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Solicitud de Patente de Invencién titulada: “FORMAS DE SAL DE 4-(4-
METILPIPERAZIN-1-ILMETIL)-N-|4-METIL-3-(4-PIRIDIN-3-IL)PIRIMIDIN-2-
ILAMINO)FENIL]-BENZAMIDA”.

Solicitante: NOVARTIS AG

RESPUESTA AL OFICIO N° 11115 NOTIFICADO
POR FIJACION EN LISTA No. 338, DE FECHA 29 DE SEPTIEMBRE DE 2006,

(EXAMEN 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 emanado de 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 aportar junto al
presente memorial, copia del Reporte de Examen Preliminar Internacional, junto con su

correspondiente traduccion.

2. En respuesta a la segunda observacién del Examinador, me permito aportar junto al
presente memorial, dos (2) documentos de cesién debidamente legalizados (correspondientes a
tres (3) inventores), junto con su correspondiente traduccién, segn lo previsto en el Art. 26- k de
la Decisién 486.

World Trade Center - Tarre A. Calle 100 No. BA — 37. Piso 10, Bogota D.C.. Colombia
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3. En respuesta a la tercera observacién del Examinador, me permito adjuntar copia

auténtica del poder a mi conferido por m{ representada segin lo previsto en los Articulos 63 y

subsiguientes del Cédigo de Procedimiento Civil.

C.C. N°. 79.782.747 de Bogotd
T.P. 74.295

Anexos: Reporte de Examen Preliminar Internacional

Cesioén
Copia Auténtica del poder
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REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL — HOJA ANEXA
Solicitud Internacional No. PCT/[B2005/001077

item V

Declarucion razonada bajo Iz Regla 66.2(a)(ii) con respecto a la novedad, nivel
inventivo y aplicacion industrial; citas y explicaciones soportando dicha
declarucion

l. Se hace referencia a los siguientes documentos:

DI: WO 03/066613 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS PHARMA GMBH;
LOISELEUR, OLIVIER; KAUFMANN, DANIE) 14 de agosto de 2003

D2: EP-A-0 564 409 (CIBA-GEIGY AG; NOVARTIS AG; NOVARTIS-
ERFINDUNGEN VERWALTUNGSGESLLSCHA) 6 de noviembre de 1993

D3: WO 99/03854 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS-ERFINDUNGEN
VERWALTUNGSGESLLSCHAFT MBH; ZIMMERM) 28 de enero de 1999 citado en
esta solicitud

D4: US-A-5521 184 (ZIMMERMANN ET AL) 28 de mayo de 1996 citado en esta
solicitud

D5: WO 2004/074502 A (CIPLA LTD; KANKAN, RAJENDRA, NARAYANRAO;
RAO, DHARMARAJ, RAMACHANDRA;) 2 de septiembre de 2004

D6: WO 03/077892 A (NOVARTIS AG; THE UNIVERSITY OF MELBOURNE;
GILBERT, RICHARD. ERNEST; KE) 25 de septiembre de 2003

D7: WO 02/22597 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS-ERFINDUNGEN
VERWALTUNGSGESLLSCHAFT MBH; BUERG) 21 de marzo de 2002

2. Novedad

La presente solicitud no cumple con los criterios establecidos en el Articulo 33(1) del
PCT. puesto que la materia de las reivindicaciones 1-7 no es novedosa segiin el Articulo
33(2) del PCT.

El antecedente D1 divulga compuestos de imatinib en forma de sal (ver la pigina 14,
segundo péarrafo). En la pagina 2 titimo pérrafo se divulga una lista de sales preferidas
especificas.

Al combinar estas dos ensefianzas técnicas, aquella persona capacitada en el estado de la
técnica podria de manera clara y no ambigua obtener las sales reivindicadas de esta
solicitud. )

Lo mismo sucede para el antecedente D2 (ver el ejemplo 19 y la lista de sales en la
pagina 3, lineas 31-44).

3. Nivel inventivo

En el caso que el solicitante modifique las reivindicaciones para restaurar la novedad,
entonces estas sales novedosas se considerarian como un invento seleccionado a partir
de une familia mds amplia de sales comparada con lo divulgado en D1 y D2.

Tal seleccidn podria considerarse inventiva solo si las sales reivindicadas presentaran
electos o propiedades inesperados con relacién al resto de la familia.

A
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Sin embargo. no hay indicio en la solicitud de tales efectos o propiedades. Por lo tanto,
no puede reconocerse ningln nivel inventivo para cualquier sal novedosa especifica.

item VI
Ciertos documentos citudos

El antecedente D5 es citado en la categorfa P en el reporte de blisqueda; en la fase
europea este documento podria volverse relevante con respecto a la novedad de la
materia reivindicada cuando la sal fuera HCI.

ftem VII
Clicrtos defectos en Ia solicitud internacional

Contrario a los requisitos encontrados en la Regla 5.1 (a)(ii) del PCT, el estado de la
técnica anterior relevante divulgado en los documentos DI, D2 y DS no se menciona en
la deseripcion, ni tampoco estén identificados estos documentos ahl.

item VIII
Ciertus abscrvaciones sobre la solicitud internacional

En cuaso que esta solicitud sea utilizada en una fase europea, entonces llamarmnos la
atencién del solicitante que segtn la Regla 29 EPC, las reivindicaciones independientes
2, 3, 4. y 5 deben vincularse con la reivindicacién 1.



