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Solicitud de patente PCT entrada en Fase Nacional, para:
"PROTEINAS DE UNION A LA PROTEINA RGM A, SUS CONSTRUéCIONES Y
CONJUGADOS DE ANTICUERPOS MONOCLONALES CONTRA LA PROTEINA RGM
A"
Solicitante: ABBOTT GMBH & CO. KG - ABBOTT LABORATORIES

RESPUESTA AL EXAMEN DE FONDO

Yo, Margarita Castellanos Abondano, identificada como aparece al pie de mi firma,
atentamente me permito presentar respuesta al oficio No. 9165 notificado por fijacion en lista del

i

14 de mayo de 2013, en los siguientes términos:

Presentacién de la solicitud fraccionaria
i
)
Su Despacho indica que la solicitud fraccionaria no cumple con las disposiciones del articulo 36
de la Decision 486. La Examinadora sefiala que:
!
. “La solicitud no esta bien presentada porque se presenta materia superplesta entre la
solicitud parental y la solicitud fraccionaria.” Para demostrarlo, la Examinadora realiza un

cuadro donde compara la materia reclamada en dichas solicitudes, especificamente, el
f

solapamiento entre las reivindicaciones 1 a 4 de la solicitud parental, y las reivindicaciones 10 a
13, 15y 19 de la solicitud fraccionaria. ’

. La Examinadora sugiere: “la correccién del error, es decir, que se retire esa materia de
I

una de ellas y se deje sélo en la otra, sin que la modificacién implique una ampliacién de la

proteccion que corresponderia a la divulgacién contenida en la solicitud inicial”.
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Con el fin de atender las observaciones formuladas a este respecto, y de acuerdo con el articulo

34 de la Decision 486, se presenta un nuevo capitulo reivindicatorio para la solicitud parental, del

cual se han eliminado las reivindicaciones 1 a 4.
Ahora bien, el nuevo capitulo reivindicatorio de la presente solicitud parential se refiere
Unicamente al anticuerpo 5F9, y para su conocimiento, vale la pena resaltar que la solicitud

fraccionaria fue modificada de forma que abarca tunicamente el anticuerpo 8D1.

En consecuencia, la presente solicitud parental y la solicitud fraccionaria se refieren a los
anticuerpos 5F9 y 8D1, respectivamente, de tal manera que no se presenta superposicién de
materia y por lo tanto, las objeciones formuladas por la Examinadora se deben tener por
superadas. |

Excepcion a la Patentabilidad i

Su Despacho indica que la reivindicacion 9 no cumple con las disposiciones del articulo 20 literal
¢ de la Decisiéon 486. La Examinadora sefiala que:

° “Las plantas y los animales o partes de los mismos hacen parte de la materia que no es
patentable. Por lo tanto, el objeto de la reivindicacion 9 no es patentable debido a que hace
referencia a una solicitud de patente de una célula huésped transformada que no esta definida
en términos de linea celular.”

Con el fin de atender las observaciones formuladas a este respecto, y de acuerdo con el articulo
34 de la Decision 486, se presenta un nuevo capitulo reivindicatorio conformado por 8
reivindicaciones como sustituto del anteriormente presentado. De tal manera que, |%1s objeciones
formuladas se deben tener por superadas en vista de que la reivindicacion 9 se eliminé del nuevo
capitulo reivindicatorio.

De Ia solicitud de patente



CASTELLANOS & COLTDA
ABOGADOS

Calle 94 A No. 7 A-09
Bogota, D.C. - COLOMBIA

Su Despacho concluye que el nuevo capitulo reivindicatorio de la presente solicitud de patente
no cumple con las disposiciones del articulo 30 de la Decisiéon 486 y el articulo 22 del PCT. La
Examinadora senala lo siguiente:

“El capitulo reivindicatorio carece de claridad y concision por cuanto:”

o “Las reivindicaciones 1 y 3-4 carecen de claridad puesto que contiene multiples
conectores de manera que no resulta evidente cual es la parte que caracteriza la reivindicacién.
Se tiene entre otras: 1) caracterizado porque, 2) en donde dicho anticuerpo, 3) que consiste, 4)

donde dicho dominio, etc. Se debe revisar la redaccién de estas reivindicaciones”;

