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PROCESOS PARA LA PREPARACION DE ANALOGOS DE MAGNOLOL

CAMPO DE LA INVENCION
La presente invencion, provee un metodo para la preparacion
de los 5,5 -dialquil-bifenil-2,2”-dioles.
ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Existe una necesidad por agentes antibacterianos vy
antiinflamatorios seguros y efectivos para su uso en las
composiciones para el cuidado bucal. El extracto de magnolia
es conocido porgue contiene compuestos que tienen propiedades
antibacterianas y/o antiinflamatorias, y dichos compuestos
han sido el objetivo de un Importante interés para Su uso en
las composiciones para el cuidado bucal. ElI uso de tales
compuestos en las composiciones para el cuidado bucal se
describe, por ejemplo, en la WO 20017085116, WO 2011/106492 vy
WO 20117106493, Ilos contenidos de dichas aplicaciones se
incorporan en la presente como referencia. Los métodos para
sintetizar el magnolol se divulgan, por ejemplo, en la WO
2011/106003. Los analogos sintéticos no naturales de varios
componentes del extracto de magnolia son también conocidos
porque tienen actividad antibacteriana, pero los compuestos
son en algunos casos costosos o dificiles de sintetizar.

Los analogos de magnolol que tienen alquilo inferior en lugar

de alilo son de interés particular, ya que son compuestos en
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donde las cadenas secundarias de alquilo o alilo son orto en
lugar de para en relacion con los grupos hidroxi
(isomanololes). El tetrahidro-magnolol, (5,5 -dipropil-
bifenil-2,2”-diol) es un agente antibacteriano y anti-
infFlamatorio de amplio espectro con potenciales aplicaciones
en los productos para el cuidado bucal y el cuidado personal.
Tiene ventajas sobre el magnolol, por ejemplo ya que no
mancha las cerdas de 1los cepillos de dientes cuando se
utiliza como un agente antibacteriano/anti-inflamatorio en
una pasta de dientes. Los métodos sintéticos existentes para
la preparacion de los derivados de magnolol, no obstante,
involucran reactivos costosos y los rendimientos son bajos.
Existe wuna necesidad por procedimientos sintéticos mas
economicos, de mayor rendimiento para elaborar el magnolol vy
sus compuestos relacionados.
BREVE DESCRIPCION DE LA INVENCION

Los enfoques sintéticos previos para la preparacion de
magnolol generalmente empiezan con la bromuracién de bifenil-
2,2”-diol, para obtener el 5,5”-dibromo-bifenil-2,2”-diol,
seguido por Qla proteccion 0O, con metilo u otro grupo
protector 0, la reaccién con bromuro de alilo para obtener el
magnolol en forma protegida, y la desproteccidén para obtener
propil magnolol. Los compuestos analogos se preparan de

manera analoga. Hemos encontrado que al cambiar a una escala
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mayor, la etapa de proteccion O del 5,5”-dibromo- bifenil-
2,2”-diol es ineficiente y lenta. Hemos encontrado que
Ilevando a cabo la etapa de proteccién O antes de la etapa de
bromuraciéon resulta en una reacciéon mas eficiente y de
mayores rendimientos.
La etapa de desproteccion es otra etapa costosa y limitante
de la produccién en los procesos existentes. Los métodos
reportados para la desmetilacién son a menudo costosos, Yy
algunas veces requieren de muy bajas temperaturas (-78 ©°C
utilizando BBr3) y algunas veces condiciones de reflujo. La
mezcla de reaccidon es siempre dificil de separar y purificar
lo que resulta en el bajo rendimiento de magnolol. Hemos
encontrado que el wuso de wun complejo de cloruro de
aluminio/tiourea para Qla desproteccién no requiere de
temperaturas extremas ni de reactivos costosos y resulta en
elevados rendimientos.
Finalmente, hemos evitado la necesidad de una etapa de
bromuracién o una etapa de hidrogenacion o una dificil
separacion de los analogos de alquilo de magnolol a partir
del magnolol mediante la introduccion del grupo alquilo por
medio de la acilaciéon del Friedel-Crafts del 2,2”-bianisol
seguido por la reduccion del Clemmensen del derivado de
alquionilo.