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY
(Chapter |l of the Patant Cooperation Treaty)

- (PCT Article 36 and Rule 70)
Applicant's l: ';.u“; ':- refarence FOR FURTHER ACTION See Form PCTAPEAM18
interrational appication No. infernational fing dela (dayinorthjear) Priortly date (cluphrointhjedr)
PCTEP2005001077 03.02.2005 04.02.2004

INV. C07D40100 CO7D40104

inernational Patent Classlfication {IPC) or rational dassification and IPC

Applicant

NOVARTIS AQ et al.

1.

This report is the International prelminary examination report, establishad by this Intemafional Prefiminary Examining
Authority under Article 35 and transmiited o the appicant aceording to Ariicle 38.

This REPORT conslsts ol a total of 8 sheets, including this cover sheet.
This report Is also accompanied by ANNEXES, comprising:
a. [0 sent lo the appcant and ip the inlemational Bureau) a tolal of sheets, as follows:

[} shests of the description, clalms andbr drawings which have been amended and are the baals of this report
andbr shesls containing reciifications authorized by this Authority (see Rule 70,18 and Section 807 of the
Adminlstrative Instructions).

O sheets which supersede earller shests, but which this Authorlty considers contaln an amendment that goes
mth:mdhchmm re In the International application as flled, as Indicatad In tam 4 of Box No. | and the
me ;

b. O (sent io the Inlemational Bureau only) a tofal of (indicate type and number of electronic carrier(s)) , containing a
sequence fisting andbr tables related thereio, In electronic form only, as Indicated In the Supplemental Box
Relating to Sequancs Listing (see Section of tha Adminisirative Instructiona).

This report contains Indications relating to the following tema:

& BoxNo.|  Basls of the report

0 BaxNo.ll , Priority

[0 BoxNo.ll  Non-asiabishment of opinion with regard io novelty, inventiva siep and induetrial applcabliity
O BexNo.IV  Lack of unity of invention

B BoxNo.V

Reasoned statement under Article 35{2) with regard to novelty, Inventive step or industrial
applicability; citations and explanations supporting such statement

B BoxNo.Vl Carialn documents clted
E BoxNo. VIl Ceriain defacts bn the Intemational application
B Box No. Vil Certain obsarvations on the intsmalional application

DloofmplTlhno!l'lhnpnﬂ

Daie of submission of the demand
01.12.2005 30.08.2006
Nama and mailing address of the inlemational Authorized ofticer
—== Europsan Patert Office : \
‘ D-80298 Munich ] Samsam Bakhtiary, M [ﬁ
Tel. +48 89 2399 - © Tx: 523558 spu d j
—  Fax: +49 89 2399 - 4485 Telaphone No. +40 89 2309- \ﬂ‘

Form PCTAPEA/408 (Cover Shaef) (Apil 2008)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT Intemational appiication No.
ON PATENTABILITY PCTEP2005001077

Box No.1 Basla of the report

1. V\ﬁmmgnrdblh'ollw.ullsmponbbnsadon
B the intemational appiication In the language In which It was filed

O a transiation of the intemational application into , which is the language
of a trenslation fumished for the purposes of:
O intemational search (under Rules 12.3{a) and 23.1(b))
O pubilication of the Intemational application (under Rule 12.4{a))
{0 nternational preliminary examination (undsr Rules 55.2(a) andbr 55.3(a))

2. With regard io the elementa® of the International application, this report is based an (replacement shesls which
have been furnished fo the receiving Office in response 1o an invitation under Article 14 ara raferred ip in this
report as “originglly fded” and are not annexed lo this report): -

Description, Pages

1-13 as originally filed
Claims, Numbers
17 a3 originally fled

O asequence listing andbr any related table(s) - see Supplemental Box Relating to Sequence Listing

3. 0 The amendmenis have resulted In the cancsllation of:
O the description, pages
O the clalms, Nos.
O the drawings, sheetafigs

O the sequencs Msting (speciy):
O any table(s) related  sequence llsting (speciy):

4. [1 This report has been estabilshed as ¥ (some of) the amendments annexed to this report and listed below
had not been made, since they have been considered to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the
Supplemental Box (Rule 70.2(c}).

O the descripiion, pages
O the claims, Nos.
O the drawings, sheetsfigs

O the sequencs listing (specify):
O] any table(s) related o sequence listing {specify):

* If item 4 applies, some or all of these sheets may be marked “superseded.”

