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Ref.: Expediente N” 05-077.674

Solicitud de Patente de Invencién Titulada: “COMPUESTOS DE TRIAZOL UTILES EN
TERAPIA”

Solicitante: PFIZER INC.

RESPUESTA AL OFICIO N°. 9720 NOTIFICADO
POR FIJACION EN LISTA No. 419, DE FECHA 21 DE OCTUBRE DE 2005,
XAMEN DE FORMA

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd, identificado tal como aparece al pie
de mi firma, en mi cardcter de apoderado de la sociedad en referencia, me permito dar respuesta
al auto proferido por ese Despacho, dentro del término legal previsto en el articulo 39 de la
Decisién 486, en los siguientes términos:

1. En respuesta a la primera observacién del Examinador, me permito informar a ese
despacho que los anexos del Examen Preliminar Internacional ya habian sido presentados con la
solicitud inicial, pero para su inmediata referencia, me permito aportar nuevamente, junto al
presente memorial, la traduccién de la totalidad del Examen Preliminar Internacional, segin lo
previsto en el Art. 36.2.b del Tratado de Cooperacion en Materia de Patentes, en concordancia
con el Art. 39 de la Decisién 486.

2. " En respuesta a la segunda observacién del Examinador, me permito informar a ese
Despacho que el motivo por el cual el Sr. Trevor Lumb aparece con diferentes cargos en distintas
compafilas, tales como Pharmacia & Upjohn Company, Pfizer Products Inc., Pfizer Inc., Warner-

World Trage Center - Torre A. Calle 100 No. BA — 37, Piso 10, Bogotd D.C., Colombia
Tel + 57 1 601-7700, Fax + 57 1 601-7799, office@olarteraisbeck.com, www.olarternisbeck.com
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OLARTE RAISBECK & FRIERI LTDA.

Lambert Company LLC, se debe 2 la vinculacién empresarial que existe entre las mismas y el
cardcter de alto funcionario que ostenta el Sr. Lumb al interior de la organizacién Pfizer y
vinculadas.

3. En respuesta a la tercera observacion del Examinador, me permito aclarar que la
discrepancia en la lista de los inventores de la Solicitud Nacional con la Solicitud Internacional,
se debe a que los inventores Rachel Jane Russell y Christopher Peter Wayman, no aparecen en la
publicacién de la Solicitud Internacional debido a que fueron adicionados posteriormente. Para
tal efecto, me permito adjuntar los formularios de adicion de inventores, presentados ante la
Oficina Internacional. Igualmente, me permito aportar junto al presente memorial, €l documento
de cesién debidamente legalizado, junto con su correspondiente traduccidn, segiin lo previsto en
el Art. 26- k de la Decisién 486.

Atentamente

ARLOS R. OLARTE
CC. No. 79.782.747 de Bogota

T.P. 74.295

Anexo: Traduccién del Examen Preliminar Internacional
Formulario de adicién de Inventores
Documento de Cesién
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TRATADO DE COOPERACIONR DE PATENTES
PCT
NOTIFICACION DE TRANSMISION DEL REPORTE DE EXAMEN
PRELIMINAR INTERNACIONAL
(PCT Regla 71.1)
De: AUTORIDAD DE REVISION PRELIMINAR INTERNACIONAL

Para:

LUMB, J. Trevor -
Pfizer Global Research and Development
c/o Wood, David J.

Ramsgate Road -

Kent CT13 9NJ

Gran Bretaria

Sello de recibido 20 de septiembre de 2004, Oficina de Patentes
Europea

Fecha de envio: 20.09.2004

Referencia del solicitante o representante: PC25539A
No. de Solicitud Internacional: PCT/IB04 /000432
Fecha de presentacién internacional: 09.02.2004
Fecha de prioridad: 19.02.2003

Solicitante: PFIZER LIMITED et. al.

1. Por la presente se notifica al solicitante que esta Autoridad de
Revision Preliminar Internacional transmite adjunto a la presente el
reporte de examen preliminar internacional y sus anexos, si existen,
existentes en la solicitud internacional.

2. Una copia del reporte y sus anexos, si los hay, serédn
transmitidos a la Oficina Internacional para dar comunicacion a todas
las Oficinas designadas.

3. Donde se requiera por cualquicra de las Oficinas designadas,
la Oficina Internacional preparara una traduccion al inglés del reporte
(pero no de sus anexos) y transmitird tal traduccién a aquellas
Oficinas.