De esta manera, la presente invencion provee una sintesis
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simple, de rendimiento relativamente elevado para los 5,57-
dialquil-bifenil-2,2”-dioles, que comprende

(1) la metilacion de bifenil-2,2"-diol
utilizando sulfato de dimetilo, para obtener 2,2°-dimetoxi-
bifenilo;

(in) la acilacion del 2,2”-dimetoxi-bifenilo con
haluro de alquionilo, por ejemplo cloruro de propionilo, para
obtener el correspondiente 2,2”-dimetoxi-5,5”-dialquionil-
bifenilo;

(irn) la reduccion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dialquionil-bifenilo para obtener 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dialquil-bifenilo;

(iv) la desmetilacion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dipropil-bifenilo mediante [la reaccién con cloruro de
aluminio y tiourea; y

) la recuperacion del 5,5°-dialquil-bifenil-
2,2”-diol obtenido de esta forma;

en donde “alqu” o “alquilo” se refiere a un alquilo
Co.10 lineal, ramificado o ciclico, por ejemplo seleccionado
de n-propilo, isopropilo, n-butilo, e i1sobutilo, por ejemplo,
n-propilo.

Areas adicionales de aplicabilidad de la presente invencion
seran aparentes a partir de la descripcion detallada que se

proporciona en la presente. Se debera entender que la
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descripcion detallada y los ejemplos especificos, en tanto
que indican [la configuracion preferida de 1la 1invencion,
solamente tienen el propoésito de ilustracion y no pretenden
limitar el alcance de la invencion.
DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La presente 1invencioén, de esta manera, provee un método
(Método 1) para la preparacion de los 5,5”-dialquil-bifenil-
2,2”-dioles, por ejemplo 5,5 -dipropil-bifenil-2,2-diol, que
comprende

(1) la metilacion de bifenil-2,2"-diol
utilizando sulfato de dimetilo, para obtener 2,2°-dimetoxi-
bifenilo;

(in) la acilacion del 2,2”-dimetoxi-bifenilo con
haluro de alquionilo para obtener 2,2”-dimetoxi-5,57-
dialquionil-bifenilo;

(i) 1la reduccion del 2,27 -dimetoxi-5,5"-
dialquionil-bifenilo para obtener 2,2”-dimetoxi-5,5"-
dialquil-bifenilo;

(iv) la desmetilacion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dialquil-bifenilo mediante la reacciéon con cloruro de
aluminio y tiourea; y

) la recuperaciéon del 5,5°-dialquil-bifenil-
2,27-diol obtenido de esta forma;

por ejemplo, en donde “alqu” o “alquilo” se refiere
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a un alquilo Cy_30 lineal, ramificado o ciclico, por ejemplo
seleccionado de n-propilo, isopropilo, n-butilo, e isobutilo,
por ejemplo, n-propilo.

1.1. Método 1 en donde la etapa (i) se lleva a cabo en
medios acuosos en presencia de un base 1norganica, por
ejemplo, hidréxido de sodio o hidroxido de potasio.

1.2. Cualquiera de los métodos anteriormente mencionados
en donde la etapa (ii1) se lleva a cabo en un solvente apolar
aprotico, por ejemplo, dicloruro de etileno, en presencia de
un catalizador de cloruro de aluminio.

1.3. Cualquiera de los métodos anteriormente mencionados
en donde la etapa (iii) se lleva a cabo en presencia de
calor, un acido fuerte, por ejemplo, HCI, y un catalizador de
zinc.

1.4. Cualquiera de los métodos anteriormente mencionados
en donde la etapa (iv) se lleva a cabo a temperaturas entre
30 °C y 60 ©C.