Form PCTIPEAN408 (Apl 2005)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT Intamnational appication No.
ON PATENTABILITY PCT/EP2005001077

Box No.V Reoasoned statement under Article Ith regard {0 noveity, Inventive Indusirial
appicablilty; citations and olp'I:n:tbna amportalﬁgz)i‘;h statemnent e top of

1. Statement
Novelty (N) Yes: Claims
No: Claims 1-7
Inventive stap (IS) Yes: Claims
No: Clams 1-7
Industrial epphicability (1A) Yos: Claims 1-7

No: Claims

2. Chationa and explanations (Rule 70.7):
see separate sheet

Box No. VI  Certain documents clied
1. Certain published documents (Rule 70.10)
and for
2. Non-written disclosurss (Rule 70.9)
300 separste sheet

Box No. VIl  Ceriain defecta in the Intermnational spplicstion
The following defacts in the form or contents of the intemational application have been noted:
200 separate sheet’

Box No. Vil Certain observations on the international application

The following obsarvations on the clarity of the claims, description, and drawings or on the question whether the
claims ara fully supported by the description, are made:

600 separate sheet

Form PCTAPEA/409 (Aprll 20085)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY intemational application No.
REPORT ON PATENTABILITY

(SEPARATE SHEET) PCT/EP2005/001077
Reltem ¥

Reasoned statement with regard to noveity, Inventive step or Industrial applicabliity;
cltations and explanations supporting such statement

1. Reference is made to the following documents:

D1: WO 03/066613 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS PHARMA GMBH; LOISELEUR,
OLIVIER; KAUFMANN, DANIE) 14 August 2003 (2003-08-14)

D2: EP-A-Q 564 409 (CIBA-GEIGY AG; NOVARTIS AG; NOVARTIS-
ERFINDUNGEN VERWALTUNGSGESELLSCHA) 8 October 1993 (1893-10-
06)

D3: WO 99/03854 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS-ERFINDUNGEN
VERWALTUNGSGESELLSCHAFT MBH; ZIMMERM) 28 January 1999 (1999-
01-28) cited in the application

D4: US-A-5521 184 (ZIMMERMANN ET AL) 28 May 1996 (1996-05-28) cited in the
application

D5: WO 2004/074502 A (CIPLA LTD; KANKAN, RAJENDRA, NARAYANRAOQ;
RAO, DHARMARAJ, RAMACHANDRA;) 2 September 2004 (2004-09-02)

D6: WO 03/077882 A (NOVARTIS AG; THE UNIVERSITY OF MELBOURNE;
GILBERT, RICHARD, ERNEST; KE) 25 September 2003 (2003-08-25)

D7: WO 02/22597 A (NOVARTIS AG; NOVARTIS-ERFINDUNGEN
VERWALTUNGSGESELLSCHAFT M.B.H; BUERG) 21 March 2002 (2002-03-
21)

2. Novelty

The present application does not meet the criteria of Article 33(1) PCT, because the
subject-matter of claims 1-7 is not new in the sense of Article 33(2) PCT.

Document D1 discloses imatinib compounds in & salt form (see page 14, second
paragraph). A list of specific preferred salts are disclosed on page 2, last paragraph.

The skilled person, by combining these 2 technical teachings, would in a clear and un-
ambiguous manner, obtain the claimed salts of this application.

Form PCT/Separate Sheet400 (Sheet 1) (EPO-Aprl 2008)



INTERNATIONAL PRELIMINARY International application No.
REPORT ON PATENTABILITY : :
(SEPARATE SHEET) PCT/EP2005/001077

The same goes for document D2 (see example 19 and the list of salts on page 3, lines 31-
44),

3. Inventive step

In case the applicant amends the claims in.order to restore novelty, then these novel salts
would be considered as a invention selection from a broader family of salts as disclosed in
D1 and D2.
Such a selection can only be regarded as inventive, if the claimed salts presents un-
expected effects or properties In relation to the rast of the family.

However, no such effects or properties are indicated in the application. Hence, no
inventive step could be acknowledged for any novel specific salts.

Re ltem Vi
Certain documents cited

Document D5 is cited as P category in the search report, in the european phase this
document would become relevant regarding novelty of the claimed subject matter when
the salt is HCI.

Re Itam Vil
Certaln defects In the Intemational application

Contrary to the requirements of Rule 5.1(a)(ii) PCT, the relevant background art disclosex
in the documents D1, D2 and D5 is not mentioned in the description, nor are these
documents identifled therein.

He itemn Viil
Certain observations on the International application

In case this application is proceeded in a european phase, then we draw the attention of

the applicant that according Rule 29 EPC, independent claims 2,3,4,5 should be linked to
claim 1.