4. RECORDATORIO

El solicitante deberd entrar en la fase nacional ante cada Oficina
designada realizando ciertos actos (presentando traducciones y
cancelando tarifas nacionales) dentro de 30 meses a partir de la fecha
de prioridad (0 después en algunas Oficinas) (Articulo 39 (1)) (ver



también el recordatorio enviado por la Oficina Internacional con
Formulario PCT/IB/301). \
Donde se deba presentar una traduccién de la solicitud internacional
ante una Oficina designada, la traduccién deberda contener una
traduccién de cualquier anexo del reporte de examen preliminar
internacional. Es responsabilidad del solicitante preparar y presentar
tal traduccién directamente a cada Oficina designada.

Para mas informacién con respecto a los plazos y requisitos de las
Oficinas designadas, ver el Volumen II de la Guia del Solicitante PCT.

Se llama la atencion del solicitante al Articulo 33(5), el cual estipula
que los criterios de novedad, nivel inventivo y aplicacién industrial
descritos en el Articulo 33(2) a (4) sirven meramente para propdsitos
del examen preliminar internacional y que “cualquier estado miembro
puede aplicar criterios adicionales o diferentes para los propdsitos de
decidir si, en ese estado, los inventos reivindicados son patentables o
no” (ver también Articulo 27(5)). Teles criterios adicionales pueden
estar relacionados, por ejemplo, con excepciones a partir de la
patentabilidad, requerimientos para permitir la divulgacion, claridad y
soporte para las reivindicaciones.

Nombre y direccién de correspondencia de la Autoridad de Revisién
Preliminar Internacional:

Oficina de Patentes Europea - P.B. 5818 Patentlaan 2

NL - 2280 HV Rijswijk — Pays Bas

Tel: +31 70 340 -2040, Tx: 31 651 epo nl

Fax: +31 70 340-3016.

Funcionario Autorizado: Janzing, M.
Tel: + 31 70 340 41-40
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(PCT Articulo 36 y Regla 70) /9-3&(0

Referencia del solicitante o representante: PC25539A

No. de Solicitud Internacional: PCT/1B2004 /000432

Fecha de presentacién internacional: 09.02.2004

Fecha de prioridad: 19.02.2003

Clasificacion Internacional de Patentes (IPC) o ambas, clasificacién
nacional e IPC: CO7D487/04, A61K31/55, A61K31/501,
A61K31/4427, A61P29/00, CO7D498/04, CO7D401/04,
C07D413/14, CO7D513/04.

Solicitante: PFIZER LIMITED et. al

1. El reporte de examen preliminar internacional ha sido
preparado por esta Autoridad de Revisién Preliminar Internacional y
es transmitido al solicitante segin el Articulo 36.

2. Este REPORTE consta de 6 hagjas, incluyendo esta cubre hoja.
X Este reporte también esti acomparnado de ANEXOS, es decir,
hojas de la descripcién, reivindicaciones, y/o dibujos los cuales han
sido modificados y son la base para este reporte y/o hojas que
contengan rectificaciones hechas ante esta Autoridad (ver Regla 70.16
y Seccién 607 de las Inatrucciones Administrativas bajo el PCT).

Estos anexos constan de 3 hojas.

3. Este reporte contiene indicaciones con relacion a los siguientes

items:

I. X Base para el reporte

1. O Prioridad

III. X Ninguna opinién con respecto a la novedad, nivel inventivo y
aplicacién industrial.

IV. O Falta de unidad inventiva

V. X Declaracion razonada bajo la Regla 66.2(a) (ii) con respectoala

novedad, nivel inventivo o aplicacién industrial; citasy
explicaciones soportando dicha declaracién.

VI . O Ciertos documentos citados

VII O Ciertos defectos en la solicitud internacional

VIII O Ciertas observaciones sobre la solicitud internacional

Fecha de radicacion de la demanda: 08.03.2004
Fecha de elaboracién de este reporte: 20.09.2004

Nombre y direccién de correspondencia de la Autoridad de Revision
Preliminar Intermacional:



Oficina de Patentes Europea - P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk — Pays Bas

Tel: +31 70 340 -2040, Tx: 31 651 epo nl

Fax: +31 70 340-3016.

