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Referencia: ~ Expediente Nu. 06.055.450

Solicitud Je Patentc de Invenciin titulada: “'Derivados de oxuwasl de

tetrackelina”

Solicitante:  Wycth

MEMORIAL DE ALCANCE

ALVARD CORREA ORDOREZ. mayor de odad y vecino de Bogotk D.C., identificado scgtin
sparece al pic dc mi firma, en mi condivién dc apoderado de la sociedad en referencia,

manifiesto lo siguicnte:

i El d(a 08 de junio do 2006, bajo el nimerv de radicacién 06.055.450, presenté
solicitud de patente de mvencidn de ko referencin, pura la cual adjunto informe preliminar
internacional subre patentabilided, capimio 1 del tratado de cooperacidn cn materia do

pateniey con la respectiva raduccion.

Alcntamente,

VARO CORR

CN0.79.143.166 de Uraquén
T.P20.281)
Anexo: informe preliminar internacional sobre patenwabilided, capitulo |

BOGLMEBOSIME-AT I RYINGN
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PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONAL PRELIMINARY REFORT ON PATENTABILITY
{Chapicr I of 1he Patert Couperation Tresty)

(PCT Rule 44bis)
Applicani’s or apent's file refesence MOR FURTITRR ACTION Sew e 4 below
AM1D1558
Intemationsl applicatiun Nao. Internationd dase (daymoniivyenr] Priavity date {daymonshvyeu
PCTAIS2004/020850 o7 Dauntaﬁrlglnl {07.12.2004) 08 Dmb'; 2003 (nugmnm

Intcma-onal Paterst Classilication (Yih editinn unless older edidon indieated)
Sea ralevant ntormslion In Form PCT/SA237

Applicant

WYRTH

1. 'Thisinemational prelindrary roport oa pacentabiline (Chapter [) I luizead by the Internotiuml Hureas oy haihalf of the
Inteynationat Searching Authewrlly onder Rude 42 bir. 1 (n).

l-'

This REPORT conslati of u kital af b atmets, incimBng i cover sheel,

In the stlacked sheety, eny referonce 1o the written oplaioa of the Intoinxtdionul Searching Awtherity should be read 2 a reference
10 the insormutional prelipvinery ngport un patesthitity (Chegter 1) instand.

3. Thiscpar conming indicatiuns reinting Lo the fullowing ilewn:

D nos N 1 Rasis of the repont

D Box N il Prinwty

[] sexko.m Noarestublishwent uf uplniin with regard 10 arwelly, Inventive stop aad induruial
spplicubliity

@ (] sunarv Lack of ualty of Invoetios

D4 Bosrav Rewoned statemant unday Article 35(2) with regard 1o pavehty, lnventive stop or induetal
appiicsbilsy: clrations und explanaiuns suprting axch ulemeni

[] Bosrew Certuin dscuttvents cited

[[] eexo.vm Cortia dofiris o the Intermuiucal xpplication

[] sexnNo.vm Cortain chearvatians en th batcveatioms) spphicasion

4.  ‘The Internationn) Bureey will communieste this repart to desipraled OfFices in acoondance with Rubos 44hiy.3ie) and 93841 bt
ney, except whers the appleant makes fn vapress reques under Artitia 23(2), before o expindon of 30 moaths from Uhe privrty

date (Rale 44ddr 21
Dute of [ssuance of this soport
12 June 2006 (12.06.2000)
The tntocsattonal Burem of WIPO Authoelzed olllon
34, chemin dey Clnbetioy .
1311 Cianevs 20, Switzethind Philippe Becamel
Focuimile Nn, 187 22 40 1435 "Iedephuone No. +4) 21 33 7090

Murn PCTAIVITY Uaneary 2009}



b

PATENT COOPERATION TREATY

From the
INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY

To: '