Form PCT/Separaie Shoet#400 (Sheet 2) (EPO-Apel 2005)
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Form PCT/Beporsis Shest/d08 (Ehest 3) (EPO-Apil 2005)



TRADUCCION OFICIAL DE UN DOCUMENTO QUE ESTA ORIGINALMENTE EN INGLES é \

El documento de cesion a Novartis adjunto lleva la siguiente certificacion
notarial:

CERTIFICACION
Yo, el suscrito Notario Publico de Basilea, Suiza, certifico la autenticidad
de las firmas del Sr. Hans Michael Birger, ciudadano Aleman, residente
en Allschwill, Suiza, del Sr. Paul William Manley, ciudadano britanico,
residente en Arlesheim, Suiza y del Doctor Michael Mutz, ciudadano

Alemadn, residente en Freiburg, Alemania.
La autenticidad de las firmas se establecié por comparacion.

Basilea, Suiza, este dia 7 (siete) de Noviembre de 2006 (dos mil seis).
(Firmado)

Sello: “Dr. Mattias Staehelin — Notario de Basilea”

Protocolo de Legalizacién No. 1515/2006

Apostilla:

JORGE E RA REYES
Viremals 378 - 1993 Minkutich
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APOSTILLA:
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
1. Pais: Suiza
El presente documento ptiblico
2. Ha sido firmado por: Dr. M. Staehelin
3. Actuando en calidad de: Notario
4. Lleva el sello/estampilla de: (Ilegible).
Certificado
5. En: Basilea.
6. El: 7 de Noviembre de 2006.
7. Por: C_ancillen'a mu.nicipal del Cantén de la
ciudad de Basilea.
8. Bajo el No.: 10093/16999
9. Sello / estampilla: g::itl:lellﬁna municipal - Ciudad de
10. Firma: Heidi Fischer

Certificacion:

Certifico que la presente es una traduccion verdadera y completa del
documentc adjunto:

Titulo: “"Burger-Manley - Cesion”

Fecha: 15 de Noviembre de 2006.

Traductor: Jorge Enrique Sierra Reyes.

Licencia No. 376 de 1993, del Ministerio de Justicia.

Direccion: Carrera 15 No. 99-13 Oficina 411. Bogota, Colombia.

Teléfono: (57-1) 2182308, (57-1) 6232925,
E-mail: treseserl1@®yahoo.com. 8823

Ucanals 376 « 1993 Minluoticl



CO Case  33617-CO-PCT b’b

DOCUMENTO DE CESION
ASSIGNMENT DOCUMENT

Eli (los) suscrito (s), en su calidad de inventor (es) de

declara (an) que cede (n) y traspasa {n) todos los derechos que les correspondan en y sobre el
invento atrds mencionado a NOVARTIS AG, una compalfiia suiza constituida y existente bajo las
leyes de Suiza, domiciliada en CH-4002 Basilea, Suiza, en cuanto se refiere a la Republica de
Colombia.

The undersigned, as inventor (s) of

Salt forms of 4-{4-methylpiperazin-1-yimethyl)-N-{4-methy|-3{4-pyridin-3-yl)pyrimidin-2-
ylamino)phenyl}-benzamide

hereby declare () that assign (s) all the rights in and to the aforementioned invention to
NOVARTIS AG, a Swiss company incorporated and existing in conformity with the laws of
Switzerland, domiciled at CH-4002 Basel, Switzerland, as far as the Republic of Colombia is
concemned.

Hows (Ll i, Dota-04

Hans Michael BURGER FIRMA DEL CEDENTE
Maiengasse 28, 4123 Allschwil, Switzerland domicilliado en

A 2/ /06
~—Paul William MANLEY FIRMA DEL CEDENTE
Bruggweg 12, 4144 Arlesheim, Switzerland domicilliado en
ﬂ /)"'\ 65 2/ U (ot
Michael MUTZ ) FIRMA DEL CEDENTE
Mozaristrasse 33, 79104 Freiburg i. Br., domicilliado en

Germany

CO 0TI



Attestation

1, the undersigned notary public of Basel, Switzerland, certify herewith the authenticity
of the signatures of Mr. Hans Michael Blrger, German citizen, residing In Allschwill,
Switzerland, of Mr, Paul Willlam Manley, British citizen, residing In Arlesheim,
Switzerland, and of Dr, Michael Mutx, Germand citizen, residing in Freiburg, Germany.

The authenticity of the signatures was established by comparison.

