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EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
En ejercicio de sus facultades legales, en especial de las que se confirieron en
el numeral 34 del articulo 3 del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO

PRIMERO: Que mediante Resolucion No. 61477 del 14 de Octubre de 2014, la
Superintendencia de Industria y Comercio concedid patente de invencion a la
creacion denominada: “ANTICUERPOS ANTI-NOTCH2/3”, con fundamento en
el articulo 14 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, al
estimar que la invencién en estudio cumplié con los requisitos de patentabilidad.

SEGUNDO: Que mediante escrito radicado en esta Entidad el 12 de Noviembre
de 2014, con el No. 11-014579-00024-0000, encontrandose dentro del término
establecido para el efecto, la sociedad TECNOQUIMICAS S.A., en su calidad de
opositora, interpuso recurso de reposicidbn contra la citada Resolucion, con
fundamento en los argumentos que a continuacion se sintetizan:

La sociedad recurrente solicita que se declare fundada la oposicién presentada
porque considera que la materia protegida por el derecho de exclusividad no es
una invencion y por lo tanto debi6 afectarse en términos del articulo 15 literal b)
de la Decision 486. Frente a las exclusiones a la patentabilidad, la recurrente
sostiene que los anticuerpos son aislamientos y sus secuencias simplemente
fueron caracterizadas utilizando técnicas convencionales por lo que no pueden
considerarse una invencion.

En cuanto a la unidad de invencion la recurrente sefiala que las reivindicaciones
1 a 8 contemplan anticuerpos con secuencias de cadenas livianas, pesadas y
CDRs diferentes en su estructura, especialmente frente al CDR3 de la cadena
pesada y agrega que contemplan porcentajes de identidad que no permiten
definir la secuencia de forma clara y concisa por lo que tampoco es posible su
comparacion frente al estado de la técnica, al presentar variaciones no
determinables. La recurrente sostiene que la solicitud: “(...) comprende mdultiples
invenciones con alcances diferentes, hecho que se puede ver incluso desde la
reivindicacion principal, aunque se vuelve determinante en la reivindicacion 3
que permite identificar 7 secuencias totalmente diferentes, lo cual da como
resultado 7 anticuerpos distintos cuyo unico concepto comun es la funcionalidad
de unirse a Notch 2 y/o Notch 3 humano”. Y debido a que el concepto inventivo
ya era conocido no se puede reconocer novedad o nivel inventivo a esta materia
y el simple hecho de variar algunos residuos de aminoacidos para obtener
secuencias alternas resulta evidente para cualquier técnico medio versado en la
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materia y agrega que si esa funcionalidad es el concepto comin no se debe
reconocer inventivo porque se trata de estructuras diferentes e independientes
gue no guardan relacion entre si.

La recurrente sostiene ademas que en las reivindicaciones 10 y 17 se reclama
materia que no habia sido inicialmente sometida en la solicitud, no presenta
sustento en la descripcién ni fue reclamada por referencia al polinucleétido que
codifica para un anticuerpo y que se asocia al depésito ATCC PTA 10170 y por
otra parte, bajo este depdsito se pueden traer a colacién varios anticuerpos
dependiendo de los marcos abiertos de lectura (ORF).

En cuanto al requisito de claridad la recurrente sostiene que se incluyen
términos como “aproximadamente” que hace imposible comparar y definir la
materia objeto de proteccién. Y agrega que en la descripcion no hay soporte ni
suficiente divulgacion para un anticuerpo diferente de 59R1, por lo que las
reivindicaciones que incluyen porcentajes de identidad y valores aproximados
carecen de los requisitos exigidos para la presentacion de la descripcién.

Por otra parte, la recurrente sefiala que la solicitud carece de nivel inventivo
porque presenta alternativas obvias que tratan de resolver un problema técnico
gue fue abordado y resuelto por anticuerpos analogos a los reclamados como se
evidencia en las publicaciones W02007/145840 (D1), US2008/131434 vy
US2006/0030694. Y sefala que la resolucion impugnada guarda silencio con
respecto a los argumentos frente al nivel inventivo y se limita a indicar por qué
los anticuerpos superaron las objeciones frente a la novedad, cuando en
repetidas oportunidades la recurrente manifestd que las secuencias no
demostraban un efecto sorprendente e inesperado y agrega que la solicitante
admitié que la solicitud no representaba ninguna ventaja técnica con respecto al
documento D1, dado que resolvia el mismo problema técnico, basandose en el
hecho que los anticuerpos eran una alternativa que reemplazaba aquellos
conocidos. Frente al documento D1, citado en el informe de bulsqueda, la
recurrente sostiene que en el parrafo 0043 se advierte que el anticuerpo
monoclonal 59M07 se une a uno o mas receptores Notch y cita el parrafo [0091]
para demostrarlo, por lo que considera que tanto el problema técnico como el
efecto relacionado con la invencion esta contemplado en el estado de la técnica,
por lo que no se debid reconocer su nivel inventivo.

