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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
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Acl 229 CTONFORMACION  Foker:

Re: Expediente No. 06 098506
Solicitud de patente PCT fase nacional
Solicitud internacional No. PCT/US2005/010371
Titular: AVENTIS PHARMACEUTICALS INC.

Yo, LUIS PATINO LEYVA, vecino de Bogoté D.C., portador de la tarjeta profesional No.
2698, obrando como apoderado en este negocio, manifiesto a usted que acompafio al
presente memorial, para que sean agregados al expediente de la referencia los siguientes

documentos:

1. El documento el cual consta la cesion del derecho a la patente de los inventores al
solicitante, debidamente legalizado.

2. La traduccién al castellano de las figuras de la memoria descriptiva, 1, 2, 3, 4A, 4B, 5,
y 6.

LUIS PATINO LEYVA
C.C. No,Z.930.616 de Bogoté

T.P. No. 2698

CARRERA 1 1A No. 54-76 OF. 308 - TRLA: 810 1425 - 616 1948 - 416 1038 ~ 616 1981 FAE 616 3078 A. AERED 3830
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NOTARIAL TRUE COPY

UNITED STATES OF AMERICA )
STATE OF NEW JERSEY ) ss.
COUNTY OF SOMERSET )

TO ALL TO WHOM THESE PRESENTS SHALL COME,

| Do Hereby Certify under the Oath of my Office and Seal that the
annexed document(s) are TRUE COPIES of the original document(s)
which | have compared.

IN TESTIMONY WHEREOF, | have hereunto set my hand and
affixed the Seal under the Oath of my Office

At Bridgewater, New Je Unit tates of America

this _ 8th day of ___September , 20086.

SEAL: @a@m_‘_
Notary Public

Tina M. Wisbeskl
Notary Public of New J
My Commission Expires August 5, 2000

Docket No. USAV2002/0240 CO




USAV2002/9240 US PSP

ASSIGNMENT AND AGREEMENT

For value received and intending to be legally bound, I/we, the undersigned joint inventor(s)
(Assignor(s)), sell, assign and transfer to Aventls Pharmaceuticals Ime. (Assignee), 300 Somerset
Corporate Boulevard, Bridgewater, New Jemey 08807-2854, United States of America, and its
successors, assigns and legal representatives, the entire right, title and interest in and to my/our invention
end any improvements thereon for all countries of the world, relating in and to the application for United
States Letters Patent therefor, assigned Attorney Docket No. USAV2002/0240 US PSP and (if filed prior
to the execution hereof) filed on April 1, 2004, as Serial No. 60/558,533, entitled

USE OF PEROXISOME PROLIFERATOR ACTIVATED
RECEPTOR DELTA AGONISTS FOR THE TREATMENT OF MS AND OTHER
DEMYELINATING DISEASES

and all the rights and privileges, including any and all benefits under the International Convention for the
Protection of Industrial Property, including the right to claim priority based on said United States
application, and under any and all Letters Patent which may be granted therefor, and all right, title and
interest in and to every patent application filed or to be filed on said invention in any other country or
patent orgenization, including continuations, divisions, renewals, revivals, and any substitute applications
of said United States application, and any and all patents which may issue thereon, and any reissues,
pipelines and extensions, and governmental exclusivity rights of the same.

I/we authorize and request competent authorities to grant and issue any and all patents on said
invention to said assignee or its successor, assigns and legal representatives, or to such nominees as said
assignee may designate.

T/we agree that, when requested, I/we will, without charge to said assignee but at its expense, sign
all pepers, take all rightful oaths, and do all acts which may be necessary, desirable or convenient for
securing and maintaining patents for said invention in any and all countries and for vesting title thereto in
said assignee, its successors, assigns, legal representatives or nominees.

I/we covenant with said assignee, its successors, assigns and legal representatives, that the rights
and property herein conveyed are free and clear of any encumbrance, and that I/we have full right to
convey the same as herein expressed.

Signed at & df&fa-k{ AT UA onthis /3 dayof _Qy _, 2004,
(City, State and Nation)

Signature;

Inventor's Name: Karen CHANDROSS

Residential Address: 13 Staudt Conrt
Somerset, NJ 08873

173



USAV2002/0240 US PSP

Signed at g‘, MJL onth:s_(:Ldayof

(Ci Na:hon)

Signature: MMM

Inventor's : Jean MERRILL
Residentigl Address:{ 101 Alpine Lane
Whippany, NJ 07981

, 2004.