WRITTEN OPINION OF THE
8o lorm PCTABAZ20 INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY
(PCT Rule 43bis.1)
[ Oute cimadng
{dpionthyexr)  san form PCTASAZI0 (secord eheet)
r . ——]
Appfloants or agenth Ale soferenca
s0¢ form PCTASAR20 gww
Woenmmiinal application Mo, WnimaZions iing dile (daptnordysar) Priority Aate {dawnondyrear)

PCTA52004040850 07122004 08.12.2009

@ | Vawmional Paen Gsaiication (FC) oF b ratorsl Fasslision 1rd P
C07D263452, COTC23726, AB1KI1423, AB1P3104

Apploant
WYETH

1. This opinion cantains ingications relating to the following ttems:

[ BasNo.!  Baslsofihe oplnion

Cl BaxNo.¥  Priory

C BoxNo.lil Nonestabishmant of epinian with regard i novety, inventive stop snd inthuatiia! eppticabifty
[J Bos No.IV  Lack of unfly of Inventon

& BoxNu.V Reascnod statwnant under Rulo 43his,1{a){l} with regasd to novelly, iInventive step e Industrial
epplicability; cliations and sxplanations supporting euch siatement

O BoxNo.VI Ceria'n documents oliad

O BoxNo.ViI  Cortain defacts in the bntarnations! applcstion

] Box No. VIl  Cartain ohasrvation on tha Itematianal appfcation
@ 2. FURTHER ACTION

mm&m| hnﬂ?%nﬂy% Wﬁ"ﬁgﬂm?m-m b:l;:'hn
l'l L 1
the epplicant chooson an Authortly other than this ene o be the IPFEA and MIPEAhuﬂl:gthﬂ
mm-ll Bsreat undar Pule 08, 1bia(b}) hat wiitten opinions of this International Searching Autholty

ot considered.

N this opinlon is, a5 provided above, considered o be a written of the IPEA, the Is Invited te
sybmi to the IPEA a wiltien reply togethe:, wharo eppropcigta, with arrendmants, befocs the expiraiion of throo
monthes from the date of malfing of Form PCTASAR220 or bafora the explnation of 22 months from the priorily date,
whichever explroes later.

Far further options, aee Form PCTASAZZO.

3. Farfurther detall, sew notes to Form PCTASAR2D.

Nema and malling addreas of the ISA: lm-uloa-

) mﬁﬂ'm Lawro, P k@:‘)}

Tel. 449 80 2363 - @ T S23ESS d
it 445 89 2389 - 4485 i Falophone No +49 58 RI90-A088

Form (PCTI5ARIT) (Ogvor Blesq [Jenunsy 2004)
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Y WRITTEN OPINION OF THE Ilamationel applcation No.
INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCTAIS2004,040850

Box No.| Basis of the opinlon

1. With regard to the language, this opinion has been gstablished on the basis of the imernational application in
the fanguage In which it was flled, uniess otharwiss indicated uncier this kem.

0 This opinfon has been established on the basis of a tranglation from the ariginal irnguaga into the follawing
la . which i3 the language of a transiation furnished for the pumposes of intemational search
(under 12.3 and 23.1(h)).

2. With regard to any nucleotide andior amino acld sequence disclosad in the intematinnal application and
mrymlhenauhud invention, this opinion hnl.?ﬁm established on the basis of;

a. type of materiak
O a sequence listing
O table(s) retated to the sequence lsiing
b. format of matarial:
0  in written format
O - computer roadable form
¢. lme of fingfumishing:
O contained In the intemational application as filed.
0 tied together with the intemnational application in computar readable form.
O tumnishad subsaquently 10 this Authorfty for the purposes of seasch,

3.01 in the case thal mora than ane version or of a sequence listing andbr table retating thereto
:mmmmm«mm.ummmmmmmmm . or additional
copios la idantioat to that in the appiication aa tiad or does nat go beyond the appl n as fled, a3
oppropriate, were fumished.

