Sefior Director
NUEVAS CREACIONES

Superintendencia de Industria y Comercio

E. S. D.
Tramite: 011 Evento: 378 Actuacién: 444
Referencia: Expediente 16050937
Asunto: Solicitud de patente para: “FORMULACION DE INHIBIDORES DE LA
SYK”.
Solicitante: GILEAD CONNECTICUT, INC.

Fecha de solicitud: 29 de Febrero de 2016

RESPUESTA A EXAMEN PRELIMINAR

ANDRES RINCON USCATEGUI, identificado como aparece al pie de mi firma, en mi
condicion de apoderado de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy
respuesta al Oficio 3719, notificado por fijacion en lista el 12 de Abril de 2016, para lo cual

pedi plazo adicional el 09 de Junio de 2016.

L. MODIFICACIONES AL PLIEGO REIVINDICATORIO

Con el fin de atender las observaciones realizadas por el examinador de manera
preliminar al examen de patentabilidad, el solicitante decide aportar un nuevo capitulo
reivindicatorio conformado por 27 reivindicaciones en las que se han incluido las

siguientes modificaciones:

1. Las reivindicaciones originales 32 a 38 referidas a métodos de tratamiento han sido

eliminados del pliego reivindicatorio.

2. El solicitante ha enmendado las reivindicaciones 3 y 4 de manera que el polimorfo

se refiera a la Forma lli, de acuerdo a lo divulgado en el capitulo descriptivo.
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3. Las caracteristicas técnicas de la reivindicacion previa 4 se han incluido en la

reivindicacion previa 3

Estas modificaciones se ajustan al articulo 34 de la Decisidn 486 de 2000 y no constituyen
una ampliacién de la proteccién que corresponderia a la divulgacién contenida en la

solicitud inicial.

A pesar de eliminar materia del pliego reivindicatorio originalmente presentado, mi
representada no renuncia a la proteccion que pueda obtener sobre dicha materia y se
reserva el derecho de presentar una solicitud divisional que la contenga durante el tramite

de la presente solicitud.
. EN CUANTO A LAS OBJECIONES DE SUPUESTA FALTA DE CLARIDAD

1. El examinador requiere aclarar a qué forma corresponde el polimorfo reclamado
en las reivindicaciones previas 3 y 4 y sugiere que si las reflexiones 28, de mas o menos 0,2
grados 28, mencionadas en estas reivindicaciones corresponden a la misma forma
polimdrfica, se presenten estos valores dentro de una misma reivindicacion. Atendiendo a
estas aobservaciones, el solicitante ha enmendado estas reivindicaciones de manera que el
polimorfo se refiera a la Forma lll, de acuerdo a lo divulgado en el capitulo descriptivo.
Asimismo, las caracteristicas técnicas de la reivindicacidn previa 4 se han incluido en la
reivindicacion previa 3, de manera que las reflexiones 28, de mas o menos 0,2 grados 26,
mencionadas en las reivindicaciones previas 3 y 4, se encuentren dentro de una misma

reivindicacién. Por lo tanto, la objecién formulada a este respecto se ve superada.

2. El examinador afiade que, dado que en el capitulo descriptivo se caracteriza la
Forma I del polimorfo reclamado por los parametros del monocristal, se sugiere incluir
dicha caracterizacién en la definicién del polimorfo en el capitulo reivindicatorio. La
solicitante desea sefialar que en la pagina 186 de la Guig para examen de solicitudes de

patente de invencién y modelos de utilidod de la SIC, se indica lo siguiente:

“Un polimorfo se puede caracterizar apropiadamente en una reivindicacidn, por sus

pardmetros fisicoquimicos, tales como:




[...] 2. El patrén de difraccion de Rayos X en polvo (DRXP) medido entre 5°,20 hasta 907,
28.”

Por tanto, la solicitante considera que la caracterizacién del polimorfo reivindicado‘
mediante las reflexiones 28, de mds o menos 0,2 grados 20, del patrén de difraccién de
rayos X en polvo (DRXP), es apropiada y lo suficientemente clara para la persona del oficio
normalmente versada en la materia. Teniendo en cuenta lo anterior, la objecidn

formulada a este respecto se debe tener por superada.

3. El examinador indica que la reivindicacidén previa 6 (actual reivindicacion 5) no es
clara ni concisa porque el término “catién”, no define un componente especifico como tal
y sugiere restringir la solicitud a una razonable generalizacidn de las composiciones que se
encuentren debidamente sustentadas en la descripcidn. Con respecto a esta observacidn,
el solicitante desea sefialar que el término “catién” si define un componente especifico,

esto es, la forma protonada del compuesto de férmula (I}, por lo que representa una

razonable generalizacién de las composiciones que se encuentren debidamente
sustentadas en la descripcion. Teniendo esto en cuenta, la objecién se debe tener por

superada.

4. Por ultimo, el examinador indica que la reivindicacidon previa 8 no era clara ni
concisa porque el término “polimero farmacéuticamente aceptable”, no define un
componente especifico como tal. Atendiendo a dicha observacién, la reivindicacion previa
8 (actual reivindicacién 7) se ha enmendadoc de manera que incluya las caracteristicas

técnicas de las reivindicaciones previas 9-11.

1l. EN CUANTO AL PODER Y LA EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL DEL
SOLICITANTE

Presento junto con este escrito el poder que me faculta para actuar en representacion del

solicitante, en el cual ademas se certifica su existencia y representacion legal.
V. EN CUANTO A LA CESION DE LOS INVENTORES

Presento junto con este escrito el documento de cesién de inventores a solicitante.
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V. EN CUANTO AL PAGO DE TASA ADICIONAL POR EL NUMERO DE
REIVINDICACIONES

Presento junto con este escrito el comprobante de pago de tasa adicional para el estudio

de 27 reivindicaciones.
VI.  PETICION

Teniendo en cuenta que la presente solicitud cumple con los requisitos de los articulos 26
y 27 de la Decisién 486 de 2000 y considerando que se ha dado respuesta a cada una de
las observaciones de la Direccién de Nuevas Creaciones con respecto a otros aspectos que
tienen que ver con la patentabilidad de la invencién, solicito a su Despacho continuar con

el tramite administrativo correspondiente.

