%A

TEL: (571) 744 22 00
FAX: (671) 742 22 00 — (671) 3214045
www,be.com.co

BRIGARD& CARRERA7 § 7121 TORRE B - FIB0 4
CASTRO

PROMEDAD INTELECTUAL

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRA
Rad: 06-068312- 00003-0000

Fee: 01 .
Tre 11 PATENTER ) D% 220NUECREACIONES

. Eve: 378 IONAL
AS: 101.507 Act ddd4 n@??%ﬁm@e Foliow: 8

Sefiores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S. D.

RESPUESTA A OFICIO 10198 DEL 08 DE SEPTIEMBRE DE 2008

REF: Expediente No. 08 088.312 - Solicitud de Patente Fase Nacional

Comresp. a la Solicitud Intemacional PCT/IB2004/004360

A favor de: PIERRE FABRE MEDICAMENT

Titulada: NOVEDOSOS ANTICUERPOS DE RECEPTOR HIBRIDO ANTI-
INSULINA/IGF-I O DE RECEPTOR HIBRIDO ANTI-INSULINA/IGF-l E IGF-IR Y
SUS USOS

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO, vecino de Bogotd, portador de la tarjeta
profesional No. 57482, obrando como apoderado de la sociedad PIERRE FABRE
MEDICAMENT, segun lo acredita el documento de poder presentado en esa
Divisién, para dar cumplimiento al requerimiento notificado por fijacién en lista el 20
de Octubre de 2006, cuyo término fue prorrogado mediante escrito radicado el 03
de Noviembre de 2008, y de acuerdo con los Articulos 38 y 39 de la Decisién 486
de la Comisién de la Comunidad Andina, Articulo 27 del Tratado de Cooperacitén
en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular Unica de la
SIC, me permito allegar:

1. Documento donde consta la cesién del derecho a la Patente otorgado por los
inventores al solicitante, debidamente apostillado, junto con su correspondiente
traduccién al castellano.

2. Extracto para publicacién y Tarjeta de Archivo Tematico.

De la sefiory jefe atentamente,

/f/ ‘ga /r/ﬂ
AN PABLO C NA SARMIENTO

C.C. No. 80.410.337 de Usaquén
Cra 7 No. 71-21, Torme B, Piso 4

Bogotd, 04 de enero de 2007
CHPMEV/sr )

BRIGARD & CASTRO ABOGADOS S.A. — NIT. 860.047.372-8
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERW : eu\o

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

{nddavirie s Comercio TARJETA ARCHIVO TEMATICO
PATENTE DE INVENCION _X_ PCT _X MODELO DE UTILIDAD ___ DISERO INDUSTRIAL
(21) N* da soficiiud: 06 088.312 {22) Fecha de solicitud: 13-07-2006

(51) Clasificacidn Inlemacional :

1)Solicltante{s]  PIERRE FABRE MEDICAMENT

(72) inventor{es):  Liiane Goetsch, Nathalie Corvala, Alain Duflos, Jean-Frangois Hasuw,

Otivier Leger, Alain Beck
(74) Agente: JUAN PABLO CADENA SARMIENTO FIGURA CARACTERISTICA
{30) Prioridad (31)  No.Plordad (32) Fecha (33) Pais Gxbcm
10/735,916 16-12-2003 uUs
(85) Fecha Iniio fase nacional: 16-07.2008 (87) Publicacién intemacional:

(86} Datos relativos & la presentacion de la solic. PCT Facha: 30-06-2005
Fecha de presentacion de la solicitud: 16-12-2004 No. Publicacion: WO/2005/058967 A3

No. de solicitud _ PCT/IB2004/004.360

(54) Tulo:  NOVEDOSOS ANTICUERPQS DE RECEPTOR HIBRIDO ANTIINSULINAAGF-1 O DE RECEPTOR HIBRIDO
ANTHINSULINA/IGF-| E IGF-IR Y SUS USOS

(57) Resumen: La presente invencion se relaciona con anficuerpos capaces de unirse especificamente a i) el receptor
hibrido (R-hibrido) anfi-Insulina/lGF-1 humano o ii) tanto a dicho R-hibrido como al receptor det factor de crecimiento
instlinoide tipo | humano (IGF-IR) y/o capaces de inhibir espectficamente [a actividad tirosina cinasa de dichos R-hibrido o
ambos R-hibrido e IGF-IR, especiaimente anficuerpos monoclonales de origen murino, quimérico y humanizado, asl como

las secuencias de aminoacidos y

CONTINUA AL RESPALDO ...