Finalmente, la recurrente sostiene que bajo la optica de la solicitante cualquier
solicitud realizada en el campo de la biotecnologia deberia ser inventiva porque
un cambio trivial en cualquier residuo de aminoacido, sea o no funcional en un
anticuerpo otorgaria el derecho a proteger materia que incluyera este cambio,
con independencia de si resuelve o no un problema técnico. Y sefiala que las
técnicas en biologia molecular permiten modificar proteinas, aminoacidos y
anticuerpos de forma rutinaria.
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TERCERO: Que dentro del contexto antes descrito, esta Entidad procede a
resolver el recurso de reposicién interpuesto en los siguientes términos:

Teniendo en cuenta que el pliego reivindicatorio protegido por el derecho de
exclusividad esta compuesto por dieciocho (18) clausulas, este Despacho
considera relevante identificar los elementos esenciales que caracterizan los
anticuerpos, a saber:

Un anticuerpo aislado que se enlaza a Notch 2 y/o Notch 3 humano que
comprende:

a) Un CDR1 de cadena pesada de SEQ ID NO. 5 SSSGMS, un CDR2 de
cadena pesada de SEQ ID NO. 6 VIASSGSNTYYADSVKG y CDR3 de
cadena pesada elegido entre las SEQ ID NO. 51 SIFYTT o SEQ ID NO.
30 (G/S)(I/S)F(F/Y)(A/P)(I/T/SIN).

b) Un CDR1 de cadena liviana de SEQ ID NO. 8 RASQSVRSNYLA, un CDR2
de cadena liviana de SEQ ID NO. 9 GASSRAT y un CDR3 de cadena
liviana de SEQ ID NO. 10 QQYSNFPI.

En las reivindicaciones dependientes 3 y 4 se incluyen las secuencias de las
demas variantes previstas para el CDR3 de la cadena pesada, identificadas con
los siguientes numeros: SEQ ID NO. 22, 23, 25, 26,27 0 7.

Por otra parte, en las reivindicaciones dependientes 5, 6, 7 y 8 se definen las
secuencias completas de la cadena variable pesada (VH) y de la cadena
variable ligera (VL), a saber:

Anticuerpos: SEQ ID NO. 50, 14 6 20 (VH) y SEQ ID NO. 13 6 19 (VL)

SEQ ID NO. 50 (VH)
EVOLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFTFSSSGMSWVRQAPGKGLEWVSVIASSGSN
TYYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARSIFYTTWGQGTLVTVSSA
ST

SEQ ID NO. 14 (VH)
QVOQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFTFSSSGMSWVRQAPGKGLEWVSVIASSGSN
TYYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARGIFFAIWGQGTLVTVSSA

SEQ ID NO. 20 (VH)
EVOLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFTFSSSGMSWVRQAPGKGLEWVSVIASSGSN
TYYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARGIFFAIWGQGTLVTVSSA

SEQ ID NO. 13 (VL)
DIVLTQSPATLSLSPGERATLSCRASQSVRSNYLAWYQQKPGQAPRLLIYGASSRATGV
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PARFSGSGSGTDFTLTISSLEPEDFAVYYCQQYSNFPITFGQGTKVEIKR

SEQ ID NO. 19 (VL)
EIVLTQSPATLSLSPGERATLSCRRASQSVRSNYLAWYQQKPGQAPRLLIYGASSRATGI
PARFSGSGSGTDFTLTISSLEPEDFAVYYCQQYSNFPITFGQGTKVEIKR

Una vez verificado el concepto comun inventivo, es decir las regiones
determinantes de complementariedad (CDRs) que se conservan dentro de las
regiones variables completas de las cadenas pesada y ligera de los anticuerpos
especificos reclamados (resaltado en negrilla), este Despacho concluy6é que,
contrario a lo manifestado por la recurrente, el hecho que en el encabezado de
la reivindicacién se indique que se trata de anticuerpos aislados no quiere decir
gue se hubiesen obtenido a partir de material biolégico tal y como se encuentra
en la naturaleza, como para tachar la materia reclamada por exclusion a la
patentabilidad en los términos del articulo 15 literal b) de la Decision 486. Lo
anterior debido a que en la memoria descriptiva de la solicitud se especifica que
los anticuerpos humanizados que reconocen especificamente la porcién de
unién al ligando del dominio extracelular de Notch 2, se fabricaron usando
tecnologia de expresion de fagos e hibridomas (Pags. 112 y 113 de la
descripcién de la solicitud).

