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Sefiores
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES :
E. S. D. SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

“ No 07-03!013 I-00002-0000

EACIONL
acha; 2007-08-25 16:54:24 _Dep. 2020 NUECR
E'ra 11 PATENTEIYIl Eve. 378 FASENACIONALI

RESPUESTA A OFICIO 5047 DE 04 MAYO 200  Ad. 444 RESPUESTAREQUE  Follos 34

REF: Expediente No. 07 038013 - Solicitud de Patente FASE NACIONAL Corresp.
a la Solicitud iIntemacional PCT/US2005/037471

favor de GENENTECH, INC.

Titulada: FORMULACION DE ANTICUERPO EN AMORTIGUADOR DE ACETATO
DE HISTIDINA

JUAN PABLO CADENA SARMIENTO, vecino de Bogota, portador de la tarjeta
profesional No. 57492, obrando como apoderado de la sociedad GENENTECH,
INC, segun lo acredita el documento de Poder presentado en esa Division, para dar
cumplimiento al requerimiento notificado por fijacion en lista el 04 de mayo de 2007
y de acuerdo con los Articulos 38 y 39 de la Decision 488 de la Comision de la
Comunidad Andina, Articulo 27 del Tratado de Cooperacién en Materia de Patentes
(PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular Unica de la SIC, me permito anexar al
presente escrito los siguientes documentos:

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

2. Reporte de Examen Preliminar Internacional sobre la Patentabilidad (Formas
PCT/IB/373 y PCT/ISA/237).

3. Extracto para publicacién y Tarjeta de Archivo Temdtico.

De la sefiora jefe atentamente,

bk ..

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

Bogota, 22 de junio de 2007
CHP/MEVaac

BRIGARD & CASTRO ABOGADOS 5.A. — NIT. 880.047.372-8
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Industria y Comercio TARJETA ARCHIVO TEMATICO
TUPERINTENDENCIA  PATENTE DE INVENCION X PCT X MODELO DE UTILIDAD ____ DISERO INDUSTRIAL
{21) N® de solicitid: 07 038013 (22) Fecha de sollcitud: 17-04-2007

(51) Clastficacién Intemacional °
(71)Sollcitante(s) GENENTEGH, INC.
(72) Inventor{es) James D. ANDYA, Shiang C. GWEE, Jun LIU, Ye SHEN

[[74) Agenie: ___JUAN PABLO CADENA SARMIENTO

(30) Prioridad @) No Priondad  32)  Fecha  (33) Pals FIGURA CARACTERISTICA
60/520,413 20-10-2004 us

{85 Fecha inidlo fase nacional: 20-05-2007 (87) Publicacion intemacional:

(86) Datos relativos & la presentacion de la sofie. PCT Fecha: 27-04-2006

Fecha de presentacidn de la solicitud: 19-10-2005 No. Publicacién: WO 2006/044908 A3
No. de solicttud: PCTAUS2005037471
(54) Titwlo:  FORMULACION DE ANTICUERPO EN AMORTIGUADOR DE ACETATO DE HISTIDINA

(57) Resumen: La invencidn conciemne a una formulacién farmacéutica estable, que comprende un anticuerpo monocional en amortiguador de
acelaio de histidine, pH 5.5 a 6.5. El anticuerpo monodonal preferiblemnente une un antigeno seleccionado del grupo conformado por HER2,
CD20, DR5, BR3, IgE, y VEGF.

En ofro aspecto, la invencién concieme a una formulacién farmacéutica que comprende: (a) un aniicuerpo IgG1 de longitud total
susceptible a desamidacién o agregacidn an una caniidad deede alrededor de 10mg/mL a alrededor de 250mg/mL; (b) amortiguador de acetato
de histidina, pH 5.5 a 8.5; (c) sacérido selecclonado del grupa conformeado por trehalosa y sacarosa, en una cantidad desde alrededor de 80mM
& alrededor de 250mM; y {d) poliscrbato 20 en una cantidad desde alrededor de 0.01% e alrededor de 0.1%.

CONTINUA AL RESPALDO ...
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Industria y Comercio . EXTRACTO PARA PUBLICACION {
TUFERTNIENGENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT
(21) N* de soliciud: 07 038013 (51) Int Ck:

(22) Fecha de sollcitud: 17-04-2007 (71)Solicitante(s) GENENTECH, INC.

