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(EXAMEN DE FORMA)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Hogotd, identificado tal como apurece al pic
de mi firma, en mi cardcter de apaderado de la sociedad en referencia, me permilo dar respucsta
al autvo emanudo de tsc Despacho, dentro del témmino legal previsto en el Articula 39 de la

Decision 486. ¢n los siguicnies términos:
[ En respuesta a la primea observucién del Examinador, me permito aporiar ¢l Reporte
Internacional de Patentabilidad, junio con su cormespondicnte trxluceidn,

2, En rcspucsia a la scgunda obscrvacion dcl Examinador, me permito aportar junto al
presente memorial, copia auténtica del documente debidumente legulizado, en que constu Ia

*4
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- cesdan de los invenlores al solicilumie. junte con su comespandiente buduccidn, wegin lo previsto
e ¢l Art, 26-K o b Deelsidn 486
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TRATADD DE COOPERACION DE PATENTES

T

INFORME PRELIMINAR INTEENACIONAL SOBRE PATEHTIBIHMD
[Capitulo |l del Tratado de Cooperacldn en marerla ds Patencea)

(PCT Articulo 36 v Regla 70)

Relerencia del expediente del eclicitante o mandatario: PC26137A

Snliciud Intermactonal No,: PCT/TR3004 002978
Fecha de preeentacion internacinnal: 13.0%9.2004
Fecha de priaridad: 25.09.2003

Clasificaclién [ntarnacional de Patentas [IPC) o ta vez clasificacidn
nacionnl e IFC: AGLK 31197, AG1P 3/00, AGIP 19/02, AG1P 2106,
AB1P 25700, ABLF 25706, ABLP 2508, AGLP 35/14, ASIP 25/16,
ABIP 25722, ABLT 25728, AG1 25730, AD1P 26/34, ABLP 29700,

Selicitantc; WARNER-LAMBERT COMPANY LLC ct. al.

1. El reporte de examen preliminar inemacional ha sdo preparsadao
por esti Aurecsded de Revisidn Preliminar Internacional Iajo el
Artlculo 35 ¥ ea tranamlidio sl sallcltanre segin el Articula 6.

2. [Esre REPORTE consta de nn total de 9 hnjas incluida la presente

hoja de portada.

3. Estcinforme también contienc ANEXDS, quc comprendaen.

a. L[] (remitide al solicitante i a la oficing internacional un
total de ___ hojas, deacrleas a contlnuacion:

[} hojas de la deseripcién, las reivindicacionce y/o
loa dibujos que han sido modificodas ¥ que sirven de
baso al presenie informe, y¥/o de bojsa que contiencn
rectificaciones sulorizaclas por esta Adminisbrcionm
{vitase ln Regla 70.16 v la Instruccifin Administraliva

07 del PCTYL

[ hajas que reemplazan a oiras hojas anterlores,
pera que esta Administracion considera que contiensn
modlficaciones gue se extlenden més alla de Ja

divulgaciom de la myvencion

origimalmente prescntada, segin se indica en o punto
4 el Reglementn Ty en ¢l Recugdm Suplememniario.

b. O (remiddn Ynlcamenie a ta (Hiclna Intemaclanall un
total de {indicar tdpo ¥ soportefs) slactrinieo{s))
que cooticncnl una lista de sccucncias y/o tablals)
relativa(s), solo en formoto legible por ordensdor,
como st Inedica cn ol Recuadro Suplementarie relativn
R Listsm ke Secucrwias  [ver

Administrativa 803).

Inarrmecibn
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4,  El presente informe contene indicaciones; relativas a los
wipmier e pUntos:

]

XK

X

&

I

Recnadra |
Reacuadro U
Recuadro T

Recuadro IV
Recuadmm VW

Recuadrn VI
Eecuadmn VIT
Reciladrm VI

Baso doe este informe

Pricoridad

Ninguna frmuluciém de opiniin sobre
nevedad, la  actividad  ovendva ¥
aplicacidm induarrial

Falta de unidad de Invencion
Declaraciin morivadn sagin el Articulo
35{2) sobre la novedond, lo acidvided
ioventiva y la aplicacidn industrial, citas ¥
explicariones =0 apoyo do ¢eta declarucifin
Cierboa documenbos civados

Delmclis et I Solicitud Internacional
Dhsereacionea relathvas o la  aollchud
internacional

ia
1a

Fecha de radicacion de la demanda: 19.10.2004
Fechi de slaboraciden de aste reporte: 19.10.2005

Nombre y direccion poetal de la Administraciom cocargada el Exsrnen
FPrelimminar Intcrnacional:
Chcing de Patenizs Europea P.B. 5818 Patentlaan 3
NL-2280 HY Rijswijk — Pays Bas

Tel: +3 1, 70 M0-2040, Tx : 31 651 epa Al

Fax- +31 70 240-3016

Funclonarln Autorleador A, Jakobs
Tel: + 31 70 340-

)?3(-
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Fum_:_agm 1. Base de wete informe

1. Por lo que respecta al ddioma, eele informe s& ha establecido
sobre 1o bose de lm solicitud internucional en &l idivma en el cual se
depositd, salvo Indicacédn en contrs sehulade a condnuacidn.