VIL. ANEXOS
1. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 27 reivindicaciones;
2. Comprobante de pago de tasa por valor de $680.000 por concepto de 17

reivindicaciones adicionales a la décima;

3. Documento de poder;

4. Documento donde consta la cesidn de los inventores al solicitante.

Sefior Director,

ANDRES RINGON USEATEGU!
C.C. 79.780.910\de Bogota
T.P. 114.908

COLO-22373-0841-0006-5
CBA\CBA\ID-289812\WP(C22373
No. M-2016-289812\CBA




REIVINDICACIONES MODIFICADAS
Se reivindica:

1. Una composicién que comprende:

(i} una sal de bismesilato de un compuesto de la Férmula I:

@
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o un hidrato de la misma, y

(i) al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable.

2. La composicion de la reivindicacidn 1, donde la sal de bismesilato es una sal

de bismesilato monohidratada del compuesto de la Férmula I.

3. La composicidn de la reivindicacidn 1 o 2, donde la sal de bismesilato es un
polimorfo de la Forma 1ll que tiene un patrén de difraccion con rayos X que comprende
reflexiones 26, de mas o menos 0,2 grados 26,a 7,7, 12,9, 17,7 y 18,1;
donde la sal de bismesilato es opcionalmente un polimorfo de la Forma lil que tiene un
patrén de difraccidn con rayos X que ademas comprende reflexiones 20, de mds o menos

0,2 grados 20, 3 13,8, 16,9, 22,9y 26,1.

4. La composicién de cualesquiera reivindicaciones 1 al 3, ademas comprende

acido metansulfénico.

5. Una compaosicién que comprende:

(i) un compuesto de la Férmula I:




o un cation del mismo;
(ii) acido metansulfénico, o un anién del mismo; y

(iii) al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable.

6. La composicién de la reivindicacién 5, donde el acido metansulfénico, o un
anién del mismo, y el compuesto de la Formula |, o un catién del mismo, estdn presentes
en la composicion en una relacién molar del dcido metansulfonico, o un anién del mismo,

y el compuesto de la Formula |, o un catién del mismo, de entre 2:1 y 3:1.

7. La composicion de cualesquiera reivindicaciones 1 al 6, donde al menos un
excipiente farmacéuticamente aceptable es al menos un polimero farmacéuticamente
aceptable, donde

(a) el al menos un polimero farmacéuticamente aceptable es un inhibidor de

precipitacion; o

(b) el al menos un polimere farmacéuticamente aceptable es un polimero no

iGnico; o

{c} el al menos un polimero farmacéuticamente aceptable es seleccionado del

grupo integrado por hidroxipropilmetilcelulosa, copovidona, povidona,

metilcelulosa, hidroxietilcelulosa, hidroxipropilcelulosa, celulosa etilica,
piroxilina, éxido de polietileno, alcohol polivinilico, polietilenglicol y polivinil

caprolactam - polivinil acetato - polietilenglicol.

8. La composicién de la reivindicacién 7, donde al menos un polimero

farmacéuticamente aceptable es hidroxipropilmetilcelulosa.

9. La composicion de cualesquiera reivindicaciones 7 a 8, donde la
composicién comprende una matriz polimérica que se puede obtener de al menos un

polimero farmacéuticamente aceptable.




10. La composicién de la reivindicacion 9, donde el compuesto de la
Formula I, o un catién del mismo, y el dcido metansulfénico, o un anion del mismo, estan

dispersos dentro de la matriz polimérica.

11. La composicién de cualesquiera reivindicaciones enumeradas del 1

al 10, que ademas comprende agua.

12. La composicién de cualesquiera reivindicaciones 1, 2 y 4 a 11, donde

la composicién es una solucién de alimentacién para secado por atomizacion.

13. La composicién de cualesquiera reivindicaciones 1, 2 y 4 a 10, donde

la composicion es un polvo atomizado.

14, La composicidn de [a reivindicacién 13, donde el polvo es polvo no

cristalino.

15. La composicidn de la reivindicacién 13 o 14, donde el polvo se
caracteriza por un patrén de difraccién de rayos X que comprende reflexiones 20, de mas

o menos 0,2 grados 26, a 6,3 y entre 26,1 y 26,6.

16. La composicién de cualesquiera reivindicaciones 1 a 10y del 13 a 15,

donde [a composicidn es un comprimido.

17. La composicidn de la reivindicacion 16, que ademas comprende al
menos un diluyente, un aglutinante, un disgregante, un tensioactivo, un deslizante o un

lubricante, o cualesquiera combinaciones de ellos.

18. La composicién de la reivindicacién 17, donde al menos un diluyente

es manitol.

19. La composicidon de cualesquiera reivindicaciones 16 a 18, ademas
comprende uno o mas de crospovidona, poloxamero, didxido de silicio coloidal, estearato

de magnesio y celulosa microcristalina.




20. Un método para fabricar un comprimido que comprende:
a) formacién de un polvo atomizado de una solucidn de alimentacion, donde
la solucién de alimentacién comprende:

(i) un compuesto de la Fdrmula [:

o un catidon del mismo;
(ii) acido metansulfénico, o un anién del mismo;
(ii) al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable; y
(iv) agua;y
b) granulacién seca del polvo atomizado y al menos excipiente adicional
farmacéuticamente aceptable para formar un granulado; y

¢} compresién del granulado para formar el comprimido.

21. El método de la reivindicacién 20, donde el 4cido metansulfénico o
un anién del mismo, y el compuesto de la Férmula | o un catién del mismo, estan
presentes en la solucién de alimentacién en una relacién molar de!l acido metansulfénico
o un anién del mismo, y el compuesto de la Férmula 1 o un catidn dei mismo, de entre 2:1

y 3:1.

22. El método de la reivindicacidon 20 o 21, donde la sal de mesilate del
compuesto de la Férmula | es una sal de bismesilato del compuesto de la Férmula |, o un

hidrato de la misma.

23. El método de la reivindicacién 22, donde la sal de mesilato es una sal

de bismesilato monohidratada del compuesto de la Férmula 1.

24, Un método de fabricacidén de un comprimido que comprende:
a} granulacién por via seca:

(i) una sal de bismesilato de un compuesto de la Férmula I:
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0 un hidrato de la misma, y
(ii) al menos un excipiente farmacéuticamente aceptable
para formar un granulado; y

b) compresién del granulado para formar el comprimido.

