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SOLICITUD DE:

Correccidon de Error Material. X 1 Modificacion a una Solicitud.
@ Nombre: BAYER SCHERING PHARMA IDENTIFICACI()N
AKTIENGESELLSCHAFT
SOLICITANTE L , c.c. NIT
(71) Direccion: Mdllerstrasse 178, 13353 Berlin,
Alemania C.E. Otro
Nacionalidad o Domicilio: ALEMANA
Lugar de Constitucion: ALEMANIA Cual
'ele’fonon an- .
E-matl: Numero
IDENTIFICACION
o @ Nombre: J. IAN RAISBECK
C.C.i x | NIT
Direccién: World Trade Center Torre A
PRESEN -
giPODSERI:\rngE Calle 100 No. 8A-37 Piso 10. Bogota C.E. Otro
Teléfono: 601-7700 Fax: 601-7799 Cual
E-mail: NGmero 79.376.996 Bta_

TP _135.799

@ Numero de expediente;
05-122.785

@ Descripcion de la correccion o modificacidn solicitada _Me permito solicitar el
A ING P TIEN L FT

@ Comprobante de pago No. Fecha

@ Anexos

X Comprobante de pago de la tasa.

X Copia simple del Poder y copia simple del documento que soporta el cambio de
nombre (original ver expediente No. 03.024.675)

Documento que acredita la existencia y representacion legal de las partes, cuando
sean personas juridicas.
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C.C. 79.376.996 Bté T.P. 135.799
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A lravés de resolucidn de la Asamblea G}eﬁ}aﬂ del 13.08.2008 Scherin
Socisdad Andnima hs s (8 : y :
B

& o
sayer Schering Pharma Sociedad Andnima.

)
)
o

Este cambio entré en vigor el 29.12.2006. La inscripcién en el registro mercantil
efectuada ¢ 20.12.2008, .

-

Firma /

Sello ~ Dimitii Rempen - Notario en Bertin
Notatio
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Este documenio publico

esia firmado por DIMIREMPE N

2n su calidad de Notario en Bertin

esta proveida con ef sello

del Notario

coenfirmado
an Berlin G. 2l 02.05.200

- - H § ~pp et} e i fem pE e en ot w b —_ +
por el presidents de la audiencia provinsial en Be

bejo el ndmero. 8101 a E-F 256%/07

Sello
Firma ilegible
- 07
Blnning ‘
Jueza prezidents ds lz sudiencia provincigl) |
g GEm . )
by et i \ {
AT

A7
Adolf Watzke

Traductor oficiz!

;

Res. 2438 Min. Jusicis




Ty,
Wy

2.

9101aE-F
Apostille
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
1. Land: Bundesrepublik Deutschland
Diese &ffentliche Urkunde /
Dimiti Rempen

ist unterschrieben von

3. in seiner Eigenschaft als _Notar in Berlin

4. sie ist versehen mit dem Siegel

Notars

des
Bestatigt

6. am 02.05.2007

!

(Varsitzende Richterin
«‘J;jf

5. in  Berlin
wy 7. durch den Présidenten des Landgerichts in Berlin
*dy unter Nr. 91012 E-F _2563/07
0. \‘éi\ﬂgel/ 10. Unterschrit
Steiapel Im Auftrage
4 C { —
S A KA S sy
BUnning M=
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 am Taaiaetichy”
et Lt




=

e T L T R e, T Ren TS T TNae T e e TR e e T T e TSR TR T Tl T T T T T, v W, el Tta Uit

-

Registerbescheinicung gemif § 21 BNotO %

Aufgrund meiner Eimsicht in das Handelsregister des Amtsgerichts Charlottenburg zur
Geschiftsnummer HRB 283 B am 27.04.2007 bescheinige ich hiermit:
Durch Beschlnss der Hauptversampmlung vom 13.09.2006 hat die Schering Aktiengesellschaft

die Firma (§ 1 Absatz 1 der Satzuﬁg) in Bayer Schering Pharma Aktiengesellschaft geindert,””

Die Anderung wurde am 29.12.2006 wirksam. Die Eintragung im Handelsregister erfolgte am

20.12.2006.

