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"METODO PARA REGULAR LA ANGIOGENESIS
UTILIZANDO PROTEINA RYK"

Fecha de la solicitud : 9 de mayo de 2001

TRAMITE:02 - EVENTO:01 - ACTUACION:444

1. Yo, Emilio FERRERO, obrando como apoderado del solicitante en
el asunto antes identificado, me refiero al oficio nimero 1712,
notificado por fijacién en lista del 7 de junio de 2001.

2, Mediante el oficio nfimero 1712 se puso en conocimiento del
solicitante el informe que contiene las observaciones hechas por su
Despacho sobre la preasente asolicitud de patente. Atiendo a las
observaciones de la manera siquiente:

2.1.Documento de ceslén del derecho a la patente. Presento

junto con este escrito el documento de cesién de 1los
inventores al solicitante debidamente legalizado.

2.2. Copia Certificada. Presento junto con este escrito la
traduccién al espafiol de las reivindicaciones del documento
de prioridad estadounidense No. 09/568.783 el cual fue

presentado junto con la solicitud original.

N 17T 8560.041.367-3
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3. Puesto que se han atendido a cabalidad las obaervaciones
hechas por 8u Despacho sobre l1la presente psolicitud de patente,

atentamente solicito que se contin@e su tramitacién.

Bogots, - 2 AGD. 2001
Sefiora Jefe,

< ol .

EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.929

SCOLO 09597-801-019-7
§ JJC-ID-202



APOSTILLE
(Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

1. Country: United States of America

This public document
2. has been signed by E. Bornett

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 fifteenth of June, 2001

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

8. No. 01020324-13

9. Seal/Stamp: 10. Signature:

S/l ——

Sonya N. )
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UNITED STATES DEPARTMENT OF COMMERCE
United States Patent and Trademark Office

June 14, 2001 ’ &L

A

THIS IS TO CERTIFY THAT ANNEXED IS A TRUE COPY FROM THE -ﬁ?’«
X

RECORDS OF THIS OFFICE OF A DOCUMENT RECORDED ON
May 10, 2000.

By Authority of the
OMMISSIONER OF PATENTS AND TRADEMARKS

& bl

E. BORNETT
Certifying Officer
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Name: Michael J. Beck
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Patent

WHEREAS, WE, STEVE ROCENIAK, NATHALIE A. DUBOIS-STRINGFELLOW
and ALYA ZOLOTOREV, have invented certain new and uwseful iwprovemants
in METHOD OF REGULATING ANGIOGENEBIB USING RYK DPROTEIN for which
Application for United States Letters Patent was executed by UB on

-(May lo, 4004

WHEREAS, Bayer Corporation, a corporation organized and
existing under the laws of tha State of Indiana, having a principal
place of business at 800 Dwight Way, Berkeley, California 94710, is
desirous of accquiring said invention and application and any and all
Letters Patent that may be cobtained therafor or thareupon)

NOW, THEREFCRE, TO ALL WHOM IT MAY CONCERN, be it known that,
for and in consideration of the sum of Oua Hundred Dollars ($100.00} and
other good and valuable consideration, to US in hand paid by Bayer
Corporation, the receipt of which is hereby ackhowledged, WE have sold,
assigned, transferred and set over and by these presants do sell,
assign, transfer and set over unto Bayer Corporation, its successors and
assigns, the full and exclusive right, title and interest in and to said
invention and application and any and all divisions and continuations
thereof, and in and to any and all United States Letters Patent and any
and all reissues and extensions thereof that may be issued for or upon
sald invention and applications, to have and to hold for its own use and
behoof and the use and behoof of ita successors and assigns as fully and

entirely as the same might be enjoyed by US if this sale and asaigument
had not besn made;

AND WE HEREBY AUTHORIZE and request the Commissioner of
Patents and Trademarks to issus said Letters Patent and any reissues and
extensions thexreof to Bayer Corporation, as assignee of the emntire
right, title and interest in and to said invention and application and
any and all Letters Patent issued therefor or thereupon;