25. Un comprimido fabricado de acuerdo con el método de cualesquiera

reivindicaciones 20 a 24.

26. Una presentacidon farmacéutica que comprende la composicion de

cualesquiera reivindicaciones 1 a 10y 13 a 19, o el comprimido de la reivindicacién 25.
27. Un articulo manufacturado que comprende la composicion de

cualesquiera reivindicaciones 1 a 10y 13 a 19, o el comprimido de la reivindicacion 25, o

una presentacion farmacéutica de la reivindicacién 26.

CBA\CBA\ID-458820\WP(C22373




CAVELIER
ABOGADOS

EDIFICIO SISKI
CARRERA 4z N° 72-35
BCGOTA 8 = COLOMBIA

REPRESENTACION

223323

REPRESENTATION

Yo (nosotros), abajo firmado (s) / 1 (we), the undersigned

GILEAD CONNECTICUT, INC.

domiclliado (s) 333 Lakeside Drive, Foster City, California 94404

Do hereby appoint CAVELIER ABOGADOS, 2

en/of Estados Unidos de Amenca
Por el presente nombramos a CAVELIER
ABOGADQOS, sociedad colectdva constitiida de

conformidad con las leyes de 12 Repuiblica de Colombia,
mediante Escdtura Pablica No. 6233 del 10 de
septiembre de 1974, otorgada en la Notatia Sexta del
.. Circulo de Bogotd, domiciliada en Bogotda D.C., con
matricula mercantl No. 00820237 y NIT 860041367-3,
domiciiada en la Carrera 4a N° 72-35 Bogots,
Colombia, como nuestra reptesentante en todos los

asuntos de Propiedad Industrial e Thtelectwil, com|™

facultad para tecibit notificaciones y mnombzrar
apoderados judiciales ¢ exttajudiciales.

CAVELIER
Tepresentarnos,
Indicadas, ante cualesquiera entidades o personas,
ejerzan o no jurisdiccidn, autoddades administrativas o
jurisdiceionales, tribunales de arbitramiento, én asuntos
de naturaleza civil, comercial, penal, comstitucional,
competencia, competencia desleal, administrativa,
contencioso administrativa, proteccién del consumidor;
variedades vegetales, nombres de dominio;, oposiciones
u obsetvaciones, cancelacién administrativa y judicial,
. nulidad, medidas cautelares, concesién de licencias,
acciones de tutels, la proteccidn de secretos industriales,
derecho regulatorio y en general para que nos represente
en cualesquiera acciones y procesos que pxomovamos o
$C NOS Profuevan. AR

ABOGADOS  también  podri

oy

La representante podrd, en nuestro nombrc desfgnar
apoderados para actuar ante autoridades administrativas
¥ judiciales, por via extrajudicial ¥y también

© CAVELIER ABOGADOS A

con lzs mismas facultades arribaf

general partnership organized under the laws of the
Republic of Colombia by means of Public Deed No.
6233 of September 10, 1974, granted at Notary Sixth of
the Bogota Circuit, domiciled in Bogota D.C., with

. Metcantile Registration No. 00820237 and Taxpayer

Identification Number 860041367-3, domiciled at
Carrera 4a N°® 72-35, Bogotz, Colombia, as our
representative for all Industrial and Intellectual Property
thattets with faculty to receive notifications and appoint
attorneys in and out of Court.

CAVELIER ABOGADOS may also represent us, with
‘the same faculties stated above, before any entides or
persons, with ot without jutisdiction, administtative or
jutisdictional authorities, courts of arbitration, in civil,

. cotiimercizl, criminal, constitutional, competition, unfair

competiion, administrative, administrative contentious,
consumer protection, plant vageties, domain names,
opposition or observation matters, administrative and
Court cancellation, nullity, precautionary measures,
licensing, action for writ mandamus, ptotection of trade
secrets, regulatory law and in general represent us in any
zctions and suits instituted by us or against us.

LT
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The representative may, iz our name, designate
attorneys to act before administrative and judicial
authorities, through our-of-court channels, and also




E—

proceselmente en nuestro nombre, como den-n.andantes,
como demandados, como Ltisconsortes, como agentes
oficiosos, como terceros, pox llamamiento en garanua o
como intervinientes ad  excludendum. Dentro de ‘esta
autorzacidn, la representante podra facultar, a los

apoderados que ella designe para transigir, conclllat:

admitir los hechos del proceso, deslsu.t cancela.t IeclblI,

tenunciat y  sustiteir el poder que se le” Otorgue. "Asi]

mismo, Ia Tepresentante tendrd la facultad para revocar
el poder asi otorgado en el momento que’ considere
pertinente. La representante en todo caso podra ratificar
los actos de agentes oficicsos.

Dado y firmado hoy/ szen s.nd s:gned this

procedurally in our name as plaintiff, defendant, joint
Iitigant, representative without power of attorney, third
patty, when summoned to appear in court or as
mtervener ad excludendum. Under this authorization,
the representative M2y enpower the attorneys appointed
thexeby to compromise, conciliate, admit the facts of the
case, desist, cancel, receive, resign and substitute the
power of attomey granted thereto. Likewise, the
xepresentatrve shall have the faculty of Ievokmg the
power of attorney thus granted at any time it may deem
convenient. The representative may in any case ratify the

- acts of representatives without 2 power of attozney.

30 de noviembre de

2015
En/in Buenos An:es, A:gentma
Por/by Dagmar Messeres
Fitma/Signature - -

WPC21703/ID.276907

© CAVELIER ABOGADOS




Sefior Director
NUEVAS CREACIONES

Superintendencia de Industria y Comercio

E. S. D.
Asunto : Solicitud de patente para: FORMULACION DE INHIBIDORES DE
LA SYK
Expediente : 16.050.937
Solicitante : GILEAD CONNECTICUT, INC.