Berlin, 27. April 2007
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FOLIO 85.- PRIMERA/ COPIA.- ESCRITURA NUMERO: VEINTICUATRO)..
SUSTITUCION PARCIAL DE PODER: MESSERER, Dagmar a favor de

OLARTE, Carlos Reinaldo y- otro del Poder otorgado por BAYER SCHERING

PHARMA AG.- En la Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Capital de la Repiblic:
Argentina, el dia NUEVE de MARZO del afio DOS MIL SIETE, awd mi Mari:
S'}lvina Lasarte, Escribana Autorizante, titular del Registro Notarial namero 1788
COMPARECE: Dagmar MESSERER, j(g;mina, nacida el 28 de mayo de 1.968
hija de Walter Messerer y Elsa Onelia Romanelli, soltera, titular del Documento Na-
cional de Identidad Namero 20.383.892, Clave Unica de Identificacion Tributaria 27-
20383892-7, con domicilio especial en la Avenida [eandro N. Alem 1.134, Piso 10
de esta Ciildad de Buenos Aires.- La comparcciente es mayor de edad.- [NTERVI;C-
NE: por su propio derecho.- Y la compareciente B{PRESA: PRIMERO: Que lu
Sociedad “BAYER SCHERING PHARMA AG”, con domicilio en Miillerstrasse
178, 13353, Berlin, Alemania, le confirié con fecha 22 de enero de 2007 en dicho pa-
is, un Poder, el cual mediante escritura nimero 14 de fecha 16 de febrero de 2007

,/

otorgada ante la Escribana Mariela Vanina Scardaccione, al folio 44 pmtowto co-
/ e » ,;h"\}' ‘t&,\;,y
\‘f

triente de este Registro Notarial interinamente a su cargo, fue mcm(pm ado y Legnscrip-
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¢ 1a facultad wntcud?x S{Jb i’ 'L m?‘m

vor de Carlos Rem‘\\t\o

AN Q\Q 1% e uso de

o9 lmencionado a (a

YL 'oh\(e \L:
U}),‘“ 3’ apdelay
fa __yf i ) "

A ation de 1 Sociedac
tlsolo y Ginico objeto de que en nombre y 1epxesem .‘
4 150

"HERING PHARMA AG”, Y autmmd

4__.__ |

0 e founa individual, indistint

L

“BAYER

a y/o alterni-
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(0 QH R
t\w "md'\mente se presente exclusivamenle ante las autoridades de COLOMBIA que co- | 2¢
\(\,H) \’H)
(i o
('d"’,* l"”nesl)ondan y realicen los actos enumer ados en el citado poder y con las facultades que | 27
(i bilh
(054 ol ”» , i
EW; wihsurgen del mismo, el que transcripto en lo pertinente dice: “FOLIO 44 - PRIMERA | 28
((\«, \\\)\
‘((m SJ’; JCOPIA.- ESCRITURA NUMERQO: CATORCE.- ...- En la Ciudad Auténoma de | 29
(\\(} \ﬂ\)) |

‘((:tl: t)»;iﬂueno.s Aires, Capital de la Reptiblica Argentina, el dia DIECISEIS de FEBRERO del | 30
«\\‘) \‘)\)

(((“lq! ‘frlvl:mno DOS MIL SIETL, ante mi ..., Bscribana Autorizante, ..., COMPARECE: Dagmar | 31
\'v) 67‘)

(Ou}

(¥ mMIz.‘;SLRI* R, argentina, nacida el 28 de mayo de 1.968, hija de Walter Messerer ‘y 30
(fuu \5)()

i
fml‘q; o 71sa Onelia Romanelli, soltera, titular del Documento Nacional de Identidad Numero | 33
\uu ‘qn))

((w Wi}

(i um’)O 383.892, Clave Unica de Identificacion Tributaria 27-20383892-7, domiciliada