Funcionario Autorizado: Bosma, P
Tel: +31 70 340-3665



REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL %
No. de Solicitud Internacional: PCT/IB2004 /000432 ﬂ_}x
1. Base del reporte

1. Con respecto a los elementos de la solicitud internacional
(Hojas de reemplazo, entregadas a la Oficina receptora en respuesta a
un requerimiento seguan el Articulo 14, son referidas en este reporte
como “presentadas originalmente® y no estin anexadas al presente
puesto que no contienen enmiendas (Reglas 70.16 y 70.17)):

Descripcién, pdginas:

3-150 tal como se presenté originalmente

1,2 recibido el 26 de julio de 2004 con carta de fecha
23.07.2004

Reivindicaciones, Nos.:

1-21, 25-29 tal como se presenté6 originalmente
22-24 recibido el 26 de julio de 2004 con carta de fecha
23.07.2004

2. Con respecto al idiloma, todos los elementos marcados
anteriormente estuvieron disponibles o fueron suministrados a esta
Autoridad en el idioma en el cual fue presentada la solicitud
internacional, a menos que se indique de otra manera bajo este
punto,

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

o el idioma de una traduccién suministrada con fines de la
bldsqueda internacional (bajo Regla 23.1(b)).

a el idioma de la publicacién de la solicitud internacional (bajo
Regla 48.3 (b)).

0 el idioma de una traduccién suministrada con fines del
examen preliminar internacional (bajo Regla 55.2 y/o 55.3).

3. Con respecto a cualquier secuencia nucleétida y/o de amino
dcidos divulgada en la solicitud internacional, ¢l examen prelu'mnar
internacional fue realizado con base en el listado de secuencias:



o contenido en la solicitud internacional por escrito. @
O presentado junto con la solicitud internacional en forma
electrénica

O suministrado subsecuentemente a esta Autoridad por escrito

0 suministrado subsecuentemente a esta Autoridad en forma
electrénica

O Ha sido suministrada la declaracién donde indica que el

listado suministrado de secuencias escrito no va més alla de la
divulgacién encontrada en la solicitud internacional tal como
se presenté

| Ha sido suministrada la decleracién que indica que la
informacién registrada en forma electrénica es idéntica al
listado de secuencias escrito.

4, Las enmiendas han resultado en la cancelacion de:

0 la descripcibn, paginas:

0 las reivindicaciones, Nos.:

O los dibujos, hojas:

5. Este reporte ha sido establecido como si no estuvieran hechas

las enmiendas, puesto que se consideré6 que iban mas alld de Ia
divulgacion tal como se presenté (Regla 70.2(c)).

(Cualquier hoja de reemplazo que contenga tales enmiendas debe
referirse al item 1 y estar adjunto a este reporte.)

6. Observaciones adicionales, si son necesarias:

IOI. Ninguna formulacién de opinién con respecto a la
novedad, nivel inventivo, y aplicacién industrial

1. Las preguntas con respecto a si el invento reivindicado parece
ser novedoso, tener nivel inventivo (no ser obvio), o ser
industrialmente aplicable no han sido examinadas con respecto a:

a toda la solicitud internacional,

X reivindicaciones Nos. 18, 19

puesto que:

X dicha solicitud internacional, o dichas reivindicaciones Nos.

18, 19 se relacionan con el siguiente tema el cual no requiere
examen preliminar internacional (especifique):

o
A



ver pégina adjunta : (ﬁb ,30) 0

O la descripcifén, reivindicaciones, o dibujos (indique elementos
e¢n particular a continuacién) o tales reivindicaciones Nos.
estan tan ambiguas que ninguna opinién significativa pudo
formularse (especifique):

O las reivindicaciones, o dichas reivindicaciones No. estin tan
inapropiadamente soportadas que no se pudo formar una
opinion significativa.

0 no se ha establecido ninguna busqueda internacional para
dichas reivindicaciones Nos.

2. Un examen preliminar internacional algm.ﬁcatwo no puede
efectuarse debido a que el listado de secuencias nucleétidas y/o de
amino dcidos no cumple con el estindar suministrado en el Anexo C
de las Instrucciones Administrativas:

a la forma escrita no ha sido suministrada o no cumple con el
estindar

a la forma electronica no ha sido suministrada o no cumple con
el estandar

V. Declaracién razonada segiin el Articulo 35(2) con respecto
a la novedad, nivel inventivo o aplicacién industrial:
anterioridades y explicaciones que soportan tal declaracién

1. Declaracién

Novedad (N) 8i: Reivindicaciones 1-29
No: Reivindicaciones

Nivel Inventivo (NI) Si: Reivindicaciones 1-29

No: Reivindicaciones

Aplicacion Industrial (Al) Si:  Reivindicaciones 1-17, 20-29
No: Reivindicaciones

2. Anterioridades y explicaciones

Ver hoja adjunta



- HOJA SBEPARADA

REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACI NAL I égé\
Solicitud Internacional No. PCT/IB2004 /000432 '

No se establece opinidén con nspeetn & novedad, nivel inventivo y
aplicacién industrial

Las Reivindicaciones 18 y 19 que se refieren a la materia sujeto
considerada por esta Autoridad a ser cubieria por las provisiones de la
Regla 67.1 (iv) PCT. De manera consecuente, no se formulard opinién con
respecto a la aplicabilidad industrial para la materia sujeto de estas
reivindicaciones {Articulo 34(4)(a)(i) PCT).