1.5. Cualquiera de los métodos anteriormente mencionados
en donde el producto es 5,5”-dipropil-bifenil-2,2”-diol, que
comprende

(1) la metilacion de bifenil-2,2"-diol
utilizando sulfato de dimetilo, para obtener 2,2°-dimetoxi-
bifenilo;

(in) la acilacion del 2,2”-dimetoxi-bifenilo con
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cloruro de propionilo para obtener 2,2”-dimetoxi-5,57-
dipropionil-bifenilo;

(irn) la reduccion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dipropionil-bifenilo para obtener 2,2 -dimetoxi-5,5"-
dipropil-bifenilo;

(iv) la desmetilacion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dipropil-bifenilo mediante [la reaccién con cloruro de
aluminio y tiourea; y

) la recuperacion del 5,5°-dipropil-bifenil-
2,2°-diol obtenido de esta forma.

El esquema de reaccion es como a continuacion para el 5,57-
dipropil-bifenil-2,2”-diol; otros 5,5 -dialquil-bifenil-2,2"-
dioles se preparan de manera analoga utilizando |los
correspondientes haluros de alquionilo en lugar del cloruro

de propionilo:

OH OH OMe OMe O OMe OMe
Proteccidn CH,CH;—C-CI
O TmoD e - OO0
0 o]
Bifenol Bifenol protegido

Dipropanoil bianisol

Reduccién

OMe OMe

7y == O

Derivado de dipropilo

Bifenol propilado (producto liquido)
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Tal como se utiliza en todo este documento, los rangos son
usados como abreviaturas para describir todos y cada uno de
los valores que estan dentro del rango. Cualquier valor
dentro del rango puede ser seleccionado como el término del
rango. Ademas, todas las referencias que se citan en la
presente son incorporadas por este medio como referencias en
su totalidad. En el caso de un conflicto en una definicidén en
la presente divulgacion y aquélla de una referencia citada,
la presente divulgacion prevalece.
A menos que se especifique 1o contrario, todos |los
porcentajes y cantidades que se expresan aqui y en cualquier
otra parte de la memoria descriptiva deberan ser entendidos
que hacen referencia a porcentajes en peso. Las cantidades
que se proporcionan se basan en el peso activo del material.
EJEMPLO
Ejemplo 1: Sintesis de tetrahidro-magnolol (5,5”-dipropil-
bifenil-2,2>-diol)
Proteccion: Se hace reaccionar bifenol en hidroxido de sodio
con sulfato de sodio por un periodo de tiempo de 1 a 2 horas.
Se separa el sé6lido, se lava con agua y se seca a una
temperatura de 60 a 65 °C
Acilacion: Se combina cloruro de propionilo con cloruro de

aluminio anhidro en 1,2-dicloroetano. Se afiade bianisol a
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temperatura ambiente y se permite agitar por 4 a 6 horas. Se
desactiva en acido clorhidrico diluido y se separa la capa
organica. Se remueve el solvente a través de destilaciéon y se
cristaliza a partir de metanol.
Reduccion: Se hace refluir por 3 a 5 horas el 4,4°-
dipropionil 2,2”-bianisol en acido clorhidrico con zinc en
polvo. Se remueve el metanol y se aflade acetato de etilo con
agitacion. Se remueve el zinc mediante filtracion y el
solvente por medio de destilacion.
Desmetilacion: Se afiade lentamente el producto de la etapa
previa a una mezcla de cloruro de aluminio, tiourea y 1,2-
dicloroetano durante 3 horas a 50 ©C. Se mantiene la
temperatura y la agitacion por un tiempo adicional de 3 a 4
horas. Se enfria la reaccion y se aflade a acido clorhidrico y
se separan las fases. Se afiade la capa organica a carbdén
vegetal, se fTiltra y destila el solvente para recuperar el
compuesto titulo.
El' rendimiento total es de aproximadamente 55%, con una

pureza de mas de 98%.
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NOVEDAD DE LA INVENCION
Habiéndose descrito la invencion como antecedente, se reclama
como propiedad lo contenido en las siguientes:
REIVINDICACIONES

1. Un método para la preparacion de 5,5”-dialquil-
bifenil-2,2”-dioles, caracterizado porque comprende las
siguientes etapas:

(i) 1la metilacion de bifenil-2,2”-diol utilizando
sulfato de dimetilo, para obtener 2,2”-dimetoxi-bifenilo;

(in) la acilaciéon del 2,2”-dimetoxi-bifenilo con
cloruro de alquionilo para obtener 2,2”-dimetoxi-5,57-
dialquionil-bifenilo;

(i) la reduccion del 2,27 -dimetoxi-5,5"-
dialquionil-bifenilo para obtener 2,2 -dimetoxi-5,5"-
dialquil-bifenilo;

(iv) la desmetilacion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dialquil-bifenilo mediante la reacciéon con cloruro de
aluminio y tiourea; y

) la recuperacion del 5,5°-dialquil-bifenil-
2,27 -diol obtenido de esta forma.