34
((ur;
’ a5
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g 36
({a] "
o W .
%«t:}, (‘:'\;;V la compareciente EXPRESA: Que a los efectos que hubiere lugar, solicita de mi, la | a7
(HV UJ ))
i [ Autorizante, LA INCORPORACION y TRANSCRIPCION en este protocolo del | s
0] i
(()(., 0)))
4((11;, f’)?;l ODER que le fuera conferido en Berlin, Alemania, el 22 de enero de 2007, por la | a9
U‘r“}: ~ ) 5 BEL) =S T -
[fifi Sociedad “BAYLR SCHERING PHARMA AG”, con domicilio en Miillerstrasse 178, | 40
o] (o0 - o)
:(){” 2‘%13351 Berlin, Alemania, sobre cuya plena vigencia responde la requirente bajo jura- | 41
i \-;. =t ad s ?
(O
({;” tlﬁ'mcnto Yo, la Autorizante, hago constar: a) Que el instrumento de poder cuya incor- | 42
(Yig o
Uuw f').\"
(hal t “poracion y transcripeion a este protocolo solicita la compareciente, se encuentra e
ll}\
(‘UH
‘z’\‘glendldo en 1dioma castellano, certificadas las firmas por notario en idioma :
nll) \"\‘;J—A‘
“”;dehlddmenle legalizado en idioma alemén (Sello de Apostilla de l“ Couvcnem“g
\nh\ "
\'\flhya del 5 de octubre de 1961) y traducido en lo PCI““@‘“ ©: ﬂl “J'ﬂma '“‘CWZ‘TP 1Q °
()I)) "/ - l & | |
u/) D o . :" . W
713(111010131 tiblica Laura Thiel ber ge1 - )) Yy ) |
L(f?
))0)
”“ﬂ,ghdo tiene interés legitimo.er o //
¢ ¢ interés A\
m | 1eg1t1mo~en\>3u‘ 1eq E} 1m]emo
\“Den esl [ o1 -
”m e acto del ongma] del JnSllUlTlQﬂtox
l l e
% {ducuon al idioma nacmné] .
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- en el futuro tuvieran ...,

Juicios de cualquier jurisdiccion, criminales, correccionales, civiles o comerciales,
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efecto los faculta/n para llevar a cabo ante dichas autoridades todas las gestiones nece-

sarias al objeto indicado, presentar solicitudes, formular descripciones, oposiciones,

srotestos, declaraciones, apelaciones y reclamos, oblar impuestos, justificar explota-

10 tiones, solicitar testimonios, aceptar transferencias, recibir documentos y valores, per-

seden. Por otra parte, les confieren mandato para que en su nombre y representacion
buedan iniciar y proseguir cualquier juicio que actualmente los que suscriben tengan o

en Sudamérica, Centroamérica ..., con motivo de su nombre,

» marcas de fabrica o de comercio, patentes de invencion y modelos y/o de sus derechos

y {le propiedad intelectual que actualmente posean o adquieran en lo sucesivo, promover

\L

,,_ _z~‘

cibir y hacer cuanto fuere necesario ante las autoridades administrativas de cualquier

sontra los lalsificadores, usurpadores o imitadores y contra los tencdores de zuu(,ulo" A

dominio, haciendo las protestas del caso o diciendo dz mil‘inf

sentarse con escritos, querellas, pedidos, y lo que fuere nece
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bualquier especie, pedir nombramientos de peritos, pedir y absolyer posiciones, asistir
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idad judicial, presentar testigos, documentos y demas Jusuf' catrvos 1endmf)v1 uebas dej (
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LLER & CO. (Sigue aclaracion en idioma inglés) - PODER Los abajo Lirmante/s @4 }

- \ (1
-1 - e R .
BAYER SCHERING PHARMA AG domiciliados en Mullerstrasse 173 13353 Berlin (4
' g@:ﬂ
PR, )i
L Alemania declaran por el presente otorgar a Dagmar MESSERER poder general am- (g
(o)
. - . . . (e
 plio y suliciente para recabar de las autoridades ..., sud y centroamericanas ... que co- (|

qat g

. . o . N ol

rrespondan, la oblencidn de palentes de invencion, el registro y la renovacion de mat- it

o)