[0 ©Gate inforne esid basado en una traduceisn del idioma
oripinal al siguiente idioma |, que es el de una aduccion
porcionada a los fines de:
ﬁn busqueda intemacional (scghn Roeglas 12.3 y 23.1 {bi)
i publicacion de la solicitud internacional (scgiin Rogla

12.4)

[0 cxamen preliminar meernacional (Reglin Reglas 55.2
yfo 25.3)

2.  Porlo que respecta 4 loe slementos™ de la eolicitud mtcrnacionsal,
esta opinidn se ha establecido sobre la base de {las hofus de reempiios
que hayan akdo envladas a la Ofleina recepfora en respuesta a un
roquorimianto segun & Arliculo 14 se lus denoming. gn. gsie informe come
“micinlmente presontadas® y no se onexan af informs):

Descripcion, FAginas

1-7& tal como se presentaron micialmenie
Reivisdiscssipues, Mimeros
l=12 ial como s¢ prescotaron inicialmente

™ una lista de secucnciug /o lahlaja) relativajy) = vier Recuadro
Suplementario relativo a Lisias de Secuencias

3. [0 Las modifieaciones ha acaslonndo 1o eancelacitm de:

[ la descripciém, piginas
les reivindicacioncs, Hos.
H Ty ditragom, hjas f Rg.
L] 1aliata de sscuenclas (especHicar):
L]  tablals) relativais) e ka lieta de secuencias (eepacificar):

4. [0 El presenie informe ha sido cetublecide como a4 no se
hubiesen preseniado (algunas dc] lus modificutioneés anexadas a
gste Informe y listadas abajo, ya que ac ha consideradn gue Lban
mas allA de la divulguciim de la invencion tal como fue
presentada, comy ¢ indica en ef Recunadro Suplemeniario {Regla
T0.2(cl).

(3



H la deseripeitn, pigman
las reivindicaciones, Nos.
]l ioa dibujos, hojas/fig.
[1 la lista de secuencias {especificar):
[[] tablays} relativas) a la lista de seccucncias {especifcar;

* 8l se utiliza el punto 4, algunas o todas cstas paginas pucden Tevar ¢l
sollc de "suatituida®.

Recuadra Ne. 1L Ninguna formulacidn 40 opinisn sohre la
povedad, la nctivided Inventive ¥ I aplicacidn induatrial

1. Las preguntas con reepecto a 5i el invento reivindicado parecc ser
novedoso, imphica una actvidad mvenliva [no ser evidents), o s
susceplible de aplicaciin mdustrial, por lo gque regspecia,

C] &l comjonee de la golicitud Internacional,
%] a las reivindicaciones Nos. 1-12

debkido a2 que:

X la eolicihad internacional o bas reivindicaciones Nos, 1-12 14 con
reapecto A In aplicetidn induestrial cn cucstiom so rofieren al
oljeln, respecio del cual o reguiere examen preliovinar
intarnacional (especifique):

ver hoja saparada

] a descripcidn, reivindicaclones, o los dibujos (indicuese
cuales a continuacidn] o talcs roivindicacioncs Nos. on
euestiin o son claras, de mancra gque no es posibk:
formular una opinkmn signilicativa [cepecaliquc):

El las reivindicaciones, o las relvindlcaciones Nos. en cuestidn
no 200 clares, de maners que no es posible frmular Una
oplnidn slgnificativa.

i ] nose ha emitido informe de biisqueda int=rnacional parn
dichas reivindicaciones Nos.

[]  1a lists de de sccucncias nucledtidas v/a de aminodcidos no
cumplen la norma eslindar previals en gl Anexe C de Tas
Inslruconmes Adminisradvas por gque:

La lista en papel [0 npose pressnta

[0  mwocumple com la neema estandar



La lstz en fonrmato logihle par ordetador %’

O

[0 5o se presentd
[0l nocomple con la noema eatdndar l gﬁ

las tablas relativas o las Ustae de sccucmwiea de hucledtidas
y/o de aminodcidos, & (mcumente se han presemiado cn
formato Icgible por omienador, no cumplen con los
requisitos técnicns previslos en el Anexo C-bis de las
Instruccion:s Admmiscrativaa.

Ver recuadre suplementario para més detalles.

Recundro Na, IV Falz de unidad de Invencitm

1. [

2. [

En respusara al requerimisnin para limitar las
reivindicaciones o papgar maas adicionales, el solicitante:

[0 ha Umitada las reivindicaclones

] ha pagado tasas adicionales
ha pagado tasas adicinmualey buajo predeses
12 ha limitada 1Ay rvivindicacionea nl pagado las
tevsas arliciomales.

Exta Adminietracian conaldera que no ae cimpe la
exigencia de unldad ds la invenecion por loea motivos
indicadoa a continuacion, ¥ con forme o In Regla 68.1,
declde mo requerir Bl ecolicitante pers  Lmiter  lum
reivindicacioncs o pagar tasay adiciomales.

4. Esta Administraciim comaidera que o requerimients de unidad de
imvenciom segdn lay reglas 13,1, 13.2 ¥y 13.3:

[

K

aE cUmM e
no & cumple por las sigulentes razones:

Ver hola adjunia

4. En consecuencia, of presente mflorme ye ha enlableckdo can
relacion a bas partes siguien bes de la saliciiod infermacional:

X

O

todas las partea de la solicitud

las partes relativas a la reivindicaciones Nos,



@ @

Recuadro No. ¥V Declaracidn mezonada segiin ¢l Articulo 35 (2)
con respecto o la novednd, nivel ioventive a aplicacién industriel; l\
anterloridades y explicaciones qus sopartan tal declaraciin [ b

1. Deckraclin

Nowednd [N) 3i: Relvindicaclones 3, §, 6-11
No: Redvindicacioncs 1, 2,4, 1.2
Nivel nventivo {NT) 8kt Relvindicacioncs 3, 5, 6-11
No: Reivindicacione=s 1, 2, 4, 12

Aplicacifin Industrial (Al 9i: Reivindicacinnes ver haja separada
Na: Reivindicaciones

2. Citas y explicaciones (Regla 70.7)

ver hain swparada.

Recundro No, VI Clortea dacumentos oitados

1. Cicrtos documening publicados {Regla T0.10)
yiw

2. Divulgaciones no escritas (Regla 70.9)

Var hoja adjunta.
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INFORME INTERNACIONAL
PRELIMINAR DE PATENTABILIDAD

Solictud Intarnacional No. PCTAB2004/002578

Re [tem 1]

No ae establece una opinién sobre la ncvedad, nivel Inventive y aplicabllidad
industrlal.

