técnica relevante es incluido en la
formulacién del material plastico a aproximadamente 3% en peso o mayor,

con el fin de incrementar la conductividad térmica. También se puede
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adicionar un relleno de cerdmica conductor y/o un surfactante polimérico a la

formulacién para un desempefio mejorado.

En una realizacién preferida, el recipiente multi-pozo es fabricado de una
Poliolefina Ciclica de grado térmicamente conductor. La Poliolefina Ciclica
de grado témicamente conductor es fabricada combinando polfmeros
disponibles comerciaimente con negro de humo conductor disponible
comercialmente, rellenos de ceramica conductores y un surfactante
polimérico.  Preferiblemente, las fommulaciones de grado conductor
contendran aproximadamente de 40% a 88% de polimero,
aproximadamentes de 15% a 7.5% de negro de humo conductor,
aproximadamente de 10% a 50% de relleno de cerdmica conductor y
aproximadamente de 0.5% a 2.5% de surfactante polimérico. Dichas
formulaciones proveerdn |la mejor combinacibn de procesabilidad,
conductividad témmica, estabilidad dimensional y resistencia quimica

(particularmente a sulfoxido de dimetilo (DMSO)).

En las formulaciones donde se usa un surfactante polimérico en
concentraciones de 0.5% o mayores, el material de la placa ha mostrado que
reduce el efecto de ligamiento de la protelna en al menos 90%. En una
realizacion adicional a la presente invenciébn, se puede adicionar un
surfactante polimérico en concentraciones de 0.5% o0 mayores como una
ayuda al proceso en formulaciones de placa convencionales, con el fin de

reducir el ligamlento de la proteina.

Para una conductividad térmica incrementada, la invencién puede también
incluir una pieza plana de cobre, latén u otro material conductor conocido por

los expertos en la técnica relevante, adherido al fondo plano de la placa para
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transmitir conductividad y llanura a la parte. Alternativamente, la superficie
del fondo plastico de la placa que estd en comunicacién con la superficie
calentadora puede ser metalizada o recubierta con una capa plana de cobre,
latdn u otro material conductor, preferiblemente un material flexible conocido

por los expertos en la técnica relevante.

La invencién puede Incluir una tapa transparente que puede o no estar
soldada ultrasénicamente a la placa. La tapa transparente puede estar
hecha de policarbonato, polipropileno, poliolefina ciclica u otro material
plastico conocido por los expertos en la técnica relevante; 0 de peliculas
multi-capa hechas de dos 0 mas materiales claros con las propledades de
barrera deseadas. En una realizaci{on preferida, la deteccién y medicién de

las muestras es conducida mediante una cubierta clara épticamente.

En ofra realizacién, un polimero de grado fluorescente, como un epoxi
preparado con un colorante fluorescente, puede ser colocado en una
posicion particular sobre la placa para ayudar a indicar cuando las luces del
equipo de prueba estan en operacidon. Este indicador puede colocarse en
cada placa por medio de una operacién secundaria después del moldeo por
inyeccién o puede hacerse por moldeo de insercién durante la formacion de

la placa.
BREVE DESCRIPCION DE LOS DIBUJOS / FIGURAS

La presente invencion se describira con referencia a los dibujos adjuntos, en
donde:
FIG. 1A. llustra una vista superior de un ejemplo de recipiente multi-pozo, o

placa microtituladora, segdn la presente invencion;
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FIG. 1B. llustra una vista transversal del ejemplo de placa microtituladora
mostrada en la figura 1A tomada a lo [argo de la linea B-B;

FIG. 2. llustra una vista transversal del ejemplo de placa microtituladora
mostrada en la figura 1A tomada a lo largo de |a linea A-A;

FIG. 3. llustra una vista detallada de una porcion del ejemplo de placa
microtituladora mostrada en la figura 2.

FIG. 4. llustra una vista transversal de un ejemplo de recipiente multi-pozo o
placa microtituladora, segln la presente invenciébn que incluye una tapa
transparente y una pieza plana de material conductor adherida al fondo de
la placa;

FIG. 5. llustra una vista perspectiva superior de un ejemplo de recipiente
multi-pozo o placa microtituladora, seglin la presente invenciébn que tiene
384 pozos.