. . . . W)

i £as y modelos y/o derechos de propiedad intelectual y/o nombres de dominio, a cuyo i)
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.@'}!.)a juicios verbales, declinar y prorrogar de jurisdiccion, tachar, recusar, apelar, transar,

ol

someter a arbitraje o mediacidn, hacer renuncias, exigir y dar cauciones, pedir embar-

""ﬂg,os preventivos, definitivos o inhibiciones y su levantamiento, pedir la venta de los

ilbienes de los deudores, solicitar y obtener el cumplimiento de sentencias, presiar ju-
(\HJ)

nl)
(‘H‘lnmcmos decir de nulidad, demsln percibir, otorgar recibos y en general practicar
)
\»d)

)

H)asimismo substituir el presente poder en todo o-en parte.- Dado y firmado en Betlin
[y

\‘Jn)

W1)(Sigue fecha en idioma inglés). Bayer Schering Pharma AG (Sigue texto en idioma
Q))ﬁ
ol - R : s
inglés). ppa. Sigue una firma ilegible. (Aclarado:) Dr. Noeske-Jungblut. ppa. Sigue

otra firma ilegible. (Aclarado:) Dr. Klose”. ES COPIA FIEL, doy fe.- En hoja adjunta
u)()
\,mconqh la certificacion nolarial de las firmas obrantes en el poder en idioma alemén,
(;\\

efectuadd el 22 de enero de 2007 por el Escribano l)umtu Rempen, de Berlin, Alema-

yinia, y a continuacion consta la respectiva legalizacion de la firma y sello del nombra-
o)

»J\)\ N

i,,”do Notario (Sello de Apostilla de la Convencion de La Haya del 5 de octubre de
6)1))

il

,‘,,5)1961) en idioma aleman, efectuada por el Presidente del Tribunal Regional de Berlin,

| ()l)

: %Alemz—mia.— En hejas adjuntas sigue la referida traduceion al idioma nacional la que
0)‘{))

\\, 'transeripta textualmente, dice: “TRADUCCION PUBLICA — (Sobre papel con mem-

B
[191[1 un Poder otorgado por la Sociedad “BAYER SCHERING I’HAP\I\AA&%\(‘:&lﬁon

- )sedc en Berlin, Alemania, redactado en idioma nacional, 1uc;:,0 del que&pmco& ?8
d St e }\" D

w) -
6’i)l"’denles y licencias — (Firmado y Acl'nzudo ) DRJ)I N(}%s
()m

\r)“ },.u - g\‘\_ .\ AR
QUR[DHU‘O de Actas N° R 17/2007 \Me he w[‘endav 4 la prolnbl__'-\

-
0)»\5)

\’- w7

i lnc1e de “MOELLER y CO” - América Latina - Agenltes de la Propiedad ]nleleuml 2f
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cial en 13353 Berlin, Miillerstrasse 178 son auténticas, de lo que doy fe.- Al mismo

tiempo certifico en base a que tuve a la vista en el dia de hoy las actas del Registro de

283, que,la Sociedad “Bayer Schering Pharma Aktiengesellschaft”, con sede en Ber-
[in, estd inscripta con el ndmero mencionado arriba en el Registro de Comercio y que

la arriba mencionada Dra. Noeske-Jungblut y el arriba mencionado Dr. Walter Klose

estan [acultados en su cardcter de mandatarios a representar en forma conjunta a la

2 Socicdad “Bayer Schering Pharma Aktiengesellschaft” de Berlin. Berlin, 22 de enero
- oblea sobre precinto:) Dimitri Rempen, Escribano de Berlin.- 9101* E-F.- APOSTI- (

i de Alemania - Este insttumento piblico fue firmado por Dimitri Rempen, actuando en ¢

7 su caracler de escribano de Berlin, estando provisto del sello del escribano.- Certilica- ¢
o

wional de Berlin — Firma el Funcionario autorizado (firmado y ﬂclamd

) ! 01 tﬁ)y'
S

d‘,}‘*’

Hay un sello que dice: “LAURA THIEBERGER — MATRICHLA DF :

A

!