acidos nucleicos que codifican para estos anticuerpos.
lgualmente la Invencién comprende el uso de esios
anticuerpos como un medicamento para el fratamiento
profiléctico ylo terapéutico de neoplasias malignas que
sobre-expresan, o con una acfivacion anormal de, R-
hibrido o ambos R-hibrido e IGF-IR, o cualquier
patologia asociada con la sobre-expresion, o activacion
anomal, de dicho receptor, asi como en procasos o kits
para el diagnéstico de enfermedades asociadas con la
sobre-expresién del R-hibrido 0 ambes R-hibrido e IGF-
IR. Finalmente, la invencion comprende productos y/o
composiciones que contienen tales anticuerpos en
combinacion con anticuerpos ant-EGFR ylo
compuestos y/o agentes anti-cancerosos o agentes
conjugados con foxinas y su uso para la pravencion y/o
¢l tratamiento de cierias neoplasias malignas.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

A DIVISION DE NUEVAS C CIONES
Industria y Comerclo EXTRACTO PARA PUBLIEACION

FUPERINTENGENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT

(1) N® de solicitud: 06 068.312 (51) Int Ck:
22) Fecha de solicitud: 13-07-2006 (71)Solicitante(s): PIERRE FABRE MEDICAMENT
(30) Pioridad  (31)  No.Priorided (32) Fecha  (33) Puls | (72) Inventor{es): Liliane Gostsch, Nathalie Corveia, Alain
10/735,916 16-12-2003 US | Dufios, Jean-Frangois Haeuw, Olivier Leger, Alain Back
(74) Agente: JUAN PABLO CADENA SARMIENTO
(85)  Fecha inicio fase nacionai: 16-07.2008 (87) Publicacién Intsmaciona
(88) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT Fecha: 30-08-2005
Fecha de presentacion de la soliciud:  16-12-2004 N* publicacién: WO/2005/058967 A3

No. de soficitud PCT/1B2004/004360

(54) Tiuio:  NOVEDOSOS ANTICUERPOS DE RECEPTOR HIBRIDO ANTI-INSULINAIGF-1 ©
DE RECEPTOR HIBRIDO ANTIINSULINAAGF-1 E IGF-IR Y SUS USOS

Resumen:

La presente invencién se relaciona con anticuerpos capaces de unirse especificamente a i) el
receptor hibrido (R-hibrido) anti-insulina/lGF-1 humano o ii) tanto a dicho R-hibrido como al receptor
del factor de crecimiento insulinolde tipo | humano (IGF-IR) y/o capaces de inhibir especificaments la
actividad tirosina cinasa de dichos R-hibrido 0 ambos R-hibrido e IGF-IR, especialmente anticuerpos
monoclonales de origen murino, quimérico y humanizado, asi como las secuencias de aminoacidos y
acidos nucleicos que codifican para estos anticuerpos. Igualmente la invencién comprende el uso de
estos anticuerpos como un medicamento para el tratamiento profildctico ylo terapéutico de
neoplasias malignas que sobre-expresan, o con una activacién anormal de, R-hibrido o ambos R-
hibrido e IGF-IR, o cualquier patologia asociada con la sobre-expresion, o activacion anormal, de
dicho receptor, asi como en procesos o kits para el diagndstico de enfermedades asociadas con la
sobre-expresion del R-hibrido 0 ambos R-hibrido e IGF-IR. Finalmente, la invencién comprende
productos y/o composiciones que contienen tales anticuerpos en combinacion con anticuerpos anti-
EGFR y/o compuestos y/o agentes anti-cancerosos o agentes conjugados con foxinas y su uso para
la prevencion y/o el tratamiento de ciertas neoplasias malignas.
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ASSIGNMENT

(JOINT)

THIS ASSIGNMENT, by 1/ GOETSCH Lillane, 2/CORVAIA Nathalie, ALEGER Ollver, 4/ DUFLOS
Alain, 5/ HAEUW Jean-Francols, 8/ BECK Alain

residing at -
1 Bonnaville - 74130 AYZE - F nes - 741 NT IEN N
FRANCE, ¥ Le Clos Saint André - 22, rue Marc Courrlard - 74100 ANNEMASSE - FRANCE, 4/ 7, rue Emlle
Caraguel - 812680 LABRUGUIERE - FRANCE, &/ 30, Domaine du Saléve - FRANCE