FIG. 6. llustra una vista perspectiva superior de un ejemplo de recipiente
multi-pozo o placa microtituladora, segin la presente invencién que tiene
1536 pozos.

FIG. 7. llustra una vista de perspectiva del fondo de un ejemplo de recipiente

multi;pozo o placa microtituladora, seg(n la presente invencion.
DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La presente invenciébn estd relacionada con recipientes multi-pozo, mas
particularmente, a recipientes muiti-pozo tales como placas microtituladoras,
moldeadas, de materiales témicamente conductores. La presente invencion
es un recipiente multi-pozo hecho de un material plastico formulado para
conductividad térmica incrementada, con el fin de aumentar la transferencia
de calor de una superficie calentadora a los pozos que contienen los

compuestos a ser evaluados.

/
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Caracteristicas y ventajas adicionales de la invencion, asl como la estructura
y operacién de varias realizaciones de la invencién, estan descritas en
detalle a continuacién, relacionadas con los dibujos adjuntos. Debe notarse
que la invencién no se limita a las realizaciones adicionales descritas en
este. Dichas realizaciones se presentan aqul Gnicamente con propositos
ilustrativos. Las realizaciones adicionales seran obvias a los expertos en
la(s) técnica(s) relevante(s). Con base en las ensefianzas contenidas en

este.

El dibujo en el cual un elemento primero aparece es tlpicamente indicado
mediante el {los) digito(s ) al extremo izquierdo en el nimero de referencia

correspondiente.

La presente invencion es un recipiente multi-pozo hecho de un material
plastico formulado para conductividad térmica incrementada. La FIG. 1A
ilustra una vista superior de un ejemplo de recipiente multi-pozo o placa
microtituladora 110, segun la presente invencién. La FIG. 1B ilustra una
vista transversal de la placa microtituladora 110, tomada a lo largo de la
linea B-B de la FIG. 1A. FIG. 2 ilustra una vista transversal de la placa
microtituladora 110, tomada a lo largo de la linea A-A de la FIG. 1A.

La placa microtituladora 110 incluye una estructura de soporte o cuerpo 112,
y una pluralidad de pozos 114, formados en este para albergar las muestras
de prueba. La placa microtituladora multi-pozo 110 de la presente invencion
fiene una distribucion de 384 (como se muestra en la FIG. 5§) o mas pozos
individuales 114, preferiblemente 1536 pozos (como se muestra en la FIG. 6)

o mayores (por ejemplo, 3456 pozos), pero también puede estar dirigido a
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una distribucién de multi-pozos con menos de 384 pozos, como 96 pozos.
Como se muestra en la FIG. 3, cada pozo 114 incluye un fondo 310,
preferiblemente formado como parte del cuerpo 112 y una pared cilindrica
vertical 320, que puede también ser formada como parte del cuerpo 112. La
distribucién de los fondos de los pozos 310 descansan en un plano comdn.
Los fondos de los pozos 310 pueden ser transparentes u opacos, segun s$e
desee. Como seria aparente al experto comln en la técnica relevants, y, a lo
largo de las paredes 320, podria proveerse al menos parcialmente con una
superficie adaptada para absorber la muestra a ser colocada en este, como
serla aparente para aquel con conocimiento comiin de la técnica relevante.
En una realizacién, el recipiente multi-pozo 110 incluye fondos dpticamente
claros 310 que pemiten la deteccion y medicién de las muestras a través de
los fondos dpticamente claros 310. Sin embargo, para el conteo de
escintilacién de liquido, asl como para los ensayos de RIA y fluorescencia o
fosforescencia, puede ser deseable formar unos fondos de pozo 310 de un
material opaco. La FIG. 7 ilustra una vista de perspectiva del fondo de un
ejemplo de recipiente multi-pozo o placa microtituladora 110, segin la
presente invencién. Como se muestra, la placa 110 es esta provelda con un
fondo plano 700. Como se discutirhA més adelante, en una realizacién
preferida, la deteccién y medicién de las muestras es conducida a través de

una cubierta épticamente clara.