(30)Priorided (31) No.Prioidad (32) Fecha (33) Pais
60/820,413 20-10-2004 US | (72) Inventor{es) James D. ANDYA, Shiang C. GWEE,
. Jun LIU, Ye SHEN

(74) Agents: JUAN PABLO CADENA SARMIENTO

(85) Fecha inicio fase naclonal: 20-05-2007 (87)  Publicacion internacional
(88) Datos relalivos a la presentacion de la solicitud PCT Facha: 27-04-2006
Fecha de presentacién de la soficitud:  18-10-2005 N° publicacién: WO 2006/044908 A3

No. de sollcitud: PCT/US2005037471
(54) Tulo:  FORMULACION DE ANTICUERPO EN AMORTIGUADOR DE ACETATO DE HISTIDINA

Resumen:

La invencion concieme a una formulacion farmacéutica estable, que comprende un anticuerpo
monocional en amortiguador de acetato de histidina, pH 5.5 a 6.5. El anticuerpo monoclonal preferiblemente une
un antigeno seleccionado del grupo conformado por HER2, CD20, DRS, BR3, igE, y VEGF.

En obo aspecto, la invencidn concleme a una formulacidbn farmacéutica que comprende: (a) un
anticuerpo IgG1 de longitud total susceplible a desamidacién o agregacion en una cantidad desde alrededor de
10mg/mL a alrededor de 250mg/mL; (b} amorliguador de acetato de histidina, pH 5.5 a 6.5; (c) sacarido
seleccionado del grupo conformado por trehalosa y sacarosa, en una cantidad desde alrededor de 60mM a
alrededor de 250mM; y (d) polisorbaio 20 en una cantidad desde alrededor de 0.01% a alrededor de 0.1%.



DOCUMENT OF ASSIGNMENT OF
PATENT APPLICATION

ASSIGNMENT

The Undersigned James D. ANDYA, Ye
SHEN :

acting as Inventors

of Colombian Patent Appin. No. 07 038.013
Tile: ANTIBODY FORMULATION IN
HISTIDINE-ACETATE BUFFER

with domicile in 227 Richmond Drive, Apt. D,
Millbrae, CA 94030, United States of America;
386 Faxon Avenus, San Francisco, CA
94112, United States of America
(respectively)

hereby declare(s) that he (they) assign(s) all
rights of ownership as well as all rights and
privileges relating thereto without exception
over the following patent application In
Colombia:

No. 07 038.013

Title: ANTIBODY FORMULATION IN
HISTIDINE-ACETATE BUFFER

to: GENENTECH, INC.
domiciled in 1 DNA Way, South San

Francisco, CA 94080-4990, United States of
America d

The assignor and the assignee sign this
document as proof of their acceptance of the
assignment.

Given and signed on the day of

of 200_
Signature of Assignor(s)

L A s

KMn

Signature of Assignee

Ye SHEN

ke. O3 YU
O
DOCUMENTO DE TRASPASO DE
SOLICITUD DE PATENTE

CESION

El{los) Suscrito(s) James D. ANDYA, Ye SHEN
en calidad de Inventores

de la Sol. de patents Colombiana No. 07 038.013
Titulada: FORMULACION DE ANTICUERPO
EN AMORTIGUADOR DE ACETATO DE
HISTIDINA

con domicilio en 227 Richmond Drive, Apt. D,
Millbrae, CA 94030, Estados Unidos de
América; 3868 Faxon Avenue, San Francisco,
CA 94112, Estados Unidos de América
(respectivamente)

declara(n) por el presentse documenio que
cade(n) todos los derechos de propiedad que
le(s) comespondan, asl como las prerrogativas,
sin excepcién alguna, sobre la siguiente
solicitud de patente en Golombia:

No. 07 038.013

Titulada: FORMULACION DE ANTICUERPO
EN AMORTIGUADOR DE ACETATO DE
HISTIDINA

a: GENENTECH, INC.

.domicllada en in 1 DNA Way, South San

Francisco, CA 94080-4990, Estados Unidos
de América

El cedente y el cesionario fiman este
documento como prueba de su aceptacién de
la cesién.