4. Additional comments:

Pommn PCTSA/237 Waruary 2n04)




WRITTEN OPINION OF THE

INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY

s
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¥

internatisnal spplioation Mo.
PCTAIS2004040850

Bax Ng, ¥V FAeesonod gler Rule &3bis. 1 wmth t ywenti
o eesonod statement under Chy) regard t0 hovelly, e siop or

industris) sppilcabliity: talioms snd sxplanstiens suapporiing such

1. Stalpment

Movely (N)

Inven¥ve step {18)

Inchmstrial appleahiiy (1A)

2 CGitsliong ant explanglions
ub Boparats it

Foem POTISA 237 Cenwery 21043

You:

Yes:

Yeq:

N

Clalms
Claimms

Claima
Chlne

Chims
Ciaima

1-28,39
29-88.40

1-78.8
29-596.40

1-40
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WRITTEN OPINION OF THE Intemational appliication No.

INTERNATIONAL SEARCHING

AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCTUS2004/040850
Ra ltem V

1. Reference is made to the [ollowing documents:

D1: US-A-5 484 803 (HLAVKA ET AL) 27 February 1996 (1996-02-27)

D2: SUMET AL.: J. MED. CHEM., vol. 37, no. 1, 1994, pages 184-188,
XP002323590 :

D3: EP-A-0 582 788 (AMERICAN CYANAMID COMPANY) 18 February 1994 (1984-

02-16
® )

2. The presenl application concems:

a) Oxazole-fused tetracyciine derivatives (claims 1-18) and their use as intermediates
in the pracess for preparing 8-aminoacetylamino tetracycline derivatives (claims 19-
28)

b) 8-Aminoacetylamino tetracycline derivatives (claims 28-38)
c) Process for preparing oxazole-fused tetracyciine derivatives (claims 39-40)

3. Novely
The subject-matier indicated above under point a) is novel over the clted prior an,
@ which does not disciose tetracyclines fused with an oxazole. Claims 1 to 28 are thus
novel.

The subject-matter indicated under point b} above is not novel re D1 to D3 which
disclose compounds which fall under the definition of the compounds claimed in
claims 28-38 of the present applicatlon; It is to be pointed out that the fact that the
compounds are made according 1o a novel process does not make the final
compounds novel.

As regard the first alternative of the process claimed in clalm 40, anticipation Is to be

found In D3 (see page 15 and claim 7 of D3). Claim 38 is novel in view of the novel
oxazole-fused tetracycline intermediate.

Form FCTAGA237 (Soparma 81w (Sheet 1) (EPOImmwary 2004)
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WRITTEN OPINON OF THE International eppiksedion M.
INTERNATIONAL GEARCHING
AUTHCRITY (BEPARATE SHEET) PCTASS20044040850

4.  nventive step
8ince the prior art does nof contaln eny sugpestion which wotild have led the skillad
person to prepare axazole-fused telracycline aclive as antbacisra or to use such
compounds as Intermediates for a pmeess for the prepametion of 8-amincacetylamino
tetracyciine derivatives, Inveniive step can be asknowledged for the eubject-matier
which |s considered ko be nowvei,

Fatn FOTASASST [Sepamba Ehoall {Shaol 2) (EPC- lenue iy 20045
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TRATADO DE COOFPFRACION EN MATERIA DE PATENTFS
PCT

INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL SORRE PATENTABILIDAD
{Capfinlo | del Tratado de Conperaciaon on Materia Je Patentes)

(Regla 44bis del ICT)

Referenwia del cxpediente del PARA ACCION ADICIONAL  Ver punin 4 edelonte
soliciante o del agente
| AMINIS58
Soliciiud Intersacivnal No, Fecha de prescniacion I"echa de Priowvided
PCT7S2004/040850 Internacinnal {Dla/Mes/Afn) {Dia'MestAfo)
07 DICIEMURE 2004 03 THCIEMBRF. 2003
{07.12.2004) | t08.12.2003)
Chaxificacion internacionat de Patenies (8va. Fdicidn a menas que s indiype una edicifn anterior)