En una realizacién preferida, los pozos 114 son de 2-5 micro litros en
volumen y son ahusados cilindricamente en su forma. Preferiblemente, la
placa microtituladora 110 de la presente invencion esta hecha segun las
especificaciones de la microplaca propuestas por la Sociedad de Deteccion
Biomolecular (Society of Biomolecular Screening SBS), completamente

incorporados aqui para referencia, en cuanto a la huella, altura de la placa y
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posicién de los pozos, para habilitar la placa para ser usada con un equipo
de automatizacion actualmente disponible. Por ejemplo, la SBS ha
propuesto que una microplaca de 384 pozos debe estar distribuida en
dieciséis 16 filas por veinticuatro columnas y una microplaca de 1536 pozos

debe estar distribuida en treinta y dos filas por cuarenta y ocho columnas.

Segln los estidndares propuestos por SBS, la dimensién exterior de la huella
base debe ser de aproximadamente 127.76 mm (5.0299 pulgadas) de
longitud y aproximadamente 85.48 mm (3.3654 pulgadas) de ancho. La
huella debe ser continua e ininterrumpida alrededor de la base de la placa.
Las cuatro esquinas exteriores de la brida del fondo de la placa deberé tener
un radio de esquina al exterior de 3.18 mm (0.1252 pulgadas). La altura total

de la placa debe ser aproximadamente 0.56850 pulgadas.

Segun los estdndares propuestos por SBS, para microplacas de 384 pozos,
la distancia entre el borde exterior izquierdo de la placa y el centro de la
primera columna de pozos debe ser de aproximadamente 12.13 mm (0.4776
pulgadas) y cada columna siguiente debe estar a una distancia adicional de
4.5 mm (0.1772 pulgadas) desde el borde exterior izquierdo de la placa.
Adicionalmente, la distancia entre el borde exterior superior de [a placa y el
centro de la primera fila de pozos debe ser aproximadaments 8.99 mm
(0.3539 pulgadas) y cada fila siguiente debe tener una distancia adicional de
4.5 mm (0.1772 pulgadas) desde el borde exterior superior de la placa. Para
una microplaca de 1536 pozos, la distancia entre el borde exterior izquierdo
de la placa y el centro de la primera columna de pozos debe ser de
aproximadamente 11.005 mm (0.4333 pulgadas) y cada columna siguiente
debe estar a una distancia adicional de 2.25 mm (0.0886 pulgadas) desde el

borde exterior izquierdo de la placa. Adicionalmente, la distancia entre el
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borde exterior superior de la placa y el centro de la primera fila de pozos
debe ser aproximadamente 7.865 mm (0.3096 pulgadas) y cada fila
siguiente debe tener una distancia adicional de 2.25 mm (0.0866 pulgadas)

desde el borde exterior superior de la placa.

Como lo sugieren los estandares de la SBS, el pozo superior izquierdo de
los pozos 114 de la placa 110 pueden estar marcados de una manera
distintiva, como con la letra A 0 numero 1 ubicado en el lado izquierdo del

pozo 114, o con el nimero 1 ubicado en el lado superior del pozo 114.

De acuerdo con la presente invencién, el cuerpo 112 y los pozos 114 son
moldeados de un material plastico formulado para conductividad térmica
incrementada. Especificamente, el material plastico puede ser Poliolefina
Clclica, Poliestireno sindiotactico, Policarbonato o Polimero de cristal liquido
o cualquier otro material plastico conocido por los expertos en la técnica
relevante, con un punto de fusién mayor a 130°C, mostrando fluorescencia
muy baja cuando es expuesto a luz UV. Un medio conductor, como el negro
de humo conductor u otro relleno conductor conocido por los expertos en la
técnica relevante es Iincluido en la formulacion del material plastico a
aproximadamente 3% en peso 0 mayor, con el fin de incrementar la
conductividad térmica. Para incrementar adicionalmente la conductividad
térmica, se puede adicionar un relleno de ceramica conductor, como el
relleno Nitruro de Boro u otro relleno de ceramica conocido por el experto en

la técnica relevante.