AND WE HEREBY AGREE to axacute all instruments and documents
within OUR power which may be necessary foxr the carrying out of this
assignment in full; and to executs any divisional or continustion
application which may be necesaary or proper to obtain full protection
on thes invention hereby assigned; and to execute any and all
supplemantal caths, preliminary stataments and other papers should the
same be proper and necessary in the prosecution of sald application and
any divisions and continuations thereof;

AND WE HEREBY FURTHER ASSIGN unto Bayer Corporatiomn, its
successors and assigns, the whole right, title and interest in and to
the invention disclosed in sald spplication throughout all countries

PATENT
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foreign to the United States and do hereby ratify any acte of Bayer
Corporation, its successcrs and asaigns, in applying for patents
therefor in its own name in countries where such application is proper
and do agree to exscute applications for said invention in the several
countries where it is necessary that the same be executed by the
inventoxr, and to execute assignments of such applications and the

patents to be obtained thereupon to Bayer Corporation, its successors
and assigns;

AND WE HEREBY AUTHORI2E Bayer Corporation, and its successors
and assigns, to claim the priority of the aforesald United Statas Patent
Application in accordance with the provisions of each and every
international convention or treaty in comnnection with each and svery
corresponding application which it may file or cause to be filed in each
and every country which is a party to any such comnvention or treaty.

IN WITNESS WHEREOF, WE have hereunto set: OUR hands thie

/0™ aay of maa: , 2000.

STATE OF CALIFORNIA

)
) sB:
COUNTY OF ALAMEDA )

e

On this jp day of mg% . 2000, Dbefore ma
personally appeared STEVE ROCZNM , MATHEALIE A. DUBOIS-
STRINGPELLOW and ALYA ZOLOTOREV to me known to be the persons

described in and who executed the foregoing instrument and
acknowledge that THEY executed the same as THEIR free act and deed

in their authorized capacity.
6:&:& Publie

PATENT
RECORDED: 06/10/2000

|6

VAR

REEL: 010808 FRAME: 0302



1 o9
16D

SE REIVINDICA LO SIGUIENTE:

1. Un método para modular la angiogénesis en un sitio, método que
comprende provocar el suministro al sitio de una cantidad efectiva de una
composicion que comprende una proteina Ryk variante.

2. El método de acuerdo con la reivindicacién 1 en el cual la protelna Ryk
variante tiene una secuencia de aminoacidos idéntica a SEC. ID. NO: 1.

3. El método de acuerdo con la reivindicacién 1 en el cual la proteina Ryk
variante tiene una secuencia de aminoacidos que es por lo menos 60 % idéntica a
SEC. ID. NO: 1 a lo largo de por lo menos 40 residucs.

4. El método de acuerdo con la reivindicacion 1 en el cual la proteina Ryk
variante tiene una secuencia de aminoacidos que es por lo menos 70 % idéntica a
SEC. ID. NO: 1 a lo largo de por lo menos 30 residuos.

5. El método de acuerdo con la reivindicacién 1 en el cual la proteina Ryk
variante tiene una longitud de menos de 480 residuos.

6. Un método para modular la formacion por las células de estructuras de

.tipo capilar, que comprende poner en contacto a las células con una cantidad

biolégicamente efectiva de una composicién que comprende una proteina Ryk
variante. |

L El método de acuerdo con la reivindicacién 8 en el cual las células son
células endoteliales de origen humano.

8. Una proteina que se caracteriza por tener una secuencia de aminoacidos
deducida que tiene por lo menos 60 % de identidad a lo largo de 40 residuos con
SEC. ID. NO: 1.

9. La proteina de acuerdo con la reivindicacion 8, en la cual la secuencia de
aminoacidos deducida tiene por lo menos 80 % de iden?idad a lo largo de 50

residuos con SEC. |D. NO: 1.

