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RECIBO DE CAJA No. 13 - 0068574

Industrla y Comercm i
SUPERINTENDENCIA Bogota D.C., Julio 10 de 2013 - 14:26:15

RECIBIDO DE : BRIGARD & CASTRO S.A. NI 860.047.372

*** Soporte del Pago ***
TIPO PAGO BANCO CUENTA No PAGO EECHA PAGO VR PAGO

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 495397136 10/07/2013 37.735.000.00
!

*** Conceptos Pagados ***

CANT. RENTISTICO CONCFPTO Vr UNDITARIOQ Ve CONCEPTQ

QDIFICACIONES CAMBIO 125.000.00 125.000.00

150005-01-03 CAMBIO DE MODALIDAD Y MODIFICACIOBES! SOLIGITUD MODIFICA
$125.000.00

M
SOLICITANTE PO

SON: »*CIENTO VEINTICINCO MIL PESOS MONEDA CORRIENTE***

Responsable: /) ’
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Sede Centro: Carrera 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogota, D.C.- Colombia |
Web: www.sic.gov.co e-mai: info@sic.gov.co Conmutador: (571) 5870000 Fax: (571) 5870284 Linea: 018000-310165 Call Center: (571) 6513240

, Jutio 10 de 2013 - 14:26:28
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Bogota D.C., Agosto 28 de 2013 - 16:55:19

RECIBIDO DE : BRIGARD & CASTRO S.A.
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SON: **
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BANCO CUENTA No PAGQ FECHA PAGQ VR PAGQ
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REIVINDICACIONES

1. Un anticuerpo aislado que se une a VEGF y que comprende al menos uina regién
variable de cadena pesada que comprende tres CDRs y al menos una regién
variable de cadena ligera que comprende tres CDRs, en donde dicha regién
variable de la cadena ligera comprende: \

:
(a) una CDR1 ligera variable (VL) que tiene la secuencia de aminoécidﬁos de SEQ
IDNO: 8,

(b) una CDR2 VL que tiene la secuencia de aminoéacidos de SEQ ID NO: 9, y

(c) una CDR3 VL que tiene la secuencia de aminodacidos de SEQ ID NO: 10; y

en donde dicha regién variable de la cadena pesada comprende:
(d) una CDR1 pesada variable (VH) que tiene la secuencia de aminoécidos de
SEQID NO: 5,

(e) una CDR2 VH que tiene la secuencia de aminoécidos de SEQ ID NO: 6, y

(f) una CDR3 VH que tiene la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 7,
y en donde dicho anticuerpo aislado
(i) seune al menos a VEGF humano y a VEGF de ratén, e

|
(ii) inhibe significativamente la unién de VEGF al receptor VEGF VEGFR2 (de
KDR/FIk-1) sin inhibir significativamente la unién de VEGF al receptbr VEGF
VEGFR1 (Flt-1). ‘

2. El anticuerpo de la reivindicacién 1, en donde dicha region variable de cadena -

ligera tiene la secuencia de aminoécidos de SEQ ID NO: 4.

i
3. El anticuerpo de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 2, en donde dicha

region variable de la cadena pesada tiene la secuencia de aminoacidos de SEQ ID
NO: 3.



10.

11.

12.

13.

El anticuerpo de la reivindicacién 2 o la reivindicaciéon 3, en donde dicha region
variable de cadena ligera tiene la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 4 y
dicha region variable de cadena pesada tiene la secuencia de aminoacidos de

SEQ ID NO: 3.

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en dmjlde dicho

anticuerpo comprende la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 21. -

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en donde dicho

anticuerpo es un anticuerpo completamente humano.

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde dicho
anticuerpo es un anticuerpo completo que comprende una regién constante de

anticuerpo.

i

El anticuerpo de la reivindicacién 7, en donde dicho anticuerpo es un :anticuerpo
IgG. '

El anticuerpo de la reivindicaciéon 7 o la reivindicacién 8, en donde dicho
anticuerpo comprende una cadena pesada que tiene la secuencia de a'minoécidos ‘
de SEQ ID NO: 24 y una cadena ligera que tiene la secuencia de aminoécidos de .
SEQID NO: 25. ,’

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde dicho
anticuerpo es un fragmento de unién a antigeno de un anticuerpo.

El anticuerpo de la reivindicacién 10, en donde dicho fragmento; de unidén a

antigeno de dicho anticuerpo es un fragmento Fab, Fab’, F(ab')..

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde dicho
anticuerpo tiene una afinidad de unién por VEGF que corresponde a una Kd de

menos de 10 nM cuando dicho anticuerpo est4 en formato IgG.

El anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, en,donde dicho

anticuerpo esta unido a al menos un primer agente de diagndstico o terapéutico.



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

El anticuerpo de la reivindicacion 13, en donde dicho anticuerpo esta unido a al
|

menos un primer agente radioterapéutico, agente quimioterapéutico, agente

anti-angiogénico, agente inductor de apoptosis, firmaco anti-tubulina, agente

anti-celular o citotdxico, esteroide, citoquina, quimioquina o coagulante.