También se puede adicionar un surfactante polimérico a la formulacién para
un desempefio mejorado. Segln la presente invencién, el uso de un aditivo

de polimero basado en aceite sintético fluorinado, como el Fluoroguard®
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PCA, disponible de Dupont Specialty Chemicals Entreprise, Wilmington, DE,
en cantidades diferentes, ha mosirado que afecta el ligamiento de la
protelna. En las formulaciones donde se usa un surfactante polimérico en
concentraciones de 0.5% o mayores, el material de la placa ha mostrado que
reduce el efecto de ligamiento de la proteina en al menos 90%. En una
realizacién adicional a la presente invencién, se puede adicionar un
surfactante polimérico en concentraciones de 0.5% o0 mayores como una
ayuda al proceso en formulaciones de placa convencionales, con el fin de
reducir el ligamiento de la proteina, como seria obvio para un experto normal

en la técnica.

En una realizacién preferida, el recipiente multi-pozo 110 es fabricado de
una Poliolefina Ciclica de grado térmicamente conductor. La Poliolefina
Ciclica de grado térmicamente conductor es fabricada combinando
polimeros disponibles oom.ercialmente con negro de humo conductor
disponible comercialmente, rellenos de ceramica conductores y un
surfactante polimérico. Preferiblemente, las formulaciones de grado
conductor contendrén aproximadamente de 40% a 88% de polimero,
aproximadamente de 1.5% a 7.5% de negro de humo conductor,
aproximadamente de 10% a 50% de relleno de ceradmica conductor y
aproximadamente de 0.5% a 2.5% de surfactante polimérico. Dichas
formulaciones proveerdan la mejor combinacion de procesabilidad,
conductividad térmica, estabilidad dimensional y resistencia quimica

(particularmente a sulfoxido de dimetilo (DMSO)).

En una realizacién preferida, la formulacién de grado conductor contendra
aproximadamente 76.5% de Poliolefina Ciclica (como Topas® 5013,
disponible en Ticona of Summit, NJ), 3.0% de Negro de Humo Conductor
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(Como Conductex® SC Ultra, disponible en Columbian hemical of Marietta,
GA), 20.0% de rellenc de Nitruro de Boro térmicamente conductor (como el
PolarTherm® PT110, disponible en Advanced Ceramics of Lakewood, OH) y
0.5% de surfactante polimérico (como el Fluoroguard® PCA, disponible en
Dupont Specialty Chemicals Enterprise, Wilmington, DE).

Para una conductividad térmica incrementada, la invenciéon puede también
incluir una pieza plana de cobre, latdén u otro material conductor como una
pieza plana de un material compuesto flexible térmicamente conductor
incorporado al fondo plano 700 de la placa 110 para transmitir conductividad
y llanura a la parte. En una realizacién, como se muestra en la FIG. 4, la
placa 110 de la presente invencién es una termo-placa moldeada en dos
ciclos, en donde una pieza plana de cobre 410 con un espesor de 10 mils
(.254 mm), preferiblemente de aproximadamente 10 a 15 mils (.254 a .381
mm), es adherida al fondo de la placa 110 para proveer una superficie plana
altamente conductora. Altemnativamente, la placa 110 de la presente
invenciéon puede ser moldeada, luego la superficie de la placa que esta en
comunicacién con la fuente calentadora puede ser metalizada o recubierta
con una capa plana de cobre, latén u otro material conducto conocido por los
expertos en la técnica relevante. La conductividad térmica méas alta
permitirA calentar y enfriar las placas a una rata mas alta y también mas

uniformemente a lo largo de la superficie.

La placa 110 puede incluir una tapa transparente 420 que puede o no estar
soldada ultrasonicamente a la placa. La tapa transparente 420 puede estar
hecha de policarbonato, polipropileno, poliolefinas ciclicas u otro material
plastico conocido por los expertos en la técnica relevante; o de peliculas

multi-capa hechas de dos 0 mas materiales claros con las propiedades de

2
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barrera deseadas. En la realizacién preferida, la deteccion y medicién de las

muestras es conducida mediante una cubierta clara épticamente 420.