2. El método de conformidad con la reivindicacion 1,
caracterizado porque la etapa (1) se lleva a cabo en un medio
acuosos en presencia de una base inorganica, por ejemplo,

hidroxido de sodio o hidréxido de potasio.
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3. ElI método de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque la etapa
(ii) se lleva a cabo en un solvente apolar aprotico en
presencia de cloruro de aluminio.

4. ElI método de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque la etapa
(iii) se lleva a cabo en presencia de calor, un acido fuerte,
por ejemplo, HCl, y un catalizador de zinc.

5. ElI' método de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque la etapa
(iv) se lleva a cabo a temperaturas entre 30 y 60°C.

6. ElI método de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque “alqu” o
“alquilo” se refiere a alquilo Cy.i;0 lineal, ramificado o
ciclico.

7. ElI método de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque el producto
es 5,57-dipropil-bifenil-2,2”-diol comprende las siguientes
etapas:

(i) la metilacion de bifenil-2,2"-diol
utilizando sulfato de dimetilo, para obtener 2,2°-dimetoxi-
bifenilo;

(in) la acilacion del 2,2”-dimetoxi-bifenilo con

cloruro de propionilo para obtener 2,2”-dimetoxi-5,5"-
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dipropionil-bifenilo;

(i) 1la reduccion del 2,2”-dimetoxi-5,5"-
dipropionil-bifenilo para obtener 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dipropil-bifenilo;

(iv) la desmetilacion del 2,2°-dimetoxi-5,5"-
dipropil-bifenilo mediante la reacciéon con cloruro de
aluminio y tiourea; y

) la recuperaciéon del 5,5°-dipropil-bifenil-

2,2”-diol obtenido de esta forma.
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RESUMEN
En la presente se describen métodos con un alto rendimiento
para preparar analogos de magnolol que son 5,5”-dialquil-

bifenil-2,2”-dioles.
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Re ltem V

Reasoned statement with regard to novelty, inventive step or industrial
applicability; citations and explanations supporting such statement

V.1 Subject matter
The present application relates to a method for making 5,5'-dialkylbiphenyl-2,2'diols.

V.2 Documents

Reference is made to the following document; the numbering will be adhered to in the
rest of the procedure:

D1 US 2006/140880 A1 (SUBRAMANYAM RAVI [US] ET AL) 29 June 2006
(2006-06-29)

V.3 Novelty

Document D1 discloses processes for preparing 5,5'-propyl-2,2'-dihydroxy-1,1'-
biphenyl and 5,5'-dibuty!-2,2'-dihydroxy-1,1'-biphenyl, respectively (par. 19, 20, 46;
D1). The difference top the present application lies in that the aromatic hydroxy
groups are not protected/deprotected in D1 vs steps (i), (iv) in the present application
in which the the aromatic hydroxy groups are protected/deprotected. Thus, claims 1-7
of the present application can be considered novel with regard to D1 (Article 33(2)
PCT).

V.4 Inventive step

D1 is considered to be the closest prior art with regard to claims 1-7. D1 discloses
processes for preparing 5,5'-propyl-2,2'-dihydroxy-1,1'-biphenyl and 5,5"-dibutyl-2,2'-
dihydroxy-1,1"-biphenyl, respectively (par. 19, 20, 46; D1).

The difference top the present application lies in that the aromatic hydroxy groups are
not protected/deprotected in D1 vs steps (i), (iv) in the present application in which the
the aromatic hydroxy groups are protected/deprotected.

An improved technical effect is not discernible with regard to difference to the closest
prior art.

The problem to be solved is considered to be the provision of an alternative process
for preparing 5,5'-dialkyl-biphenyl-2,2'-diols.