BASEL, Switzerland, this 7 (seventh) day of November 2006 (twothousandandslx)

Leg.Prot.Nr. 7575~ /2006

APOSTILLE
(Hapue Conventicen of Qcwhber 5th, 1961)

1. Country: Switzerland{Schweiz / Suisse)
This ofTicial d .
2. is signed by R eTh

3. in his/her function as
4. and cenified [

cortiica ™ 7, NOV. 2068

5. in Bascl (Biic) 6. on




TRADUCCION OFICIAL DE UN DOCUMENTO QUE ESTA ORIGINALMENTE EN INGLES  (5UA

CO Caso 33617-CO-PCT
CESION DE DERECHOS DE PRIORIDAD

Nosotros, los suscritos Hans Michael Biirger, residente en Maiengasse
28, 4123 Allschwill, Suiza, ciudadano de Alemania y Paul William
Manley, residente en Bruggweg 12, 4144 Arlesheim, Suiza, ciudadano
de la Gran Bretafia, cedemos a Novartis AG, una entidad organizada de
acuerdo con las leyes de Suiza, domiciliada en Lichtstrasse 35, 4056
Basilea, Suiza, el derecho de prioridad para Colombia con respecto al
invento revelado y reclamado en nuestra solicitud de patente
identificada de aqui en adelante y, en consecuencia de lo mismo,
autorizamos a Novartis AG para radicar en Colombia, en su nombre, una
solicitud de patente correspondiente a nuestra solicitud de patente
radicada en los Estados Unidos el 04-02-2004, bajo el No. 60/541817:

"Salt forms of 4-(4-methylpiperazin-1-ylmethyl)-N-[4-methyl-3-(4-
pyridin-3-yl)pyrimidin-2-ylamino)phenyl]-benzamide”, mientras se
reclama la prioridad de nuestra solicitud de patente antes mencionada

de acuerdo con las disposiciones de la Convencién Internacional.

Fechado para surtir efecto a partir del 14 de Diciembre de 2004.
(Firmado) Hans Michael Birger — 27-10-06

(Firmado) Paul William Manley - 2 -11-06

(Firmado) Michael Mutz - 2 - 4 -06

JORGE L AEYES
Viewaals 278 - 1993 Minjuprisk
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CERTIFICACION
Yo, el suscrito Notario Publico de Basilea, Suiza, certifico la autenticidad
de las firmas del Sr. Hans Michael Birger, ciudadano Aleman, residente
en Allschwill, Suiza, del Sr. Paul William Manley, ciudadano britanico,
residente en Arlesheim, Suiza y del Doctor Michael Mutz, ciudadano

Aleman, residente en Freiburg, Alemania.

La autenticidad de las firmas se establecid por comparacion.

Basilea, Suiza, este dia 7 (siete) de Noviembre de 2006 {(dos mil seis).
(Firmado)

Sello: “Dr. Mattias Staehelin — Notario de Basilea”

Protocolo de Legalizacion No. 1516/2006

APOSTILLA:
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
1. Pais: Suijza
El presente documento publico
2. Ha sido firmado por: Dr. M. Staehelin
3. Actuando en calidad de: Notario
4, Lleva el sello/estampilla de: (Ilegible).
Certificado
5. En: Basilea.
6. El: 7 de Noviembre de 2006.
7. Por- C_ancilleria mu.nicipal del Cantdn de la
) ciudad de Basilea.
8. Bajo el No.: 10094/16998
9. Sello / estampilla: g:;iclzgﬁna municipal - Ciudad de
10. Firma: Heidi Fischer

JORGE B, REYRS
Vionngle 376 - 1993 Minkuticly



Certificacién:
Certifico que la presente es una traduccién verdadera y completa del
documento adjunto:
Titulo: “Burger-Manley - Prioridad”
Fecha: 15 de Noviembre de 2006.
Traductor: Jorge Enrique Sierra Reyes.
Licencia No. 376 de 1993, del Ministerio de Justicia.
Direccibn: Carrera 15 No. 99-13 Oficina 411. Bogoté, Colombia.
Teléfono: (57-1) 2182308, (57-1) 6232925.

E-mail: treseserl@yahoo.com. 8822

JORGE L
Uennsis 374 - 1993 Minjusiich



TRADUCCION OFICIAL DE UN DOCUMENTO QUE ESTA ORIGINALMENTE EN INGLES

CO Caso 33617—C'0-PCT
CESION DE DERECHOS DE PRIORIDAD

Nosotros, los suscritoé Hans Michael Biirger, resldente en Maiengasse
28, 4123 Alischwill, Suiza, ciudadano de Alemania y Paul Willlam
Manley, residente en Bruggweg 12, 4144 Arlesheim, Suiza, cludadano
de la Gran Bretafia, cedemos a Novartis AG, una entidad organizada de
acuerdo con las leyes de Suiza, domiclliada en Lichtsfrasse 35, 4056
Basilea, Suiza, el derecho de prioridad para Colombia con respecto al
invento revelado y reclamado en nuestra solicitud de patente
identiﬁca.da de aqui en adelante y, en consecuencia de lo mismo,
autorizamos a Novartls AG para radicar en Colombla, en su nombre; una
solicitud de patente correspondiente a nuestra solicitud de patente
rad_icada en los Estados Unidos el 04-02-2004, bajo el No. 60/541817:

“Salt forms of 4-(4-methylpiperazin-1-ylmethyl)-N-[4-methyl-3-(4-
pyridin-3-yl)pyrimidin-2-ylamino)phenyl]-benzamide”, mientras se
reclama la prioridad de nuestra solicitud_de patente antes mencionada

de acuerdo con las disposiciones de la Convencion Internacional.