Signed at E"'“Wﬂ onthis !4  dayof nl““f , 2004,

(City, State and Nation) '

s SHLLO

Inventor's Name: "Ann MINNICH
Residential Address: 2 Knoll Court
Flemington, NJ 08802

ﬂnl‘/p.w aler NT on
(City, State and Nation)

Signature: ’%
Inventor's : Lan LEE

Residential Address: Box 230 Pluckemin Park
Pluckemin, NJ 07978

Signed at tis /'™ aayof 7% , 2004,




USAV2002/0240 US PSP

Signed at W ,VJ; on this /q day of M , 2004.
(City, $tate and Nation) [/

Signature: %’7(/'/ '

Inventor's Name: Olgl KHORKOVA
Residential Address: 570 Manchester Avenue
North Haledon, NJ 07508

Signed at &:#g{qf_oc MT  onthis |3 dayor May 2004,
(Cityf State and Nation) 7
Signature:
Inventor's Name: Yun L

Residential Address: 42 Mcbride Way
Bridgewater, NJ 08807

n
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f' \ UNITED STATES UEPAIITMEN'I' OF COMMERCE
Patent and Trademark Offics
/ ASSISTANT SECRETARY AND COMIMISSICNER
'lp. o OF PATENTS AND Tm i
Washingson, D.C. 20231 :
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PTAS * 0101 7R

AVENTIS PHARMACEUTICALS INC.
JOSEPH STRUPCZEWSKI

ROUTE 202-206 / P.O. BOX 6800
BRIDGEWATER, NJ 08807-0800

UNITED STATES PATENT AND TRADEMARK OFFICE
NOTICE OF RECCRDATION OF ASSIGNMENT DOCUMENT

THE ENCLOSED DOCUMENT HAS BEEN RECORDED BY THE ASSIGNMENT DIVISION OF
THE U.S. PATENT AND TRADEMARK OFFICE. A COMPLETE MICROFIIM COPY IS
AVAILABLE AT THE ASSIGNMENT SEARCH ROOM ON THE REEL AND FRAME N'[HBER
REFERENCED BELOW.

PLEASE REVIEW ALL INFORMATION CONTAINED ON THIS NOTICE. THE .,
INFORMATTON CONTAINED ON THIS RECORDATION NOTICE REFLECTS THE DATA
PRESENT IN THE PATENT AND TRADEMARK ASSIGNMENT SYSTEM. TIF YOU SHCOULD
FIND ANY ERRORS OR HAVE QUESTIONS CONCERNING THIS NOTICE, YOU MAY
CONTACT THE EMPLOYEE WHOSE NAME APPEARS ON THIS NOTICE AT 703-308-8723.
PLEASE SEND REQUEST FCR CORRECTION TO: U.S. PATENT AND TRADEMARK OFFICE,
ASSIGNMENT DIVISION, BOX ASSIGNMENTS, CG-4, 1213 JEFFERSON DAVIS HWY,
SUITE 320, WASHINGTON, D.C. 20231.

RECORDATION DATE: 07/26/2004 REEL/FRAME: 014895/0367
NUMBER OF PAGES: 4

.RIEF: ASSIGNMENT OF ASSIGNCR'S INTEREST (SEE DOCUMENT FOR DETAILS).

ASSIGNCR:

CHANDROSS, KAREN DOC DATE: 05/13/2004
ASSIGNCR: ,

MERRILL, JEAN DOC DATE: 05/16/2004 °
ASSTGNCR: '

MINNICH, ANN DOC DATE: 05/14/2004
ASSIGNOR: :

LEE, LAN DOC DATE: 05/14/2004 °
ASSIGNOR:

KHORKOVA, OLGA DOC DATE: 05/14/2004
ASSIGNCR:

LIU, YUN * DOC DATE: 05/13/2004
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ASSIGNEE:
AVENTIS PHARMACEUTICALS INC.
300 SCMERSET CORPORATE BOULEVARD
BRIDGEWATER, NEW JERSEY 08807