The solution is the process according to claims 1-7.
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Starting from D1 the solution of the present application would not be obvious to the
skilled person. Firstly, D1 neither suggests nor hints at protection and deprotection
steps. Secondly, protection with methyl groups in particular cannot be derived from
D1. And thirdly, deprotection of the methyl ether groups with AlCI3/thiourea is
consequently also not obvious in view of D1. The applicant has demonstrated the
claimed process in example 1. Thus, claims 1-7 of the present application can be
considered inventive with regard to D1 (Article 33(3) PCT).

V.5 Industrial applicability
Claims 1-7 fulfill the requirements of Art. 33(4) PCT.

Re Item Vil
Certain defects in the international application

Contrary to the requirements of Rule 5.1(a)(ii) PCT, the relevant background art
disclosed in the document D1 is not mentioned in the description, nor is this document
identified therein.

Be Iltem Vil
Certain observations on the international application

The term "alky!" used in claim 1 is in contradiction with regard to the definition given in
claim 6, Article 6 PCT (see also http:/goldbook.iupac.org/A00228.html, http://
goldbook.iupac.org/C01498.html).
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ASSIGNMENT

WHEREAS, WE. Ramesh NAIK, Sanju WALIKAR, Govindarajalu JEYARAMAN
and. Koottungalmadhom RAMASWAMY RANGANATHAN (below referred to as
ASSIGNORS). residing. respectively, as set forth hereinafter, have made an invention for which
application for Letters Patent was filed in the United States Patent and Trademark Office as
[nternational Receiving Office for International Application No. PCT/US2011/066053, filed
December 20, 2011, naming the ASSIGNOR(S) as inventor(s), and entitled
PROCESSES FOR MAKING MAGNOLOL ANALOGS; and

WHEREAS, Colgate-Palmolive Company, a corporation duly organized and existing
under the laws of the State of Delaware, United States of America and having its principal office
and place of business at 300 Park Avenue, New York. New York 10022, and offices and place of
business at 909 River Road, Piscataway, New Jersey 08854 (below referred to as “ASSIGNEE”),
is desirous of obtaining the entire right, title and interest in and to the aforesaid invention and
patent application and corresponding patent rights worldwide;

NOW. THEREFORE, in consideration of good and valuable consideration, the receipt
and sufficiency of which is hereby acknowledged, ASSIGNOR(S), by these presents do sell,
assign and transfer to ASSIGNEE. the full and exclusive right, title and interest in and to the
aforesaid invention, the aforesaid International Patent Application and all corresponding foreign
patent applications, all divisional, continuation, continuation-in-part, reissue, reexamination, and
any additional United States Patent applications which claim priority to the aforesaid
International application, and all Letters Patent or comparable rights issuing thercon in the
United States and in all foreign countries, together with the right(s) of priority under the
International Convention for the Protection of Industrial Property, Inter-American Convention
Relating to Patents, Designs and Industrial Models, and any other international agreements to
which the United States of America adheres, and the ASSIGNOR(S) hereby authorize and
request the United States Commissioner of Patents and Trademarks and all foreign Patent
Offices 1o issue all Letters Patent or comparable rights issuing on any application as aforesaid to
ASSIGNLL, or to its successors, assigns or legal representatives;

ASSIGNOR(S) hereby covenant that ASSIGNOR(S) have full right to convey the entire
interest herein assigned, and that ASSIGNOR(S) have not executed, and will not execute, any
agreement in conflict herewith;

ASSIGNOR(S) agree to communicate to ASSIGNEE or to its successors, assigns or legal
representatives any and all facts known to them or any of them respecting said invention, and
without further remuneration to testify in any legal proceeding, sign all lawful papers, execute all
divisional, continuation, continuation-in-part, reissue and reexamination applications, make all
rightful oaths and generally do all lawful acts to aid ASSIGNEE or its successors, assigns or
leoal representatives to obtain and enforce proper patent protection for said invention in all
countries and to enhance or perfect ASSIGNEE’s title in and to the invention and patent rights
therein.

ASSIGNOR(S) hereby authorize attorneys for ASSIGNEE to enter on this document any
applicable serial numbers and filing dates after ASSIGNOR(S’) execution of this document.