Yo, ADRIANA ZAPATA GIRALDO mayor de edad, vecina de esta ciudad,
identificada con cédula de ciudadania No. 51.680.061 de Bogota, en mi calidad de
representante legal de la sociedad CAVELIER ABOGADOS domiciliada en la Carrera 4
No. 72-35, en desarrollo de la representacidén que le fue otorgada por la sociedad
GILEAD CONNECTICUT, INC., confiero poder a los doctores ANDRES RINCON
USCATEGUI, identificado con cédula de ciudadania No. 79.780.910 de Bogots,
portador de la tarjeta profesional No. 114.908, LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, identificada
con cédula de ciudadania No. 35.456.344 de Usaquén, portadora de la Tarjeta
Profesional No. 23.555, JORGE CHAVARRO ARISTIZABAL, identificado con la cédula
de ciudadania No. 16.209.380 de Cartago (Valle), portador de la Tarjeta Profesional
No. 40.119 y EDNA DARMELY SARMIENTO CHARRY identificada con la cédula de
ciudadania No. 52.006.265 de Bogot4, portadora de la Tarjeta Profesional No. 65.794,

para continuar con el tramite de la solicitud de patente indicada en la referencia.

Los apoderados quedan facultados para interponer recursos, transigir, conciliar,
desistir, cancelar, recibir, renunciar, sustituir y revocar las sustituciones, y ratificar los

actos de agentes oficiosos.

Seflor Directfor,

—~

ADRIANA ZAPATA G RALDO
(Oﬁﬁ/c:ie Bogota

.C. No. 51.680

Acepto:

CBA/NCA/COLO-22373-841-006-

“EXCELENCIA LEGAL EN UN MUNDO SIN FRONTERAS™
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APOSTILIE

{(Convention de La Have du 5 octobre 1961)

1. Couniry: - United :S’faz‘eS':ofAmericcf

This publit document :

M

. 2. has been signed by P¥. Grant . S v -
3. acting in the capacily of Certifying Officer. . . .~ - - &0

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

e

| Certified
5. at Washington, D.C. : . R
6. the firsi'of Marck, 2015 S R

7. by Assistant Authentication Officer, United Stdres Department of Siaie -
¥ 2

.

9. Seal/Stamp: o 10.- Signature:
‘ .'
- M» \‘;ﬁ /@\\

Derrick Branch
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1) AL IO WHOM THESE: PRESENTS, SHATE CUMEY

UNITED STATES DEPARTMENT OF COMMERCE
United States Patent and Trademark Office

Japuary 19, 2016

THIS IS TO CERTIFY THAT ANNEXED IS A TRUE COPY FROM THE
RECORDS OF THIS OFFICE OF A DOCUMENT RECORDED ON
JULY 31, 2014.

By Authority of the
Under Secretary of Commerce for Intellectual Property

and Director of the United States Patent and Trademark Office

L

2
/J/I’7 7 = __.ng{ =4

P.R. GRANT
Certifying Officer
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CONVEYING PARTY DATA
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Email: karen.jovino@gilead.com

Correspondent Name: GILEAD CONNECTICUT, INC.

Address Line 1: C/O GILEAD SCIENCES, INC.

Address Line 2: 333 LAKESIDE DRIVE
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ASSIGNMENRT 8Y INVENTORE

THIR ASSIGNMERT, made by Bei Li; Dlans Sperger; Dimitrios Slefanidis;
Melissa Jean Casteel and Rowchanak Fakdaman (hersinafter referred 1o a8
Assignors), who reside st or have 2 malling address at oo Gilead Sclences, ino.,
333 Lakesikde Drive, Foster Clty, California 84404 respectively,

WHEREAS Assignors have inventad certain new and useful improvemesnis
in FORMULATION OF SYKINHIBITORS, sat forth in & Patent application for Letlers
Patent of the United States, for which Assignors have filed an application for patent
both under the Fatent Cooperation Traaty (PFCTYand in the United Statas of America

consurrently herewith, Where this Assignment is not filed concurrantly with the
application, the following identifving information may be added after exevtion

U8, Serial Mo, 14445 870 Filing Date: July 28, 2014
POT Seral No.o POT/AUS2OI4/048744;  Flling Date: July 2@, 2014

WHEREAS, Gilaad Connscticd, Ing., 2 Corporation organized under and
nursuant to the faws of Delawars having its principal place of business at
233 Lakeside Drive, Fosler City, Calfornia 94404 (hwreinafter referrad to as
Assignee), is desirous of acguiring the entirs right, litle and interest i and o said
vantions and sald Application for Lefters Patent of the United Stales, and hand o
ary Letters Patent of the United States to be oblained therefore and thereon,

NOW, THEREFORE, o all whom & may concem, be it ki that for good
and sufficient considerafion, the reosipt of which is hereby acknowledged, Assignors
have sold, sssigned, ransferred and set over, and by these presents do sell, assign,
transfer and set aver, unic Assignes, its succassors, legal repressntatives and
assigns, the entire right, title and interest In and to the sbove-mentioned inventions
and applications for Letters Patert, and in and i any and all direct and indirect
provisionals, national stage applications, divisiong, continuations, continuations-in-part,
substitutions, and reissuss of sald application, and any and afl Letters Patent in the
United States and all foreign countries which may be granted therefore and thergon,
and relssues, reexaminalions and extensions of sald Letters Patent, and all rights

Dosed No. CE-081,FLSF
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undar tha inlernational Convention for the Protection of Industial Property, the same
o be neld and enjoved by Assignes, for its own use and bene® and the use ang
benefit of its successors, legal representatives and agsigns, to the full end of the erm
or terme for which Letfers Patert may be granted andior extendad, as fully and entiraly
as the same would have baen hald and enjoved by Assignors, had this sale and
assignment not bean mads,

AND for the same consideration, Aszignors hereby represent and warrant i
Assignes, its successors, legal representatives and assigns, that, 2t the ime of
axscution and delivery of these presants, except for any rights, fitles andior interests
that have arisen to Assignes under law or that have already been fransferred to
Assignes, Assignors are the sole and lawful owners of the antire right, title and interest
in and {0 he sald hventions and application for Latters Patent above-mentioned, and
hat the same are unencumbered and that Assignors have good gnd full right and
mwill althority to sell and convey the same in the manner herein set forth,

AN for the same considerstion, Assignors hereby covenant ang agrée to
and with Assignee, its successors, legal represertatives ang assigns, that Assigneors
will sign all papers and documents, take alf lavwiid osths and do afl acts necessary or
required 1o be done for the procursment, mainienancs, enforcement and defense of
any Letters Patent and applications for Letiers Patant for said iInventions, without
charge to Assignes, its successors, legal representativas and assigns, whensver
counsel of Assignes, or counssl of Bs successors, legal representatives ang BEBIGNS,
shall advise: that any proceeding in connection with said inverdions, or said Patent
application for Letiers Patent, or any procseding in connsclion with any Leters Patant
or applications for Letters Patent for said inventions including but not fimited 1o
interference proceedings, s lawhd and desireliie; or, that any division, confinustion or
continuation-in-part of any appiication for Letters Patent, or any reissus, resxamination
or extension of any Letters Patent, to be obtsined thereon, Is lawful and desirable.