SERTAL NUMBER: 60558533 FILING DATE: 04/01/2004

PATENT NUMBER: ISSUE DATE:

TITLE: USE OF PEROXISOME PROLIFERATOR ACTIVATED RECEPTOR DELTA AGONISTS
FOR THE TREATMENT OF MS AND OTHER DEMYELINATIN

SHARON BROOKS, EXAMINER
ASSIGNMENT DIVISION
OFFICE OF PUBLIC RECORDS



Figura 1

Pr teina basica de mielina (MBP) La inmun rreactividad aumenta en

(24

hg dendr citos de RATA cultivad s después de la exposicién alos ag nistas d PPAR delta

C mpuesto 1
Incremento quintuple a 200 nM (7 dias)
Incremento décuple a 2 uM (7 dias)

C mpuesto 2
Incremento quintuple a 200 nM (7 dias)
Incremento séxtuple a 2 uM (7dias)
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Figura 2

3 |22

Proteina basicad mi hna (MBP) El ARNm aum nta en cultiv s de
hgod ndrocit s de RATA despuésd la xposicion al s ag nistas de PPAR delta

Compuesto 1
Incremento doble a 100 nM (7 dias)
Incremento tnple a 10 pM (7 dias)
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Figura 3 Proteina basica de mi lina (MBP) El ARNm aumenta en cultlvos de
oligodendrocitos de RATA después de la exposicidn a los agonistas de PPAR delta

Compuesto 2
Incremento doble a 200 nM (7 dias)
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Figura 4A

L s marcad res transcripci nal s ¢ nfirman la activaciond laviad | PPARd Itaen cultiv s d

hgodendrocitos de RATA después d la xposicién a los ag nistas
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Figura 4B

Los marcad res transcnpci nal s confirman la actlvacién de la via del PPAR d [ta
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EIARNm d ADRP {pr t [narelaci nada ¢ n la diferenciacion adlposa) aum nta n

cultivos de ohgodendrocitos de RATA después de la exposiclén a los agonistas

Compuesto 1
Incremento cuadruple a 100 nM (7 dias)
Incremento tnple a 10 uM (7 dias)
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Figura 5

Los agonistas de PPAR delta aumentan la cantidad de células O4 iInmunopositivas maduras
(morfologia compleja) en cultivos mixtos de Oligodendrocitos HUMANOS
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Figura 6

o

L s ag nistas de PAR delta aumentan la cantidad de células O4 iInmunp sitivas
maduras (m rfologia ¢ mpl ja) en cultivos mixtos de Oligodendrocitos HUMANOS
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v Comercio " ve. 372 _FASENAC

SUPERINTEMNDEMC: A

@
INVENTOR (ES)
72

® PCT (88)

Solicitud Infemacional No.  PCT/US2005/010371

Publicacidn intemacional No. WO 2005097088 A3
® Titulo (54) USO DE AGONISTAS DEL RECEPTOR DELTA ACTIVADO POR EL PROLIFERADOR DE

PEROXISOMA PARA EL TRATAMIENTO DE ESCLEROS!S MULTIPLE Y OTRAS ENFERMEDADES DE
DESMIELIN :

OF HELUTRIA Y cnmn

m
Rad: 06-088506--00000-D000- -
* Fen: 2006-09-29 WANVE1Deg. wmemammea
Ta. 1% pAtemuw

Actdit. ER#NTMDH . FoROm it .

FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

PCT
ENTRADA EN FASE NACIONAL

SOLICITUD DE :

Nombre: AVENTIS PHARMACEUTICALS INC.

Direccion: 300 Somerset Comorate Boulevard,
Bridgewaiter, NJ 08807-2854 Estados Unidos

Nacionalidad o Domicilio: Bridgewater, New Jersey,
Estados Unidos

Lugar de Constitucion: Estados Unidos
Teléfono: Fax

Nombre: LUIS PATINO LEYVA
Direccién Cra. 11° No. 94-76 - Of. 308

Teléfono: 6161948 Fax 6163976
E-mail:

Nombre: CHANDROSS Karen
Direccién: 13 Staudt Court,

|- Nev 06

[ ] Patente de Modelo de Utilidad.