Las reivindicaciones 1-12 se relaciohan con un cbjeto que — segin consklera ol
Despacho — esldn cobfadas por lo previzto &n la Regila 67.1 (W PCT. En
cohaecuencia, no s& formuls un concepio con respecta a la apkeabilidad industrial del
chiete de estas nelvindicaciones (Artlculo 34(4)(a)() PTC).

Re [tem V.
Los inverdos/grupos separados de las invenciones son:
1. Reivindicaclonee 1-8, 8, 10

El uso cle un compuesto de Frmula 1, £n relacion con el tratemiento de los desdrdenss
menckinados an las relvindicaciones 1-3

2. Rsivindicaclones 7, 8, 11, 12

El w50 de un compuesto de fdrmula I, lla, L, v en relackdn con el tratamiento de los
desardenes mencikmados en las relvindicaciones 1-5

Mo estén suficiantementa conectados como para fonmar un solo concapta Inventivo
genaral (nico (Regla 13.1 PCT) por las sigulenies razones:

El pmoblema que debs ser resualtn por B prasante solicitud es proporcionar ol
tratamiento para la epllepsia, interrpcion det hébito da fumar, abstinencia de sustancias
adictivas y dependencias, espasticidad, espasticldad muscular, hipotonla con pardlisis,
neuralgia post-heipética, dolor de cabeza crénlco, dolor de espalda baja, dolores
quirdrgicos, dafo de les carfilagos, enfermedad modificade de la ostecarntis,
desdrdenes cognitivos o neurndegenerativas lales coimo enfenmedad de Paskinson
(PD), enfarmedad de HWuntington {HD), enfermedad de Alzheimer, fibramialgia por
mejora del susic #2n un mamilem, dasdrdenes del suefo incluyendo el sindromea de
piemes nquletas, descompensacion horarie, desfirdanas de movimiento periddies de
las exiramicdades, y alteracion de la arquitectura del suefio, para ayudar 2 ganer paso, y
para &l tratamiento da desdrdenes o condiclones saleccionadas da la ansfeded social ¥
temar B viajar en avién.

\3%



Las soluciones propusstas son usar un compleso de fommula I, 1A, L, 1A-1, 1A, siendo
egtee compuestos beta-aminodcidos.

Los compuestes de firmula 11 no son compussins gue estén de acusrde con t Krmula |
y el elemanto estruckural comin de los compuestos es le estructura beta-aminedcido.

WO02073208 revela beta-sminoacldos que son compuestes de la fémmuls | {por
ejemplo écida B-fenll, 3-aminchexancico) én relaclan con el tratamienta de una condicion
neurclbgica incluyendo la apilspsin, ¥ demsme cembral, enfermedad de Alzheimer,
cancer, v enfermedades neurodegenarativas. Viar las partes citadas en el raporte de
nvestigacion.

Da acuerdo can &l Arficula 3{(4){lllY PCT, una solleiud internaclonal debe cumplir con
“loz requisitos esidblecidos de unidad da a Invencion”. Esto significa, seglin se explica
en la Regla 13.1 PCT, que la solicitud delbe relacionars# con un solo invento o con un
grupa da inventos conectados da tal mods que formen un concepto inventive genaral
Unica,

Dal documento citado anba parece desprenderse que &l uss de los beta-aminodcidos
del presente invento en nalacién eon el trakamlento de las enfermaedades descoritas arriba
es conocido en el estado anterior de ka técnica y no cumple e papel de caracteristics
técnica especlel {concepto inventive general} en el sentido de la Regla 13.2 PTC.

Do acuerdo con &th, no existe un efecto técnico nuewe gue conecte los diferentes
grupos de invantos,

En la presente solicitud na puade distinguirse ningune caracterstica téenica adicional
que puetla ser considerada como "caracieristica téonica especial® que haga parte de la
ralacidn técnica entre los diferantes inventos.

En consecusncla la present= anlicitud caneca de unidad de invencion,

Re lem V

I. Se hace mencitn a los sigulentes documerntos en esta comunicacidn:

D1: WO 02073208 A (TAN CHRIETOFER Y K; GARRAN JOHN R (CA); KIM
STEPHEN T {CA), KONG X|A) 19 de saptiembra de 2002 (2001-09-19)

D2: WO 037082807 A (BCHWARZ JACOB BRADLEY,; WARNER LAMBERT CO {LIS);
WUETROW DAVID JUERGEN) 9 de octubre de 2003 (2003-10-09)

D3: WO 2004/01825¢ A (WILLIAMS RICHARD GRIFFITH; FIELD MARK JOHN {GB);
PFIZER LTD {G8); PFI] 25 de febrerc de 2004 (2004-02-28})

Dd: WO 2004/054558 A (TAYLOR CHARLES PRICE JR.; WARNER LAMBERT CO
{US): WUSTROW DAVID JUERGEN) 1 de |uilo de 2004 (2004-07-01)

-~
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0S: WO 2006/018621 A [PFIZER PRODUCTS INC; COE, JOTHAM, WADSWORTH,;
SANDS, STEVEN BRADLEY) 3 de merzry 2006 (2005-03-03)

DG: WO 2065018822 A (PFIZER PRODUCTS INC; COE, JOTHAM, WADSWORTH;
O'MEILL, BRIAN, THOMAS; 5) 3 de marzo de 200§ {2005-03-03)

B7: WO 2005018870 A {PFIZER. PRODUCTS ING; COE, JOTHAM, WADSWORTH;
IREDALE, PHILIP, ANDREW;} 3 de marzo de 2005 [2005-03-03)