This Assignment is effective as of: December 20, 2011.
(date of filing)
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IN TESTIMONY WHEREOF. | hereunto set my hand and seal this Oj_ﬁ_g_ay of
Moo 20 12 M

Ramesh NATK

Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Road No. 3&S5,
Jigani Industrial Area, Anekal Taluk,
Bangalore — 560 105, Karnataka

INDIA
On Ll-misOC'th)day of (N oxt, 20 2, before me, a Notary Public in and for
e
i g . personally appeared the above signatory, known to m be the

person of that nz}_me,’\fﬁo executed the foregoing instrument in my presence.

Notary Public

B MNOTARY PUBLIC
COVERNMENT OF INDIA
No. 40/1, 1st Main, Tent Road
wnijivini Nagdar, Moodalapalya Ea
3 BANG RE-560 072
IN TESTIMONY WHEREOF, I hereunto set my hand and seal this ﬁﬁ; day of
Mo~d, 2019 i 5
,é’wt?‘u u»lflm?’

_— R 4
Sanju WALIKAR
Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Road No. 3&5,
Jigani Industrial Area, Anekal Taluk,
Bangalore — 560 105, Karnataka
INDIA
On this O ﬁbbday of __mond, 20} before me, a Notary Public in and for
- , personally appeaﬁ/ he above signatory, known to me|[to, be the
person of that 1}@3&%0 cxecuted the foregoing instrument in my presence.

K. GUNDE GOWDA
THROUGHOUT

GCOVERNMENT OF INDIA
No. 40/1, 1st Main, Tent Road
njivink Nagar, Moodalapalya Ex

BANGALORGHERS § 37

iy
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IN TESTIMONY WHEREOF, | hereunto set my hand and seal this 09 f)/day of
Norrdy 2019 Q 'SJ*\ e -

" Govindarajalu JEY ARAMAN

Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Road No. 3&S5,
Jigani Industrial Area, Anekal Taluk,
Bangalore — 560 105, Karnataka

INDIA
On this 09 b":"day of mon&l.} 2011, before me, a Notary Public in and for
= . personally appeared the above signatory, known to to be the

person of that nifime. who executed the foregoing instrument in my presence.

Notary Public

IN TESTIMONY WHEREOF, | hereunto set my hand and seal this oQW day of
: -
Koottungalmadhom RAMASWAMY RANGANATHAN

Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Road No. 3&5,
Jigani Industrial Area, Anekal Taluk,

Bangalore — 560 105, Karnataka

INDIA

On this QfLu;’day of m&hﬂj 20 |0 before me, a Notary Public in and for
— -___.-'-”
- ~, personally appeared the above signatory, known to me 1o be the

person of-that name., who executed the foregoing instrument in my presence.

Ta ;\XJ\ \r\ LA%d

0%, _de- K GUNDEGOWDRY \Notary Public  ATTEZ? ‘

Sl anbe THROUGHOUT =\ Q_

SN vy BANGRLORE __}- 4 ? /
RQQM Ag’vo &NOTAR\:PU L

GOVE RIMNMEMNT OF INDIA
No. 401, 1st Main, Tent Road
: Moodctcpawa Ex

Sl
gt I oz wint Nagar.
e N ANGALORE-560 072
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Expediente del Apoderado No.: 9564-00-WO-0C

CESION
CONSIDERANDO QUE, NOSOTROS, Ramesh NAIK, Sanju WALIKAR,
Govindarajalu JEYARAMAN y Koottungalmadhom RAMASWAMY RANGANATHAN
(abajo referidos como CEDENTES), residiendo, respectivamente, como
se expone a partir de ahora, habiendo hecho una invencién para la
cual la solicitud para Titulo de Patente se presenté en la Oficina
de Patentes y Marcas de los Estados Unidos como la Solicitud