Para la evaluacion de las presentes reivindicacion 18 y 19 sobre la
cuestion de cuando son industrialmente aplicables, no existen criterios
unificados en los Estados de Contratacién PCT. La patentabilidad puede
también ser dependiente por la formulacién de las reivindicaciones. La
EPO, por ejemplo, no reconoce si es industrialmente aplicable la materia
sujeto para el uso de un compuesto en tratamiento meédico, pero es
permitido, asi mismo, las reivindicaciones para un compuesto conacido
para primer uso en tratamiento médico y el uso de tal compuesto para Ia
fabricacién de un medicamento para un nuevo tratamiento médico.

Re Seccién V
Declaracién razonada con respecto a novedad, nivel inventivo o
aplicacién industrial; citaciones y explicaciones gue sustentan dicha

declaracién

Se hace referencia a los siguientes documentos:



D1: WO 02/083678 A (WYETH) Octubre 24 del 2002 (2002-10-24) ﬁ%ﬂ/

1} D1 describe ciertos compuestos tricilicos ( e.g. derivados de pirrolo
[2.1-c][1,4c] benzodiazepina teniendo un grupo B-C-carbonil unido a el
atomo-N de la benzodiazepina media, en la cual el B-C representa ciertos
anillos aromnaticos (e.g. bifenil). Los compuestos de D1 son utiles en el
tratamiento de a.o. ansiedad, enfermedades cardiovasculares, y
dismenorrea.

Los compuestos de formula (I} difieren estructuralmente principalmente en
que siendo derivados triciclicos triazol teniendo un B-A- medio unido a el
anillo triazol, en el cual A representa un heterociclico saturado medio.
Estos son 1itiles como agentes farmacéuticos.

Los intermedios acc. De la nueva reivindicacién 23 no han sido
encontrados en las bases de datos en linea. Por lo tanto la novedad es
reconocida. El presente intermedio contribuye a la diferenciacion
estructural de los productos finales sobre el estado de la técnica (D1).

Por consiguiente la presente aplicacién satisface el criterio expuesto en el
Articulo 33(2) PCT y es considerado como nuevo con respecto a la técnica
anterior como se definié en la regulaciones (Regla 64(1)-(3) PCT).

El problema es solucionado por medio de la presente aplicacion que
provee novedosos compuestos, los cuales son Utiles en el tratamiento de
a.o. ansiedad, enfermedades cardiovasculares y dismenorrea. Este
problema ha sido resuelto por medio de derivados triciclicos triaszol
teniendo un B-A- medio unido a el anillo triazol, en el cual A representa un
heterociclico saturado medio.

Desde la técnica anterior permitida no ha habido incentivos para el uso

del tipo de estructuras mencionadas anteriormente. La presente aplicaciéon



consecuentemente satisface el criterio expuesto en el Articulo 33(3)PCT,
porque la materia sujeto de las reivindicaciones 1-29 es considerada como
no obvia e implica un nivel inventivo con respecto a la Regla 65(1)(2) PCT.

Aplicahilidad Industrial
Los compuestos de formula (I) son ttiles en el tratamiento de eg ansiedad,
enfermedades cardiovasculares, dismenorrea e inflamacién.



C MPUESTOS DE TRIAZOL UTILES EN TERAPIA

Esta invencion se refiere a nuevos compuestos utiles en terapia, y a
procedimientos para la preparacion de, y a los intermedios usados en la
preparacién de, composiciones que contiecnen y a los usos de, tales
derivados.

La solicitud de patente japonesa N° 09328484 describe quinoxalinas de
triazol 1itiles como agentes anti-alérgicos y anti-inflamatorios. La solicitud
de patente japonesa N° 09132576 describe quinoxalinas de triazol titiles
como agentes anti-alérgicos y anti-inflamatorios. La solicitud de patente
japonesa N° 06135965 describe quinoxalinas de triazol titiles para curar y
prevenir alergias, inflamacién y enfermedades asociadas con PAF. La
solicitud de patente japonesa N* 06128262 describe quinoxalinas de triazol
utiles para intermedios de farmacos y agentes agroquimicos. La solicitud
de patente WO 02/083678 describe derivados de benzodiazepina qitiles
para el tratamiento de ansiedad inter-alia, enfermedades cardiovasculares

y dismenorrea.