En otra realizacién, un polimero de grado fluorescente, como una pieza de
epoxi preparada con un colorante fluorescente, puede ser colocada en una
posicién particular sobre [a placa para ayudar a indicar cuando las luces del
equipo de prueba estan en operacién. Este indicador puede colocarse en
cada placa por medio de una operacién secundaria después del moldeo por
inyeccién o puede hacerse por moldeo de insercién durante [a formacion de
la placa. Por ejemplo, el molde de la placa microtituladora puede construirse
con un pozo de forma que los trozos del material fluorescente puedan
insertarse posteriormente en la placa formada en el pozo. En una
realizacién preferida, un didmetro de pozo de % de pulgada (6.35 mm) es

formado en la huella de la placa.

La placa microtituladora de la presente invencién es apropiada para uso en
almacenamiento, procesamiento y prueba de muestras bioldgicas y
quimicas, como es obvio para los expertos en la técnica relevante. Por
ejemplo, la placa microtituladora de la presente invencién podria usarse
como un componente del Sistema de Ensayo Térmico de Cambio Témico
revelado en las Patentes U.S. Nos. 6,020,141; 6,036,920 y 6,268,218,

completamente incorporadas aqul como referencia.

EJEMPLOS

Ejempilo 1

\2
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Las placas microtituladoras sobt'm la presente invencién fueron preparadas
con una formulacién de polyestireno sindiotactivo (Questra®, disponible de
Dow Plastics of Midland, Mich.), con cantidades diferentes de negro de humo
conductor. Como se muestira en la Tabla 1 siguients, se observé un
aumento en la conductividad térmica en un factor de 2.5 con la adicién de

aproximadamente 5% en peso de negro de humo conductor.

Una pieza plana de cobre con un espesor de aproximadamente 10 mils (.254
mm) fue luego adherida al fondo de la placa, con diferentes cantidades de
negro de humo conductor. Como se muestra en la Tabla 1 siguiente, se
observé un aumento en la conductividad térmica de aproximadamente 5
W/m K con la adicién de la placa de cobre, comparado con una placa
microtituladora con 0% de negro de humo conductor. Se observé un
incremento similar en la conductividad térmica con la adicién de una placa
de cobre a una placa microtituladora que tenla 5% en peso de negro de

humo conductor.

Los valores de conductividad térmica por la adicién de 10% y 15% en peso
de negro de humo conductor fueron estimados a partir de estas
observaciones, como se muestra en la Tabla 1, con y sin adicion de la placa

de metal.

Tabla 1



18’

Concentracién de | Concentracién de| Conductividad Conductividad
Polimero negro de humo | térmica (W/m K) Térmica con
(Questra® ) adicién de placa
de metal (W/m K)
100% 0% 0.2 52
95% 5% 0.5 5.5
90% 10% 0.8 (est.) 5.8 (est.)
85% 15% 1.0 (est.) 6.0 (est.)
Ejemplo 2

Las placas microtituladoras seg(n la presente invencién fueron preparadas
con una formulacidn de polimero de cristal liquido (LCP), con cantidades
diferentes de negro de humo conductor. Como se muestra en la Tabla 2
siguiente, se observé un aumento en la conductividad tdrmica en un factor
de 2.5 con la adicién de aproximadamente 5% en peso de negro de humo

conductor.

Una pieza plana de cobre con un espesor de aproximadamente 10 mils (.254
mm) fue luego adherida al fondo de la placa, con diferentes cantidades de
negro de humo conductor. Como se muestra en la Tabla 2 siguiente, se
observé un aumento en la conductividad tdrmica de aproximadamente 5
W/m K con la adicién de la placa de cobre, comparado con una placa
microtituladora con 0% de negro de humo conductor. Se observd un
incremento similar en la conductividad térmica con la adicién de una placa

de cobre a una placa microtituladora que tenia 5% en peso de negro de

humo conductor.

Los valores de conductividad térmica por la adiciébn de 10% y 15% en peso

de negro de humo conductor fueron estimados a partir de estas
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observaciones, como se muestra en la Tabla 2, con y sin adicién de la placa

de metal.
Tabla 2
Concentracién de | Concentracién de| Conductividad Conductividad
Polimero (LCP) | negrode humo | tdrmica (W/m K) Térmica con
adicién de placa
de metal (W/m K)
100% 0% 0.2 5.2
95% 5% 0.5 5.5
90% 10% 0.8 (est.) 5.8 (est.)
85% 15% 1.0 (est.) 6.0 (est.)
Ejemplo 3

Las placas microfituladoras seg(in la presente invencién fueron preparadas
con una formulacién de Poliolefina Ciclica con diferentes concentraciones de
polioefina clclica, negro de humo conductor y relleno conductor de Nitruro de
Boro. Como se muestra en la Tabla 3 siguiente, se observé un aumento en
la conductividad térmica en un factor de 13 con la adicién de

aproximadamente 3.0% en peso de negro de humo conductor y 20.0% en

peso de relleno de ceramica térmicamente conductor.