AND Assignors acknowladgs an obligetion of a@sigﬁmant of this invention o
Assignes at the time the invention was made.

2 Doukst Nog, DEMEH BORE
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I heraby grant Assignae, the power 1o insert on this assignment any further
ideriification which may be necessary or desiraiie In order to somply with the rules of
the United States Patent and Trademark office for recordation of this gonument,
including the power fo insert on this sssignment the application number and filing date

of said appiication whan known.

Date: _auuM 28 0%
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APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

1. Country: . United States of America

This public document
2. has been signed by PR. Grant

3. acting in the capacity of Certifying Officer

4. bears the se:_'al/ stamp of ~ U.S. Patent and Trademark Office
Certified

- 5. at Washington, D.C.

6. the first of March, 2016

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

8. No. 1£5:2045-14 ' : R

9. Seal/fiamp: .Y 10. Signature:

8 b & A

Derrick Branch




UNITED STATES DEPARTMENT OF COMMERCE
United States Patent and Trademark Office

Japuary 19, 2016

..

RECORDS OF THIS OFFICE OF A DOCUMENT RECORDED ON

SEPTEMBER 27, 2013.

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

By Authority of the

ifying Officer

Cert

T
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CONVEYING PARTY DATA
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502513463 REEL: 031303 FRAME: 0037

r Name Jl Execution Date 41
Bei Ll ||peizsr2013

Dimitrios Stefanidis 08/25/2013

Diana Sperger 09/27/2013 i
RECEIVING PARTY DATA

[Name: laiLeAD connECTICUT, INC.

IStreet Address: 1338 Lakeside Drive

City: [Foster City

State/Counfry: | CALIFORNIA

IPostal Code: 4404

PROPERTY NUMBERS Total: 1

r Property Type 4” Number J
[ Application Number. |le18s0198 |
CORRESPONDENCE DATA

Fax Number: 6505228575

Correspondence will be senit via US Mail when the fax atfemptis unsuccessiil

FPhene: 650-574-3000

Email: karen.iovino@gilead.com

Correspendent Name: GILEAD CONNECTICUT, INC.

Address Line 1: 333 Lakeside Drive

Address Line 4; Foster City, CALIFCRNIA £4404
ATTORNEY DCCKET NUMBER: CCGI-0814.P

NAME OF SUBMITTER: Robert P. Heag
Signature: {Robert P. Hoag, Reg. No. 38,712/
Date: 08/27/2013
Total Attachments: 2
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ASSIGNMENT BY INVENTORS

THIS ASSICHMENT, made by Bei L Dimikios Stefanidis; and Diana Sperper
{hereinafier refersd o as Assignors), leeated st ofo Gilead Sclences, Ine., 333 Lakesige
Drive, Foster City, Califomiy 94404

WHEREAS, Assignors have Invented cerisin new and gsefyl Improvemeants in
FORMULATION OF SYK INMIBITORS, set forth in o Patent apilication for Latters Patent of
the United Siates, already filed on July 30, 2013 as UG, Appdication Mo, §1/380.198; and

WHEREAS, Gllead Connecticw, Ine., & Corporation organized under and pursuant
o the laws of Delaware having s principsl place of business ¢ 333 Lakesids Drive, Fostar
City, California 84404 {hersinafier refarred io as Assignes), le desirous of acquiring the entire
right, tifle and interest In and o said inventions and said Application for Lefters Patent of the

United Sistes, and in and fo any Letters Patent of the Unlied Siates to be obisined therafore
and therson,

ROW, THEREFORE, to 3l whom # may concem, be i known that for good and
sufficient consideration, the receidt of which is hereby scknowledyed, Assignons have sold,
assigned, transferred and set over, and by these presents do sell, assion, transfer znd set
over, unie Assignes, s succassors, lagsl representatives and assigns, tha enfive fght, title
and interest in and o the sbove-mentionsd inventions and application for Latiers Patent, and
in and o any and alf direct and indirsct divisions, continuations, continuations-in-part, and
continuing applicalions of sald epplication, and any and al Letlers Patent in the Linted Sintes
and ait foreign countriss which may be granted thersfore and thareon, and relssuss,
regxaminalions and axtensions of seid Letters Patent, and ail rights under the nlemational
Convention for the Protection of Industriat Property, the same @ be held ang anjoyed by
Assignes, for s own use and benefl and the use and benefit of Ita nstessory, isgal
representatives and assigns, io the Tl end of the ferm or terms for which Latters Patent oy
be granted andior extended, as fully and entirely =3 the same would have been heskd ang
enjoyed by Assignors, had this sale and sssignment not been made.

AN for the same sonsiderstion, Assignors hareby represent and warmant to
Assignes, s sucnessors, legal represertativas and assigng, that, at the thme of sxecution and
aglivery of these presents, except for any rights, tites andfor intsresis that have atisen to
Assignee under law or that havs already been frensfomad o Aggignees, Assionors are the sole

CE-oET.P
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and mwiul owners of the entire right, Htte and interest i and 1o the said ventions and
application for Letlers Patent above-mentioned, and ihat the same are unsnoumbered and that
Assignors have good and full rfighi and lawiul authorlly o sell and corsrgy the same In the
mgnner herein sed forgh,

A%!;‘.‘& for the same consideration, Assignors hereby covenant and agree o and with
Assignee, Be succassors, legal representistives and assigns, that Assignors will sign all papers
and documents, leke all awlful caths and do gl acts nesessary of requiired io be done forthe
prosurement, maintenance, snforcement and defense of any Letfers Patent and applications
for Letters Palent for sald inventions, withoul charge to Assignee, s successorns, legal
rapresantatives and assigng, whenever coungel of Assignes, or counasd of Hs successars,
legal rapresentiatives and aasiges, shall advise: that any provseding b sonnection with said
invartions, or said Patent application for Letiers Palent, or any proveading In connsstion with
any Letterd Pater or applicaiions for Letters Patent for sald inventions including but not imiled
fo ivsference procesdings, s iavwfud and desirable; or, that any division, continustion or
comtinuation-dn-part of any applicetion for Letlers Patenl, or ary reissus, resxamination or
exiension of any Letlers Patent, {0 be oblained theraon, i awisl and desirabls. '

AMD Assigrors acknowlstdge an obligaiion of assignment of this wvention @
Assignes gt the time the hvention was mads.
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TRADUCCION PUBLICA

ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

A guien corresponda:

DEPARTAMENTO DE CCMERCIO DE LOS ESTADOS UNIDOS, Oficina de
Patentes y Marcas de los Estadcs Unidos.