Se ha descubierto que los compuestos de la presente invencién tienen
propiedades farmacéuticas utiles. Pueden usarse para tratar agresion,

enfermedad de Alzheimer, anorexia nerviosa, ansiedad, trastorno de
ansiedad, asma, aterosclerosis, autismo, enfermedad cardiovascular
(incluyendo angina, aterosclerosis, hipertensién, insuficiencia cardiacsa,
edema, hipernatremia), cataratas, enfermedad del sistema nervioso
central, isquemia cerebrovascular, cirrosis, trastorno cognitivo,
enfermedad de Cushing, depresién, diabetes mellitus, diamenorrea
(primaria y secundaria), emesis (incluyendo mareos por movimiento),

endometriosis, enfermedad gastrointestinal, glaucoma, enfermedad
ginecoldgica, enfermedad cardiaca, retardo en el crecimiento intrauterino,
inflamacién (incluyendo artritis reumatoide), isquemia, enfermedad

2



cardiaca isquémica, tumor pulmonar, trastorno de miccién, mittlesmerz,
neoplasma, nefrotoxicidad, diabetes no dependiente de insulina, obesidad,
trastorno obsesivo/compulsivo, hipertensién ocular, preclampsia,
eyaculacién precoz, parto prematuro (pretérmino), enfermedad pulmonar,
enfermedad de Raynaud, enfermedad renal, insuficiencia renal, disfuncién
sexual masculina o femenina, choque séptico, trastorno del suefio, lesién
de la médula espinal, trombosis, infeccién del tracto urogenital o
urolitiasis,

Son particularmente de interés, las siguientes enfermedades o trastornos:
ansiedad, enfermedad cardiovascular (incluyendo angina, aterosclerosis,
hipertension, insuficiencia cardiaca, edema, hipernatremia), dismenorrea
(primaria y secundaria), endometriosis, emesis {incluyendo mareos por
movimiento), retardo del crecimiento intrauterino, inflamacién (incluyendo
artritis reumatoide), mittlesmerz, preclampsia, eyaculacién precoz, parto
prematuro (pretérmino) y enfermedad de Raynaud.

En particular, muestran actividad antagonista de vasopresina y pueden

usarse en el tratamiento de la dismenorrea (primaria y secundaria).

Hay una necesidad no satisfecha en el area de los trastornos menstruales
y se estima que hasta un 90% de las mujeres que menstriian estin
afectadas hasta cierto punto. Hasta un 42% de las mujeres faltan al
trabajo o a otras actividades debido al dolor menstrual y se ha estimado
que en los Estados Unidos se pierden alrededor de 600 millones de horas
de trabajo al afio como consecuencia de ello (costando alrededor de 2
billones de délares en pérdida de productividad).

El dolor menstrual en el abdomen inferior estd provocado por
hiperactividad miometrial y por un flujo sanguineo uterino reducido. Estos
cambios patofisiolégicos producen dolor abdominal que irradia hacia la



espalda y las piernas. Esto puede dar como resultado que las mujeres
sientan nauseas, tengan dolores de cabeza y padezcan insomnio. Esta
afeccion se denomina dismenorrea y puede clasificarse como dismenorrea

primaria o secundaria.

La dismenorrea primaria se diagnostica cuando no se identifica la
anormalidad que provoca la afeccién. Esta afecta hasta un 50% de la
poblacién femenina. Cuando estd presente un trastorno ginecolégico
subyacente, tal como endometriosis, enfermedad inflamatoria pélvica (PID),
fibroides o cAnceres, se diagnosticard dismenorrea secundaria. La
dismenorrea secundaria se diagnostica en sélo aproximadamente un 25%
de las mujeres que padecen dismenorrea. La dismenorrea puede
producirse junto con menorragia, que afecta a aproximadamente el 12% de
las remisiones a los servicios de los pacientes externos ginecolégicos.

Actuaimente, las mujeres que padecen dismenorrea primaria son tratadas
con farmacos anti-inflamatorios no esteroideos (NSAID) o con la pildora
anticonceptiva oral. En los casos de dismenorrea secundaria puede

emplearse 1a cirugia para corregir el trastorno ginecolégico subyacente.

Las mujeres que padecen dismenorrea tienen niveles de vasopresina en
circulacién que son mayores que los observados en mujeres saludables en
el mismo momento del ciclo menstrual. La inhibicibn de las acciones
farmacolbgicas de vasopresina, en el receptor de la vasopresina uterino,
puede prevenir la dismenorrea.



22. Una formulacién farmacéutica incluyendo un compuesto de acuerdo *

con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16, junto con un excipiente,
diluyente o vehiculo farmacéuticamente aceptable.