Una pieza plana de cobre con un espesor de aproximadamente 10 mils (.254
mm) fue luego adherida al fondo de la placa y se observé la conductividad
térmica para cada formulacién. Como se muestra en la Tabla 3 siguiente, se
observé un aumento en la conductividad térmica de aproximadamente 5
W/m K con la adicibn de la placa de cobre, comparado con una placa
Se observé un

microtituladora con 0% de negro de humo conductor.

incremento similar en la conductividad témmica con la adicién de una placa

N
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de cobre a una placa microtituladora que tenia 3.0% en peso de negro de
humo conductor y 20.0% en peso de relleno de ceramica térmicamente

conductor.

Los valores de conductividad térmica por la adicién de 1.5 % en peso de
negro de humo conductor y 10.0% en peso de relleno de cerdmica
térmicamente conductor, asl como la adicién de 7.5% en peso de negro de
humo conductor y 50.0% en peso de relleno de ceramica térmicamente
conductor fueron estimados a partir de estas observaciones, como se

muestra en la Tabla 3, con y sin adicién de la placa de metal.

Tabla 3
Concentracién (Concentracién Concentracién [Conductl| Conductividad
de Polimero | de negro de | de Relleno de | vidad Térmica con
(Poliolefina humo cerdmica térmica | adiclén de placa
ciclica) conductor | (W/m K) | de metal (W/m K)
(Nitruro de
Boro)

100% 0% 0% 0.2 5.2

95% 5% 10% 1.5 (est.) 6.5 (est.)

90% 10% 20.0% 2.6 7.6

85% 15% 50% 7.5 (est.) 12.5 (est.)

Aunque se han descrito anteriormente varias realizaciones de la presente
invencién, debe entenderse que se han presentado (nicamente a manera de
ejemplo y no de limitacién. De este modo, la extensién y alcance de la
presente invencidon no deben limitarse a las realizaciones ejemplares
descritas anteriormente, pero deben definirse solamente de acuerdo con las
siguientes reivindicaciones o sus equivalentes. Adicionalmente, todas las

referencias citadas en este, incluyendo articulos de revistas o resimenes,

YHe
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publicados o comrespondientes a solicitudes de patentes U.S. o axtranjeras,
patentes U.S. o extranjeras emitidas, o cualquier otra referencia, son
totaimente incorporadas para referencia de este, incluyendo todos los datos,

tablas, figuras y texto presentado en las referencias citadas.

La descripcion anterior de las realizaciones especificas revelara asi la
naturaleza general de la invencibn que oitros pueden, al aplicar el
conocimiento dentro de la habilidad de la técnica (incluyendo el contenido de
las referencias citadas en esta), modificar facilmente y/o adaptar para
diferentes aplicaciones como realizaciones especificas, sin experimentacién
indebida, sin partir del concepto general de la presente invencién. Por lo
tanto, se pretende que dichas adaptaciones y modificaciones estén dentro
del significado y rango de equivalentes de las realizaciones reveladas,
basado en las ensefianzas y guias presentadas en este. También se debe
entender que la fraseologlia o terminologia usada en este tiene el propésito
de describir y no limitar, de forma que la terminologla o fraseologlia de la
presente especificacién serd interpretada por el experto en la técnica con
base en las ensefianzas y gula presentadas aqul, en combinacién con el

conocimiento del experto ordinario en la técnica.

43



REIVINDICACIONES

1. Una placa de muestra multi-pozo que comprende;

Un cuerpo fabricado de un plastico térmicamente conductor incluyendo una
pluralidad de pozos formados en este, en donde dicho plastico tdrmicamente
conductor comprende (a) un polimero seleccionado de un grupo consistente
en poliolefina ciclica, poliestireno sindiotactico, policarbonato y polimero de

cristal liquido; y (b) un relleno térmicamente conductor.