Internacional con No. de Serie PCT/US2011/066053, presentada el 20

de Diciembre de 2011, nombrando al (los) CEDENTE(S) como

inventor(es), y titulada PROCESOS PARA LA PREPARACION DE ANALOGOS
DE MAGNOLOL; y
CONS I1DERANDO QUE, Colgate-Palmolive Company, una
corporacion debidamente organizada y existente bajo las leyes del
Estado de Delaware, Estados Unidos de América y teniendo su
oficina principal y lugar de negocios en 300 Park Avenue, Nueva
York, Nueva York 10022, y oficinas y domicilio social en 909 River
Road, Piscataway, Nueva Jersey 08855 (abajo referido como
“CESIONARIO”, esta deseoso de obtener el derecho entero, titulo e
interés en y para Qla invencién anteriormente mencionada Yy
solicitud de patente y los derechos de la patente correspondientes
internacionalmente;
AHORA, POR LO TANTO, como contraprestaciéon valida y
efectiva, la recepcion y suficiencia de la cual por la presente es

reconocida, el (los) CESIONARIO(S), por estos documentos vende(n),



cede(n) vy transfiere(n) al CESIONARIO, el derecho, titulo e
interés completo y exhaustivo en y para la invencién antedicha, la
Solicitud de Patente Internacional antedicha y todas |las
solicitudes de patente extranjeras, todas las divisionales,
continuacion, continuacién en parte, reexpedicion, re-examen, Yy
cualquiera de las solicitudes de Patente de los Estados Unidos que
reclamen la prioridad a la solicitud Internacional antedicha, y
todos los Titulos de Patente o derechos comparables que se emitan
de la misma en los Estados Unidos y en todos los paises
extranjeros, junto con el derecho(s) de prioridad bajo 1la
Convencion Internacional para la Proteccién de Propiedad
Industrial, Convencién Inter-Americana Con Respecto a las
Patentes, Disefios y Modelos Industriales, y cualquiera de los
acuerdos internacionales a los cuales los Estados Unidos de
América se adhiere, y el (los) CEDENTE(S) por la presente
autoriza(n) y solicita(n) al Comisionado de Patentes y Marcas de
los Estados Unidos y todas las Oficinas de Patentes expedir todos
los Titulos de Patente o derechos comparables que se expiden en
cualquier solicitud como se menciona por el CESIONARIO, o a sus
sucesores, cesionarios o representantes legales;

el (los) CEDENTE(S) por la presente acuerda(n) que el
(los) CEDENTE(S) tiene(n) el completo derecho de transmitir todo
el derecho cedido en la presente, y que el (los) CESIONARIO(S) no
ha (n) ejecutado, y no ejecutara(n), ningun acuerdo en conflicto
con la misma;

el (los) CEDENTE(S) acuerda(n) comunicar al CESIONARIO

0O a Sus sucesores, cesionarios o0 representantes legales cualquiera



y todos los hechos conocidos por ellos o a cualquiera de ellos con
respecto a la invencion, y sin remuneracidén adicional, testificar
en cualquier procedimiento Hlegal, firmar todos los documentos
legales, ejecutar todas las solicitudes divisionales,
continuacion, de continuacion en parte, reexpedicién, y re-examen;
hacer todos los juramentos legitimos y hacer generalmente todos
los actos legales para ayudar al CESIONARIO o0 sus sucesores,
cesionarios o0 representantes legales para obtener y hacer cumplir
la proteccién de patente apropiada para dicha invencién en todos
los paises y mejorar o perfeccionar el titulo del CESIONARIO en y
para la invencion y derechos de patente de la misma.

El (los) CEDENTE(S) por la presente autoriza(n) a los
apoderados del CESIONARIO ingresar en este documento cualquiera de
los numeros de serie y fechas de presentacion después de la
ejecucion de este documento por el (los) CESIONARIO(S).

Esta Cesion es efectiva a partir de: 20 de Diciembre de 2011

(fecha de presentacion)

NOTARIO

K. GUNDE GOWDA

EN TODO BANGALORE
Reg. No. 6504
GOBIERNO DE INDIA



Expediente del Apoderado No.: 9564-00-WO-0C

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, estampo mi firma y sello
este dia 9 de marzo de 2012.

