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Ref: Expediente No. 03.003.730

Solicitud de patente de invencién titulada: “SECUENCIAS DE VIRUS DE PAPILOMA
CON OPTIMIZACION DE CODONES.”

Solicitante: GLAXO GROUP LIMITED.

RESPUESTA AL OFICIO No. 14891 NOTIFICADO POR FIJACION EN LISTA No. 469,
DE FECHA 29 DE DICIEMBRE DE 2006
(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

J. IAN RAISBECK, mayor de edad y vecino de Bogot4, identificado tal como aparece al pie de
mi firma, en mi cardcter de en mi cardcter de apoderado sustituto de la sociedad solicitante, como
consta en la sustitucién de poder adjunta, me permito manifestar lo siguiente ante el auto
emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal previsto en el articulo 45 de la Decisién 486:

1. a- El Examinador argumenta en su concepto técmico No. 2016 que las
Reivindicaciones 1 y 12-14 no son claras, puesto que hacen referencia a un “coeficiente de uso
del codén”, Jo que representa un resultado esperado, més no una caracteristica técnica de la
molécula reclamada. Una molécula de ADN debe definirse estrictamente a través de su
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estructura. Igualmente, las Reivindicaciones 2 a 11 no proveen la secuencia de la molécula

reclamada, si no solamente caracteristicas complementarias, lo que abarcarfa un sinnimero de

moléculas que no estarfan sustentadas por la descripcién y eventualmente se extenderian mas alld

de un solo concepto inventivo, faltando a la unidad de invencién de la solicitud. Las

Reivindicaciones 15 y 16 hacen referencia a figuras en el Capitulo Descriptivo, en lugar de

incluir un niimero de identificacion de secuencia.

b- i) En primer lugar, me permito adjuntar las piginas que contienen las figuras
1 a3, 4a,4by5 a 10, correspondientes a los folios numerados como 1/12 a 12/12, que debido a
un error involuntario fueron omitidas de la traduccién al espafiol de la solicitud internacional
WO002/08435. Valga anotar que la adicién de estas pdginas no corresponde de ninguna manera a
ampliacién alguna de la materia original de la solicitud, pues estas figuras se encuentran
claramente en la publicacién internacional WO02/08435. Adicionalmente, con el é&nimo de
brindar mayor cleridad a la solicitud y al Capitulo Reivindicatorio, las secuencias de las figuras |
a 3, 4a, 4b, 5 y 6 fueron identificadas respectivamente como las secuencias: Seq. ID No. 1, Fig.
1; Seq. ID No. 2, Fig. 2; Seq. ID No. 3, Fig. 3; Seq. ID No. 4a, Fig. 4a; Seq. ID No. 4b, Fig.
4b; Seq. ID No. 10, Fig. 5: Seq. ID No. 11, Fig. 6.

i) En segundo lugar, y con el énimo de brindar mayor claridad a la materia
reivindicada, me permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en
su totalidad al Capitulo Reivindicatorio radicado al momento de presentar la solicitud. Para tal
efecto, adjunto un recibo de pago que cubre la tasa de modificacién correspondiente.

El Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto se configura de la siguiente manera:

Nueva Soporte
Descripcién
reivindicacién Ia solicitud
1 Una secuencia de polinucleétido recombinante que codifica | P4gina 13, linea
una secuencia de aminodcidos de virus de papiloma |15, a la pégina
humano cormrespondientes a las secuencias: 14, linca 1.

- La figura 1 (Seq. ID No. 1, Fig. 1), correspondiente a la | Péginas 36, linea
secuencia de aminodcidos del tipo silvestre de prototipo | 10, a la pdgina
El a partir de los tipos 11, 6a y 6b de HPV, derivado de | 37, linea 8.
Genebank;

- La figura 2 (Seq. ID No. 2, Fig. 2), correspondiente a la
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secuencia de aminodcidos del tipo silvestre de prototipo
de HPV6b de la figura 1 (6b-el) alineads con la
secuencia de aminodcidos de HPV6b El, incluyendo
mutaciones puntuales para remover actividad biol6gica
{6b-e1 mut);

- La figura 3 (Seq. ID No. 3, Fig. 3), correspondiente a la
secuencia de aminodcidos de tipo silvestre de prototipo
de E2 a partir de los tipos 11, 6a y 6b de HPV, derivado
de Genebank;