Dado y fimado a los
de 200_

dias del mes de

Firma del Cedente

Firma del Casionario



SECRETARY OF STATE

' APOSTILLE

{Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

1. Counlry: United States of America
This public document

!
2. has been signed by CAROLYN C. CAIRES |

3. acting in the capacity of Notary Public, State of Califomnia
4. bears the seal/stamp of CAROLYN C. CAIRES, Notary Pubilic,

State of California |
CERTIFIED
5. At Sacramento, California i
6. the 16th day of May 2007 |
7. by Deputy Secretary of State, State of California
8. No. 391153
9. Seal/Stamp:
. 10. Signature

dene Bren

Secretary of State

NP-24 A (REV. 1-07) n .‘l OSP 05 99808
s ———————————



APOSTILLE

(Convention de La Haye du § octobre 1961)

1. Counlry: United States of America
This public document

2. has been signed by CAROLYN C. CAIRES
3. acting in the capacity of Notary Public, State of Califomia

4. bears the seal/stamp of CAROLYN C. CAIRES, Notary Pubilic,
State of Califomia

CERTIFIED
At Sacramento, California
the 16th day of May 2007
by Deputy Secretary of State, State of California
No. 391153
Seal/Stamp:

© ®©@ N O O

10. Signature

3‘“.. Brwea_

Secretary of State

NP-24 A (REV. 1-07) - ‘.
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ACKNOWLEDGMENT \

State of Califomia
County of_San Mateo

On 1 May 2007 before me, Carolyn C. Caires, Notary Public
(here insert name and titie of the officer)

personally appeared_James D. Andya and Ye Shen

personally known to me-{(c

the person(s) whose name(s)-is/are subscribed to the within instrument and
acknowledged to me thakhe/she/they executed the samerin his/her/their authorized
capacity(ies), and that by hie/herftheir signature(s) on the instrument the person(s),
or the entity upon behalf of which the person(s) acted, executed the instrument.

WITNESS my hand and official seal.

SinnameL'Okgo_C‘@m,
Carolyn C. Caires

Iq m



APOSTILLE

(Convention de La Haye du 5 oclobre 1961)

1. Country: United States of America
This public document

2. has been signed by CAROLYN C. CAIRES
3. acting in the capacity of Notary Public, State of Califomnia

|
I

4. bears the seal/stamp of CAROLYN C. CAIRES, Notary Public,
State of Califomia

CERTIFIED
5. At Sacramento, California
6. the 16th day of May 2007
7. by Deputy Secretary of State, State of California
8. No. 391154
9. Seal/Stamp:
10. Signature

%ﬁlm- Bnm__

Secretary of State

NP-24 A (REV. 1-07) . . ‘—‘
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ACKNOWLEDGMENT

State of California
County of San Mateo

On 7 May 2007 before me, Carolyn C. Caires, Notary Public

(here insert name and fitle of the officer)
personally appeared_Timothy R. Schwartz

personally known to m be

the person(s) whose name{s) is/ara subscribed to the within instrument and
acknowledged to me that he/eheAivay executed the same in histhetiheir authorized
capacityfies), and that by his/herAhkeirsignature(e¥-on the instrument the person{g}—"
or the entity upon behalf of which the person{ey acted, executed the instrument.

WITNESS my hand and official seal.

canenee WA C (e

Carolyn C. Caires

CAPACITY(IES) CLAIMED BY SIGNER

Signer's Name: Timothy R. Schwartz
Corporate Officer - Title(s): Associate General Counsel - Director
Signer is representing: GENENTECH, INC.

™



TRADUCCION AL ESPANOL del Documento de Cesion a GENENTECH, INC.

firmada por el cedente y el cesionario.

Hay un sello que dice:

Timothy R. Schwartz, Ph.D
Consejero General Asociado
Genentech, Inc.

Firmante Corporativo Autorizado

ESTADO DE CALIFORNIA
[Sello]

SECRETARIO DE ESTADO

APOSTILLA
(Convencion de la Haya del 5 de Octubre 1961)

-

Pals: Estados Unidos de América
Este documento plblico

2.  hasido firmado por Carolyn C. Caires
3.  actuando en capacidad de Notario Publico, Estado de California

4 lleva el sello/ftimbre de Carolyn C. Caires, Notario Pablico
Estado de California