19 de enero de 201¢

CERTIFICO QUE EL DOCUMENTO ANEXC ES COPIA FIEL DE LOS
ARCHIVOS EN ESTA OFICINA DE UN DOCUMENTO REGISTRADC EL 27 de
septiembre de 2013.

En nombre del Subsecretario de Comercio para la Propiedad
Industrial e Intelectual y Director de la Oficina de Patentes
v Marcas de los Estados Unidos de América

(Firmado, ilegible), P.R. GRANT, Funcicnaric Certificante.-
(La presente certificacidén- se encuentra unida en forma
inviolakle a sus adjuntos y scbhre una oblea dorada lleva un
sello en relieve que dice:) QFICINA DE PATENTES Y MARCAS DE
LOS ESTADCS UNIDOS DE AMERICA. DEPARTAMENTO DE COMERCIO
(Adjuntos):

502513463

27/09/2013

CESION DE PATENTE

Versidén electrénica vl.1

Versién de formularic vl1.1

Tipo de tramite: NUEVA CESION

Naturaleza del traspaso: CESION

Informacidn de los cedentes:

Nombre Fecha de la Firma
Bei Li 25/09/2013
Dimitricos Stefanidis 25/09/2013
Diana Sperger 27/09/2013

Informacidén del cesicnario




Nombre: GILEAD CONNECTICUT, INC.
Direccién: 333 Lakeside Drive
Ciudad: Foster City

Estado/Pais: CALIFORNIA

Cédigo Postal: 94404

Cantidad de activos: 1

Tipo de Activeo Nimero

[Gclicitud Nro.] 61860198

Informacidn para envio postal

Ntmero de Fax: 6505225575

La correspondencia serd enviada por Correo de los EEUU si no
se lcgra el envio por fax.

Nimero de Teléfono: €50-574-3000

Correo electrdnico: karen.iovinoc@gilead.com

Nombre del Correspcnsal: GILEAD SCIENCES, INC.

Domicilio, Renglén Nro 1: 333 Lakeside Drive

Domicilio, Rengldn Nro 4: Foster City, CALIFORNIA 94404
Niumero de Expediente del Agente: CGI-081.F

Nombre del firmante: Robert P. Hoag

Firma: /Robert P. Hoag 3%9.712/

Fecha: 27/09/2013

Cantidad de adjuntos: 2

Fuente=CGI081P Assignment#pagel.tif

Fuente=CGI0O81P Assignment#pageZ.tif

(PAdgina siguiente):

CESION POR INVENTORES

La ©presente cesidén, es celebrada por Bei Li; Dimitrios
Stefanidis; y Diana Sperger (en adelante Cedentes), en el
domicilio de Gilead Sciences, Inc., 333 Lakeside Drive,

Foster City, California 94404;




POR CUANTO, los cedentes han inventado determinadas mejoras
en “FORMULACION DE INHIBIDORES DE LA TIROSINA QUINASA DE BAZO
(SYK)”, divulgada en una sclicitud de patente de invencidn de
los Estades Unidos, va presentada el 20 de julic de 2013 como
Solicitud de los FEstados Unidos nro. 61/860.188; vy

Por cuantc Gilead Connecticut, Inc., una socliedad andénima
constituida de conformidad con las leyes de Delaware con
domicilioc legal en 333 Lakeside Drive, Foster City,
California 94404 (en adelante, Cesionaria) desea adquirir la
totalidad de los . derechos, titule e 1interés sobre las
invenciones y las Solicitudes de patentes de invencidn de los
Estados Unidos, y sobre todas las patentes de invencidn de
los Estades Unidos que se obtengan de las mismas.

AHORA, POR LO TANTO, a gquien corresponda, se hace constar que
por una contraprestacidén véalida y suficiente de cuya entrega
se acusa recibo, los Cedentes han vendido, cedido,
transferido y traspasadc, y por la presente wvenden, ceden,
transfieren y traspasan a dicha Cesionaria, sus sucesores,
rapresentantes legales y cesionarios, todos los derechoes, la
titularidad e intereses scbre las mencionadas invenciones vy
solicitud de Patente de invencidén, vy sobre tcdas las
divisionales, adicionales vy continuaciones parcizales directas
e indirectas de dichas sclicitudes, vy todas las solicitudes
de los Estados Unides u otros palises gque eventualmente se
otorguen al respecto, vy reemisiones, reexaminaciones y
prérrogas de dichas Patentes de Invencidn, y todos los
derechos emanados de la Convencidén Internacional pera la
Proteccidn de la Propiledad Industrial, para gue sean
investidos por la Cesicnaria para su pﬁopio usc v beneficio y

para el usc y beneficic de sus sucesores, representantes




legales o cesionarios por el plazo completo por el cual
dichas patentes puedan ser otorgadas y/o extendidas, y en la
misma medida en la gque hubieran sidoe investides por los
Cedentes sl esta venta v cesidn no se hubieran producido.