23. Intermedios de férmulas (1), (), (X), y XV):
Sy

Al N\
b i
r4

qn " e (1))

‘-’L_‘w (2 o u'"”

enlasque V, W, X, Y, Z, anillos A y B, y n son como se han definido en la
reivindicacion 1 y LG representa un grupo saliente adecuado.

24. Un procedimiento para preparar un compuesto de formula (I} de
acuerdo con la reivindicacidn 1, o un derivado farmacéuticamente
aceptable del mismo, que comprende: hacer reaccionar un compuesto de
formula (II) con un catalizador écido

O2> °LV‘WQ3Y
(L} i X

En donde los anillos Ay B y los grupos V, W, X, Y, Z y n son como se han
definido anteriormente.

%X
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chomin dea Colombattes .
bt -y Fablenna SOCIE (Fax : 4122 338 7080}

Faesimile No. {41-22) 338.70.80 Telsphone No. (41-27) 338 0176

Form PCYAR/308 (March 1064) 000761679



3 Copy for the Blectad Office (EQ/EP) . PCTAB2004/000432

PATENT COOPERATION TREATY 30
From the INTERNATIONAL BUREAU
PCT To:
NOTIACATION OF THE RECORDING LUMS, J., Trevor
OF A CHANGE c/a Wood, David, J.
Ptizer Global Research And
{PCT Rule S2bis.1 and Development
Administrative Instructions, Section 422) Ramegata Road
Sandwich, Kent CT13 9NJ
Dsta of melling {dey/monthiyser) Unitad Kingdom
18 July {18.07.2006)
Applicars’s o ngeet'a e reference '
mss;A IMPORTANT NOTIRCATION
Intarnstional spplisstion No. international fling date (day/monthiyear)
PCTAB2004/000432 09 February 2004 (09.02.2004)
1. The fellowing indicstions sppearsd on moard conasming:
[ e spmiteare [] the trvanear (] omugem (] e somman rmprasantasive
Name and Address ©oote of Nationelkty | State of Resldunes |
Yelaphons No.
[~ Fassimile No.
[ Telsprinter No.
-| 2. The iIntamational Bureau heroby notifies the applicant that tha following changs has been recarded conoeming:
[[] vwperson (] tename [] testdress  [7] the netionaiiey [] e residence
Name snd Address Sots of Nationaiity | State of Feskianse
B C C
r rc
Ramagate Road P [ Telaphona No,
ﬁ::tdgﬁ% nNJ Focalmiis No.
Unkted Kingdom .
Telaprintar No.
3 Further

observations, f necassary:
The person indicated in Box 2 should be added to tha record as applicant for the US only
and inventor for all designatad States.

4. A oopy of this notifiaation has bosn sent In:

Form PCTAN30A (Murch 1094) 008751504

m the ressiving Office D the designsted Offices consamed
the Intemetional Searching Authority [X] e electad OMaes soncamed
the internationa! Prefiminary Examining Authority D other:
The Intsmationgl Burses of WIPO Authorized sffiesr
34, chamin das Colombaties Fablenne SOCIE (Fax : 4122 338 70To;
1217 Geneva 20, Switzeriand
Facsimile No. (41-22) 330.70.80 Teleghone No. (41-22) 333 9176



APOSTILLA
(Convencién de 1a Haya del 5 de Octubre de 1961)

REINO UNIDO DE GRAN BRETANA E [RLANDA DEL NORTE

Pais: Reino Unido de Gran Bretafia e Irlanda del Norte

Este es documento piblico

2. Ha sido firmado por Kenneth Greenwood

3. Actuando en calidad de Notario PGblico

4, Lleva el sello/estampilla de El antedicho Notario Piblico

Certificado

5. En Londres 6. El 30 de agosto de 2005

7. Por el Secretario de Estado Principal de Su Majestad para Asuntos
Exteriores y de la Mancomunidad.

8. Nimero G793148

9. Sello/Estampilla 10. Firma

(Sello de la Oficina de (Fdo) N. Donkor

Asuntos Exteriores y de la Por el secretario de Estado.

Mancomunidad).




PC25539A
CO-1X
CESION

Por contraprestacion valiosa pagada a nosotros por PFIZER INC, sociedad
constituida en virtud de las leyes del Estado de Delaware, Estados Unidos
de América, cuya direccién postal completa es 285 East 42nd Street, New
York, New York 10017, Estados Unidos de América, por el presente
vendemos y traspasamos a la citada PFIZER INC, todo nuestro derecho,
titulo e interés en y sobre nuestro invento de una nueva y iitil mejora en
COMPUESTOS DE TRIAZOL UTILES EN TERAPIA, en cuanto respecta a
la Repiblica de Colombia, tal como se indica y describe plenamente en la
especificacién y por el presente autorizamos y solicitamos al Comisionado de
Patentes de Colombia expedir dicha patente a nombre de la citada PFIZER
INC., de conformidad con esta Cesién.