CERTIFICADO
En Sacramento, Califomia
el 160 dia de Mayo de 2007

S
8
7. por el Secretario de Estado Encargado, Estado de California
8 No. 381153

9

Sello/Timbre

Hay un sello que dice: 10. Fima

EL GRAN SELLO DE
EL ESTADO DE CALIFORNIA

(fima)
Secretario de Estado

JE
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RECONOCIMIENTO
Estado de Califomia
Condado de San Mateo
El 1ro_de Mayo de 2007 ante ml, Carolyn Caires, Notario Publico , 5e

presentaron personaimente James D. Andya y Ye Shen

personalmente conocidos por mi como la(s) persona(s) cuyo(s) nombre(s) estan
suscritos al presente instrumento y quienes reconocieron que ellos ejecutaron la
misma en su capacidad autorizada, y que por su(s) firna(s) en el instrumento la
persona(s) o la entidad de parte de la cual la persona(s) actud ejecutd el
instrumento.
EN TESTIMONIO mi firna y sello oficial.

Hay un sello que dice:

Firma (firma) CAROLYN C. CAIRES
Carolyn C. Caires Comision # 1435563
Notario Publico — Califomia
Condado de San Mateo

Mi Comisién Vence Sep. 17, 2007
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ESTADO DE CALIFORNIA
[Sello]

SECRETARIO DE ESTADO

APOSTILLA
(Convencién de la Haya del 5 de Octubre 1961)

Pals: Estados Unidos de América
Este documento publico

2. ha sido fimado por Carolyn C. Caires
3. actuando en capacidad de Notario Pablico, Estado de California
4, lleva el sellotimbre de Carolyn C. Caires, Notario Publico
Estado de California
CERTIFICADO
5. En Sacramento, California
6. el 160 dia de Mayo de 2007
7. por el Secretario de Estado Encargado, Estado de California
8. No. 391154
9. Sello/Timbre
Hay un sello que dice: 10. Fima
EL GRAN SELLO DE
EL ESTADO DE CALIFORNIA

(firma)
Secretario de Estado



RECONOCIMIENTO
Estado de Califomia
Condado de San Mateo
El 7 de Mayo de 2007 ante ml, Carolyn Caires, Notario Publico , 88 presentd

personalmente Timothy R. Schwartz

personalmente conocidos por mi como la(s) persona(s) cuyo(s) nombre(s) esta
suscrito al presente instrumento y quien reconocié que el ejecutd la misma en su
capacidad autorizada, y que por su(s) firma(s) en el instrumento la persona(s) o la
entidad de parte de la cual la persona(s) actud ejecuté el instrumento.
EN TESTIMONIO mi firma y sello oficial.

Hay un sello que dice:

Firma {firma CAROLYN C. CAIRES
Carolyn C, Caires Comision # 14355683
Notario Pdblico — California
Condado de San Mateo

Mi Comigién Vence Sep. 17, 2007

CAPACIDAD(ES) AFIRMADAS POR EL FIRMANTE

Nombre del Firmante: Timothy R. Schwartz
Funcionario Corporativo — Titulo: Consejero General Asociado - Director
El fimante representa a: GENENTECH, INC.




APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

1. Country: United States of America

This public document
2. has been signed by M. K. Carter

3. acting in the capacity of Certifying Officer

4. bears the seal/stamp of Patent and Trademark Office

Certified

5. at Washington, D.C.

6. the twenty-third of May, 2007

7. by Assistant Authentication Officer, United States Department of State

8. No. 07023812-11

9. Seal/Stamp: 10. Signature:

Sonya N. Johnson
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UNITED STATES DEPARTMENT OF COMMERCE
United States Patent and Trademark Offlce

May 01, 2007

THIS IS TO CERTIFY THAT ANNEXED IS A TRUE COPY FROM THE
RECORDS OF THIS OFFICE OF A DOCUMENT RECORDED ON
JANUARY 03, 200S.

By Authority of the

Under Secretary of Commerce for Intellectual Property
and Director of the United States Patent and Trademark Office

M. K. CARTE
Certifying Officer
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JAN-3-2885 18:17 FROM:DNA/NEWLINE 548-825-5751 TO: 1 TEI3BE5995 P:2/5
"' 4
U.S. DEFARTMENT OF COMMERCE
RECORDATION FORM COVER SHEET Putent. and Traderk Ofice
PATENTS ONLY Atty Dii No: PR2104
Assistant Commimiomer of Pateats: Plome recond (he atusched ariginel docoments or copy thereof.,
1. Name of conveying party(ics): 2. Nawe and adiress of receiving party(ies):
. : GENENTECH, INC,
Shiang C. Gwee Name
Jun Liu Intemal Address:
Addtiomal nnfmis) of scnveylng partytics) uindbed? _Ya X No Stroet Address: 1 DNA Way
City: Sonth Sap Prancisco State: California
3. Nature of conveyance: ZIP: 4080-4990
X Assignment Merger Addithunal mnsr(s) & sddren(on) anached? _Yes X No
Security Agreement
Change of Nume
Orher:

Exccution Date: 12/1604 & 12/1774
4. Apphication number(s) or patent number(s):
¥ this docwment Jy being fMied togesher with a new application, the cvocation dete of the sppBcation Js:
A. Paiert Application No (s} B. Putrt Nugs)
6(v620,413

Additions] rumhon srschod? | Yan X No
3. Name and sddress of party to whom correspondence 6. Total number of applications and patents

concerning document should be malled: involved: 1
7. ‘Total fee (37 CFR 3.41): $ 40,00
Wendy M. Lee . Enclosed ]
GBNENTECH, INC. . .
1 DNA Way & Authorized to be charged to deposit account
South San Francisco, CA 94080 8. Deposit uccount number:
70630
M) NOT USE THIE SFACE

9. Dummoel el sigmamre. .
T the bl of zry kwowiedge and inficf. the faragoing nformation I owe and cosrect and any srached copy

s & vuo copy of the orighasl Jotummnl.
Wedv M, Lo \LNY\%&LQ/ 1~3-08
Name of Person Signlag Signaturc Date
Rogistration No. 40,378

Totul number of pages comprising cover heet, attachments and document 4
vwin

#170438

PATENT
700142192 REEL: 0156616 FRAME: 0148
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ASSIGNMENT
(loint provisional appin.)

WHEREAS, Shiang C. Gwes, & citizen of the U.S.A., residing at 565 Crespi Drive, Pacifica,
CA 94044, and Jun Liu, a citizen of the U.5.A., residing at 1108 Glacier Avenue, Pacifica, CA 94044,
(hercinafter "ASSIGNORS"), have invented a ncw and uscful invention in

ANTTRODY FORMULATIONS
for which a provisional application Serial No. §0/620,413 has been filed by them on October 20, 2004;
and

WHEREAS, OENENTECH, INC., a corpomation orgemized and existing under and by virtue of
the laws of the State of Delaware, baving a place of businegs at 1 DN A Way, South San Francisco,
Califomnia 940804490, is desirous of acquiring an interest in and to said jovention, and in and {o the
Lottors Patents to be obtained therefor;

. NOW, THEREFORE, be it known by alt whom it may concern;
That for gond and valuable consideration the receipt of which is hereby acknowledged, the said
ASSJGNORS have end do hereby sell, assign, transfer and set.over unio the said GENENTECH, INC.,
its successors and assigns, the full and exclusive right, title and interest including all rights under tha
. Paria Convention for the Protection of Industrial Propcrty, in and to said invention, and in and to any
and all Letters Patents to be granted snd issucd therelor or any conunuatlon, division, renewal, or
substitutc thereof, and as to Letters Patents any reissue or re-examination thereof, mton.lyfor to, and
in the United States of America, its {errilories and possessions, but for, 10 and in all other countries;
and it has been and is hereby authorized and requested that the appropriate government agencies issue
said Lotters Patents to said GENENTECI, INC.,, in accordance with this Assignment.

Said ASSIGNORS covenant and agree (o coopemate with GENENTECH, INC., to casblc said
GENENTECLH, INC. to enjoy to the fullest extent the right, title and interest herein conveyed inthe
United States and foreign countrics. Such ooopemlon by said ASSIGNORS includes prompt
production of pertinent facts and documents, giving of testimony, execution of petitions, oaths,
specifications, declarations or other papers, and othor assistanoe all to the extont deemed neccssary or
desirable by said GENENTECH, INC., (a) for perfecting the right, title and interest herein conveyed;
(b) for prosecuting any of said applications; (¢) for fling and prosecuting applications for reissuance of
eny of said patents; (d) for interference or other priority proceedings involving said invention; and (e)
for legal procegdings involving said invention and any applications therefor and any patents granted
thereon, including without limitation opposition proceedings, cancellation prooeedings, priority
contesta, public use proceedings, infringement actions and court actions; provided, however, that the
cxpense incurred by said ASSIGNORS in providing such cooperution shall be paid for by said
GENENTECH, INC.