(rubrica)

Ramesh NAIK

Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Road No. 3&5
Area Industrial de Jigani, Anekal Taluk,
Bangalore-560 105, Karnataka

INDIA

Este dia 9 de marzo de 2012, ante mi, un Notario
Publico en . se presento
personalmente el firmante anterior, conocido por mi que es la
persona de ese nombre, quien ejecutd el documento anterior en
mi presencia.

_ (rudbrica)_
NOTARIO PUBLICO

AUTENTIFICADO POR MT

NOTARIO

K. GUNDE GOWDA, M.A. LL.B.,
K. GUNDE GOWDA ABOGADO Y NOTARIO PUBLICO
EN TODO BANGALORE GOBIERNO DE INDIA
Reg. No. 6504 No. 40/1 1° Main, Tent Road
GOBIERNO DE INDIA Injivini Nagar, Moadalapaya Ex.

BANGALORE.-560 072

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, estampo mi firma y sello
este dia 9 de marzo de 2012.
(rubrica)
Sanju WALIKAR
Ushba Krishna Towers, Plot No. 36B, Camino No. 3&5,
Area Industrial de Jigani, Anekal Taluk,
Bangalore-560 105, Karnataka
INDIA

Este dia 9 de marzo de 2012, ante mi, un Notario
Publico en . se presento
personalmente el firmante anterior, conocido por mi que es la
persona de ese nombre, quien ejecutd el documento anterior en
mi presencia.

_ (rudbrica)_
NOTARIO PUBLICO

NOTARIO AUTENTIFICADO POR MT
K. GUNDE GOWDA K. GUNDE GOWDA, M.A. LL.B.,
EN TODO BANGALORE ABOGADO Y NOTARIO PUBLICO

GOBIERNO DE INDIA

No. 40/1 1° Main, Tent Road
Injivini Nagar, Moadalapaya Ex.
BANGALORE . -560 072

Reg. No. 6504
GOBIERNO DE INDIA

NO. DE CORRECCIONES: 9
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EN TESTIMONIO DE LO CUAL, estampo mi firma y sello
este dia 9 de marzo de 2012.
(rubrica)
Govindarajalu JEYARAMAN
Usha Krishna Towers, Plot No. 36B, Camino No. 3&5,
Area Industrial de Jigani, Anekal Taluk,
Bangalore-560 105, Karnataka
INDIA

Este dia 9 de marzo de 2012, ante mi, un Notario
Publico en . se presento
personalmente el firmante anterior, conocido por mi que es la
persona de ese nombre, quien ejecuté el documento anterior en
mi presencia.

_ (rudbrica)_
NOTARIO PUBLICO

NOTARIO AUTENTIFICADO POR MT

K. GUNDE GOWDA K. GUNDE GOWDA, M.A. LL.B.,

EN TODO BANGALORE ABOGADO Y NOTARIO PUBLICO
GOBIERNO DE INDIA

Reg. No. 6504 i -

GOBIERNO DE INDIA No. 40/1 1° Main, Tent Road

Injivini Nagar, Moadalapaya Ex.
BANGALORE.-560 072

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, estampo mi firma y sello
este dia 9 de marzo de 2012.
(rubrica)
Kootuungalmadhom RAMASWAMY RANGANATHAN
Ushba Krishna Towers, Plot No. 36B, Camino No. 3&5,
Area Industrial de Jigani, Anekal Taluk,
Bangalore-560 105, Karnataka
INDIA

Este dia 9 de marzo de 2012, ante mi, un Notario
Publico en . se presento
personalmente el firmante anterior, conocido por mi que es la
persona de ese nombre, quien ejecuté el documento anterior en
mi presencia.

_ (rudbrica)_
NOTARIO PUBLICO

AUTENTIFICADO POR MT

NOTARIO

K. GUNDE GOWDA, M.A. LL.B.,
K. GUNDE GOWDA ABOGADO Y NOTARIO PUBLICO
EN TODO BANGALORE GOBIERNO DE INDIA
Reg. No. 6504 No. 40/1 1° Main, Tent Road
GOBIERNO DE INDIA Injivini Nagar, Moadalapaya Ex.

BANGALORE.-560 072

NO. DE CORRECCIONES: 9 SI. No....42.... Vol. No. 1....

Pag. No.....8.....Fecha..09-03-2012...
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