Y por la misma contraprestacién, los Cedentes declaran y se
comprometen ante la Cesionaria, sus sucesores, representantes
legales v cesionarios gue, en el momento de 1la firma y otorga
de la presente, vy salvoe por los derechos, titules vy/o
intereses que hayan surgide legalmente para la Cesionaria o
que ya hayan sido transferidos a la Cesionaria, gque son los
Gnicos titulares legitimos de todos los derechos, titulos e
intereses de las invencicnes vy solicitudes de Patente
mencionadas, y que éstas se encuentran libres de gravamenes y
gque el Cedente tiene pleno derecho y autoridad legal para
vender vy traspasar las mismas en la forma que aqui se
establece;

Y por la misma contraprestacién, los Cedentes en este acto se
comprometen y acuerdan con la Cesionaria, sus sucesores,
representantes legales y cesionarios, gque los Cedentes
firmarédn todos los papeles y documentos, y firmardn las
declaraciones Jjuradas necesarias u otros actos gue sean
necesarios o requeridos para la obtencidn, mantenimiento,
cumplimiento y defensa de cualguier Patente de Invencidn vy
solicitudes de Patentes de Invencidn relativas a dichas
invenciones, sin cargoe para la Cesilonaria, sus sucesores,
representantes legales o© cesicnarics, cuando el letrade de
dicha Cesionaria, o el de sus sucescres, representantes
legales o cesionarios asi lo recomienden: gque en un tramite
relacionade con dichas invenciones o solicitudes de patente,

c en un tramite relacionade c¢con la o© las Patentes o




solicitudes de Patentes de Invencidn relativas a dichas
invenciones, en cualguier pails, por ejemplo no limitativo en
procedimientos de opesicildén, seria legitime y deseable; ¢ que
cualguier divisional, continuacidén o continuacidn parcial de
cualesguier sclicitudes de Patente, o© cualquler reemisidn,
reexaminacién o prdérroga de las Patentes gque se otorguen
sobre dichas solicitudes, seria legitimo y deseable.

Y los Cedentes reconocen la existencia de una obligacidn de
cesidén de esta invencidén a la cesionaria en el momento de
efectuarse la invencidn.

Fecha: 25 de septiembre de 2013

[Firmado, ilegible] Bei Li

Fecha: 25 de septiembre de 2013

[Firmado, ilegible] Dimitrios Stefanidis

Fecha: 27 de geptiembre de 2013

[Firmado, ilegible] Diana Sperger

REGISTRADO: 27/08/2013

(Al pie de todas las paginas se lee: PATENTE - ROLLO: 031303
- CUADROS: 0037 - 0039].

Apostille

(Convencién de la Haya, del 5 de occtubre de 1961)

1. Pais: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

2. Este documento pﬁblico ha side firmade por P.R.Grant

3. actuando en calidad de funcicnaric refrendante

4. lleva el sello de Departamento de Comercio de 1los
Estados Unidos, Oficina de Patentes y Marcas

CERTIFICA

5. en Washington, D.C.

6. el 1 de marzo de 2016

7. por Rsistente de certificacicnes, Departamento de Estado




de los Estados Unidos

8. No. 16022045-11

9. Sello: Departamento de Estado — Estados Unidos de América

1C. Firma: [ilegible] Derrick Branch

CBANCBA\ID-459593\WPC22373




TRADUCCION PUBLICA

ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

A qgquien corresponda:

DEPARTAMENTO DE CCMERCIC DE LCS ESTADOS UNIDOS, Oficina de
Patentes y Marcas de los Estados Unidos.

19 de enero de 2016

CERTIFICO QUE EL DOCUMENTO ANEXO ES COPIA FIEL DE LCS
ARCHIVOS EN ESTA QOFICINA DE UN DOCUMENTO REGISTRADO EL 31 de
julio de 2014.

En nombre del Subsecretaric de Comercic para la Propiedad
Industrial e Intelectual v Director de la Cficina de Patentes
v Marcas de los Estados Unidos de América

(Firmado, ilegible), P.R. GRANT, Funcionario Certificante.-
(La presente certificacidén se encuesntra unida en forma
inviclable a sus adjuntos y sobre una oblea dorada lleva un
sellc en relieve gue dice:) CFICINA DE PATENTES Y MARCAS DE
LOS ESTADOS UNIDOS DE AMERICA. DEPARTAMENTC DE COMERCIO
{Adjuntos) :

502917088

31/07/2014

CARATULA DE CESION DE PATENTE

Versidén electrédnica vl1.1l

Versidn de formulario v1.2

Tipo de tramite: NUEVA CESION

Naturaleza del traspaso: CESION

Informacidén de los cedentes:

Nombre Fecha de la Firma
Bei Li 26/07/2014
Diana Sperger 25/07/2014
Dimitrios Stefanidis 25/07/2014
Melissa Jean Casteel 25/07/2014




Rowchanak Pakdaman 25/07/2014

Informacidn del cesionario
Nombre: GILEAD CONNECTICUT, INC.
Direccidén: 333 Lakeside Drive
Ciudad: Foster City

Estado/Pails: CALIFORNIA

Coddigo Postal: 94404

Cantidad de activos: 2

Tipo de Activo Numero
PCT Nro. US2014048741
ISolicitud Nro.| 14445970

Informacién para envic postal

Nimero de Fax: (650)522-5575

La correspondencia serd enviada por correo electrdénico
primero; si no se logra, se enviara por fax, si se provee; si
nc se legra, se enviard por Correo de los EEUU.

Namero de Teléfono: 650-574-3000

Correo electrdénico: karen.iovinolgilead.com

Nombre del Corresponsal: GILEAD SCIENCES, INC.

Domicilio, Rengldédn Nro 1: 332 Lakeside Drive

Domicilio, Rengldn Nro 4: Foster City, CALIFORNIA 94404
Nimero de Expediente del Agente: CGI-081.PC/PF

Nombre del firmante: Robert P. Hoag

Firma: /Robert P. Hoag 39.712/

Fecha: 31/07/2014

Cantidad de adijuntes: 3
Fuente=CGI081PC 2014-07-26 US-PCT Assignment#pagel.tif
Fuente=CGI081PC 2014-07-26 US-PCT_Assignment#pageZ.tif
Fuente=CGIL081PC 2014-07-26 US-PCT Assignment#page3.tif

(PAgina siguiente):




CESION POR INVENTORES

La presente cesidn, es celebrada por Bel Li; Diana Sperger;
Dimitrios Stefanidis; Melissa Jean Casteel; vy Rowchanak
Pakdaman (en adelante Cedentes), en el domicilio de Gilead
Sciences, Inc., 333 Lakeside Drive, Foster City, California
%4404, respectivamente;

POR CUANTO, los cedentes han inventado determinadas mejoras
en “FORMULACION DE INHIBIDORES DE LA TIROSINA QUINASA DE BAZO
(SYK)”, divulgadas en una Solicitud de Patentes de invencién
de los Estados Unidos, respecto de las cuales los Cedentes
han presentado una solicitud de patente tantc bajo el Tratado
de Cooperacidn en Materia de Patentes (PCT) como en los
Estados Unidos de América en forma simulténea. Si esta Cesidn
no fuera presentada Jjunto con la solicitud, se pueden
insertar los siguilentes datos de identificacidn después de su
firma:

Nro. de acta de los Estados Unidos: 14/445.970. Fecha de
presentacidén: 29 de julio de 2014.