The terms and covenants of this assignment shall inure to the bencfit of said GENENTECH,
JINC,, its successors, assigns and other legal representatives, and shall be binding upon said
ASSIGNORS, their respective heirs, legal representatives and assigns.

PATENT
REEL: 016616 FRAME: 0149
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Said ASSIGNORS hereby warrant and represent that they have not entered and will not enter
intn any assignment, contract, or understanding in conflict herewith.

IN WITNESS WHEREOF we undersign as follows;

South San Hrancisco <
12| 19| 2 004 ":ﬁj@ﬁf\
Date ) Name: Shiang C.

South San Francisco

Date Name: Jun Liu

PATENT
REEL.: 015516 FRAME: 0150
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Said ASSIGNORS hereby warrant and represent that they have not entered and will not enter
into any assignment, contract, or understanding in conflict herewith.

IN WITNESS WHEREOF we undersign as follows;
South San Francisco

Datc Name: Shiang C. Gwee

South San Francisco

Yoy

Name: Jun Liu_

: PATENT
RECORDED: 01/03/2006 REEL: 016616 FRAME: 01561
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TRADUCCION AL ESPANOL del Documento de Cesién a GENENTECH,
INC. firmado por los cedentes y el cesionario.

APOSTILLA
(Convencion de La Haya del 5§ de octubre de 19681)

1. Pals: Estados Unidos de América

Este documento publico
2. ha sido firmado por M. K Carter
3. actuando en capacidad de Funcionario que Certifica
4. lleva el selloftimbre de la Oficina de marcas y patentes

Certificado

5. en Washington D.C.

6. el veintitrés de Mayo de 2007

7. por el Funcionario de autenticacién asistente, Departamento de Estado
de Estados Unidos

8. No. 07023812-11

9. Sello/timbre 10. Fima

(Firma}
Sonya N. Johnson

[sello]
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LOS ESTADOS UNIDOS DE AMERICA
A TODO AQUEL QUE PUEDA LLEGARLE LA PRESENTE:

DEPARTAMENTO DE COMERCIO DE ESTADOS UNIDOS
Oficina de Marcas y Patentes de Estados Unidos

Mayo 1 de 2007

ESTE ES PARA CERTIFICAR QUE EL ANEXO ES UNA COPIA
VERDADERA DE LOS ARCHIVOS DE ESTA OFICINA DE UN
DOCUMENTO ARCHIVADO EL 3 DE ENERO DE 2005.

Por autoridad del
Subsecretario de Comercio para la Propiedad Intslectual
y Director de la Oficina de Marcas y Patente de Estados Unidos

M. K. CARTER
Funcionario que Certifica
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HOJA DE PORTADA DEL FORMULARIO DE oo o

Espadiania ds shogmin No. FR211TS

REGISTRO
SOLAMENTE PATENTES
Comisionado Asistents para patentes: Por favor archive los documnentos originalas anexos o coplas de los mismos
1. Nombre de la{s) parte{s) cadente(s): 2 Nombre y direccion de la(s) parie(a)
Shiang C. Gwee receplora(s)
dun Lu Nombre: GENENTECH, INC,
189 anexa(n) normierale) acicionai{en) de perinie) codenie(3]? _SI X No Direccin intema:
Direccién: 1 DNA Way
3. Netursleza delraspesc: Clodad: South San Francisco Estado: Calliomia
X Casion Fusidn ZIP: 4080-4900
Acuerdo de Seguridad 450 anexan Nomivels) y direcclinjes) acichonales)? _ 81 X No
Camblo de Nombre
Otro:

Facha de Ejecudon: 12/16/04 & 12/17/04

4. Numerofs) de solicitud o nOmero(s} de patente:
8l asin docurnenio se presants junio con una nusva solictiud, in fecha da ejscucin de la solicliud es:

A Soficttud de patenin No(s). B.  Palsnin Nofs).
60/820,413
anaxa nirmers slicionsles? __ 6 X No

5. Nombre y direccion de la parte a quien se lo debe | 6. Numero iotal de solicitudes y patentes

enviar la comespondencia; Involucradas: 1

7. Tarifa tofal (37 C.F.R 3.41): $40.00
Wendy M. Lee
GENENTECH, INC. — Adjunia

1DNA Way X _Autorizado para cagaria a cuania de depdeltn |
South San Francisco, CA 84080