2. El aparato segin la reivindicacién 1, en donde dicho relleno

términamente conductor es negro de humo.

3. El aparato segin la reivindicacion 1, en donde dicho plastico
tdrmicamente conductor comprende al menos 5% de dicho relleno

térmicamente conductor.

4, El aparato segin la reivindicacién 3, en donde dicho plastico
témicamente conductor comprende aproximadamente de 5% a 15% de

dicho relleno térmicamente conductor.

5. El aparato segin la reivindicacidbn 1, en donde dicho pléstico
térmicamente conductor comprende adicionalmente un relleno de ceramica

térmicamente conductor.

6. El aparato segin la meivindicacién 5, en donde dicho relleno de

ceramica térmicamente conductor es un relleno de nitruro de boro.
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7. El aparato segin la reivindicacion 5, en donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende aproximadamente de 10% a 50% de

dicho relleno de ceramica térmicamente conductor.

8. El aparato segin la reivindicacion 1, en donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende adicionaimente un surfactante

polimérico.

9. El aparato segin la reivindicacién 8, en donde dicho surfactante

polimérico es un aditivo de polimero con base en aceite sintético fluorinado.

10. El aparato segln la reivindicacion 8, en donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende aproximadamente de 0.5% a 2.5% de

dicho surfactante polimérico.

11. El aparato segun la reivindicacidon 1, que comprende al menos 384

pozZos.

12. El aparato seg(n la reivindicacion 5, que comprende al menos 1536

pozos.

13. El aparato segun la reivindicacién 12, que comprende al menos 3456

poZzo08.

14. El aparato segtn la reivindicacién 1, que comprende adicionalmente
una superficie de fondo y una pieza plana de metal conductor incorporada en

dicha superficie de fondo de dicha placa.

uq



15. El aparato segln la reivindicacién 14, donde dicho metal conductor

es cobre.

16. El aparato segln la reivindicacién 14, donde dicho metal conductor

es latén.

17. El aparato segin la reivindicacion 14, donde dicha pieza plana de

metal conductor tiene un espesor de al menos aproximadamente 10 mils

(0254 mm).

18. El aparato segln la reivindicacién 14, donde dicha pieza plana de
metal conductor tiene un espesor de aproximadamente 10 mils a 15 mils

(0.254 mm a 0.381 mm).

19. El aparato segiin la reivindicacién 1, donde dicha placa comprende
adicionaimente una superficie de fondo y una pieza plana de material
compuesto flexible tdrmicamente conductor adherida a dicha superficie de

fondo de dicha placa.

20, El aparato segln la reivindicacién 1, donde dicha placa comprende
adicionaimente una superficie de fondo y dicha superficie de fondo de dicha

placa es metalizada con una capa plana de metal conductor.

21. El aparato segin la reivindicacién 20, donde dicho metal conductor

es cobre.

22. El aparato segun la reivindicacién 20, donde dicho metal conductor
os laton.
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23. El aparato segun la reivindicacién 1, que comprende adicionalmente

una tapa transparente.

24, El aparato segtn la relvindicacién 23, donde dicha tapa es formada
de un polimero seleccionado de un grupo que consistente de policarbonatos,

polipropilenos y ciclo olefinas.

25, El aparato segdn la reivindicaciéon 1, que comprende adicionalmente
un polimero de grado fluorescente empotrado en dicha placa como

Indicador.

26. El aparato segin la reivindicacion 1, donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende aproximadamente de 40% a 80% de

dicho polimero.

27. El aparato segin la reivindicacion 1, donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende aproximadamente de 40% a 80% de
poliolefina ciclica, aproximadamente de 1.5% a 7.5% de negro de humo
conductor, aproximadamente de 10% a 50% de relleno de ceramica
térmicamente conductor y aproximadamente de 0.5% a 2.5% de surfactante

polimérico.

28. El aparato segin la reivindicacion 1, donde dicho plastico
térmicaments conductor comprende aproximadamente 76.5% de poliolefina
ciclica, aproximadamente 3.0% de negro de humo conductor,
aproximadamente 20.0% de relleno de cerdmica térmicamente conductor y

aproximadamente 0.5% de surfactante polimérico.