- La figura 4a (Seq. ID No. 4a, Fig. 4a), correspondiente
a la secuencia de aminodcidos de tipo silvestre de
prototipo de HPV11 E2 de la figura 3 (Hpv-11e2-wt)
alineada con la secuencia de aminodcidos de HPV11
E2, incluyendo una mutacién puntual para remover
actividad biolégica (Hpv-11e2-mut) y con la secuencia
de aminodcidos codificada por la secuencia de
nuclestidos de la figura 6 (Hpv-11e2-comut);

- La figura 4b (Seq. ID No. 4b, Fig. 4b), correspondiente
a la secuencia de aminodcidos de tipo silvestre de
prototipo de HPV6b E2 de la figura 3 (Hpv-6be2-wt)
alincada con la secuencia de aminoécidos de HPV6b E2
incluyendo una mutacién puntual para remover
actividad biolégica (Hpv-6be2-mut).

2y10812 La secuencia de los polinucledtidos reivindicados | Pdgina 14, lineas
definiendo un coeficiente de uso de codén. 7ali,
3 La secuencia de la Reivindicacién 1 que es una secuencia | Pagina 11, linea
de ADN 16.
La secuencia de la Reivindicacién 1 que codifica un
4 polipéptido de HPV de un tipo o subtipo de HPV asociado | Pdgina 17, lineas
con céncer cervical, verrugas cutdneas benignas o verrugas | 3,4y8all.
genitales.
5 La secuencia de la Reivindicacion 4 que codifica para un | Pdgina 12, lineas
polipéptido de HPV de uno de los tipos 11, 6a y 6b 4y5
6y7 La secuencia de polinucledtido recombinante de

Pégina 12, lineas
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conformidad con cualquiecra de las reivindicaciones
anteriores, caracterizada ademds porque codifica un
polipéptidc de HPV mutado que tiene una funcién
bioldgica reducida y que comprende una o més mutaciones
puntuales por las cuales una o méds de las funciones
biolégicas naturales del polipéptido es inactivada.

20a22

Una secuencia de polinucledtido recombinante de
conformidad con cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, caracterizada ademds porque el polipéptido de
HPV codificado comprende el total 0 una parte de un
producto de gen temprano de HPV, sea el total o una parte
de El o E2, o una fusién de todo o una parte de El o E2 con
otro polipéptido de HPV.

Péigina 13, linea
15, a la pagina
14, linea 1

13y 14

Las secuencias de polinucleétido recombinante: Seq. ID
No. 10, Fig. 5 y Seq. ID No. 11, Fig. 6.

Péiginas 14, lineas
14a19.

15al17

Vectores de expresién que comprenden las secuencias de
polinucleétido recombinante de la invencién.

Pégina 14, linea

20, a la pdgina
15, linea 6.

18220

Células huésped que comprenden las secuencias de
polinucleétido recombinante de la invencién.

Pégina 15, linea 7
ala linea 15.

21226

Composiciones que comprenden las secuencias de
polinucleétido recombinante de la invencién

Pégina 15, llinea

16, a la pdgina
16, linea 6.

Adicionalmente, me permito DESISTIR de las anteriores Reivindicaciones 29 a 35.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decisién 486 de la CAN, ya que éstas de ninguna
manera implican una ampliacién de la proteccién correspondiente a la divulgacién contenida en

la solicitud inicial; por el contrario, corresponden a una franca limitacién de la materia
reivindicada inicialmente.

jii)

Segiin lo anterior resulta perfectamente claro que el Capitulo

Reivindicatorio de la presente solicitud se limita ahora, en primer término, a la proteccién de

polinucléotidos recombinantes que codifican especificamente las secuencias de aminoécidos Seq.
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o. 1, Fig. 1; Seq. ID No. 2, Fig. 2; Seq. ID No. 3, Fig. 3; Seq. ID No. 4a, Fig. 4a; Seq. ID
No. 4b, Fig. 4b (Reivindicaciones 1 a 9), en segundo término, a la proteccién de las secuencias
especificas de polinucledtidos recombinantes Seq. ID No. 10, Fig. 5 y Seq. ID No. 11, Fig. 6
(Reivindicaciones 13 y 14), y finalmente a la proteccién de vectores, células huésped y
composiciones farmacéuticas que contengan los anteriores polinucleétidos recombinantes
(Reivindicaciones 15 a 26)