8.  Namero de cuenta de Depdeito:
Q70630

NO USE ESTE ESPACIO

9. Declaracidn y firma,
hasta donde 8e y creo, ia informacidn anterlor es verdadera y comecta y cusiquier copla anexa es una copla verdaders

dal docurnentn original.
M. (Firma) 1-3-05
Nombre de |a persona que fima Firma Fecha
Registro No. 40,378
Namero infal de péginas que comprenden portada, anexcs y documenio: 5
PATENTE

700142192 ROLLO: 015516 CUADRO 0148
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CONSIDERANDO QUE, Shiang C. Gwee, un ciudadano de E.U.A., residente en 565 Crespi
Drive, Pacifica, CA, 54044, y Jun Liu, un ciudadano de E.U.A., residente en 1108 Glacier Avenue,
Pacifica, CA 94044 (en adelante refaridos como "CEDENTE"), han inventado una invencién nueva y
atil

FORMULACIONES DE ANTICUERPOS

para la cual se presentaron la solicitud provisional con No. de Serie §0/620.413 el 20 de octubre de
2004, y

CONSIDERANDO QUE, GENENTECH, INC., una corporacidn organizada y existents bajo y
por vitud de las leyes del Estado de Delaware, que tiene oficinas en 1 DNA Way, South San
Francisco, California 94080-4990, estéi desecsa de adquirir un interés en y para dicha invencién, yeny
para las patentss que $e obtendrin de la misma;

AHORA, POR LO TANTO, téngase por sabido por todo aquel que le conclema:

Que por una consideracidn buena y valiosa el recibo de la cual se reconoce por la presante
dicho CEDENTE ha y por la presente vende, cede, fransfiere y traspasa a dicha GENENTECH, INC
sus sucesores y cesionarics, el derecho, titulo e Interés completo y exclusivo Incluyendo todos los
derechos bajo la Convenclon de Parls para la Proteccidn de la Propledad Industrial, en y para dicha
invencion, y en y para cualquiera y todas las patentes que se concedan y emitan para la misma o
cualquier continuacién, division, renovacién, o sustitucién de la misma, y en cuanio a patentes
cualquler reamisién o reexaminacién de las mismas, no solo para, por y en los Estados Unidos de
América, sus teritorios y posesiones, sin para, por y en todos los otros palses; y e ha y por la
presents se autoriza y solicita que las agencias gubemamentales respectivas emitan dichas patentes
@ GENENTECH, INC. de acuerdo con esta casién.

Dicho CEDENTE garantiza y acuerda cooperar con GENENTECH, INC., para poshilitar a
dicha GENETECH, INC., a disfrutar hasta su maxima extensidn el derecho, titulo e interés aqul cedido
en Estados Unidos y los paises extranjeros. Tal cooperacién por dichos CEDENTE incluye la pronta
produccion de hechos y documentos pertinentes, dando testimonio, ejecutando peticiones, juramentos,
especificaciones, declaraclones u otros documentos, y ofra ayuda todas hasta el punto considerado
necesario o deseable por dichas GENETECH, INC. (a) para perfeccionar el derecho, tiluio e Interés
aqui cedido, (b) para procesar cuaiquiera de dichas solicltudes; (c) para presentar y procesar
solicttudes de reemision de cualquiera de dichas patentss; (d) para procesos de interferencia u otros
procesos de prioridad que involucran dicha invencion; y () para procedimientos legales que involucran
dicha Invencién y cualquier solicitud de la misma y cualquier patents concedida sobre la misma,
incluyendo sin limitacibn procedimientos de oposicidn, procedimlentos de cancelacién, disputas de
prioridad, procesos de uso piblico, acciones de violacidn y acciones de la corte; con la condicidn que
los gastos incurridos por dicho CEDENTE al proporcionar dicha cooperacion deban ser pagados por
GENETECH, INC.

Los tarminos y garantias de esta ceslon deben lastimar a beneficidd de dicha GENETECH,
INC. sus sucesores, cesionarios y otros representantes legales, y deberéd ser obligante sobre diches
CEDENTE, sus respectivos herederos, representantes legales y cesionarios.

PATENTE
ROLLO: 018516 CUADR 0149



Dicho CEDENTE por la presente garantiza y manifiesta que no ha enirado y no entrara en
ninguna cesldn, contrato o entendimiento en conflicto con la presents.