{hereinafter referrad to as “the Asasignora”), respectively, witnesseth:

WHEREAS, the Assignors have invanted certain new and usaful improvements in

NOVEL ANTHGSIR ANTIBODIES THEROF

set forth in an application for Letters Patent of the United States,

(1] ] which is a provisional application
{a) bearing Application No. ___________, and filed on
(b} [ to be filed herawith; or

(2} which is a non-provisional application
{a) [ bearing Application No. 10/735916 , and filed on Decamber 16, 2003 .
(b [ having an oath or declaration axecutad on even date herewith prior to
filing of application;
te) [ having an oath or declaration executed on a differsnt date than this
Asgignmant; and

WHEREAS, _PIERRE FABRE MEDICAMENT .8
corporation duly organized under and pursuant to the laws of FRANCE

and having its principal plsce of businass et WLEB&NQL_

{hereinafter raferred to as "the Assignee”), is desirous of acquiring the entire right, title, and interest
in and to said inventions, the right to tile applications on said inventiona and the antire right, title and
interest in and to any applications. including provisional applications for Latters Patant of the United
States or other countriea claiming priority to said spplication, and in and to any Letters Patent or
Patants, Unitad Statas or foraign, to be obtained therefor and thereon,

NOW, THEREFORE, in consideration of One Doller {¢1.00) and other good and sufficient
conaideration, the raceipt of which is hereby acknowledged, the Assignors have sold, assigned,
tranaferred, and set over, and by these presents doea sell, assign, tranafer, and set over, unto the
Assignes, its successora, legal representatives, and assigns the entire right, title, and Interest in and
to the above-mentionaed inventions, the right to file applications on said invantions and the entire
right, title and interast in and to any applications for Letters Patent of the United States or other
countries claiming priority to said application, and any and all Letters Patent or Patenta of the United
States of America and all foreign countries that may be granted thersfor and thereon, and in and to
any and all applications claiming priority to said applications, divisions, continuations, and
continuations-in-part of said applications, and reissues and extensions of said Letters Patent or
Patents, and all righta under the International Convention for the Protection of Industrial Proparty,
the same to be held and enjoyed by the Asasignes, for its own usa and beshoof and the use and
behoof of its successars, legal representatives, and assigns, to the full end of the tarm or tarms tor
which Letters Patant or Patents may be grantad as fully and entirely as the seme would hava baen
held and enjoyed by the Assignors had this sale and assignment not been made;

AND for the sama consideration, tha Assignors hereby covenant and agree to and with the

Assignee, its successors, legal representatives, and essigns, that, at the time of execution and
delivery of thase presents, tha Assignors are tha sole and lawful ownera of the entire right, title, and

Page 1 of 2 (01/03})
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Attorney's Docket No.

interest in and to the inventions set forth in said applications and said applications, including
provisional applications, above-mantioned, and that the same are unancumbered, and that the
Assignors have good and full right and lawful authority to sell and convay the same in the manner
herein set forth;

AND for the same consideration, the Assignors hereby covenant and agree 1o and with the
Assignee, ita successors, legal repressntatives, and assigns that the Assignora will, whensver
counsel of the Asaignee, or the counsel of Its successorms, legal rapresentatives, and assigns, shall
advise that any proceading in connection with said inventions or said applications for Letters Patent
or Patents, or any proceading in connection with Lettera Patent or Patents for aaid inventions in any
country, including interferance proceadings, is lawful and dasirable, or that any application claiming
priority to said application, division, continuation, or continuation-in-part of any applications for
Letters Patent or Patents, or any reisaue or extension of any Letters Patent or Patents to be obtainaed
theraan, is lawful and desirable, sign all papers and documents, take all lawful oaths, and do all acts
nacessary or raquirad to bs done for tha procurement, meintenance, enforcament and defanse of
Letters Patent or Patents for aaid inventions, without charge to the Assignes, its successars, legal
representatives, and assigns, but at the cost and expanss of tha Assignae, its successors, legal
rapresentatives, and assigns;

AND the Aasignors hersby authorize and raquest ths attorneys of BURNS, DOANE, SWECKER
& MAaTHIS, L.L.P. of Alexandria, Virginia to insert in the spaces provided above the filing date,
application number, and attorney docket numbaer of said application when known.