La divulgacion que acompafa la solicitud de patente protegida le indica a la
persona versada en la materia que el fragmento de unién al antigeno (Fab)
(59R1) que se enlaza a Notch2 humano (hN2) fue incubado mediante
inmovilizacién pasiva en una region de un anticuerpo Fc recombinante de la
proteina de fusion Notch 2 de SEQ ID NO. 21. El bacteridfago se utilizé para
infectar la bacteria TG1F, con el fin de inducir su expresion y se identificaron las
secuencias completas de las cadenas pesada y ligera del Fab 59R1 que
corresponden a las secuencias SEQ ID NO. 11 (VH) y 12 (VL). Por otra parte, la
Tabla 2 del capitulo descriptivo (Pag. 114) divulga los CDRs tanto de la cadena
pesada como de la cadena ligera y especifica su estructura peptidica que fue
caracterizada en la reivindicacion independiente 1 de la solicitud. Estas regiones
variables del Fab 59R1 fueron clonadas en vectores de expresion de
inmunoglobulinas (Ig) que contienen la cadena pesada de 1gG2 humana y la
cadena liviana kappa, para su expresion en células ovéaricas de Hamster Chino
(CHO). Asi, el plasmido bacteriano DNA que contiene el inserto de IgG2 50R1
fue depositado en la coleccion ATCC bajo el numero ATCC PTA-9547 que es
uno de los certificados de depdsito que obran en el expediente y que fueron
aportados con la presentacion de la solicitud internacional (PCT)*.

En este orden de ideas, no es posible declarar fundada la oposiciéon en el
sentido de objetar por exclusion a la patentabilidad la materia reivindicada o por
incumplimiento del requisito de unidad de invencion, porque la solicitante

! https://patentscope.wipo.int/search/docservicepdf pct/id0000000971546
4
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demostrd que los anticuerpos son obtenidos por recombinacién y las variantes
reclamadas conservan los 6 CDRs definidos en la reivindicacion 1, como lo
present6 este Despacho al resolver el recurso. Asimismo, se reitera que dichas
secuencias definen anticuerpos que no son aislados de la naturaleza y por tanto
dicha materia no se encuentra excluida de la patentabilidad en los términos del
articulo 15 literal b) de la Decisién 486.

Frente al certificado de depésito ATCC PTA-10170 al que se hace referencia en
la reivindicacién 17 es del caso sefialar que corresponde a un plasmido aislado
de E-coli que contiene el inserto 59R5, dicho certificado depdsito se encuentra
disponible dentro del tramite de la solicitud internacional (PCT) e identifica el
material que codifica para el anticuerpo 59R5 que se une a Notch2/3 humano y
cuyas cadenas pesada y liviana son las SEQ ID NO. 49 y 18, donde el CDR3 de
la cadena pesada (VH) es SIFYTT de SEQ ID NO. 51 y las demas secuencias
de CDRs son idénticas al anticuerpo 59R1 (Ejemplo 13 de la memoria
descriptiva de la patente). En consecuencia, no le asiste la razon a la recurrente
cuando afirma que este anticuerpo no esta debidamente sustentado porque
como se demostrd existe divulgacion para esta variante, razén por la cual se
admitié y concedi6 la patente para esta modalidad.

En cuanto al término aproximadamente utilizado por la solicitante en la
reivindicacion dependiente 5 para identificar aquellas variantes de anticuerpos
gue presentan hasta el 90% de identidad frente a las secuencias alli sefaladas,
es del caso sefialar que en el contexto del disefio de anticuerpos es posible
reclamar una generalizacién razonable de los mismos considerando las
variantes que se encuentran debidamente sustentadas y ejemplificadas, razén
por la cual no se objetd dicha expresion en el capitulo reivindicatorio, teniendo
en cuenta que dichas variaciones se generan en las regiones variables pero no
en los CDRs, los cuales conservan la relacion estructural entre las diferentes
modalidades reclamadas.