Nro. de acta PCT: PCT/US2014/048741. Fecha de presentacidn:
29 de julio de 2014.

Por cuanto Gilead Connecticut, Inc., una socledad andnima
constituida de conformidad con las levyes de Delaware con
domicilic legal en 333 Lakeside Drive, Foster City,
Califcrnia 94404 {en adelante, Cesionaria) desea adquirir la
totalidad de los derechos, titule e 1interés =sobre las
invenciones y las Scolicitudes de patentes de invencién de los
Estados Unidos, y sobre todas las patentes de invencidn de
los Estados Unidos gque se obtengan de las mismas.

AHORAZ, POR LO TANTO, a guien corresponda, se hace constar que

por una contraprestacidn valida y suficiente de cuya entrega




se acusa recibo, los Cedentes han vendido, cedido,
transferido vy traspasadce, y por la presente wvenden, ceden,
transfieren y traspasan a dicha Cesiocnaria, sus sucesores,
representantes legales vy cesionarios, todos los derechos, la
titularidad e intereses scbre las mencionadas invenciones y
sclicitud de Patente de invencidn, v sohre todas las
divisionales, adicionales vy cecntinuaciones parciales directas
e indirectas de dichas solicitudes, vy todas las solicitudes
de los Estados Unidos u otros palises gque eventualmente se
otorguen al respecto, v reemisiones, reexaminaciones Yy
prérrogas de dichas Patentes de Invencién, y todos los
derechcs emanados de la Convencidn Internacional para la
Proteccién de la Propiledad Industrial, para cque sean
investidos por la Cesicnaria para su propio uso vy beneficio y
para el uso vy beneficic de sus sucescres, representantes
legales o cesionarios por el plazo completo por el cual
dichas patentes puedan ser otorgadas y/o extendidas, y en la
misma medida en la gue hubieran sido 1investidos por los
Cedentes si esta venta y cesidn no se hubieran producido.

Y por la misma contraprestacién, los Cedentes declaran y se
comprometen ante la Cesicnaria, sus sucesores, representantes
legales vy cesionarios gue, en el momento de la firma y otorga
de la presente, vy salvo por los dereches, titulos v/o
intereses que hayan surgido legalmente para la Cesionaria o
que va hayan sido transferidos a la Ceslonaria, dgue son los
Gnices titulares legitimos de todos los derechos, titulos e
intereses de las invencicnes vy solicitudes de Patente
mencionadas, y que éstas se encuentran libres de gravamenes y
que el Cedente tiene pleno derecho y autcoridad legal para

vender vy traspasar las mismas en la forma que agui se




establece;

Y por la misma contraprestacidén, los Cedentes en este acto se
comprometen y acuerdan con la Cesionaria, sus sucesores,
representantes legales y cesicnarios, que los Cedentes
firmaridn todos los papeles y documentos, y firmardn las
declaraciones ‘juradas necesarias u otros actos gue sean
necesarics o requeridos para la obtencidn, mantenimiento,
cumplimiento y defensa de cualguler Patente de Invencién y
solicitudes de Patentes de Invencidn relativas a dichas
invenciones, sin cargo para la Cesionaria, sus sucesores,
representantes legales o© c¢esicnarios, cuandoe el letrade de
dicha Cesionaria, o el de sus sucesores, representantes
legales o cesionarios asi lo recomienden: gue en un trémite
relacionado con dichas invenciones o solicitudes de patente,
o en un tramite relacionade con la o las Patentes o
solicitudes de Patentes de Invencidén relativas a dichas
invenciones, en cualquier pais, por ejemplo no limitativo en
procedimienteos de oposicién, seria legitime y deseable; o que
cualguier divisional, continuacidén ¢ continuacidn parcial de
cualesgquier solicitudes de Patente, o© cualquiler reemisidn,
reexaminacidén o prérroga de las Patentes gque se otorguen
sobre dichas solicitudes, seria legitimo y deseable.

Y los Cedentes reconocen la existencia de una cobligacidn de
cesidn de esta invencidn a la cesionaria en el momento de
efectuarse la invencidn.

En este acto otorgo a la Cesicnaria, la facultad de insertar
en esta cesidén teda la informacidén de identificacidn
adicional gque sea necesaria o deseable para cumplir con las
normas de la oficina de Patentes y Marcas de los Estades

Unideos para la inscripcién de este documente, incluida la




facultad de insertar en esta cesidn el numero de scolicitud y
la fecha de presentacidén de dicha solicitud cuande dichos
datos sean ccnecidos.

Fecha: 26 de julio de 2014

[Firmado, ilegible] Bei Li

Fecha: 25 de julio de 2014

[Firmado, ilegible] Diana Sperger

Fecha: 25 de julio de 2014

[Firmado, ilegible] Dimitrios Stefanidis

Fecha: 25 de julio de 2014

[Firmado, ilegible] Melissa Jean Casteel

Fecha: 25 de julio de 2014

[Firmade, ilegible] Rowchanak Pakdaman

REGISTRADO: 31/07/2014

[Al pie de todas las paginas se lee: PATENTE - RCLLC: 033439
- CUADROS: 0686 — 0690].

Apostille

(Convencidén de la Haya, del 5 de octubre de 1861)

1. Pais: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

2. Este documentc publico ha éido firmado por P.R.Grant

3. actuando en calidad de funcicnario refrendante

4. 1lleva el sellc de Departamento de Comercio de 1los
Estados Unidos, Oficina de Patentes y Marcas

CERTIFICA

5. en Washington, D.C.

6. el 1 de marzo de 2016

7. por Asistente de certificacicnes, Departamento de Estado
de los Estados Unidos

8. No. 16022045-10

9. Sello: Departamento de Estado -~ Estados Unidos de América




10. Firma: [ilegible] Derrick Branch
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