98 (La Plata) —

5 IRES ALEMAN —~ FRANCES — Tomo 11 Folio 254 (Cap.) Ton

do una intervencion previa en el sentido de la norma me fue contestaba por la negati-

. . . - (i
va.- Las {irmas trazadas ante mi por el Dr. Walter Klose, que naci6 el 26 de diciembre i
de 1952, y de la Dra. Chistiane Noeske-Jungblut de soltera Noeske, que nacid el 26 de s

junio de 1957 — Ambos de mi personal conocimiento -- Ambos con domicilio comer- (4

Comercio del Tribunal de Primera Instancia de Charlottenburg, N° de Registro HR B g,

de 2007.- El escribano (firma ilegible) y liquidacion de derechos. (Hay un sello en

)
LLA - ((Jonvenuon de La llaya del 5 de Octubre de 1961) - Pais: Reptblica Federal Ut

lo cn Berlin, el 24 de enero de 2007, por el Presidente del Tribunal Regional de BCI-‘

O
lin, con el N® 9101 a E-F 536/07 - Sello (hay un sello:) el Presidente del "Iglbilugll"Rc— ""S .
- o spullld) 5
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Q ug T -
('l :

\“’)IN(JI £S - Tomo IIT: Folio 14 (Cap.) — Tomo III Folio 329 (La Plata) — COLEGIO
\Hl .

(3]
o
bl
‘11)] -’

v'};uon hay un sello que dice: “COLEGIO DE TRADUCTORES PUBLICOS DE LA
¢

Ll

M'(JUDAD DE BUENOS AIRES Corresponde a la Legalizacion N° T4-3278/07. Sigue
AH)

)

on(uum firma ilegible: Esteban Santiago Allegretti”.- ES COPIA [FIEL, doy fe.- Al dorso
e)

ou’n .

wijen el margen superior hay un sello timbrador ...”.- A continuacién sigue la legaliza-
UJ))

w) g o ;

utucmn de la firma de la nombrada fraductora, ...”.- ES COPIA FIEL, doy fe.- IIn este
Q\(‘)

o

O;J( estado la compareciente DICE: que en la forma expresada deja INCORPORADO y

QJ |)l

DE TRADUCTORES PUBLICOS N° 173”7~ ES COPIA FIEL, doy fe.- A continua-

.»u lI\ANS( RIPTO en este Protocolo el Poder que agrego a la presente, solicitando de
\511)

nm - . . . . .

aymi, la Uscribana Autorizante, expida primera copia de la presente para la nombrada
om

'@,,,,apoderada Dagmar MESSERER.- Constancias Notariales: Identidad de la compare-
ul“

m,cmntc (Articulo 1.002 del Codigo Civil): Se justifica la misma por conocimiento de la
b

1,}){/\11!0114(111!6 - ...~ LEO esta escritura a la compareciente, quien asi la otorga y en prue-
()X>

l{;‘)ba de conformidad, la firma ante mi, doy fe.- Dagmar MESSERER. Ante mi: MA-
mn

m\

(,\;;)RH“I A VANINA SCARDACCIONE., Escribana. Esta mi sello. CONCUERDA con

(JKJ
‘o’,‘n)su escritura matriz que paso ante mi, al folio 44 del l\cglsho Notarial ndmero 1788,

iy m

6131[\161 inamente a mi cargo.- PARA LA APODERADA expido fa presente PRIMERA

M)
Q'}‘\COPIA en tres (3) sellos de actuacion notarial numerados correlativamente desde el
b \L“

"‘Y’numelo N ()()7376153 al presente inclusive, que sello y firmo en la fecha Y. {g’ﬁ” ”{ﬁl
g\ 5 N
\'IU 4

"”“0101;,annulto doy fe.- Sigue una firma ilegible y un sello qu @32%‘?“\1\411‘1&1 V ¥ nPi’
»