La recurrente sefiala que la invencibn no cumple con el requisito de nivel
inventivo, en vista de las ensefanzas de los documentos W0O2007/145840 (D1),
US2008/131434 y US2006/0030694. Al respecto es pertinente sefialar que
ninguno de los documentos citados divulga la estructura del concepto comun
que caracteriza las diferentes modalidades de los anticuerpos protegidos. Si
bien el documento D1 se puede considerar cercano porque divulga anticuerpos
humanizados alternativos que se enlazan al receptor Notch2/3 humano, al
realizar la comparacion de las cadenas se encontr6 un porcentaje de identidad
de apenas el 70% entre la cadena pesada identificada con la SEQ ID NO. 14
frente a la SEQ ID NO. 5 divulgada por el documento D1 y del 80% en el caso
de la SEQ ID NO. 50 de la invencion frente a la SEQ ID NO. 5 del documento
D1. En consecuencia, objetar el nivel inventivo con fundamento en
anticipaciones relacionadas con la actividad (efecto técnico) no resulta
procedente en el presente caso, toda vez que en la reivindicacion 1 se definen
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los seis CDRs de los anticuerpos y ningun documento anticipd el concepto
inventivo y por otra parte, tampoco existen anticipaciones relacionadas con las
secuencias completas de las regiones variables en las cadenas pesada y ligera
de los anticuerpos reclamados. En cuanto al anticuerpo 59M07 divulgado en el
documento D1 (Reivindicacion 14 Pag. 93 de D1) es del caso sefialar que no
existe relacion estructural con respecto a los anticuerpos de la solicitud. Ahora
bien, el documento US2008/131434 pertenece a la familia de equivalentes de la
publicacion internacional identificada como D1, razén por la presenta el mismo
contenido técnico que la publicacion internacional.

En cuanto al documento US2006/0030694 que divulga anticuerpos que se
enlazan al epitope Notch4, la estructura tampoco es cercana a la de los
anticuerpos protegidos por la patente.

Respecto a los cambios en ciertos aminoacidos dentro de una secuencia,
especificamente frente a los CDRs y las cadenas completas, situacion que se
presentan en algunas de las variantes de la solicitud, es del caso sefialar que no
es un hecho trivial como lo manifiesta la recurrente encontrar una region Fab
capaz de identificar marcadores moleculares de cancer, dado que la solicitante
logré demostrar la relacion causa — efecto farmacolégico al probar la eficacia de
los anticuerpos reivindicados (59R1) con el compuesto taxol para disminuir la
progresion del tumor en un modelo de cancer mamario, evaluando apoptosis e
hipoxia (P4g. 148 de la solicitud). Ademas, la recurrente no logré demostrar que
los documentos citados anticiparan los elementos estructurales que caracterizan
los anticuerpos reclamados.

En ese orden de ideas, se reitera que el objeto reivindicado cumple con los
requisitos de patentabilidad, por lo tanto no hay lugar a revocar la decision
impugnada.

Con fundamento en las anteriores consideraciones, el Superintendente de
Industria y Comercio,

RESUELVE:

ARTICULO PRIMERO: Confirmar la decision contenida en la resolucion No.
61477 del 14 de Octubre de 2014, por medio de la cual se concedi6 una patente
de invencion.

ARTICULO SEGUNDO: Notificar el contenido de la presente resolucion a la
sociedad ONCOMED PHARMACEUTICALS INC. y a la sociedad
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TECNOQUIMICAS S.A., en su calidad de opositora, advirtiéndole(s) que contra
ella no procede recurso alguno, por encontrarse agotada la via gubernativa.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., el 30 Sep 2015

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO,

PABLO FELIPE ROBLED TIl:LO
Doctor(a)

CARLOS REINALDO OLARTE GARCIA, office@olartemoure.com

Doctor(a)
JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR, info@reyes-abogados.com

Elaboré: John Fredy Hernandez MontaNo
Revis6: Jeny Paola Villate Becerra
Reviso: Jose Luis Salazar Lopez

Aprob6: JosE Luis LondoNo FernAndez

Superintendencia de Industriay Comercio: Cra13 No. 27-00 7 y10- PBX:(571) 5870000
E-mail: contacte Bogotd D.C, Colombia
@) MNcomERCD
INDUSTRIA ¥ TURISMO

Sefior ciudadano la entidad le ofrece los siguientes canales para hacer seguimiento a su solicitud

Pagina web: www.sic.gov.co Linea gratuita a nivel nacional: 018000 910165
i Kiosco Informatico Centro Comercial Gran Estacién en Bogota

Centro de atencidn tele aen Bogotd: 5920400