Fechado para surtir efecto a partir del 14 de Diciembre de 2004.
(Firmado) Hans Michael Burger - 27-10-06

(Firmado) Paul Wllliam Manley - 2 -11-06

(Firmado) Michael Mutz - 2 - 4 -06

JORGE B REYES
Vieewnsls 378 ~ 1993 Minjastich



CERTIFICACION
Yo, el suscrito Notario Publico de Basilea, Suiza, certifico la autenticidad
de las firmas del Sr. Hans Michael Biirger, ciudadano Aleman, residente
en Allschwill, Suiza, del Sr. Paul William Manley, ciudadano britanico,
residente en Arlesheim, Suiza y del Doctor Michael Mutz, ciudadano

Alemdn, residente en Freiburg, Alemania.
La autenticidad de las firmas se establecié por comparacion.

Basilea, Suiza, este dia 7 (siete) de Noviembre de 2006 (dos mil seis).
(Firmado)

Sello: “Dr. Mattias Staehelin — Notario de Basilea”

Protocolo de Legalizacién No. 1516/2006

APOSTILLA:
{Convention de La Haye du 5 octobre 1961)
1. Pais: ° Suiza
El presen cumento pubii
2. Ha sido firmado por; Dr. M. Staehelin
3. Actuando en calidad de: Notario
4. Lleva el sello/festampilla de: (Ilegible).
ifi
5. En; Basilea.
6. El: 7 de Noviembre de 2006.
) Cancilleria municipal del Cantdn de Ia
7. Por: . .
ciudad de Basilea.
8. Bajo el No.: 10094/16998
—_— Cancilleria municipal - Ciudad de
9. Sello / estampilla: Basilea.
10. Firma: Heidi Fischer
- —T
SORGE E. REVES

Hoangly 378 . 1"’ mm



Certificacion:

Certifico que la presente es una traduccion verdadera y completa del

documento adjunto:

Titulo: “Burger-Manley - Prioridad”

Fecha: 15 de Noviembre de 2006.
Traductor: Jorge Enrique Sierra Reyes.

Licencia No. 376 de 1993, del Ministerio de Justicia.

Direccion: Carrera 15 No. 99-13 Oficina 411. Bogotd, Colombia.

Teléfono: (57-1) 2182308, (57-1) 6232925.

E-mail: treseserl@yahoo.com. 8822

T
JORGE L SIERRA REYES
{cansln 378 - 1993 Minduniich
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Cc Case 336817-CO-PCT ’}0

Assignment of Priority Rights

| / We, the undersigned
Hans Michael BUORGER, Malengasse 28, 4123 Alischwil, Switzerland, citizen of Germany

Paul Willlam MANLEY, Bruggweg 12, 4144 Arleshelm, Switzerland, citizen of Great Britain

assign to Novartis AG, a body corporate organized according to the laws of Switzerland, of
Lichtstrasse 38, 4066 Basel, Switzerland, the right of priority

for Colombia

in respect of the invention disclosed and claimed in my (our) patent application(s)
hereinafter identified, and in consequence thereof, authorize Novartie AG to file

in Colomblia
in its name a patent application corresponding to my (our) patent application(s) filed
in USA

on 04.02.2004 under No. 60/541817

Sailt forms of 4-{4-methylpiperazin-1-yimethyl)-N-[4-methyl-3-{4-pyridin-3-yl)pyrimidin-
2-ylamino)phenyl]-benzamide

while claiming the priority of my (our) above named patent application(s) in conformity with
the dispositions of the Intamational Convention.

dated with effect from  December 14, 2004

Hows 134l Yenp Dot

Hans Michael BURGER

2/11 )06

Paul Willlam MANLEY

DWL#E @W‘% 2 few

Michael MUTZ

00 07/01



Attestation

I, the undersigned notary public of Basel, Switzerland, certify herewith the authenticity o
of the signatures of Mr. Hans Michael Blirger, German citizen, residing In Allschwill, )
Switzeriand, of Mr. Paul Willlam Manley, British citizen, residing In Arleshelm, ¢
Switzerland, and of Dr. Michael Mutz, Germand citizen, residing in Frelburg, Germany.

The authenticity of the signatures was established by comparison.

BASEL, Switzerland, this 7% (seventh) day of November 2006 (twothousandandsix)

Leg.Prot.Nr. -#57€ /2006

APOSTILLE
(Hugue Coavention of Ociober St 1961)

1. Cauniry: Switzer Schweiz / Suissc)
This aMicial dbcume; ’
2. is signcd by .67 LA ot
.... / !"M——-&L
3. in his/hicr function as g -M

4. and curﬁ' by the supfol4he ...
Crpt X o

Cenified =7, Nov. 2008

5. in Bawe! (Bélc) 6. on

b dBBBY) 7l B3P

Scal /stamp: 10. Signature:
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TRADUCélON OFICIAL DE UN TOCUMENTC QUE ESTA ORIGINALMENTE EN INGLES q,

ivoia cer traductor.