(‘UY) 'w <t B
*’“’d%cmne — Escribana — Mat. 4527.”.- ES COPIA I‘Q @g@;lﬁspmles pmﬁlem o
o;) N :
‘(")escumm de referencia, doy fe.- CUARTO: Imdlmente lﬁaidmn
Q \’5\ ‘.“\

LY \én
v

» ;e@l&ﬂg R

" \\\ R

m(») : 3 h
vl)poder en ninguna de sus partes:"Coy (,omi.lmrl.t.s Ngt'u‘ .llé§ ldenndad ¥a Compare-
. x) '

30
31
32

33

38
39
4 ()I
41

42




-

/|

[

_—

-~

P

[

<

—

10

P

.Ir

15

24

IR T =
AL

g, NE nur\\ﬂ ¥
o 'ML m—_\\\m\\g//

N 007422054

Ml\jzh i \”‘“\ &
59 L”\\)I\}’ i i

vy
| &
. . - . S . . { )
ciente (Articulo 1.002 del Codigo Civil): Se justifica la misma por conocimiento de )
0
: L . : : . b
la Autorizante.-Yo, la Escribana Autorizante impongo y advierto a [a compareciente, a (j§ j&jb)
' )
. . o o e ) I
tenor de lo dispuesto en el articulo 77 inciso h) de la Ley Orgédnica Notarial Numero (i r_g;_‘)
o
: , : (L))
404, respecto de los alcances y consecuencias de las clausulas contenidas en la presen- (| 03(3
( é’__’{.g
: , . . 4 o)
te escritura y del derecho de leer por si este instrumento.- LEQ esta escritura a la (&0 o)
ag e
. . , T . (1] )
i [comparecienle, quien asi la otorga y en prueba/da/conlo.rundad la yl,a ante mi, doy ()li:‘ K
- )
. o , : : . (el Jow
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Radicacion No. 05 122785
Clasificacion Internacional (IPC): CO7D 215/20, A61K 31/47 y A61P 35/00
Concepto Técnico No. 3435

Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad

Via Nacional

Via PCT (Fase Nacional) | X | Cap. | [ ‘—'| Cap.Il [ X
No. Sol. Internacional PCT/EP2004/004277

Fecha de Presentacion Internacional. 22/04/2004

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 de
la Decision 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

Prioridad: Folio 1 DE 10321255.8 del 06/05/2003.

Respuesta del solicitante: Folios 84 a 100.

2. Objeto de la invencion

Titulo: METODO PARA LA PRODUCCION DEL RACEMATO DE ALTA PUREZA
DEL FUMARATO DE 1-[4-(2-HIDROXI-3-(5-QUINOLILOXI)PROPIL]PIPERAZIN-1-
IL}-2,2-DIFENILETAN-1-ONA.

Objeto de la invencion: El objeto de la presente solicitud consiste en un método
mejoradc para preparar Fumarato de 1-[4-(2-hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propillpiperazin-1-
il]-2,2-difeniletan-1-ona de férmula (V).

El problema técnico planteado en la solicitud es la necesidad de proveer un proceso
para preparar Fumarato de 1-[4-(2-hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propillpiperazin-1-il]-2,2-
difeniletan-1-ona que presente ventajas con respecto a los ya conocidos y que se
obtenga con mayores porcentajes de pureza y rendimiento.

Para solucionar este problema técnico la solicitud proporciona un proceso mejorado
de sintesis del Fumarato de 1-[4-(2-hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propif]piperazin-1-il]-2,2-
difeniletan-1-ona.
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Reivindicaciones 1 a 5: Proceso para la preparaciéon de Fumarato de rac-1-[4-(2-
hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propillpiperazin-1-il}-2,2-difeniletan-1-ona de férmula (V).

Se catalog6 el objeto de la invencién segun la IPC en las categorias CO7D 215/20,
AG1K 31/47 y AG1P 35/00

3. De la solicitud de patente

Descripcion: (articulo 28 1) 486)

La descripcidon divulga de manera clara y completa la invencidn para que una
persona capacitada en la materia técnica pueda ejecutarla, por lo tanto cumple con

el requisito de claridad de acuerdo al articulo 28 de la Decision 486.