El anticuerpo de la reivindicacion 13, en donde dicho anticuerpo esta unido a:

(a) unradiois6topo arsénico; |
(b) taxol, docetaxel, paclitaxel, cisplatino, gemcitabina, una combretastatina,
doxorrubicina o adriamicina; .
(c) unricina, gelonina, abrina, difteria, Pseudomonas o la toxina pertus@sis;
(d) uninhibidor de la ATPasa de tipo en V;
(e) IL-2,1L-12, TNF-q, un interferén o LEC; o
(f) factor de Tejido truncado.
|
Un inmunoconjugado que comprende el anticuerpo de cualquiefa de las
reivindicaciones 1 a 15, unido a al menos un primer agente terapéutico o de

diagnostico.

I : . [
Una composicion que comprende al menos un primer anticuerpo de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones 1 a 15 o un inmunoconjugado del mismo.

La composicion de la reivindicacién 17, en donde dicha composicién es una

composicion farmacéuticamente aceptable. }

La composicién de la reivindicacién 17 o la reivindicacion 18, en donde dicha

composicion comprende ademads al menos un segundo agente terapéutico.

La composicién de la reivindicacién 19, en donde dicho al menos un!segundo

agente terapéutico es un agente quimioterapéutico.

La composicién de la reivindicacién 20, en donde dicho al menos un segundo
agente terapéutico se selecciona del grupo que consiste de anéllogos de
pirimidina, complejos de coordinacién de platino, camptotecinas, inhibidores de

tirosina quinasa e inhibidores de receptor de tirosina quinasas.



22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

La composicién de la reivindicacién 21, en donde dicho dl menos un segundo
agente terapeutico es 5-fluorouracilo, capecitabina, oxaliplatino, cisplatino,

carboplatino, irinotecan, axitinib, sunitinib o paclitaxel.

I
Una molécula de acido nucleico que comprende una regién de secuencia de
nucledtidos que codifica el anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a

15. |

La molécula de acido nucleico de la reivindicacién 23, en donde dicha regién de
nucleétidos codifica que un anticuerpo que tiene la secuencia de aminodcidos de

SEQID NO: 21.

La molécula de acido nucleico de la reivindicacién 24, en donde dicha regién de
I

secuencia de nucledtidos tiene la secuencia de nucleétidos de SEQ ID NO: 20.

La molécula de 4cido nucleico de la reivindicacién 23, en donde dicha regién de

nucleétidos codifica un anticuerpo que comprende una cadena pesada que tiene
la secuencia de aminoécidos de SEQ ID NO: 24 y una cadena ligera que tiene la

secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 25. l

La molécula de acido nucleico de la reivindicacion 26, en donde dicha regién de
secuencia de nucleétidos que codifica la SEQ ID NO: 24 tieﬁe la secuencia de
nucledtidos de SEQ ID NO: 22 y en donde dicha region de secuencia de
nucledtidos que codifica la regiéon de la SEQ ID NO: 25 tiene la secuencia de

nucledtidos de SEQ ID NO: 23.

I
Un vector de expresiéon que comprende la molécula de acido nucleico de

I

cualquiera de las reivindicaciones 23-27.
i

Una célula huésped que comprende la molécula de dcido nucleico de cualquiera

de las reivindicaciones 23-27 o el vector de expresién de la reivindicacion 28.

Un virus que comprende la molécula de 4cido nucleico de cualquiera de las

reivindicaciones 23 a 27 o el vector de expresion de la reivindicacion 28.



31. Un kit que comprende:

(a) el anticuerpo de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 15, r

(b) el inmunoconjugado de la reivindicacién 16, |

(c) la composicién de cualquiera de las reivindicaciones 17 a 22;

(d) la molécula de acido nucleico de cualquiera de las reivindicaciones 23-27,
(e) el vector de expresidn de la reivindicacién 28, 6

(f) lacélula huésped de la reivindicacién 29.

32. Un método de produccién de un anticuerpo, que comprende:
]
(@) cultivar una célula huésped que comprende el vector de expresion de la

reivindicacién 28 bajo condiciones efectivas para expresar el anticuerpo

codificado; y

(b) obtener el anticuerpo expresado a partir de dicha célula hués[ped.

33. Un método de unién de VEGF, que comprende poner en contacto una
composiciéon que comprende VEGF con el anticuerpo de cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 15, o un inmunoconjugado del mismo.
34. Un método in vitro de deteccién de VEGF, que comprende poner en contacto
una composicion sospechosa de contener VEGF con el anticuerpo de cualquiera
de las reivindicaciones 1 a 15, o un inmunoconjugado del mismo, bajo
condiciones efectivas para permitir la formacién de complejos VEGF/anticuerpo

y detectar los complejos asi formados.