IDENTIFICACION
cc. X NT [

Nimero 2930616 TP 2698

Nacionalidad o Domicilio: Somerset, NJ 08873, Estados Unidos

WO 2005/097098 A2

Fecha Marzo 29 de 2005

Fecha Octubre 20 de 2005

&

@ Clasificacién Intsrnaclonal (51) CO7D271K00, A8t K. 31 /192, 81 /426, A6l P 25f02 2§ /o

®  Comprobante depago: 06-74,961

Inein irrinnae nam al dilinanciamionin rdal nmeeants inrmularia  var reversn de asta panina.

(33) Pals de Origen
Estados Unidos

{31) Numero de Solicitud
60/558,533

Fecha: Septiembre 27 de 2006
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Continuacién nombre, direccién y domicilio de inventores:

Nombre

MERRIL Jean

MINNICH Anne

LEE Lan

KHORKOVA Oiga

LIU Yun

Direccién

101 Alpine Lane,

2 Knoll Court,

Box 230 Pluckemin Park,

570 Manchester Avenue,

42 McBride Way,

Domicilio
Whippany, New Jersey 07981
Estados Unidos

Flemington, NJ 08822 Estados
Unidos

Pluckemin, NJ 07978 Estados
Unidos

North Haledon, New Jersey
07508 Estados Unidos

Bridgewater, NJ 08807 Estados
Unidos
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RETVINDICACIONRS

LA S

se reivindica .es :

-

Un método para el tratamiento de enfermedades de deamielinizacidn
en pacientes que comprende la adminiatracién de una cantidad
terapéuticamente efecaz de un compuesto seleccionado de un grupo
consigtente en la formula (1) y la Formula (2)

S

|
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”bﬂm°§(i°

Un método segin la relvindicacién No. 1 en el que la enfermedad de
degmielinizaciSn se selacciona de un grupo consistente en esclercals
miltiple, enfermedad de Charcotr-Marie Tooth, enfermedad de Pelizaeus-
Merzbachar, encefalomelitis, neutomielitis dptica, adrencleucodistrofia,
sfndrome de Guillian-Barre y trastornos en los gque estin dafladas las
células gliales formadoras de mielina, incluyendo lesiones de la médula
espinal, neuropatfans y lesiones nervicsas
Un método seglin la reivindicacidén No. 2 en
desmjelinizacién es la esclerceis miltiple.

Una composiclén farmacéutica que comprende un compuesto seleccionado del
grupo qQue coneiste en el compuesto da la formula (I} y de la formula (2}
en una cantidad eficaz para tratar la esclercels miiltiple, enfermedad de
Charcot-Narie Tooth, enfermedad de Pelizseus-Merxbacher, encefalomielitis,
neuromielitis &ptica, adrenoleudodistrofia, sindrome de Gulllén-Barre y
tragtornos en los que eetdn dafladas las células gliales formadoras de
mielina, incluyendo lesiones de la médula espinal, nsuropatias y lesiones
nervicsas, en c¢ombinacién con por lo menca un vehiculo farmacéuticamente

aceptable.

el que la enfermedad de
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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO \/))\
Bogoté,
2020
Doctor (a)

PATIRO LEYVA LUIS
Apoderado{a) y/o Representante de
AVENTIS PHARMACEUTICALE INC.

REFERENCIA Radicacién No. 6 98506
Bolicitud internacional PCT/US2005/010371
Fecha inicio fase nacional 01/11/2006

Trémite 11

to 379
Actuacién 430
Cficio NWo. uuu14628

Como resultado del de forma, realizado con fundamento el articulo 38 de
la Decigifm 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacifm en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comarcio, se le comunica que:

1. 81 fuere el caso, el solicitante debe adjuntar la traduccién de los anexos del
reporte de axamen praliminar internacicmal (Art. 36.2.b) del tratado PCT.

En cumplimiento de lo dispussto por el articulo 39 de la Decisibn 486, se le
requlere para que dentro del término de dos meses aiguientes a la fecha de
notificacién del presente oficlo, complete los requisitos anteriormente emunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
congiderari abandonada y perderi su prelaciém.

Notifiquese el presente oficic conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

ALIX CARMENEA CEJPEONS
Jefe de la divigitn de Ruevas Creaciones

El requerimiento fue mnotificado por fijaciém en 1lista de



