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JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR, mayor de edad, identificado como aparece al
pie de mi firma, abogado en ejercicio, titular de la tarjeta profesional nimero 44655
del Consejo Superior de la Judicatura, obrando en calidad de apoderado de la
sociedad TECNOQUIMICAS S.A., en el tramite de Ia referencia, y con el propésito

de coadyuvar en la decision sobre la solicitud colombiana 11-014-579, referida a

nuevas clausulas reivindicatorias, como un anticuerpo aislado que se fija de

manera especifica a Notch2 y/o Notch 3 humano, de manera respetuosa me

permito presentar argumentos adicionales para demostrar que la solicitud en

cuestion incumple los requisitos de patentabilidad aplicables, y no merece, por

ello, recibir el beneficio patentario.



¢

—

G A D O

REYES & REYES

l COMPLEMENTO DE INFORMACION.

Con el propésito de reiterar que la solicitud colombiana en tramite carece de los
requisitos de patentabilidad establecidos por los articulos 14, 16 y 18 de la

Decisién 486, me permito plantear los siguientes argumentos adicionales.

En primer lugar, es importante sefalar que la modificacion en el capitulo
reivindicatorio presentada el 14 de febrero de 2014, corresponde a un cambio de
forma, que por esa condicién, no logra superar los argumentos planteados en
contra por el suscrito. Es asi como al revisar dicho nuevo capitulo reivindicatorio,
persiste la carencia de nivel inventivo, al mantenerse en esencia las mismas
caracteristicas técnicas en relacion con los anticuerpos reclamados, teniendo en
cuenta que la estructura de los anticuerpos y su funcion han sido descritas con
anterioridad en el estado de la técnica.

En especial, persiste la carencia de unidad de invencion por cuanto Unicamente se
modificd la forma de citar las secuencias y el empleo ahora de las dianas
terapéuticas a las cuales se une. Dichas objeciones en unidad de invencion
persisten por cuanto existen secuencias diferentes que permiten identificar
anticuerpos distintos, asi mismo, el origen de dichos anticuerpos es distinto al
presentarse dos certificados de deposito.

De ofro lado, el solicitante menciona con relacion a las modificaciones
presentadas al capitulo reivindicatorio que: “...La nueva Reivindicacién 1 reclama
los componentes esenciales de los anticuerpos de Ia presente invencion, tales
como las cadenas pesadas liviana, las cuales se encuentra definidas por sus
secuencias SEQ ID NO especificas (numeradas y contenidas en el capitulo
Descriptivo), es decir, dicha reivindicacion contiene todas las caracteristicas
estructurales de los anticuerpos de la invencién”.... “De acuerdo con lo anterior, es
evidente que tanto la Reivindicaciéon 1 como sus reivindicaciones dependientes,

cumplen a cabalidad con los requisitos de claridad y concisién”.

Es importante mencionar que a pesar que se han eliminado las reivindicaciones
correspondientes a la composicion, métodos de tratamiento, anticuerpos aislados
y materia reivindicada por caracteristicas funcionales, las nuevas reivindicaciones

no cumplen con los requisitos de claridad debido a que el solicitante define
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diferentes secuencias, que no guardan la misma estructura de sus dependientes,
e incluye secuencias diferentes reclamando asi varios tipos de anticuerpos. Por lo
tanto, el capitulo reivindicatorio modificado continua siendo impreciso y poco

claro, ya que se reclama de la siguiente forma:

1. “Un anticuerpo aislado el cual se fija de manera especifica a Notch 2 y/o Notch 3
humano que comprende:

a. una CDR1 de cadena pesada que comprende SSSGMS (SEQ ID NQ:5),
una CDR2 de cadena pesada que comprende VIASSGSNTYYADSVKG
8SEQ ID NO: 6) y una CDR3 de la cadena pesada que comprende SIFYTT
(SEQ ID NO:51) o (SEQ ID NO:30); y

b. una CDR1 de la cadena liviana que comprende RASQSVRSNYLA (SEQ ID
NO: 8), una CDR2 de la cadena liviana que comprende GASSRAT (SEQID
NO:9), y una CDR3 de la cadena liviana comprende QQYSNFP/ (SEQ ID
NO: 10).