J ‘La reivindicacion 1 estd definida por un resultado que se pretende alcanzar en la
medida que indica un anticuerpo es capaz de unirse a un epitope de una molécula de RGM,
esto es la funcidon que se busca lograr pero sin indicacion del como se logra, es decir, sin
indicacién estructural del epitope al cual se une. Se debe revisar la redaccion de ésta
reivindicacién”; |

° “Las secuencias de aminoacidos del anticuerpo reclamado no deben définirse a partir de
porcentajes de identidad (Reivindicacién 2). Se sugiere reivindicarlo por su estructura
particular”;

° “‘Las reivindicaciones 5 y 6 no adicionan caracteristicas a las ya mencionadas en la
reivindicacion independiente 1 que limiten el objeto a proteger”;

° “La molécula de acido nucleico debe ser caracterizada a partir de la secuencia
nucleotidica de la misma y hacer referencia a la(s) secuencia(s) del anticuerpo completo
(reivindicacion 7) indicando ademas el nimero de identificacién SEQ ID N°”; i

|

|
° “Un vector debe reclamarse con una identificacion y una estructura dc;eﬁnida, indicando

al menos el tipo de vector y la secuencia de acido nucleico que contiené, tal como esta
sustentado en la descripcion (Ejemplo 7, Fl. 253-254) (reivindicacion 8)”; :

] “La célula huésped transformada, reclamada en las reivindicacion 9, debe ser definida
como una linea celular, y debe estar sustentada en la descripcion”;

° “Las reivindicaciones de procedimiento deben referirse a unas actividades organizadas
en una serie de pasos de manera determinada. El método de produccion del anticuerpo de ia
reivindicacién 10 corresponde a un resultado a alcanzar, ya que se busca producir una proteina
que se una a RGM, sin indicar las condiciones especificas en que debiera realizarse el cultivo
de la célula, ni las caracteristicas del medio que le permitieran a la célula producir la proteina
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de interés. Se sugiere caracterizar dicho método a partir de las etapas especificas que poseen

e indicar las modificaciones especificas realizadas al anticuerpo;

. “Una composicidn farmacéutica debe estar definida por su estructura en términos de sus

elementos esenciales (compuesto activo y excipientes) y sus proporciones (Reivindi¢acién 11)".

Con el fin de atender las observaciones formuladas a este respecto, y de acuerdo co.'n el articulo
34 de la Decision 486, tal como se menciond anteriormente, se presenta un nuevo capituio
reivindicatorio conformado por 8 reivindicaciones como sustituto del anteriormente varesentado,

de tal manera que: :
] Se eliminaron las Reivindicaciones 1 a 11. !

o Se introdujeron las nuevas Reivindicaciones 1 a 8 que reclaman el anticuerpo 5F9 en
sus versiones humanizadas y con injerto de CDR, las cuales encuentran sustento en las tablas

5, 6 y 8 del capitulo descriptivo y en las reivindicaciones originales.

!

Asi entonces, teniendo en cuenta las anteriores aclaraciones y las modificaciones efectuadas al
capitulo reivindicatorio, consideramos que las objeciones que por claridad hizo su Despacho
quedan superadas.

Unidad de Invencién |

Su Despacho indica que la solicitud no cumple con las disposiciones del articulo 25 de la
Decision 486. La Examinadora sefiala que: ;

i

. “La solicitud no cumple con el requisito de unidad de invencion porque se refiere a 2

grupos inventivos.”

. “Los grupos inventivos estan definidos por las siguientes caracteristicas esenciales:

Grupo No. 1: Anticuerpo monoclonal cuyo dominio de union a antigeno (molécula RGM)
comprende el conjunto de CDRs VH 5F9 y VL 5F9.