10. La protelna de acuerdo con la reivindicacion 6, proteina que tiene
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menos de 480 residuos de longitud.

11. Una composicidn farmacéutica para modular la angiogénesis, que
comprende una proteina que se caracteriza por tener una secuencia de
aminoécidos que es por lo menos 60 % idéntica a SEC. ID. NO: 1 a lo largo de 40
residuos y un vehicuio farmacéuticamente acept-auble.

12,/El método de acuerdo con la reivindicacién 1, en el cual el sitio se
encuentra d_er_|tro de un paciente humano y la proteina es suministrada al sitio por
medio de una composicién farmacéutica de acuerdo con la reivindicacion 11.

R 13. El método de acuerdo con la reivindicacién 12, en el cual el sitio se
encuentra dentro de un paciente humano y ia proteina es suministrada al sitio por
medio de un proceso de terapia génica.

14. Un método para la prevencion, tratamiento o mitigacién de un trastomo
médico en un individuo, método que comprende aportar al individuo una fuente de
una cantidad efectiva de una proteina de acuerdo con la reivindicacion 8.

'\’1 5. El método de acuerdo con Ia reivindicacion 14, en el cual la proteina es
'sﬁmini;t’rada al individuo aportando al individuo una fuente de un polinucleétido
que cogiﬁca la proteina y expresa la proteina in vivo.

‘fﬁ_ El método de acuerdo con la reivindicacién 14, en el cual el trastorno
meédico es seleccionado entre el grupo que consiste en cancer, metastasis,
retinopatia diabética, degeneraciébn macular, enfermedad cardiovascular, una
herida, embarazo y un trastorno clinico que implica la angiogénesis en el aparato
reproductor, incluyendo la regulacién de la vascularizacién placentaria.

17. Un p6|inucle6tido seleccionado entre el grupo que consiste en (a) un
. polinucledtido que codifica para una proteina de acuerdo con la reivindicacion 8:
.y (b) un polinucleétido complementario de (a).

18. El polinuclestido de acuerdo con la reivindicacién 17, polinuclestido que

esta operativamente ligado, dentro de un vector de expresion, a un promotor.
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19. El polinucleétido de acuerdo con la reivindicaciéon 17, polinucleétido que
tiene una longitud de entre 35 y 1500 bases.

20. Un método para producir una proteina de acuerdo con la reivindicacién
8, que comprende los pasos de:

(a) introducir un vector de expresion apto para expresar la proteina de
acuerdo con la reivindicacién 8 en una célula con cépacidad para expresar la
proteina de acuerdo con la reivindicacion 8,

. (b) cultivar las células resultantes del paso (a) en condiciones adecuadas
para permitir que las células expresen la proteina de acuerdo con la reivindicacién
8y

. (c) recuperar la proteina de acuerdo con la reivindicacion 8 del resultado
del paso (b).

21. Un anticuerpo contra una protelna de acuerdo con la reivindicacion 8. cxu

22./Un método para diagnosticar una enfermedad o trastorno médico o la
susceptibilidad a una enfermedad o trastorno médico en un mamifero,
"enfermedad o trastormo médico que se relaciona con la expresion insuficiente o
excesiva de una protelna de acuerdo con la reivindicacidon 8, método que
comprende los siguientes pasos: | '

(a) determinar el nivel de expresidbn de dicha proteina en una muestra
obtenida del mamifero y

(b) comparar el nivel de expresién de dicha proteina con un patrén para
efectuar un diagnéstico.