D8: WO 83/40055 A (TAN CHRISTOPHER Y K; CARRAN JOHN R [CA}; UNIV
KINGSTON {CA) MILNE PA) 17 de septlambre 1598 {1998-09-17)

DB WO 00:53884 A {BIDPROJECT S0C CIV; INST NAT SANTE REGH MED (FR);
SCHWARTZ JEAN CHARLE) 12 de octubre de 2000 (2000-10-12)

2. Oginlones para el pimer invanto: reivindicaclones 1-6, 8, 10
2.1 REMINDICACIONES 1,2, 4

La pregente solicitud no cumple kos criterlos del Articulo 33 {1) CPT, porque al objelo de
las reivindicaciones 1, 2, 4, no ee nuevo en & sentido de! Aicula 33(2) PCT. El
documento D1 revela {ver Yoz pasajens cltados en & informe de investigacién) el vso por
gjiemplo de acklo B-fenil3 aminthexanoko pama el tatamiente de condiciones
neyrcidgicas Incluysndo epilepsia  y derrame carebral, enfermedad de hl:halrnar.
cancer y snfermedades neurodegenerativas.

22 RENINDICACIONES DEPENDIENTES 3, 5,46, 8, 10

La comblnacion de las caracteristicas de las relvindicaclones dependientes 3, 5, 4, B, 10
no oe puede conocer nl sa hack abvia per el estado anterior de Ia técnica dispankble.
Las razones son lag siguientes: U2 revela un método para inhibir un desorden
comvulsivo que comprende ta administracion de un compuesto bata amina anidnico, por
ejemplo beta-aminodcidos, pero |a cadema de carbone en estos compuesios es mas
corta que la de los compuastos de la prasante solicitud.

3. Opinién sobra ol segunda invento: reiindicackones 7, 8, 11, 12
3.1. RENINDICACION 12

3.2 La pressni= solicud no cumple los criterios del Adieula 33(1) PCT, porgue el
cbleto do 1a relvindicacion 12 no s nueve en el sentido el Articulo 33(2) PCT. E!
documemdo D revela {ver loe pasajes cltadps en el informe da inveatigacion) = uso por
elemple del dcido B-fanil-2-ammometi-hexancico para gl tratamianto de condiciones
naurclégicas incluyendo apliepsia v derrame cerebral, enfevmedad de Alzhelmer, ciincer
y enfermedades naurodegencrakives.



3.3 REMINDICACIONEE 7. 8. 11

La combinaclén de lzz caractaristicas de las relvindicacionas dependientas 7, 9, 11 no
sa pusde conocer ni 58 hace obvia por el estado anterior de le técnica disponible. Las
razones son lae eiguientes: DI revala un método para &l ratamiento de ura condicidn
neurolbgica incluyendo apilepsia y derrame cerebral, enfermedad de Alzhaimar, ctneer
y enfermedades neurodegenerathvas que comprends la adminisiracién de compueatos
de un icido 2-aminometil-carbediico, paro la cadena de carbono en estos compuestos
tienm un patrdn de sustifucion diferente comparade con kos compuestas de k. presenta
olicituel.

4. Para la ravision de las presentes reivindicacionaa 1-12 en o que atahe a la cuastion
de si son industrlaiments apicables, no hay erittrias unificado en los paises signatariog
del PTC. La pstentabildad también puede depender de |la formulacidn de les
meivindhicaclones. El EPQ, por sjemplo, no reconoca como industriaiments apliceble el
objete de las mivindicaciones [qua se mefleran] al de un compuasto en kratamiento
médico, pero puede permifir, sin ambargo, reivindicaclones de un compuesto conocido
[que ee refieran] Bl prAmer uso del mismo an un iretemiento médico y al uso de tal
compuasto para |a febricacion de un medicamento para un fratamlenty médico nuevo.

L3S



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

AECD 2 1 OCT 2005
WIPO PCT

INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY

{Chapler 11 of the Patont Cooparation Treaty)

(PCT Articie 36 and Rule 70)
[ m:mmm FOR FUHTHER ACTION Bas Forse PCTAPEARS
intormaonnd cgpiketion No. Tiemalionn! fiing cxty fdaystrantajvar) Pricrty doie
PCTAB2004402078 13.08.2004 +° 25.09.2003

intomalizn) Paionl Classilioalisn i1°C) or natandl cinsatiicaticn and G

AS1KXAG7, AB1 P00, AG1P18/2, ABIP2108, AG1P2B00, AS1P2508, AS1P28.06, AG1P25N 4, ABIP2ENSE,
AS1P2522, AB1P2628, AG1P2LA0, AB1P2534, AB1P2800 I

Aplowd
WARNERLAMBERT COMPANY LLC atal -

1. Thin repori ls the Interradionnl prolninary examination selabiishad by tia intematons! Praliminary Examining
mmmuunm’aauw?n%nmgbn

This REPORT comiss of a toiglol @ shests, Inchuling this covor shiool.
TS report i also adesmpaniad by ANNEXES, compaising:
a. O sentito the applicant and ko the infermafional Brealy)  tobel of  ahesla, as faluee:

ey natis b ool eoneod y i Ay oo s o e e o o
Adminisirative inziructicng),

U] shesis witch supomedo onsfior shente, but wi¥sh this Autherfly eaaxkiors oontaln an amoretmont that
mmwhhmmwluummm4ummuwmm

b L fsent iv tho ntormafional Suresy oniy) a total of (ndicats type and number of eleetroniz cartarts) , containing a
saquence listing andbr iabias relaiod theroto, in aomputor icadailo form only, au bulizatod by the Supplsmemal
mmnmmmmmdhﬂﬁmm the

2
8

—_— e
‘Thia repori cantaina indicatons relating 1o the following kerw:

& BaxmNo.1  Bests ol tha opinion
O vaxdo. i Priory
2 Bot No, W Norrestsbilshment of opinion with regasd 1 novalty, invantive siep and industrial eppiosbimy
B BoxNo. IV  Lack of unity of Inventon
' B Box No. V nmwu:mummm&m.mmmwm
b Box No.V1  Cautain documants cited
D BaxNo. Vit  Certaln dafects In tho internalions! zpphostion
) Bax Na, VAl Corkain chisarvations on the intamadional epploation

——————— = e — =
I Datp o aubredenion aof e domond Nats of complelion of Iy ropart

19.10.2004 19.10.2006
N 2 Sckivstn of ihe inlematong! Aot Ofcar
e ag.mmu-u.uﬂmma d
NL-2¥m0 HV - Puys B A. Jakoba
Tel. 431 70 340« 2040 Tx: 21 851 spond
— FEE 43170 30 -3018 -
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Form PCTIPEA/CDS {00var Shoot) { tnesry 2000}



" INFERNATIONAL PRELIMINARY REPORT Infsmaionnl appiloation Ne.
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INTERNATIONAL PRELIMINARY Intnadlonul opplicatian Na.
REPORT ON PATENTABILITY

{SEPARATE SHEET) PCT/|R2004/002978
Fe ltam I

Non-ssinblishment of oplhion with regerd $0 novelty, Inventiva step and Industrial
applicabliity

Clalms 1-12 relabe t6 sublact-malter considared by this Authority 1o ba enverad by the
provisiona of Rule 87.1{v} PCT. Consagquently, ne opinien will be formulated with reepect
to the ndustial applicability of tha subjact-mattar of thase claima (Article 34{4){aXl) PCT).

Re ltam V.
Tha separats iIveniions/groupa of inventiona are:

1. Claims 1-6,8,10
Lze of a compound of formula 1, 1 i relation 1o the trealment of tive disorders
mentlened In clalmea 1-5

2 Cams?7B1112
Lise of a compoeund of formala I, Bia, 111, 1V In relation 1o the weatment of the
disonders manionad in clgimsa 1-8

Thoey are not 60 linked g o form @ single genenal invairtive concept (Aule 13.1 PCT) for
the following reasons:

The problsim to ba salved by the prezent application la fo provide for tha treatment of
epiepsy, smoking cessation, abstinance from addictive substances and depandancias,
apasticily, muscle apesalicily, hypatohin with paralysis, post herpatio neuralkgia, ohronle
headache, lower back pain, surgical pain, canfiage damage, dseasa modification of
ostecarhitia tissase, cognitive or nourodeganeradive disorders such as Paridnson's
disease {FD), Huntingcr's dikssuss (HD), Alzheimer's disaags, fybramyalgla by snhancing
siaop In @ mammad, sleep disordars Inclhieding restiess leg ayndroms, jat lag, pasiadic Imb
movamet dieorders, ahd allered sheap architacturs, fo promoting weight gain, and for
troating a disordar or condition salected from aocial anxioty dianrdar and [ear of fhing.

The proposed sokitions ame to usa a compaund of formula |, LA, I, LA-1, 1A, said
comixaunds baing beta-aminoacids.

Fawn PCTE saorain StaalMO0 fHtssd |1 M- Teny F00M)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY intornagonal applcation No.
REPORT ON PATENTABILITY
(SEPARATE SHEET) _ PCT/1B2004/002878

The compounds of formuta Il are not compounds according to formula | and the common
structural elemant of the compounds Is the beta-aminoacid structure.

WO02073208 discloses beta-aminoacids which are compounds of formula I {e.g. 8-
phenyl,3-amino-hexanoic acid) in relation to the traatment of a neurclogical condition
Including epliepsy, nnd stroks, Alzhelmer's diseass, cancer, and neurodegenerative
diseasas. Sae the passages cited In the search repont.

Acoording to Article 3(4)(ii) PCT, an intemational application shall comply with ‘the
prescribed requiremant of unity of invention®. This means, as explainad in Rule 13.1 PCT,
that the application shall relate to one invention only or to a group of inventions so linked
as to form a single general inventive concep!.

It appears from the above ched document that the use beta aminc-acids of the present
invention in relation to the treatment of above epecified dissases is imown In the pidor art

and can not {ulfil the role of special technical feature (general inventive concept) In the
sense of Rule 13.2 PCT,

Accordingly there is no new technical effect linking the diffarent groups of inventions.

in the present application no further technical feature can be distinguished that can be
rogarded as a “special technical feature® involved In the technical relationship among the
different lnventions.

Consequently the present application lacks unity of invention.

Re ltem V.

1. The following documents are referred to in this communication:

D1: WO 02/073208 A (TAN CHRISTOPHER Y K ; CARRAN JOHN R (CA); KIM
STEPHEN T (CA); KONG XIA) 19 September 2002 (2002-08-18)

D2: WO 03/082807 A (SCHWARZ JACOB BRADLEY ; WARNER LAMBERT CO
(US); WUSTROW DAVID JUERGEN) 8 October 2003 (2003-10-08)

Form PCT/Beparate ShaetstD (Sheal 2) (EFO-Janeary 2004)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY Intsradional applisation Mo,
REPORT ON PATENTABILITY
(BEPARATE SHEET) PCT/IB2004/0029 78

D3: WO 2004/016250 A (WILLIAMS RICHARD GRIFFITH ; FEELD MARK JOHN
(GE); PFIZER LTD {GB); PFI) 26 Fabuayy 2004 (2004-02-25)

D&: WO 20044054558 A (TAYLOR CHAALES PRICE JR ; WARMNER LAMBERT CO
(US): WUSTROW DAVID JUERGE) 1 July 2004 (2004-07-01)