Ei documento adjunto de poder de Novartis AG a Carios R. Olarte y/o 1.

12N raisbeck y/o Ana Maria Frieri y/o Juan Cuiliermo Moure y/o Natalis

Castro llava los siguientes:datos &n ingiés,
CERTIFICACION NOTARIAL

1. En esta fecha, dia 30!de Agosto de 2006, 'yo, el suscrito Notario
Publico certifico por medio del presente la autenticidad de las firmas
del sefior Arthur Canoni;ca, ciudadano de Corticiasca, Suiza, residente
en Wisen/SO, Suiza, ‘y- del Sr. Pascal -Traub:' ciudadano de Riehen,
Suiza, residente en Basélea, Suiza, ambos persona§ mayores de edad
y con direccion comercial en Lichstrasse 35, 4056, Basilea, Suiza. La

autenticidad de la firmas fue estabiecida por medio de la

comparacion.

2. Ademas, yo, el Notariclf Publico, certifico por el presente que las

anteriores personas han ejecutado el anterior documentc como

apoderados de Novartis AG. - r

3. Ademds, yo, el Notario Piblico certifico por el presente que Novartis

AG, con su princlpal I?gar de negocios en Basllea, Suiza, estd
debidamente COﬂStitUidé,. estd actuaimente vigente y que los
propdsitos para los cuales se otorgé el Documento de Poder =stin
dentro del alcance de sus:. propdsitos corporatlvos.

- Tradvcter Oficial

JORGE L SIERRA REYVES
Uleancin 378 ~ 1903 Minkictiol
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e

4, Ademas, yo, el Notaric Pdblico, cartifico por <! presente que las
ancerlores personas 'tic.::.-nen i2 avioridza parz siecyzzr &' JalLoanic
de Poder y Gue por est{:—_ instrurento, su representacidn es legz!.

i .

La base para mis certificaciones de ios puntos 2, 3 y 4 fue la exhibicién

de los siguientes do-:umen:jtcs guténticos:

- Documento de Podeir de Novartis AG fechado el 19 de junic de
2006 y |

- Extracto del Registlio de Comercio del Cantén de la ciudad de
Basilea para Novartis AG, en Basilea, fechado el 25 de enero de

2006.

|
Basllea, Suiza, este dia 30 de Agosto de 2006.

(Firmado) Dr. Matthias Staehelin, Notario Piblico del Cantdn de la

ciudad de Basilea, Suiza.

. |
Mi licencla vence el 11 de Nllarzo de 2009.

f

!
Hay una Apostilla de Suiz'lra, firmada por Heidi Fischer, bajo &l No.

8049/13584.

Trductor Oficil

14/ JORGE E. SiERRA RPYES

Liconels 374 - 100% sme. o .
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Certifico que Ja presenté es una treduccion verdadera y c;;-ﬂp!eta del
goccumentc adjunto: "Kovertis”®

fFecha: 12 de Septlembre c'e; 2008,

Traductor: Jorge Enrique Siérrq Reyes. ‘

Licencia No. 376 de 1993, dél Ministerio de Justicia.

Direccién: Carrera 15 No. 99;_-13 Oficina 411. Bogotd, Colombia.

Teléfono: (57-1) 2182308, (57-1) 6232925.

E-mail: treseserl @yahoo.com. No. 8346€

Traduetor Ofclal

JORGE E SIERRA RIYES
Liconala 376 - 1993 Minkstick
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OLARTERAISIBECK

OLARTE RAIBBECK & FRIER! L'I'DA

Power of Attorney’ Poder
The undersignet, ' El suacriio,
NOVARTIS AG
domiciled in - domicilisdo en

Lichtstrasse 3:5. CH-4056 Basel / Switzerland

by means of these presents hereby grant Carlos
R. Olarte snd/or J. Ian Raisbeck and/or
Ana Maria Frieri and/or Juan *uillermo

Moure and/or MNatalla Castrv - full end
sufficienl Powcr of Allomey to file, prosecule,
obigin, defend amd enforce any and all of the
company's Patcnis for Inventions, U|I1I|y Models,
Layoul-Deslgns  (topographies) of I?uugrutcd
Clrcuits, [wdusirial Designy, 1|1||dnnrlu.
Advertlaing Stegans, Trade Names, umuerchl
Emblems, Gengraphical Indications, l'rnllecunn of
Trade  Secrris, Obtainer's Certlficates,
Copyrights, illegl:lrutlnn of I)mnln| Names,
Health Regisirations, or amy viker intelectoal
properly rlgh't in the Republic of Colpmbis, 10
which cnd it cmpowers them (o tale ‘all sleps
neccsgary before any adminisimtive or judicial
authorily of any clasg for the objects saléd, o file
pelitions, recourses, replics amd oppusitions, pay

taxes and anmuities, request lestimoning, receive -

documents and securitics, abandon applications and
collect refunds.  Sufficient power; is heieby granted
1o receive nolilications on behalf of the Company, to
confer powers un those who Ill'l 1o rpiesent the
cumpany judicially and exu-ajmllcully. o pnawer in
court in the malter of all clains land d:mands that
may be plul.m-.:l i oonnecl.lon' with the objects
stated, giving them likewise poweﬂ to sul stitutc these
presenis and revoke suich subslilutions,