! Ver informucion nelevanie on la oma PCTASAR)7

Soliciuale
| WYLTH

1. Fsic informe preliminar Intesnaciums sobre pricntahilidad (Capitulo 1) ex emitido por la
Oficims Inlemacional a nombere de la Autoridad de Bisguoda Intereacional bajo b reglo 44
bix. l{nL

2, Usie INFORMEF consizie de un iotal de 6 haja, incluyendo esta cardnula,

En las hojas ajuntas. cealquicr referencia  lu opinidn cxerita de k Auloridad de Bisquedn
Internacivnal debe feorse, on su lugar. comu una reterencia a informe preliminar interswivnal

subre lidad {Capiilv 1)
3. Cute infurme comicne indicationes relacionzdas oon los signiemtes puntos:

CaiaNo. | Rae el informe
Caja No I Prioridsd

Cuja No. 1l Opinida no estubleciin con respectn & Nuvedad, Nivel inwertivo y '

anpowtan ol afirmation

' Caja Nu, VI Algunos documentos citados

Cuja No. VI Algunos defoctos en ks siicitud internacional

Caja No. VIll Algunas observacioaes sobre la solicitud intermacional

4. Lu Oicina Imemacioral cumunicard este informe a las Oficinas dosipradas de acaerdo con las
reglas MAis Jjc) y 93bis.) perv nu, excepeo cuando el soliciianie haga una solicitud expresa hajn ¢l
Articulo 23(2), antes & ks expiracion de Jos 30 mescs desde Is fecha de prioridad (Regls 44Ale.2).

Aplicacion Industrial.
Caja No. IV Careoe de unidad de invencién
] CajuNo. v Alirmacidn rmavwsla baju ¢f Articulo 35(2) eon respeviu a nuvednd
A Nivcl inveniive o aplicacidn industriak; clus y explicaciones yue !

| Focha de cmisiba de este informe

) ) 12 JLUNIO 2006 (12,06.2006} )
La Oficina intcrnacional de In OMPI | Oficial suturicady

3, chemin des Colomheties

l 1211 Ginebea 20, Suia Philippe Becamel

Fucsimll No. +4122740 14 J3S Teléfonn No. +41 22 338 720 %

ad
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TRATADO DE COOPERACION EN PATENTES

Pala
ALITORIDAD DE HI]HQIIETJA INTERMNACKINAL PCT
OPINION
ERCRITA DE LA AUTORIDAD
INTERNACIONAL DI BLSQLIEIDA
(Rughy POCT 43kix 1}
Vr forma PCT/ISAR221
Feoha de despachp
{efeinterenlo) vex ba Forma PCTASASZ [ (reuanda
e - | haim) _
Refercnelo &l sxpodiimic dk! solcitanie o del ugente | FPARA ACCHON ADICIONAL
Ver fonma PCTARALZY) . Ver parkarali 2 abujo
Soleinsd Intevnesional M. Fuchi e presen ki | nlemmic vl Bevhn e
PCTYUSHINAAOES(H MMy Aiio) Priuriun]
{07, 12 2004} 1 Disnfindern i |
_ . e e e e e M. 122G )
Clasiticacitn inlerneiomal de Pulentes (IIPC) o tonlu [ clbeilivcion nacunal vomu la 1IPC
COTD2A3I3E, OOTCIST26. AGIKI1M25. AGIPS 1A
Sollcliante .
WYETH
I. FRszindome cnnciene Indicaciones relscionacde: con s siguiesies puntus B
E Cuja Mo | [aae o] mlamna
Cajt Wu. 1 Mricridnd
Caja No_ I Opinidn nn estahiceikda 2om respecin B Kovcdud. M ivel [nventive ¥
Aplicacidn industrial.
Caja N, IV Carcee de unided de Inwencidn
E Caja Mo, ¥ Alrrescion raivunacia aje o Artfenlo 2503 enn igspeern 8 nowvedd
Nivel inventiva v mplivicion induSim; iz ¥ axplicciongs gm
suporiun bl sirmaciin
Caja Mo. VI Almmos documcnom ciladas
Cajn Mo. VII Abpunas defeetas. on i solicined inemaelonal