DS: WO 2005018621 A (PFIZER PRODUCTS INC: GOE, JOTHAM,
WADSWORTH; BANDS, ETEVEN, BRADLEY) 3 March 2005 (2005-03-03}

DE: WO 2005/018622 A {PFIZEH PRODUCTS ING; COE, JOTHAM,
WADSWORTH; ONEILL, BRIAN, THOMAS: S} 3 March 2005 (2005-03-03)

D7: WO 2008/018670 A (PFIZER PRODUCTS ING; COE, JOTHAM,
WADSWORTH; IREDALE, FHILIP, ANDREW;) 3 March 2006 (2006-03-03)

Dé: WO 98/40055 A (TAN CHRISTOPHER Y X ; CARRAN JOHN R (GA); UNIV
KINGSTON (CA); MILNE PA) 17 September 1968 (1988-00-17)

D9: WG 0D/EEEE4 A (BIOPROJET BOC CIV : INST NAT SANTE RECH MED (FRY;
SCHWARTZ JEAN CHARLE) 12 Cotober 2000 {2000-10-12)

2  Oplnion tor the first Invention: Claims 1-6,8,10

21 CLAIMB 1,24

22 Tha pressnt epplicaiion does not meet the orterla of Article 33{1) PCT, becauce the
subject-mattar of clairm 1,2,4 Is not newr in the sense of Articla 33(2) PCT.
Document D1 dissloses (Sae e pacsages cited in tha seamh tepori) the uss of a.g.
Sphanyl 3-aming-huxanoic acid for the trealment of a neuralagiosl vondition
including epllepsy, and gtrolos, Alzheimar's dieaaeg, ¢ancer, and neurundagensrative
dicoases

23 DEPENDENT CLADME 3, 5, 6, B, 10
The combination of the features of dependent clalms 3, 5, 6, 8, 10 ars heither known
from, nor rendered chvious by, the svalable prior art. Tha reasans are as followe: D2
discloses a method of inhibiting a comulsive disorder which compiisas adiminlsiration
of a beta -amino anlonic sompound, e.g. beta-arming-acids, but the carbon chaln in
these compounds ie ehorter than In the cotpoeunds of the presert application.

3. Opinion for the second Inventien: Claims 7,8,11,12

Farm MU JEapamie ShootOR (Sinert 8t {EPD-taniwry PALIS)
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(SEPARATE BHEET) PCTNB2004/002678
31 CGLAIM 12

4.2, Tha presert application doee not meet the ofiters of Article 33(1) PCT, becatsa the
subject-makies of claim 12 I8 not naw ¥ the senss of Article 33{2) PCT.
Pooirnerit Df disclosas (See the passagea aited in 1w search report) the usa of 8.g.
B-phanyr2-aminomathyl-haxanoic ackl for the treaiment ®f a neurdioghd vondition
Inaluding epliepsy, and strake, Alzhalnars dissase, cancer, and neurstegenarative
oleeacas.

33 CLAMS 78.11
Tha comblination of the fealures of dependent claims 7,8, 11 are nelther known From,
nor rendered obvicua by, the avalable pricr art. Tha reasona are as foliows: D1
digciasers & Mmethod for the treatment of & neurslogioal conditian Including epilepsy,
ard stroke, Aheimer's. dissase, cancer, and naurodaganamtive disessas which
compiises administration of a 2-aminomethyt-carbosgdic acid pompounds, but the
oathon chain In hese compounds has a different substitution pattern compared to
the compounds of the present applicetion.

4.  For the assesement of the present cioing 1-12 on the question whather they ams
industdally applicabla, na unified orfteria exist in the PCT Contracting States. The
patetrtabliRy oem also be dopendent upon Lhe Jormulation of the olaims. ‘The EPO, for
exampls, 4065 N recognize as industially applicable the subjecl-matiar of olaims to
the use of & compourd in madiosl tresiment, but may allow, however, claims o a
known compoynd for firet use In medical Ineatmant and the use of auch & compound
for tha mamufaciure of o medicament for & new medical treatment.

Form POTS amnle EnsitiI0 fihes: 4] (EFC. Jarwpry 2t
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Frpailenta Mo, PC2ZE1357
CESLION
Como lo indica a coantinwaciém el menclonzde irwventor, par

paiis de 1z presente deslspn que:

Mi domicitio come lo daclaro debajo de mi fir-ma y que soy el
invaater dge Zas invenzicnes o deascubrimlentss (e adelante
INVEKCICHNES} oomme: wxta descrita en la Sciicltsd de Pat=nte
ien adelanta SOLIZITOD) igdentificada en 1ls parte de anajo,
EF CONSZCUENLIA, par conlrapreatacidn oncroaa ouyc reciko
rOCORGECRD, poE ol presante, cede y fransfiers a WERHER-
LAMBERT CGHFRNY LLC, una socleded del astade de Dalaware,
con oficina principal en MORRAZS PLAINS, WEW J=RSEY y a sus
sucesorss ¥ cesionariss, la totalidad de miz intereses, &n y
la totaiidad Jdel deracho v exclusividad de laz IKYSHCIONES,
lss SOLICITARES vy tbtodas  lazx selicitudes relacianadas
{incluyenge provisionalea, divisionalea, re-expedicisn,
continvazinnes, vy extansicnes Jde las mizoas) v Ladas las
centrapartes enh  oStros palacz, ¥ cualguiera vy todas 1la
golisifudss de gatentea iy certlflcados de invenciia o
cartificades similares) {~n adeclante 3ZATEATES) la cual debe
sexr concedidsa basada en laz THVENCIONES o lz ECLITITUD o

sollclludGas aimilaras & conmrapart2s &n pDros paises; dicha



m'f:;;»‘*{/
tranaferenzis v cesidn puede =2er aplicable e Lodo wl inindo.