AND the Agsignors hereby request the Commissionar of Patents to isaus any and all said
Letters Patent of the United States to the Assignes, as the Assignee of said inyantions and the

Letters Patent to be issued therson for the sole use and behoof of the Assignee, its successora, lsgai
reprasentatives, and aasigns.

Date _April 14, 2004 Signature of Assignor

Date _April 14, 2004  Signature of Assignor

Date _April 14, 2004 Signature of Assignor

LEGER Olivier

Date April—14y—2004 Signature of Assignor
DUFLOS Alai

Date _April 14, 2004 Signature of Assignor -
HAEUW

Date April—Li-—2004 Signature of Aasignor
BECK Alain Hq;

Date Signature of Assignor

Date Signature of Assignor

Date Signature of Assignor

Date
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TRADUCCION AL ESPANOL del Documento de eén a PIERRE FABRE
MEDICAMENT fimada por el cedente y el cesionario.

\

[sello notarial] Hay un sello que dice:
M® Hervé POMMERY
Certifica que el presante documento
Es conforme al original que
Le fue presentado

CESION

(CONJUNTA)

ESTA CESION, por WWM

(do lhOI'l en udulmh nomhrldoo como los ‘cedunhl'). rupodlvamonln testifican:

EN CONSIDERACION. los Cedentas han invantado ciertas mejoras nuevas y dtiles an ANTICUERPOS
ANTI-IGS-IR NOVEDRQSOS Y RELACIONADOS

dade a conocer en una solicitud para Patente de los Estados Unidos,

(1) ] \a cual es una solicitud provisional
() [ econnimero de Solicitud , solicitada al :
(b) [ a ver solicitada con la presants; o

(2 P{] 1a cual s una solictud no provisional
(a) con ndmero de Solicitud 10/735,916 , soliciteda ol 1§ da Diclembre, 2003 _;
(b) tenlendo un juramento o declaracién ejecutada en una fecha con |a presents
anterior a la presantacién de la solicitud;
(© [ tenlendo un juramento o deciaracién ejecutada en una fecha diferente a la de
osta Ceesidn; y

EN CONSIDERACION, PIERRE FABRE MEDICAMENT . uma
corporacién debidaments organizada y en persscucién de las leyes de FRANCIA — .
Y con cede principal de negocios en 45, place Abel Gance — 82100 BOULOGNE — FRANCE

(da ahora en adelants nombrada como el “Cesionario”), esta daseosa de adquirlr el completo derecho, titulo e
interés on y para dichas invenciones, el derecho a presantar soficitudes sobre dichas invenciones y el complato
derecho, fitulo e Interds en y para cualquier solicitud, Incluyendo soliciiudes provisionales para Patentas de los
Estados Unidos o de otroa palses reivindicando prioridad de dicha solicitud, y en y para cuaiquier Patente, de los
Estados Unidos o axtranjera, a ser obtenida sobre las mismas y de ahora en adelante.

AHORA, POR CONSIGUIENTE, en consideracién de Un Délar (§1.00) y otra buena y suficiente
conslderacion, el recibimlento del cual se reconoce en ia presente, los Cedentes han vendido, cedido, transferido, y
pasado, y por esies presentes venden, ceden, transfleren y pasan, al Cesionario, sus sucesores, represemtantes
legales, y ceslonarios el compleio derecho, titulo e Interés en ¥ a las Invenciones mencionadas arriba, @l deracho
de presantar solicitudes sobre dichas invenciones y el completo derecho, titulo e interds en y para cualquler
solicitud para Pstente de los Estados Unidos o cualquier pals melvindicando prioridad sobre dicha solicitud, y
cualiquiera y todas las Patentes de los Estados Unidos y de cualquier pals exiranjero que puedan sar otorgadas de
shora en adelante, y en y para cuaiqulera y todas las soliciudes que relvindiquen priorided sobre dichas
soliciiudes, y reexpedicionss, y extensiones de dichas Patentes, y todos los derechos bajo la Convenclin
Intemacional para la Proteccién de la Propledad Indusirial, los mismos para ser tenidoa y disfrutedos por el
Ceslonario, para su proplo uso y beneficlo y el uso y beneficio de sus sucesores, representantas legales, y
ceslonarics, hasta el completo término o términos para loa cuales las Patentes puedan ser otorgadas tan completa
y enteramenis como los mismaa hublesen sido tenidos y disfrutados por los Cedentes si esta venta y cesidn no sa
hublera ilevado a cabo;