Cinja M, VI Algunan chservacinacs snbre I sollchind icmackonal

1% ]
’

ACCHON ADICIORAL

Si v soliviud Ju exarsen preliminar imlerracivnal se hice, sk opinton seri considenmby
sl menwe ore opinidn vsaila de [ Autorkdind de Caamen 'reliminer lnssmcuoned &ELRA™L Sin
enbarpo. esiu oo aplica w el viso en gue el sulivilke escoju ue Autoricmed Jikereote 8 eika pa sor

L IPIA ¥ In IPEA hulla nolificide 8 b Oficiog Inksras onad buh lu repln 66. | Sigh) yur b
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opiniones escritas de esta Autoridi de Riisqueds Imemacional nn seris eenidas en cuenes,

?l!ﬂnmﬁ?ﬁumh%ﬁﬂﬁmnlmﬂlucmmhupﬁmmhhII'F.A se

invila ll-lﬂ'lcim & presentar anic Ia IPLA una respucsis escrita junto enn, cunadn sey lpmpluh

Itsmndlﬁcaciuncs.mthmﬁnihdelﬁrmimdelmmdcs&lnI'u:ludedcqn:hodcla

mﬂ;m| Tﬂ&@ﬂunms&hﬂpimidl dv 22 meses desde ls fecha de priovikal ke Quu succda
ande,

Para opcioney adicinnales. ver k Forma PCTASA220,

3. Pam dewlics alicionalcs, ver les notas de Ia Furma PCTASAZZIN,

| Nombre y direction dr comes te In 1SA; I"Oficial que suloria ]
Furopean Patert Oftlee lauo, P
N-229% Munich

Tel. +49 89 23990 Tx: $23656 cpaw d Teléfono N, 149 89 2309 . ¥238
Fax: +49 89 2399 - 4465 |

Frma § PCTASAXT) {Cardrelad (Linero 2004)

OPINION ESCRITA DF. LA Solicitud Internacional No.
AUTORIDAD DE BUSQUEDA INTERNACIONAL _PCT/1S2004/040850

Caja No. | Ruse de la opinkén

1. Con respocty ul lengusje, csea opinion ha sido extablecida sobre |a base de ln snlicitud iermaclonal
en of kimgaasje en que fae presentada, o menus que s indique clr cosa e esie punto,

t+ Est oplnitn ha sidn estableciin sobre [a base de uni tradeccion del idicoa uriginal ol sigoieme
lenguaje » que e el lenguaje de ons traduccion suministrada para bos prupdsitas de La hiisquoda
internacional (bajo ks reglas 123 y 23.1(h)),

2.  Con respecty o cualquicr seeuancts de nuckedtido y/o aminrmichdy descritn en la soliciiud
interauciunal y neccsaria par (8 invencion reivindicnda, csta opinidn ba sido establecida con buse
en:

8. ilpode matcrisl

| un limadn de la secuencio
1 . mbia(<} ncdacionuda con ¢l lksmdo de la scovencia

b. Rwmawo del maerisk

«n krmato cxerito
. n forma legible por crmpitadura
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¢.  momenio de fa presentacidnsuministrando:

' conienida on Ie solivilad incrmacional sepin so presema.
peesentado junto com In solicitud imernacional en furma legihle por computador,
suminisirada despady a esta Autosided pars fos propdsitus e la bisqued.