Mientras que se reclama en la reivindicacion 4 el mismo CDR3 pero con diferente

secuencia:

4. Un anticuerpo de acuerdo con la Reivindicacion 1, en donde la CDR3 de la cadena
pesada comprende SIFYPT (SEQ ID NO: 22), SSFFAS (SEQ ID NO:23), SSFYAS
(SEQ ID NO: 24), SSFFAT (SEQ ID NO:25), SIFYPS (SEQ ID NO: 26), SSFFAN
(SEQ ID NO: 27) o GIFFAI(SEQ ID NO:7).

Las caracteristicas de ambas reivindicaciones son excluyentes y no pueden ser
dependientes ya que la reivindicacion 1 menciona Gnicamente las secuencias SEQ
ID NO: 51 0 30 en la cadena pesada CDR3 como parte de la invencién. De esta
forma, la estructura de los anticuerpos es claramente variable y no puede estar
correctamente definida ya que ademas no hay claridad en la forma de las
dependencias.

Por otra parte, tampoco existe coherencia entre las reivindicaciones 11 y 12 que
mencionan:

11.  Unanticuerpo codificado por el polinucleétido depositado con la ATCC como PTA-
10170. '

12 Un anticuerpo codificado por el polinucletido depositado con la ATCC como"
PTA-9547 .

Lo anterior, incluye dos materias distintas al ser dos anticuerpos codificados por
polinucledtidos diferentes depositados bajo ntimeros de deposito diferentes. En

este sentido, es claro que las caracteristicas técnicas de los anticuerpos en



—_——,

A 0

REYES &

G D S

términos de secuencias son diferentes, por lo que cualquier técnico medio versado
en la materia comprendera que la materia reivindicada no comparte una misma
estructura, funcionalidad y/o actividad, que es el argumento que el solicitante

incluye para desvirtuar las objeciones del opositor.

De igual forma, se pone de presente los plasmidos reclamados en la reivindicacion
18 definidos mediante los dos certificados de deposito, indican que ambos
plasmidos solo comparten la caracteristica funcional de la produccion de
anticuerpos anti-Notch 2 y/o 3 siendo esto un resultado a obtener en su cercania

en la afinidad por la diana terapéutica.

18.  Un plasmido depositado con la ATCC\_.}'I que tiene un depdsito No. PTA-10170 o
PTA-9547. "

El versado en la materia técnica observara que, de acuerdo al caso particular al
que se enfrente, sera necesario determinar diferentes procesos o modificaciones
que repercuten en la secuencia de los anticuerpos al existir sustituciones en
residuos de aminoacidos, diferencias en las condiciones del proceso, e incluso
mas atras en el codigo genético de condiciones, dando como resultado diferente
afinidad, aunque se unan al mismo ligando. Sin embargo, dichas modificaciones
han sido rutinarias en el estado de la técnica y son consecuencia del quehacer

diario en ingenieria genética.
Con respecto a los argumentos del solicitante hacia la oposicion presentada:

Sobre las peticiones formuladas por TECNOQUIMICAS S.A., el solicitante ha
iniciado su argumentacioén en el numeral 3 de su memorial, desestimando las

objeciones realizadas a la novedad y el nivel inventivo sobre la base de los
documentos US2008/0131434, y US 2006/0030694 asi:

Indica el solicitante que el documento US 2008/0131434 citado presenta
anticuerpos que tienen caracteristicas estructurales “completamente diferentes” a
los anticuerpos divulgados por la anterioridad ya que las “secuencias de CDR para
cada caso son distintas”...
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Para responder a este argumento, y tal como se habia observado anteriormente,
la definicion de anticuerpos que se unen a notch 2 y/o notch 3 ya habian sido
contemplados en el estado de la técnica como en el documento US 2008/0131434

el cual describe anticuerpos que se unen especificamente al dominio extracelular
del receptor Notch humano:

(51 ABSTRACT

The present invention relates to compositions and methods
for characterizing, diagnosing, and treating cancer. In par-
ticular the inveation provides the means and methods for the
diagnosis, charscterization, prognosis and treatment of can-
cer and specifically targeting cancer stem cells. The present
invention provides an antibody that specifically binds 1o a
non-ligand binding region of the extracellular domain of a
human NOTCH receptor and inhibits growth of tumar cells.
The present mvention further provides a methed of treating
cancer, the method comprising administering a therapeuti-
cally effective amount of an antibody that specifically binds
to a non-ligand binding region of the extracellular dommn of
a human NOTCH receplor protein and inhibits growih of
tmor cells,