-,23. El método de acuerdo con la reivindicacion 22, en el cual el trastorno
médico es seleccionado entre el grupo que consiste en cancer, metastasis,
retinopatia diabética, degeneracién macular, enfermedad cardiovascular, una
herida, embarazo y un trastorno clinico que implica la angiogénesis en el aparato

reproductor.
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Radicacién no 01-36462

Concepto Técnico no. 488
Clasificacidn Intemacional de Patentes : AB1K38/10; CO7K14/705

Practicado el examen de acuerdo a lo establecido en el Art. 38 de la Declsidn 486 se determind
que esta soficitud de Patente de invenclién:

SI{¥] NO[] Contiene un resumen de la invencitn (Art.26-e).

SI[Y] NO[] Contiene el tftulo 0 nombre de la invencidén (Art.27-d).

Si[¥] NOI] Contiene la descripcitn de la Invencion (Art.26-b).

SI[¥] NOI[ ] NO ES APLICABLE [ ] Contlene los dibujos necesarios para comprender la invencion
SiI[¥] NO[] Contiene una o més reivindicaciones. {Art.26-c).

SI[ ] NO[] NO ES APLICABLE [¥ ] Han sido desamollados los producios y/o procedimlentos a partir

de recursos genéticos o de sus productos derivados de los que cualquiera de los Palses
Miembros s pais de origen. {Art. 26~ h).

SI[] NO[] NO ES APLICABLE [Y]los productos y/o procedimientos han sido obtenidos o
desarollados a pertir de los conocimientos tradicionales de las comunidades indigenas,
afroamericanas, o locales de los palses miembros, de acuerdo a lo establacido en la
Decisién 381 y sus modificaciones y reglamentaciones vigentes. (Art.26-).

SI[¥Y] NO[] La invencién se refiere a un producto relativo a un material bioldgico. (Art.26-J).
Si[¥] NOf{] La prioridad coincide con la materia reivindicada.
SI[¥] NO[] CUMPLE LOS REQUISITOS TECNICOS

OBSERVACIONES Y OTROS: SI[¥] NO [ ] ver hoja(s) anexa(s)

EXAMINADOR TECNICO
202044

Bogota D. C. Marzo 4 de 2003,

Carrera 13 No. 27-00 Fiso 5y 10
Conmutador: 334 12 21234
Fa: 281 31 25 e-mall: info@dc.gov.co
Santa Fe e Bogota D.C. - Colombia
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Folio ﬂt
Concepto técnico no. 498
OBSERVACIONES

1 Anexa el documento de cealén de derechos da inventor a solictante. Follos 185-169

0 Anexa |a traduccidn del capltulo relvindicatorio comespondients al documento de prioridad, Folios 170-
172.

EXAMINADOR TECNICO
202044

Bogots, Marzo 4 de 2003.

Carrera 13 No. 27-00 Pleo 5y 10
Conmutador: 334 12 21-2-34
Fax: 281 31 25 e-mali: Info@ec.gov.co
Santa Fe de Bogots D.C. - Cotombia



LI
Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

Folio "’f

2020
Bogotd DC .

Doctor{a)
EMILIO FERRERO
Apoderado(a)

REFERENCIA: Radicacion No. 01-368482

Tramite 002
Evento 001
Actuacién 416
Oficlo No. 425
Fallos 001

Tenlendoencuenlaq ue la solicitud de pdvlleglodepahmequeaetmmilabaloel

indicado en la referencla, redne loa requisitos de forma establecidos en los
arﬂwmzsyﬂdelammaolacomlslondelacomunlchdmdlna.yenlas
demas disposiciones vigentes sobre la materia, 86 envia el extracto de la solicitud a la
Oficina de Comunicaciones para efecto de su publicacién en la Gaceta de Propledad
Industrial, conforme lo establece el articulo 40 de la misma Declsién.

Dagd en Bogota DC,alos _ {17] iR 200

CESPEDES DE VERGEL
Jole de Ia_D de Nuevas Creaciones

202044

Carrera 13 No. 2700 Plen 5y 10
Conmutador: 334 12 212-34
Fax: 281 31 25 e-mall: nfo@ulc.gov.co
Santa Fa da Annntd N.C. - Cnlamhia
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