Reivindicaciones: (articulo 30 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 5 son claras, concisas, estan enteramente sustentadas en la
descripcién y cumplen con el requisito de claridad, concision y sustento en ia
descripcion segln el articulo 30 de la Decision 486.

4. Unidad de invencion (articulo 25 D 486)

La solicitud de patente comprende solo una invencion y por lo tanto cumple con el
requisito de unidad de invencion.

5. Es una invencion (articulo 15 D 486)

El objeto de la solicitud puede ser considerado como una invencion de acuerdo al
articulo 15 de la Decisién 486.

6. Excepcion a la patentabilidad (articulo 20 D486)

El contenido de las reivindicaciones 1 a 5 de la solicitud no se encuentra
comprendido dentro de las excepciones a la patentabilidad consideradas en el
articulo 20 de la Decisitn 486.

7. Reivindicaciones relativas a un uso o a uso distinto (articulos 14y 21 D 486)

El contenido de las reivindicaciones 1 a 5, no comprende usos ni segundos usos de
acuerdo a los articulos 14 y 21 de la Decision 486.
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8. Andlisis de patentabilidad (articulo 14 D 486)

Se evaluaron los requisitos de novedad, nivel inventivo y aplicacion industrial con el
fin de establecer la patentabilidad de la invencion reivindicada en la solicitud.

Novedad: (articulo 16 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 5 de la solicitud se refieren a un proceso para la preparacion
de Fumarato de rac-1-[4-(2-hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propillpiperazin-1-il}-2,2-difeniletan-
1-ona de formula (V).

Se realizd el estudio de novedad comparando elemento por elemento los
compuestos de partida, las etapas del proceso y los intermediarios obtenidos en
dicho proceso con los presentes en el estado de la técnica relacionado.

Como resultado de dicho estudio no se encontraron compuestos de partida ni
intermediarios de sintesis ni una secuencia de etapas de sintesis igual a las descritas
en la solicitud, por lo tanto las reivindicaciones 1 a 5 cumplen con el requisito de
novedad segun el articulo 16 de la decision 486.

Nivel Inventivo: (articulo 18 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 5 de la solicitud se refieren a un proceso para la preparacion
de Fumarato de rac-1-[4-(2-hidroxi-3-(5-quinoliloxi)propillpiperazin-1-il]-2,2-difeniletan-
1-ona de férmula (V).

El estado de la técnica describe un proceso de sintesis del compuestos de formula
(V) mediante la reaccion inicial del epoxilato con la hidroxiquinolina para formar la
epoxilina que luego reacciona con la correspondiente difenpiperazida y por
precipitacion en acetona/agua y secado al vacio se obtiene la base libre con una
puerza del 80%.

Al aislamiento le sigue un procedimiento de purificacion muy complicado y costoso
que incluye el tratamiento con carbdn activado de la base libre y la formacion del
fumarato en metanol para purificacion con hidroxido de soldio diluido. Luego sigue la
repetida formacion de fumarato generando un rendimiento total del 45%.

La presente invencién describe un nuevo y eficiente proceso para sintetizar el
proceso de formula (V) que involucra la adicién de acido fumarico solido luego de la
formacion de la difenilacetil-piperazina, con lo cual se obtiene directamente la sal de
fumarato con una pureza entre el 90 y el 96%, disminuyendo considerablemente las
etapas de purificacién y generando un rendimiento total del 84%, lo que claramente
constituye una ventaja y una solucién inesperada nada obvia para un técnico medio
versado en este tipo de procesos de sintesis.
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Aplicacion Industrial: (articulo 19 D 486)

Las reivindicaciones 1 a 5 cumplen con el requisito de aplicacién industrial, ya que
pueden ser producidos o utilizados en cualquier tipo de industria.

9. Conclusion

En consecuencia y por todo lo expuesto anteriormente, se recomienda Conceder
las reivindicaciones 1 a 5 (folios 86 a 88).

Bogota, D.C.,

EXAMINADOR TECNICO
CONCEPTO TECNICO No. 3435 Cédigo No. 202077