Al igual que en la solicitud en tramite, dicho documento ensefia secuencias
pesadas y ligeras del anticuerpo que se une a notch 2 y notch 3 cuyas secuencias

presentan la estructura caracteristica de los anticuerpos, siendo la secuencia

especifica de las cadenas variables, la diferencia estructural entre los dos
documentos:

US20080131434 | EVNLVESGGDLVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYTMSWVRQTPEKRLEWVAY 50

0 T T T R I PO Y O I
SEQID NO. 5 EVOLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFTFSSSGMSWVROAPGKGLEWVSV 50

IDYGGDFTSYSDAIRGRFTISRDNAKNTLYLOMSSLKSEDTAIYYCSRRR 100

Solicitud I N I A R R N A R R N R N RN NN N R
IASSGSNTYYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLOM-SLRAEDTAVYYCARSI 100
SEQ ID NO. &0

YDAMDYWGQGTSVIVSSAKT 120

A A RN
F--YTTWGQGTLVTVSSAST 117

Como se puede observar de la tabla que corresponde a la cadena pesada en
ambos casos, las secuencias variables en negrilla son efectivamente las que
varian mayormente al comparar con la secuencia de la anterioridad de US
2008/0131434. Adicionalmente, un técnico versado en la materia, teniendo la
diana terapéutica, receptor o el antigeno (en este caso notch 2 o notch 3), puede

obtener diferentes anticuerpos de unién con una estructura similar de la cadena y
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diferentes CDRs sin que ello conlleve un efecto sorprendente o involucre altura
inventiva.

Menciona el solicitante que los documentos US2008/0131434 y US 2006/0030694
no divulgan secuencias especificas de CDRs o dominios variables que se unan
especificamente a notch1, 2, 3 y 4; con respecto a este argumento es Util
mencionar que, si bien los documentos citados no ensefian las secuencias
especificas de CDRs o dominios variables que se unen a notch, la solicitud
unicamente se centra en caracterizar secuencias de anticuerpos anti-notch
obtenidos de forma rutinaria, y los cuales, si bien pueden resuitar novedosos en
combinaciones aleatorias de sus CDRs, no presentan ningun efecto técnico

sorprendente sobre aquellos anticuerpos del estado de la técnica.

De esta manera, el solicitante reivindica adicionalmente diferentes secuencias
CDRs como se observa en la reivindicacién 4 arriba mencionada, lo cual permite
la variacion de las CDRs sugiriendo que no necesariamente las secuencias

especificas reclamadas por la reivindicacion 1 brindan el efecto técnico descrito.

En este sentido, a pesar de que las diferentes combinaciones posibles no estén
divulgadas en la técnica, no quiere decir que un anticuerpo alternativo de unién a
notch presente altura inventiva, ya que adicionalmente, el efecto técnico no
sorprende y la caracteristica esencial del cambio de CDRs es obvia para el técnico

medio versado en la materia.

Adicionalmente, deseo manifestar que en la técnica y sobre todo en el area de
biologia molecular, no es suficiente con demostrar que las moléculas son
novedosas, pues claramente se descubren nuevas moléculas diariamente y no por
ello merecen ser objeto de patente, sino que ademas se requiere que dichas
moléculas sustenten un efecto significativamente sorprendente sobre aquellas
moléculas existentes en el estado de la técnica, lo cual no ocurre en la presente
solicitud.

Si bien es cierto que la solicitud caracteriza nuevas secuencias, ningin efecto
sorprendente es asociado a las mismas, mas que el efecto trivial de unirse a la
molécula sobre la cual fueron obtenidas, lo cual ademas es un procedimiento

rutinario y comun en la materia.
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Como conclusién, no se evidencian diferencias sustanciales en los anticuerpos o
proteinas de unién reclamadas con relacion a las ya conocidas de los documentos
tales como US2008/0131434 y US 2006/0030694, y aunque las secuencias
especificas puedan ser diferentes, los efectos técnicos alcanzados por dichos

anticuerpos, tampoco sorprenden al técnico medio versado en la materia.

Por todo lo anterior, ruego se analicen los argumentos expuestos con el rigor y
detenimiento habituales y que en consecuencia se decrete, ademas de la

negacioén de la solicitud en comento, el archivo del expediente que la contiene.

Sefior Superintendente,

JOSE LUIS REYES VILLAMIZAR

C.C. 79.152.473 de Usaquén
T.P. 44655 del C. S de la J.