Y para la misma consideracion, los Cedenies por la presente testifican y acuerdan para y con e
Cesionario, sus reprasentantes legales, y ceslonarics, que, en el momento de la ejecucion y envio de las
presentes, los Cedentes son los (nicos duefios legales del complato derecho, titulo e Interis en y pam las
Invencionas presentadas en dichas solicitdes y dichas soliciiudes, inciuyendo soliciudes provisionales, amiba
mencionadas, ¥y que las mismas no estin embrolladas, ¥y que los Cedentes tienen busn y completo derecho y la
autoridad legal para vender y tranamitir los mismos an la manem descrita aqul;

o\
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Solicitud No.
No. de ivo dal Abogado

Y para la misma consideracion, los Cedentes por ia presents testifican y ecuerdan con y para dicho Ceslonario, sus
sucasores, representantes legales, y cesionarios que los Cedentes, cuando un apoderado del Ceslonario, o el
apoderado de sus sucesorss, representantes legales, v cesionarios, aconsefard que cualquler procedimiento en
conaxién a dichas invenciones o dichas soliciiudes para Patents, © cuaiquier procedimienio an conexdén a dichas
invanciones o dichas solicitudes en cualquler pals, incluyendo procedimientos de interferencla, es legal y deseable,
o que cualquler solicitud reivindicando prioridad de dicha salicitud, divisidn, continuacién o continuacién en parte de
cualquier solicitud para Patente 0 Patentes, 0 cualiquier reexpedicion o exiensién de cualquler Patente a eer
obtenkia de ahora en adelante, es legal y deseable, firmard todos los documentos, hard todes las testificaciones
legales, y llevard a cabo todos los actos necesarios © que ssan requeridos para la obtencidn, mantenimiento,
cumpliimiento y defensa de Paientes para dichas Invenclones, sin costo para el Ceslonario, sus sucesores,
repralﬂID niantes legales, y ceslonarios, per al costo y gasio del Cesionario, sus sucasores, representantes legales,
y ceslonarios;

Y los Cedentes por la prasents autorizan y soliciian gue los abogedos de BURNS, DOANE, SWECKER &
MATHIS, L.L.P. DE Alexandria, Virginia insertsn la facha de solicitud, nimero de solicitud, y ndmearo de archivo del
abogado de dicha solicitud en los espacios proveidos n!rihn de la fecha de solicitud cuando se conozcan.

Y los Cadentesa por [a presente soliclian que el Comisionado de Patentss expida cualqulera y todas las
dichas Patentes de los Estados Unidos al Ceslonario, como el Caslonario de dichas invencionas y las Patentes a
ser oforgadas de ahora en adelants para uso y beneficio Unico del Cesionario, sus sucasores, repressniantes
lagales, y ceslonarics.
Fecha Abrll 14,2004  Firma del Cadente ilegible}
GOETSCH Llliane

Facha Abrfl 14,2004  Fima del Cedents I
CORVAIA Nathalle
Fecha Abrll 14. 2004 _  Firma del Cedente j )
LEGER Olivier
Fecha ) 14 Firma del Cedents ______ {firma llegible}
DUFLOS Alain
Fecha Abfll 14. 2004  Fima del Cedante
HAEUW Jean-Frangols
Fecha Abrll 14,2004  Fima dsl Caedenta i
BECK Alain
Fecha Firma del Cedenis
Fecha Firma del Cedente
Fecha Firma del Cedents
Fecha Fimma del Cedenia

Hay un sello que dice:
El abajo-firnants Yo Hervé POMMERY
Notario de Paris, ceriifico materialments las firmas de
loa Sefiores Olivier LEGER; Alain DUFLOS; Jean-
Francois HAEUW; Alain BECK, y las sefioras Natalle
CORVAIA; Lillan GOETSCH; puestas sobra este
documento. Esta cerificacién no conlieva verificacion
alguna de la exactitud de los hechos y actos
mencionados en sl presents documento.

[sello notarial] (firma ilagible)
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APOSTILLA
(Convencién de la Haya de Octubre 5 de 1861)
Replblica Francesa
Este documento plblico
ha sido firmado por Hervé POMMERY

actuando en capacidad de Notario

lleva el sello/timbre de (ilegible)
Certificado
en Parls
el 20/12/2008
por el Procurador general de la Corte de apelaciones de Parls
No. 174177
Sellotimbre: 10. Firma

hay un sello que dice:.

CORTE DE APELACIONES DE PARIS {firma)

PROCURADOR GENERAL