X1 Adicivnalmeste, en ¢l easo de que mds de uma veridn o copin de un limado de scceencia yvio
bla relecivnsda cnn exta halla sido prevoniada n suminixtrada, ias afirmaciones requeridas de
que ln informacitn en las copins adicionules © subsiguicates es idéntica u isyuella en I solicitnd
como st preserid v que na va mis alll de b solicilud como sc presontd, segiin sen b apropindo,

frron presentiduy
4. Comentwrios Adicionales:

liorma (PCTISA23T) (Encro 2004)
OPINION ESCRITA DE LA Selicitud Internacional No.
AUTORIDAD DE B[ISQUEDA INTERNACIONAL PCT/US2004/040850

Caja No.V Afimaciin meonada bojo ln reghs 436 Hu) i) con respecio a ks novedud, nivel inventivo o
aplicacidn mdusirial; citrs y explicacinnes que soportan tal afirmacién

I. Afimucion

Novedud (N) Si: reivindicaciones 1-28,39
No: rcivindicaciones 29-38. 40

Nivel Inventivo (IS) Si: rvivindicaciones 1-28.39
No: reivindicaciones 29-I%, 40

AplicuciGn industriul (IA)  Si: reivindicuciones 1-40
No: reivindicacioncs

1. Cias y explicaciones

Ver hoju scparuds
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Forma {PCT/ISA23T) (Encro 2004)

OPINION ESCRITA DE LA Solicitud Internacional No.
AUTORIDAD DE BUSQUEDA INTERNACIONAL  PCT/US2004/040850
{HOJA SEPARADA)

Ref. al Punto V

L. Se hace referencia a los siguienics documentos:

ID1: US-A-S 494 903 (11LAVKA ET AL} 27 de librero de 1996 (1996-02-27)
D2: SUM ET AL.: J, MED. CHEM., Vol. 37. no. 1, 1994, piginas 184- 18K,
XP002323590

D3: EP-A-0 582 788 (AMERICAN CYANAMI) COMPANY) 16 de febrery
de 1994 (1994-412-16)

2. La presante solicitud se relaciona con:
a) Derivudos de cracicling fundids con oxazol (reivindicaciones | - 18) v su
uso coma intermudios ¢n ¢l proceso para preparur derivados de 9-
aminoacctilamino tetracicling (reivindicaciones 19-2X)
b} deriviios de 9-aminoacetilaminy letracicling (reivindicacionex 29-38)

¢) Proceso para preparar Derivados de tetruciclina fundida con oxazol
(reivindicaciones 39 - 40)

3. Novedad

L+ matcria objeto indicudu arriba bajo e punto u) es nucva freie a la téenica
antcrior citnda, T curl no describe tetraciclinus fundidas con oxazol. Por lo tanto
108 reivinlicaciones | 2 28 son nucvus.

La materiz vbjeto indicada hajo ¢ punio a) no es nueva frenie a D1 y D3 las
cunles deserihen compuestos que caen bajo la definicién de los compucslos
reivindicmjos cn las reivindicaciaones 29 a 38 de la presente solicitud; debe



s

destacanie que el hueho gue los compuesios estdn hechos de acuerdo con un
proceso novedoso no hace que ul compucsto final novedosa,

Con respecto a la primera alicrmativa del proceso reivindicado en lu
reivindicacion 40. se encucntra que ha sido anticipado por 133 (ver plgina 15 v
reivindicucion 7 de D3). La reivindicacién 39 es nucva en visma de la novedad
del intcrmedio de tetruciclina fusionada con uxazol.

Forma (PCTASA237) (bojs separada) (2PO-Frero 2004)

OPINION ESCRITA DE LA Solicitud Intcrnacional No.
AUTORIDAD DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/US2004/030R50
(HOJA SEPARADA)

4. Nivel inventivo

n vista de yquc ka 1éenica anterior no contiene ninguna sugerencia que pulicra
haber dirigido a la persona versada en lu materia s preparsr (ctracicling
fusionadn con oxazul activa como antibocteriann o puru usar tales compuestos
como intermedios para un proceso pars preparar derivados de 9-
aminoacetilaming 1eirucicling, se reconoce que existe nivel inventivo para la
muicria ohjelo considerada novedosa.

l

>
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