'

Grupo No. 2: Anticuerpo monoclonal cuyo dominio de unién a antigeno (;molécula RGM)

comprende el conjunto de CDRs VH 8D1 y VL8D1.” f
!
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e “No se guarda un concepto comun inventivo porque los anticuerpos no comparten una
estructura esencial para la actividad comin. Asi mismo, el Unico concepto comun inventivo, un
anticuerpo capaz de unirse a una molécula RGM, ya habia sido divulgado con anterioridad en
el estado de la técnica (Documento D1 y D2).” '

. La Examinadora sugiere: “restringir la materia a patentar en un solo concepto comun
inventivo especificando el avance tecnoldgico sobre el estado de la técnica. Esto se logra entre
otras formas definiendo las caracteristicas esenciales de la invencién y mostrando las otras
caracteristicas particulares como dependientes, pero sin perjuicio de la concision de las nuevas

reivindicaciones tanto independientes como dependientes. "
El solicitante también puede realizar una o mas de las divisionales de acuerdo a los grupos de
conceptos técnicos inventivos presentados en esta solicitud, esto claro, sin amp\iar el objeto

inicial de la invencién.” x'

,
Con el fin de atender las observaciones formuladas a este respecto, y de acuerdo con el articulo
34 de la Decision 486, tal como se mencioné anteriormente, el nuevo capituio reivindicatorio
de la solicitud parental se refiere inicamente al anticuerpo 5F9, versiones con injerto de
CDR del anticuerpo 5F9 y versiones humanizadas del anticuerpo 5F9. EIl anticuerpo 5F9,
especialmente las 6 CDR de las regiones variables de las cadenas liviana y pesada, constituyen
la caracteristica técnica de las reivindicaciones modificadas que supera a las referencias D1 y
D2.

D1 divulga inmunoglobulinas de dominio variable mientras que D2 divulga un ahticuerpo contra

RGM A de rata, purificado por afinidad. Ninguna de las referencias ensefia o sugiere el

anticuerpo 5F9 y mucho menos las versiones con injerto de CDR y/o las version¢s humanizadas

del anticuerpo 5F9. En consecuencia, el nuevo capitulo reivindicatorio estd unificado por la

caracteristica técnica del anticuerpo 5F9 porque ni D1 ni D2 ensefian o sugieren este anticuerpo.
!

Novedad y Nivel inventivo '

f

Su Despacho concluye que el documento (D1) afecta la novedad de la present‘é invencién y los
documentos (D1) y (D2) afectan el nivel inventivo de las reivindicaciones 1 a 11.,'

En cuanto a las objeciones presentadas por la Examinadora, deseamos poner de presente lo
siguiente: !

!

De acuerdo con los articulos 16 y 18 de la Decision 486:
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“Articulo 16.- Una invencion se considerara nueva cuando no esta comprendida
en el estado de la técnica. El estado de la técnica comprendgré todo lo que haya
sido accesible al puUblico por una descripcion escrita u oral, utilizacion,
comercializacién o cualquier otro medio antes de la fecha dé presentacién de la
solicitud de patente o, en su caso, de la prioridad reconocida”

|
“Articulo 18.- Se considerara que una invencién tiene nivel inventivo, si para una
persona del oficio normalmente versada en la materia técnica correspondiente,
esa invencidon no hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de manera
evidente del estado de la técnica’.

De conformidad con los anteriores articulos, se exponen a continuacion ias razones por las
cuales la presente invencion de acuerdo con las reivindicaciones 1 a 8Idel nuevo capitulo
reivindicatorio resulta novedosa y posee nivel inventivo frente a las ensefianzas de los
documentos citados D1y D2: !