Par &l prasante autorizo y solicito a la autoridad de las
oZlzinas de patentes ean cuslescniers vy bodos los palsas dal
myliido piri que expifa todas ¥ cualescguiera de las SATEKTES,
cuando sea c¢oncedida, 2 WARNER-LEMSERT COMPAMY LLT, ¥y 8 sus
sucasgras vy caslonarzlos, o e calidad de cesisnaria de la
ota’ldsd del derecho, titulo & intsrsses en ¥ do las mismss.
Acrardo, gue e conunicard a  WAANBR-LAMEESRT CCMPANY IIC, o a
aus raprezentantes, tosos los hechesz 2 informacidén conneids
oI M1 respE=cto =2 la invanzlon: Easkiflicar an cuwalguler
preceso _egal, firmar documentos legslza, ejecubtar tods
olicibud provisional, divislanzl], coctintacldn, susticeeifs,
renovasion, y re-expedizisin de lazs solicitudes; eajacuiar
kewdos las  documentog de caglonss sSecefacics para  fapsar
cralcaquiera y tTodo Lo que restefta a laa PATENTES para sex
expocdidas 8 nambire s WARNER-LAMPZRT COMPANY LLC; Rodas las
desigraciones juradas; ¥ =N gensrsl nacer todo lg pertinents
psca ayudar m HARNRR-TABMBRRT COMPAKY LIL, 3089 sucasdarag y
cealconsrios, para uobtensx v  hzcer valer la a&Spropiada
proteccién para la IMYEHCICH, en cuwalesgui=ra y todos los
paisas dal muckdo, La SILICITOD que a2 1dontifica aquil.

Jarial (Si e= conacida): GdS50E003

s

oecha de presentaciés (951 o3 conoclds}! 25-septiembze-i003



Fecha d= l¢ [irma de a solicitud: 3/3/2001; 3/5/2G044
3F2S/2004 .
Titulo: Métodos para sl uss de Anminodcidss con afinidad paxa

13 proteina a2d

RCYRRE CCMPLETC DEL INVEHTOR: CARNDATE BRAMBOM

Firma del Inventsr @0 (Fdd) QANDACE SRAMSCKN Fecha: 3/9/2004
Domicilic + Aan Arbor, Misaican 48104

Civdadarnia 1 Estadounidznss

Direccidn f2 Corseo : ARon Arbor, Hichigan 49104

Ezradz de Michigsan

Congido de Washtenaw

El 9 dw mares de 2004 el arribe meacisnads inventor
cemparecid perscosimenke ante ¥y ejecutd el anterior
instrunento, ¥y raconocid haber firmado el misieg como un acto
de s: libre woluntad ¥ obkgers poF lo motivoa ezpusstcs B
dicho dacunento.

Flrma: LOCINDR H. MALGCHA

Fatarin POulice de washtenaw, 0., MI

Cuys «wonmisidn vence sl 21 de septiembre de 2004.

 3ELLC)



NOMERE COMPLETO DEL INVENTOR: GEORGE M. HARIG

Fizma deal Ipvantor

Comicilic

="
ak

Perryaburyg, Chloe 43350
Ciudadania : Estadounicd=nss

Direccién do Corxea ! 2585& Brit:zany Heoad
Perrysbirg, Qhio 43551

Eatads de Michigan

Condacdo fe Waskianaw

iFdo) GIDRGDT M. HAIG Facha:

2572004

Bl 23 de nmarze de 230¢ el arr*iba wrencionade inventor

oomparesi4  personalm=nie ante y  ejecutd

sl asnkterlor

instrumaento, Yy reconocid haber firmade ol misms coms un acto

ds 8w librs voluntad v obrar pocr lec motivasz

i
Flema: BETE N -".EI\E

Hotario Fdzlicc dﬁ

l.

Cuya coni=slén venc el 7 de wmarzo de 20Q07.

dizieg docunnenta.

condadz Wayne, MI

En representacidm d=l1 condacls d= Razhteaaw

{3ELLO}

axpnestss en



HOMBRE COMPLEITO DEL INVENTOK: DENNIS J. SCMRIER

Firma de]l Inventor @ [(Fda) DEMHIS . SCERIER Facha: 3/9,/2004
Domici_io i Ann Arkor, Michigan 441049

Ciududunis : Dsbagounidanag

-~

Dirgoccidn de Correc : 5904 Shaghark Drive
Ann Arbor, Michigan 4Bi0d

Estads da Hiﬂhigaﬁl
Condzdo d= Hﬁﬁhtﬂﬁiw
i
El 9 de marze de 2&0¢ =1 arrlba mencicrade invenior
corparacit  passonsdlmenke anka y @dacubd el snkagiorn
inatramento, y reconocis haber Zirmads el miamo como un acto

ua A liaka volunbad y abra; por le saobives expuastos en

f£izha doouments.

Pirpz: LJCIECh M. MALGCHR
Hotario Bob:lice de Washbenaw, 0., MT
Cuya comislon wence el 21 Ze¢  septiembre da 2004.

{3ELLO}



NOMEPE CCHMPLETC CEL TWVEKTCR: FONG WRNG

Sirma doal Tnpyentox ) ! {PZ0) FONG WANG Facha: 3/3/2004
Comicitia : Enn Arbor, H.tchi.gan 48104
Cipdazania : Estacounidense

Dirmccidn de Corres : 401 S=rxahire Aoad

Ann Arbor, Michigar 44104

Estadc Ze Hichigan

Pondags s Bashlbsnaw

S 03 ds nmarzs de 2004 w1 Aarpibs  mwmacionado invankar
comparecild peracnaimentes ante §  ejocuzd el anterior
instrvments, y reconccid hsber fimmede el misme come un acic

= 53U lik»e vluntad y chra: 2or 1o mativaos ayxpuescss &N

Firma: LOCINDA M. MALOCHA

Motaris Piblico de Wasktenaw, COOC,., MI

Coya comlsidn vence al 21 de sepblemres de 2004,

For =1 presente cearzifizo gue mste 22 el documento original.
Zam’ Swadek (3/2/08)

gngaerlto y jurade anka mL, al 2 da marzo da Z006.