EN TESTIMONIO DE LO CUAL suscribimos como sigue:

(Fima)
South San Francisco Shiang C. Gwee
Fechado: 12/16/ 04
South San Franclsco Jun Uu
Fechado:

PATENTE
R LLO: 015516 CUADRO 0150
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Dicho CEDENTE por la presente garantiza y manifiesta que no ha enirado y no entrard en
ninguna cesion, contrato o entendimiento en conflicto con la presents.

EN TESTIMONIO DE LO CUAL suscribimos como sigue:

South San Francisco Shiang C. Gwee
Fechado:

(firma)
South San Francisco Jun Liu

Fechado: 121704

PATENTE
CERTIFICADO: 01/03/2005 ROLL :01565616 CUADRO 0161
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WRITTEN OPINION OF THE intamational
INTERNATIONAL SEARCHING
AUTHORITY (SEPARATE BHEET) PCT/US2005/037471

Be ltem |
Baals of the report

The sequence Bsting filed with the letter dated 02.05.06 doas nat form part of the
application as originally filed

Ba ltem Il
Non-establlahment of opinlon with regard to novelty, inventive step and Industrial

applicabliity .

Clalms 45,61,82,76-79 relate to subject-matter considered by this Authortty to be coverad
by the proviaions of Rule 67.1(v) PCT. Consequently, no opinion will be formulated with
respoct to the industrial applicability of the subject-matter of these claims (Article

34(4)(a)(1) PCT)-

Ba item V
Reasoned statement with regard to novelty, inventive stap or Industrial applloabllity;

citations and explanations supporting such statement

1. Reference la mada to the following documents: ]
Di: WOOB/105894

D2: WO03/106644 '

. |

Claim 1 Is directed to a pharmaceutical composition comprising a monocional
antibody and a histidine acetate buffer at a pH betwsen 5.5 and 8.5.

The prior art document D1 discioses an anfibody formulsation at the aame pH range
(page 21, Ines 2-3) In a histidine buffer. Tha histidine salt used can be acetate (page
20, ine 30). Therefore D1 anficipates the subject-matter of Independent clalm 1. The
addhional features of dependent claims 2-18 are also disciosad on pates 20 and 21

of D1. The characteristics of the antibody used 1o limit dependent claims 19-283 are

Inherent to the aniibody used in D1 (see page 4). The additional features of

Ferm PCTASARY? (Sxpuris Sheal) (Eheet 1) (EPO-Apdl 2003)



WRITTEN OPINION OF THE . International appiication No.
INTERNATIONAL SEARCHING
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCTAJS2006/087471

dependent claims 24, 28-44 are either formulated as a result to be achleved or are
inherent to the formulation, or are not considered to be charactertaing the formulation
of claim 1 (vials, tanks ein). Thevelore the subject-matier of sald claims Is not
considered to be novel (Articie 33(2) PCT).

Claims 25-27 are novel (Article 33(2) PCT) because D1 does not disclose a
composiiion with the precise antibodles of sald cleims. But the subject-matter of
claima 25-27 doas not Involve an Inventive step because It refers to randomly
chosen, commercially interesting antibodies and no technical effect can be related to
the sakd choice. Therafore the subject-matter of claims 25-27 does not Invoive an

Inventive stap (Arficie 33(3) PCT).

The method of treatment of claim 45 is not new (Arficle 33(2) PCT) because the
aniibodies of D1 are also Intencsd for treating a disease.

Thea combinalion of features of claim 46 Is also disclosed on pages 20 and 21 of D1
and therefore the subjact-matter of clalm 48 Is not novel (Article 33(2) PCT).

in example 1 of D1 (page 57) the physical aggregation of the formulation was
measuned, with the alm to reduce aggregation. Therefore claims 47, 48, 63 are not

new (Arlicte 33(2) PCT).

The pharmaceutical compositions and their medical use of claims 48-58, 57-62, 64-
79 differ from the disclosure of D1 only by the mndom choice of a preciee therapeutic
anfibody. Therefore the subject-matter of sald claim ls consldered to be novel (Arlicle
33(2) PCT) but doas not Involve an Inventive step {Article 33(3) PCT).

Document D2, 1s a patent application filed by the same applcant as D1 and discloses
the same subject-matter relating to the formulation of the antibadies.

Fonm POTABAZR? (Svparate Bhwed) (Sheot 2) {(EPO-Apt 2005)
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