D1 simplemente divulga proteinas que se unen a diferentes antigenos, entre%ellos RGM A como
por ejemplo el anticuerpo 10G11, y se unen a otros tales como RGM b. |

|
La Examinadora afirma que la cadena pesada del anticuerpo 10G11 de D1 es 100% idéntico a la
cadena pesada del anticuerpo 8D1, no obstante dicho documento falla en divulgar el
anticuerpo 5F9 de la presente invencion. ;I
De esta manera, queda demostrado que la anterioridad D1 no desvirtia'la novedad de la
invencion reclamada, al no ensefar todas y cada una de las caracteristicas técnicas esenciales,

es decir, cada uno de los elementos que comprenden la invencién reclamada. :

De otra parte, la Examinadora también sostiene que la cadena liviana deI! 10G11 en D1 es

idéntica en un 70% a la cadena liviana del anticuerpo 8D1.
l
La Examinadora afirma que una persona medianamente versada en la materia tendria
expectativas razonables de modificar el anticuerpo 10G11 divulgado en D|1 manteniendo la
actividad anti-RGM A para lograr el anticuerpo 8D1.
i
Considerando lo anterior, me permito resaltar que la invencion del nuevo capiitulo reivindicatorio
posee nivel inventivo frente a D1 porque este documento no ensefa ni por lo menos sugiere el
anticuerpo monoclonal que: !

(1) inhibe o reduce la unién de la RGM A humana a la BMP-2, BMP-4y a Ia[‘neurogenina;

\
(2) neutraliza la actividad quimiorrepulsiva de la RGM A humana; y
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(3) promueve la regeneracion y remielinacion de los axones del nervio éptico. -

Una persona medianamente versada en la materia no hubiese espera&o razonablemente
modificar cualquiera de las proteinas de union a RGM A de D1 para llegar al anticuerpo
5F9 aqui reclamado, y mucho menos lograr los efectos técnicos desc!ritos anteriormente
de un anticuerpo que interrumpe la interaccion de Ila proteit?a y la actividad

quimiorrepulsiva de la RGM A y promueve el crecimiento axonal.

Finalmente, vale la pena anotar que si bien la Examinadora cité D2 como gocumento relevante
del estado de la técnica, no sefald de forma expresa la manera como dicho documento afecta la
patentabilidad de la presente invencién. |
En conclusion, el nuevo capitulo reivindicatorio modificado posee nivel inventivo frente a D1 y
D2. |

Dado que la presente solicitud cumple con las disposiciones de los articulos 30, 16 y 18 de la
Decisién 486, respetuosamente solicito a ese Despacho que se proceda con la concesién de la
presente solicitud. |

|

Anexos
i
i

. Nuevo capitulo reivindicatorio conformado por 8 reivindicaciones.

Sefior Director,

|
DeLOLNgs (900001

C.C. No. 39.779.654 de Usaquén
T.P.A. No. 70.819 de C.S.J.

Calle 94 A No. 7 A-09 — Bogota, D.C. |
Tel.: 7560770 1

2 3 AGD. 2013

Bogota D.C.
MCA/
P2031
MEMORIAL RESPUESTA EXAMEN DE FONDO



CASTELLANOS & CO LTDA
ABOGADOS

Calle 94 A No. 7 A-09 :
Bogota, D.C. - COLOMBIA ’

CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

1. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende Ias
siguientes seis CDR: '

Conjunto VH 5F9

VH 5F9 CDR-H1 | Residuos 31-35 de SEQ ID N°34 | SEQ ID N° 57

VH 5F9 CDR-H2 | Residuos 50-66 de SEQ ID N°34 | SEQ ID N° 58

|
VH 5F9 CDR-H3 | Residuos 99-104 de SEQ ID N° 34 | SEQ ID N° 59 |

Conjunto VL 5F9

VL 5F9 CDR-L1 Residuos 24-39 de SEQ ID N°10 | SEQ ID N° 60

VL 5F9 CDR-L2 | Residuos 55-61 de SEQIDN°10 | SEQ ID N°61 ;

VL 5F9 CDR-L3 | Residuos 94-102 de SEQ ID N° 10 | SEQ ID N° 62

2. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende una region
variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de la SEQ ID N°: 34 y una
region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de aminoacidos de la SEQ ID N°: 10.
|
|

3. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende:j

(a) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:47 y una regi6n variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44; !

|

(b) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44;
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(c)

(d)

(e)

(f)

(9)

(h)

()

()

(k)

U

!
una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:49 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44; ]

una regidn variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44;

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:47 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45;

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminpacidos de
la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45; |

i
una regioén variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:49 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de

aminoacidos de la SEQ ID N°:45; :
!