(Féo.) ALBERT L. THEMES, Wotario Patlico <de Washingten
Distriro Capital, cuys cargs vence <1 14 de junio de 2009,

asglin conste 2n su correspondlenkz sslla notarial.
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Apnstille
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L. Distvict of Columbin
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4. This public documens kas been aigned by _ALRERT T THEMES
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ASSIGNMENT

As a below-named inventor, | hereby daclare that:

My post office address is as stated below under my signature and 1 am named as an inventor of the
inventlons or discoverics (hercin INVENTIONS) as deecribed in the patent application (herein
APPLICATION) identified below. In view of valuable consideration, receipt thereof is hereby
acknowlcdged, T do hereby assign and transfer unto WARNER-LAMBERT COMPANY LLC, a
corporation of the State of Dclaware, having » place of business at MORRIS PLAINS, NEW
JERSEY, ita successors and assigns, my cntire interest in and the fall cxclusive right 1o the
INVENTIONS, the APPLICATION and all related npplications (including provisionals, divisions,
reissucs, continuations, and extcnsions thereol) and sl counterparts in other countries and any and
all Leticrs Patent (and certificates of invention or similar certificates) (herein PATENTS) which
may be granted baged wpon the INVENTIONS or thc APFLICATION or relatad applications or
connterpsrts in other countries; said transfer and assignment being applicable throughout the world.
T hereby suthorize and request officials of patent offices in any and all countries of the world (o
issue any snd all of the PATENTS, when granted, to WARNER-LAMBERT COMPANY LLC, its
successars and assigns, as the assignec of my entire right, title and interest in and 10 the same. I
agree that 1 will communicatc to WARNER-LAMBERT COMPANY LLC, o its representatives,
any facts known to me respecting the invention; testify in any legal proceedings; sign all lawful
papers; cxecute all provisional, divisional, continuation, substitotion, renewal and reissue
applications; exacute all necessary assignment papcrs to causc any and all of the PATENTS to be
jssued 1o WARNER-LAMBERT COMPANY LLC; make nll rightful caths; and genenally do
cverything possible 10 aid WARNER-LAMBERT COMPANY LLC, its successors and assigns, 1o
obtain and cnforce proper protection for the INVENTION in any and all countries throughout the
world. The APPLICATION is identified herein,

Serial No. (if known) :  _60/506003
Filing Date (if known) :
Execution Date(s) of Application :

p e I

> nber 2., LR
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FULL. NAME OF INVENTDR | CANDACE BRAMEON

- T 'II'I'.:"EI‘HII' Eignature : {éﬁﬂ'@' a@vtﬂﬂ'-#ﬂkm: /200

R e = Ann Arbor, Michigan 48104
Citirenship }  United States
Post Office Address : 2012 Day Strest

' : Agn Arber, Michigan 48104

STATEOF_Michigan
COUNTY OF __{aJahfenm 200 \

On' kHJIAU'! 9 2s0t — the above-aamed invenlor personally appeared beforc me and
cxccuted the foregoing instnament and acknowledged the seme to be hisfher fres acts and deeds
in and for the purpose set forih in said insrument,

{(SEAL)
Jgfm YU W ehgcha.
Notary Public
My Commisslon Expires: '
s
WY COMRPSSION EXRAGE Bap ﬁ',’#
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FULL NAME OFINVENTOR : GEORGE M. HAIG

Inventor's signaturc : ' Dote:_7/25/280¥
Residence :  Perrysburg, Ohio 43551
Citizepship :  United States
Post Office Address : 25656 Brittany Road
Perrysbuarg, Ohio 43551

STATEOF
COUNTY OF

On 5/95 ! 9@4— » the above-named inventor personally appeared before me and
exccuted the foregoing instrument and acknowledged the samo to be his/her free acts and deeds
in and for the purpose set forth in said instrument.

(SEAL)

e N Moy

. .“. e Notary Public

My Commission Expires: mhi 20
mhm-
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FULL NAME OFINVENTOR : DENIS). S

Inventor’s signature : (A Dae 3/ 9 / o ?
Residence : Ann Arbor, Mlchlgln 48108

Cirizenghip ¢ United States

Poat Office Address : 5904 Shagbark Drive

Ann Arbor, Michigan 48108

@ s oF_Michigar
COUNTY OF_LsJaSdtnass)

On M ? cu?[ , the sbove-named inventar perscnally eppeared before me and
execuied the forcgoing instrument and acknowledged the same to be histher free acts and deeds
lnmdl'ortllepm]me'safmhmmdmmmem

(SEAL)
® R _Mu W Malocha
Notary Public
My Commission Expires:
LUCINDA M. MALOCHA
NOTARY PUBLIC WASHTERAW 0O, W

oY COMMISEION EXPIRES Bep 21, 2004
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FULL NAME OFINVENTOR : FONG WANG

Inventor's signature : tw Dhute: S}j Z‘/ D'L/

Residence . Am ] Mlc}ugan 48104
Citizenship : Uni tates
Post Office Address : 901 Berkshire Road

Ann Arbor, Michigan 48104

STATE OF M l(ﬁ @%
COUNTY OF_{aJoShithacs

on _Wianch 3, JMj( , the above-named inventor personally appesred before me and
executed the foregaing instrument and acknowledged the same to be his/her free acts and deeds
in and for the purpose set forth in said instroment.

(SEAL)
Notary Public
'ivly E&mn::lim Expires: LCODAM,
) NOTARY PUBLIC WASHTERAW '
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