1



29. El aparato segln la reivindicacion 28, donde dicho relleno de

ceramica térmicamente conductor es un relleno de Nitruro de Boro.

30. El aparato segun la reivindicacién 28, donde dicho surfactante

polimérico es un aditivo de polimero basado en aceite sintético fluorinado.

31. Una placa de muestra multi-pozo, que comprende:

Un cuerpo incluyendo una pluralidad de pozos formados en este y una
superficie de fondo, que comprende adicionalmente una pieza plana de
material conductor incorporada a dicha superficie de fondo de dicha placa

para conductividad térmica incrementada.

32. El aparato seg(n la reivindicacién 31, donde dicho metal conductor es

cobre.

33. El aparato segun la reivindicacién 31, donde dicho metal conductor es
laton.

34. El aparato segin la reivindicacién 31, donde dicha pieza plana de

metal conductor tiene un espesor de al menos 10 mils (0.254 mm).

35. Una placa de muestra multi-pozo, que comprende:

Un cuerpo incluyendo una pluralidad de pozos formados en este y una
superficie de fondo, que comprende adicionalmente una capa plana de metal
conductor metalizado sobre dicha superficie de fondo de dicha placa para

conductividad térmica incrementada.

52
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36. El aparato segln la reivindicacién 35, donde dicho metal conductor es

cobre.

37. El aparato segin la reivindicacién 35, donde dicho metal conductor

es latdn.

3s. Una placa de muestra muiti-pozo, que comprende:

Un cuerpo fabricado de un plastico térmicamente conductor incluyendo una
pluralidad de pozos formados en este, en donde dicho plastico térmicamente
conductor comprende al menos aproximadamente 0.5% de un surfactante

polimérico.

39. El aparato seglin la reivindicacién 38, donde dicho surfactante

polimérico es un aditivo de polimero basado en un aceite sintético fluorinado.

40. El aparato segtn la reivindicacion 38, donde dicho plastico
térmicamente conductor comprende aproximadamente de 0.5% a 2.5% de

dicho surfactante polimérico.
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REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE

PCT

PATENTE DE INVENCION [x] MODELO DE UTILIDAD [ ]
€ Indicacidn de que se solicita la concesién de una patente X1
€ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [x]1
€ Descripcion de la invencién [x9
€ Dibujos de ser estos pertinentes [xlsy
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [x]2
COMPLETA [x] INCOMPLETA [ ]
DISENO INDUSTRIAL [ ]
€ Indicacién de que se solicita el registro de Disefio Industrial []
€ Datos de identificaclén del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [ ]
¢ Representacion grafica y fotogréfica del Diseflo Industrial o muestra del []

material que incorpora el disefio
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [ ]
COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ ]

ESQUEMA DE TRAZADO [ ]

€ Indicacién de que se solicita el registro de un Esquema de Trazado [
4 Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud |
4 Representacion grafica del esquema trazado [
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [
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Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento el el articulo 38 de la Decision 486 de la
Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de Cooperacién en Materia do Patentes (PCT),
regia 51 bis del Regiamento y Circular Unica de la Superintsndencia de Indusiria y Comercio, se le comunica
que:

0 La sofictud no contiane la copla del documento en que consta la cesién del derecho a la patente del
inventor al solicitants o a su causante. (Art. 26-k) Declsion 488).

1 La soliciud no contiene el poder debidaments otorgado, con el flano de los requisiios exigidos por los
articulos 63 y subsigulentes del Cidigo de Procedimiento Civil Adicionaimente, deberd presentar el
documento que acredita la existencla y represantacidn legal de la sociedad solickante, cuando ésta fuere

. persona juridica.

En cumplimiento de lo dispuesto por el artfculo 38 de la Declsidn 488, se e requiers para que dentro del
término de dos meses sigulentes a la fecha de notificacion del presents oficlo, complele los requisitos
anterioments enunciados. En caso de no dar cumpiimiento al presenie requerimiento, la solicitud se
considerard abandonada y perderd su prelacion.

Noiifiquese el presente oficlo conforme a lo dispuesio en el numeral 62, lteral e), del capftulo quinto del
titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.
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