En fe de lo cual, firmamos de nuestro pufio y letra,

PFIZER LTD.

(Fdo). Denise Hirsch .
Paris, Francia, 22 de agosto de 2005 — Denise Hirach, MAYOR DIRECTOR DE
DEPARTAMENTO EUROPEQO DE PATENTES

§



El suscritc KENNETH GREENWOOD, Notario Piblico de la ciudad de
Egham en Surrey, debidamente autorizado bajo juramento por el presente
certifico que las firmas del documento precedente son auténticas.

EN FE DE LO CUAL firmo y de mi pufio y letra y estampo mi Sello oficial
en la ciudad de Egham antedicha, el 25 de agosto de 2005.

(Fdo) Kenneth Greenwood, Notario Piblico con cargo vitalicio.

(Sello Oficial)



APOSTILLA /')
(Convencién de 1a Haya del 5 de Octubre de 1961) S

REINO UNIDO DE GRAN BRETANA E IRLANDA DEL NORTE

2 Pais: Reino Unido de Gran Bretaiia e Irlanda del Norte
Este es documento piblico

2. Ha eido firmado por Kenneth Greenwood

3. Actuando en calidad de Notario Piublico

4, Lleva el sello/estampilla de El antedicho Notario Pidblico

Certificado
5. En Londres 6. El 30 de agosto de 2006

7. Por el Secretario de Estado Principal de Su Majestad para Asuntos
Exteriores y de la Mancomunidad.

8. Nimero G793147

9. Sello/Estampilla 10. Firma
(Sello de 1a Oficina de (Fdo) N. Donkor
Apuntos Exteriores y de la Por el secretario de Estado.

Meancomunidad).



PC25539A
CO-1
CESION

Por contraprestacién valiosa pagada a nosotros por PFIZER LIMITED.,
sociedad constituida en virtud de las leyes del Inglaterra cuya direccién
postal completa es Ramsgate Road, SaAndwich, Kent CT13 9NJ, Reino
Unido, por el presente vendemos y traspasamos a la citada PFIZER
LIMITED, todo nuestro derecho, titulo e interés en y sobre nuestro invento
de una nueva y itil mejora en COMPUESTOS DE TRIAZOL UTILES EN
TERAPIA en cuanto respecta a la Rapiiblica de Colombia, tal como se indica
y describe plenamente en la eapecificacién y por el presente autorizamos y
solicitamos al Comisionado de Patentea de Colombia expedir dicha patente a
nombre de la citada PFIZER LIMITED, de conformidad con esta Cesién.

En fe de lo cual, firmo de mi puiio y letrs,

(Fdo) Justin Stephen BRYANS
Sandwich Kent, England 16-agosto-2005 - Justin Stephen BRYANS

(Fdo) Patrick Stephen JOENSON
Sandwich Kent, England 16-agosto-2005 - Patrick Stephen JOHNSON

do) Rachel Jane R ELL
Sandwich Kent, England 16-agoato-2005 - Rachel Jane RUSSELL

{Fdo) Thomas RYCKMANS
Sandwich Kent, England 16-agosto-2005 - Thomas RYCKMANS

(Fdo) Alan STOBIE
Sandwich Kent, England 16-agosto-2005 - Alan STOBIE

(Fdo) Christopher Peter WAYMAN
Sandwich Kent, England 16-agoato-2005 - Christopher Peter WAYMAN




EJECUCION

Certificado verificado y autenticado en la ciudad de Egham en Surrey este
26 de agosto de 2005 (Fdo) Kenneth Greenwood

Notario piblico

Horne Engall y Freeman

(Sello Oficial)

)’

3‘5
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1, KENNETH GREENWOOD, Notary Public of the Town of Egham In Surrey,
duly admitted and sworn, practising in the said Town,

DO HEREBY CERTIFY AND ATTEST:

THAT the signatures set and subscribed at the foot of the hereunto annexed
document are genuine.