Signature/Firma:

Date/Fecha: June 27, 2000

" A 1y Coanpnteer

por medio del presente otorga a Carlos ' R.
Olarte y/o J. lan Ralsheck y/o Ana
Maria PFrieri y/o Juan Guillermo
Moure y/o Natalia Castro poder especial,
amplio y suficiente pars presentar, tramnitar,
obiener, defender y hacer rcgpotar todas y
cuskjuicra de 1a3 Patentes de Invencién, Modelos
de Utilidad, Esquemas de Trazmdes de
Circultus Integrados, Diseiios Industriales,
Mareas, Lemas Comerclales, Nombres
Comercinles, Enseilas Comerciales,
Denomilunciones de Origen, Proteldén de
Secretos Empresariajes, Certificados de
Obientor, Derechos de Auter, Regisiro de
Nombres de Domfulo, Reglstros Sanitarloes, o
cusiguler otro bien de propiedad Intelectusl dc
Ia compafiia en Ia Repiblica de Colombia, a cuyo
cfecio los faculia para dar todos los pesos
necesarios ante cualquier autoridad administrativa
o0 judicial de cualquicr jerarquia psra cunplir con
lo encomcndado, clevar soliciludes, recursos,
respucsias y oposiciones, pagar impucsion ‘y
anualidades, solicitar  leslimonios, recibir
documenios y walores, desistir y percibir. Se
concode poder bastanie para recibir nolificaciones
a nombre de la compafila, olorgar poderes a
quienes vayan o representar a la compaliia judicial
y extrajudicialmente, responder ea juicio a todas
las reclamaciones o demandas que por motivo de
lo encomendado se presenteren, déndoles
asimismo [aculiad para sustiir el presente y
revocar dichas sustitucioncs,

L~

/

f’%f/

/ ai'.rm/ Tty

City,Country/Ciudad,Pui$: Basel} Switzerland

Cardos R. Olurte

J- Yan Rninbeck

Apa Murls Prieri

Jum Gullarno Moura
Natalis Castro

Zapds Chabiy
Jecqueling Chaparro
Josd Lo Londoda
Pelipa Mandozs
Shméda Sefines

OF Conael
Guillsune Chahin
Grucleia Mdo




Attestation

1 On this date, the Elo'i" (thirtleth) day of August 2006 (two thousand and six), I, the
isnclersigned Motary |>ub|lc certify herewith the authenticity of the signatures of Mr.
Arthur Canonica, citizen of Corticlasca, Switzerland, residing In Wisen/S0, Switzer-
land and of Mr. Fascal Traub, cltizen of Riehen, Switzerland, residing In Basel,
Switzerland, both -Jfl legal age and with business address at, Lichtstrasse 35, 4056

Basel, Switzerland. The authenticity of the signatures was established by means of
comjarison.

]
R TR

2 Further, I, the Nolm%y Public certify herewith that the foregoing persons have exe-
culerd the foregoing qocument as proxy holders for Novartis AG.

3 Further, 1, the Nol:uI Public certify herewlith that Novartis AG, having Its principal
place of business IoTted In Basel / Switzerland, Is duly Incorporated, Is currently In

. existence, and that [the purposes for which the Power of Attormmey |s granted are
within the scope of its corporate purposes.

4 * Further, I, the Notnr-lf Public certify herewlith that the foregolng persons have the au-

thority to execute the Power of Attomey and that for this Instrument thelr represen-
tation |s legal.

e foundation for r:ny certifications contained In points 2 (two), 3 (three) and 4
(four) was the exhibition of the following authentic documents:

Power of Attnn‘my by Novartls AG dated June 19 (nineteen), 2006 {two thou-
sand anil six); and

' | .
Extract from the Register of Commerce of the Canton of Basel-City for Novartis
AG, In Basel, dited January 25 (twenty-flve), 2006 (two thousand and six).

.
BASEL; Swizerland, this 3C*" {(thirtieth) day of August 2006 (two thousand and six)

-
(4

! T AladloN YWl
Dr. Matthias Staehelin, Notary Public
L In the Canton of Basel-Clty, Switzerland

‘ | ! \\ \ My license expires on March 11 (eleven),
X 2009 (two thousand and nine).

Leg.Prof.Nr. 47 12006
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APOSTILLE .
(Mapue Conventi 2 ol Celober S, I"ﬁ'.l)
1. Country: \wlm.rj.uul-r'w'u.vcial Buigi)
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