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de

aminoacidos de la SEQ ID N°:45; |

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:47 y una regi6n variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; ‘

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoéacidos de
la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46;

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:49 y una regi6n variable de Ia cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ 1D N°:46; ‘

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de

aminoacidos de la SEQ ID N°:46;
|

(m) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:51; |
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(n)

(0)

(p)

(@

(9]

(s)

(t)

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:48 y una regi6n variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N%.52;

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:53;

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:48 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
!

aminoacidos de la SEQ ID N°:54;

'

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:51;

;
una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:50 y una regién variable de la cadena Iiviana‘fque tiene la secuencia de

|
aminoacidos de la SEQ ID N°:52; ‘
|

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:53; o

!

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:50 y una regién variable de Ia cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:54. '

!

4, Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende:

(a)

(b)

(c)

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoécidos de
la SEQ ID N°:47 y una regién variable de la cadena Iiviané que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:51;

una regidn variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:47 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:52;

)

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°47 y una region variable de la cadena |iviaha que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:53; ‘{

|



CASTELLANOS & CO LTDA
ABOGADOS

Calle 94 A No. 7 A-09
Bogota, D.C. - COLOMBIA

(d) una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°47 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:54;

(e) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secu'éncia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:49 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:51; '

(f) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de amino4cidos de
la SEQ ID N°:49 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:52; ,

(g) una region variable de la cadena pesada que tiene la sebuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:49 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminodcidos de la SEQ ID N°:53; o

(h) una regidn variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:49 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminodcidos de la SEQ ID N°:54. ;'

i
5. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende:

!
!

(a) una regién variable de la cadena pesada que tiene la ,Jsecuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:35 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44; ‘

(b) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:36 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44;

(c) una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:37 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44;

t
(d) una regién variable de la cadena pesada que tiene' la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:38 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44; !

!

(e) una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:39 y una regi6n variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de ia SEQ ID N°:44; "(

!
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(f)

(9

(h)

0]

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:40 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°%:44; !

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoé&cidos de
la SEQ ID N°:41 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secm’ﬁencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44;

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:42 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44; o '

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°43 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la sec:uencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:44.

6. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende:

@

(b)

(©)

(d)

(e)

(f)

'
{

una regién variable de la cadena pesada que tiene Ila secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:35 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45;

!

!
una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:36 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45; '

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminioacidos de
la SEQ ID N°:37 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45;

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:38 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45;

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoéacidos de
la SEQ ID N°:39 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45; ‘

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:40 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45; :

I
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(9)

(h)

(i)

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:41 y una regioén variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45;

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:42 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45; o

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoécidos de
la SEQ ID N°:43 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:45. ’

7. Un anticuerpo monoclonal aislado CARACTERIZADO PORQUE comprende::

€))

(b)

(c)

(d)

(e)

(f)

(9

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:35 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; '

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de arﬁinoécidos de
la SEQ ID N°:36 y una region variable de la cadena liviana que tiene la:secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; :

)

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de afninoécidos de
la SEQ ID N°:37 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; |

una regién variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de afminoécidos de
la SEQ ID N°:38 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; |

!
una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de

la SEQ ID N°:39 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; '

una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:40 y una regién variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46; |

!
una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de.aminoacidos de

la SEQ ID N°:41 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de
aminoacidos de la SEQ ID N°:46;

|
f
l
!
!

!
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(h) una region variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
la SEQ ID N°:42 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de

aminoacidos de la SEQ ID N°:46; o

(i) una regioén variable de la cadena pesada que tiene la secuencia de aminoacidos de
fa SEQ ID N°:43 y una region variable de la cadena liviana que tiene la secuencia de

aminoacidos de la SEQ ID N°:46. !

8. Una composicion farmacéutica CARACTERIZADA PORQUE comprende el anticuerpo

de cualquiera de las reivindicaciones 1-7 y un vehiculo farmacéuticamente aceptable.
!
!

14