IN TESTIMONY WHEREOF | have hereunto set my hand and affixed my Seal
of Office in the Town of Egham aforesaid, this /S day of \
Two Thousand and Five

HORNE ENGALL AND FREEMAN
NOTARY PUBLIC
MY COMMISSION IS PERMANENT




e 30

(liague Convention of 5 October 1961 / Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
UNITED KINGDOM OF GREAT BRITAIN AND NORTHERN IRELAND
1. Country: United Kingdom of Great Britain and Northern Ircltand
Puys: Royaume-Uni de Grande-Bretagne et d'Irlande du Nord
This public document / Le présent acte public

2. Hasbeen signed by Keaneth Greemweod
a &b signd par

). Acting in the capacityof Notary Publie
agissant en qualité de

4. Banthesalstanpof  The Sald Notary Publlc
ast revéty du scemuimbre de

Certified/Attesté
5. at London/k Londres 6. theflc 30 Angmat 2005

7. by Her Majasty's Principal Secretary of State for Foreign and Commoowealth Affiirs /
per le Scorétaire d'Ett Principal de Sa Majesté sux Affhires Etrunglres ct du Commonwesith,

8. Number/sousNo G793148

9. Sum: 10. Signature: N. Domler

For the Savatary of Samse /7 Pour ls Sxrdinive J&'Eini

If this decument is to be maed I a country which Is not party te the Hague Coavention of 5 October
1961, It shouid be presented tv the conmular section of the mimdon representing that conniry. An
apostille or legaliastion certificate anly confirms that the aignature, seal or stamp on the document is
grauine. It does not mem that the contents of the document are carvect or that the Foreign &
Commonwealth Office approves of the contents.



. PC25539A

For valuable consideration paid to me (us) by PFLIZER INC.,, a corporation organized under the laws of the
State of Delaware, United States of America of 235 East 42nd Street, New York, New York 10017, United
States of America, I (we) do hereby sell and assign to the said PFIZER INC., all my {our) right, title and
interest in and to my (our) invention far a new and useful Improvement in

TRIAZOLE COMPOUNDS USEFUL IN THERAPY

so far as the Republic of Colombia is concemed, as fully set forth and described in the specification, and I (we)
do hereby authorize and request the Commissioner of Patents of Colombia to issue said patent to the said

PFIZER INC. in accordance with this assignment.

In witness whereof 1 (we) have hereunto set my (our) hand(s) this

PFIZER LIMITED

DEPARTMENT

o = s



APOSTILLE
(Hague Canvention of 3 October 1961 / Convention de La Haye du S octobre 1961)

re )_ q
e
UNITED KINGDOM OF GREAT BRITAIN AND NORTHERN IRELAND

1. Comtry: United Kingdom of Grest Britain snd Northemn Ireland
Pays: Royawne-Uni de Grande-Bretagne et d'Irlande du Nord

This public document / Le présent acte public

2. Has been signed by Kenneth Greeawood
a é&é signé par

3. Actingin the capacityof Netary Pablle
agismnt en qualité de

4. Besrnthessalsampof  The Sald Netary Publle
est revitu du sceautimbre de

Cerntified/Attesté
5. ot London/d Londres 6. thelle 30 Auguost 2008

7. by Hexr Majesty’s Principal Secretary of State for Foreign and Commonwealth A fTiirs /
par le Secritaire d’Eiut Principal de Sa Majesté aux Affsires Etrangives et du Commonwealth.

B Numborsous No G793147

9. Somp: 10. Signanme: N. Doaker

For tha Secratary of State / Peur la Sreritaive 'S

I this documment 1s (o be used In a conntry which hs not party to the Hagae Convention of 5 October
1961, it should be presented te the consular section of the misslon representing that couniry. An
apostille or legalimtion certificate only confirms that the signature., scal or stamp on the docurnent is
genuine. It does not mean that the contents of the document are correct or that the Foreign &

wmlm Office approves of the contents.



PC25539A

AT AR

ASSIGNMENT I

For valuable consideration paid to me (us) by PFIZER LIMITED a corporation organized under the laws of
England whose full post office address is Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13 9NJ, United Kingdom,
I (we) do hereby sell and assign to the said PFIZER LIMITED, all my (our) right, titlc and interest in and to
my (our) invention for 8 new and useful Improvement in TRIAZOLE COMPOUNDS USEFUL IN THERAPY
50 far as the Republic of Colombia is concemed, as fully set forth and described in the specification, and I {we)
do hereby authorize and request the Commissioner of Patents of Colombia to issue said patent to the said

PFIZER LIMITED in accordance with this assignment.

In witness whereof I (we) have hereunto set my (our) hand(s) this

Sandwich,Kent,England, w vli,

Sandwich,KentEngland, | / 0% /20

Snndwmh,ltent'.ﬁn—glnnd, tb 7 0¥ /2005 - Alen STOBIE

s (S
m@:ﬁg b oy /2005 - Chostopher T WA

EXECUTION
Certifiod Verifiod and Auhenticated

Of Hghsm In Surrey
T 27 Dyl 2 ;
NOT:!R% PUBLIC /
HORNE ENGALL AND AN
)5