Asl las cosas, considero que la materia reivindicada resulta perfectamente clara para cualquier
persona medianamente versada en la materia, pues ademds de reivindicarse secuencias de
polinucledtidos especificas, toda persona medianamente versada en la materia sabe que el cddigo
de ADN (los polinucledtidos reivindicados) se compone de 4 letras (A, T, C y G) que conforman
codones de 3 letras, que & su vez representan los aminoécidos de las protefnas (polipéptidos)
codificadas en el gen. Esto es, 1a secuencia lineal de codones a lo largo de la molécula de ADN
es traducida a la secuencia lineal de aminodcidos en lo(s) polipéptido(s) codificado(s) por estos
genes. Ahora, si bien existen casos en donde més de un codén puede codificar un aminodcido
dado, es bien sabido que los patrones de uso de codones para cada organismo son altamente no
aleatorios; as{ entonces, conociendo secuencias de aminoécidos especificas (polipéptidos), como
las definidas en la Reivindicacién 1, cualquier persona medianamente versada en el arte puede
facilmente decodificar la secuencia de nucleétidos que daria lugar a dicho polipéptido, segin la
especie en la que se exprese. Es mis, la persona versada en el arte puede féicilmente realizar
operaciones de “optimizacién de codones”, de tal manera que en la secuencia de polinucle6tidos
que codifique para una secuencia de aminodcidos de interés, se elijan precisamente los tripletes
que son preferidos por el huésped donde se expresard el polipéptido. En conclusion, la definicién
de las secuencias de aminodcidos de interés de la Reivindicacién 1, involucra directa e
inequivocamente las secuencias de nucledtidos que codifican a dichos polipéptidos, por lo que
considero que el objeto de la invencién se encuentra suficientemente definido y caracterizado
estructuralmente, como para que cualquier persona medianamente versada en la materia pueda
comprenderlo, reconocerlo y eventualmente reproducirlo, sin necesidad de acudir a
experimentacién adicional alguna.

De otra parte, llamo respetuosamente la atencién del Examinador al hecho que las
reivindicaciones dependientes de la Reivindicacién 1, que definen caracteristicas
complementarias de la invencién e incluyendo eventuaimente propiedades funcionales de ésta
(como es el patrén de utilizacién de codones en las secuencias de polinucledtidos recombinantes
de la invenci6n), son perfectamente aceptables en la prictica usual de patentes, sin afectar en
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ingin momento la claridad de la materia reivindicada. De hecho, el Manual Andino de Patentes
establece claramente que si bien parimetros funcionales o resultados a alcanzar no se
considerarfan como caracterfsticas técnicas de la invencién, éstos pueden aparecer en el capitulo
reivindicatorio siempre que se acompafie de las caracteristicas técnicas que definen la invencién.'
En este caso, las caracteristicas técnicas (estructurales) de la invencién estin perfectamente
definidas por las secuencias de aminoédcidos y de polinucleétidos reivindicadas, entonces, es
aceptable incluir en reivindicaciones dependientes ciertas caracteristicas propias funcionales de la

invencién.

2. a- Las Reivindicaciones 17, 18 y 20 a 28 (nuevas reivindicaciones 15 a 26) reclaman
un vector de expresién, células y una composicién, sin definirse la secuencia de polinucleétidos
incluidas en estas modalidades.

b- Llamo respetuosamente la atencién del Examinador al hecho que las
Reivindicaciones 15 a 26 que reclaman vectores de expresion, células huésped y composiciones
farmacéuticas, son todas reivindicaciones dependientes. Vale la pene recordar que las
reivindicaciones dependientes son aquellas que hacen referencia a reivindicaciones anteriores y
contienen todas las caracteristicas previamente definidas en dicha(s) recivindicacién(es)
anterior(es).

Por lo tanto, es claro que las Reivindicaciones 15 a 26, que reclaman vectores de expresién,
células huésped y composiciones farmacéuticas, se refieren concretamente a vectores de
expresi6n, célules huésped y composiciones farmacéuticas que contienen especifica y
necesariamente los polinucleétidos definidos en las Reivindicaciones previas 1 a 14, que por lo
demds, no es necesario incluir en dichas reivindicaciones, puesto que las relaciones de

dependencia implican inequivocamente su inclusién.

3. Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Examinador han sido
resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que se proceda a otorgar el privilegio de
patente a la presente invencién. En el caso que el Examinador considere que aim existen

! Manual para el Examen de Solicitudes de Patente de Invencién (Manual Andino de Patentes). Secreteria de la
Comunidad Andina, 2004, ISBN: 9978-43-855-6. . Seccidn 4.6.6.
? Manual Andino de patentes. Seccidn 4.5.2.
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hacer las aclaraciones correspondientes.

Atentamente,

Lo Rty

1. IAN RAISBECK
C.C. 79'376.996 de Bogoti D.C.
T.P.135.799del C.S.dela).

Anexos:
e Folios numerados como 1/12 a 12/12.
e Capitulo Reivindicatorio Modificado.
o Recibo de pago correspondiente a la tasa de modificacién.
e Sustitucion de poder.
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Hpvll-el
Hpv6a-el
6b-el

Hpvll-el
Hpvéa-el

6b-al

Hpvll-el
HpvGa-el
6b-al

Hpvll-el
Bpv6a-el
€b-al

e ——

Hpvll-el
Hpv6a-el
6h-el

O —

Hpvll-el
Hpv6a-el

Sbosl

Hpvli-el
Hpv6a-el
6b-al
——

Hpvll-el
Hpv6a-el

gh-al

Hpvll-el
Hpv6a-al
6b-gl

Hpvll-al
Hpvba-el
6b-al

Hpvli-el

Hpv6a-el

6b-el
‘-"“—

16&’{&;

1/12

Seq. 1D No. 1, Fig. 1

1 . 60
MADDSGTENEGSGCTGWFMVEARIVEHTIGTQISEDEEEEVEDSGYDMVDEIDDRHITONS

MADDSGTENEGSGCTGWEMVEAIVQHPTGTQISDDEDEEVEDSGYDMVDFIDDSHITHNS
MADDSGTENEGSGCTGWFMVEAIVQIPTGTQISDDEDEEVEDSGYDMVDEIDDSNITHNS

61 l20
VEAQALFNRQEADAHYATVODLKRKYLGSPYVSPISNVANAVESEISPRLOAIKLTTQPK

LEAQRLFHAQEADTRYATVODLKRKYLGBFYVSEFINTIAEAVEBEI G PRLDATIKLTROPK
LEAQALEFNRQEADTHYATVQDLKRKYLGSPYVSPINTIAEAVESEIS PRLOAIKLTRQPK

121 . 180
KVKRRLFETRELTDSGYGYSEVEA. . ATQVEKHGDPENGGDGQERDIGRDIEGEGVEHRE
KVKRRLFQTRELTDSGYGYSEVEAGTGTQVEKHGVPENGGDGQEKDTGRDIEG. . EEHTE

KVEKRRLFQTRELTDSGYGYBEVEAGTGTQVEKHGVPENGGDGQEKDTGRDIEG. . EEHTE

181 240
AEAVDDSTRERADTSGILELLKCKDIRSTLHGKFKDCFGLSFVDLIRPFKSDRTTCADWY
ABAPTNSVREHAGTAGILELLKCKDLRAALLGKFKECFGLSFIDLIRPFKSDKT TCADWV
REAPTNSVREHAGTAGILELLKCKDLRAARLLGKFKECFGLSFIDLIRPFKSDKTTCLDWV

241 ’ 300
VAGFGIHHSIADAFQKLIEPLSLYAHIQWLTNAWGMVLLVLIREFKVNKSRCTVARTLGTL

VAGFGIHHSISEAFQKLIEPLSLYAHIGWLTHAWGMVLLVLVRFKVNKSRSTVARTLATL
VAGFGIHHSISEAFQKLIEPLSLYAHIOWLTNAWGMVLLVLLRFKVNKSRSTVARTLATL

301 ) 360
LNIPENHMLIEPPKIQSGVRALYWFRTGISNASTVIGEAPEWITRQTVIEHSLADSQFKL

LNIPDNQMLIEPPKIQSGVAALYWFRTIGI SNASTVIGEAPEWITAQTVIERGLADSQFKL
LNIPENQMLIEPPKIQSGVARLYWFRTGI SNASTVIGEAPEWITRQIVI EHGLADSQFKL

361 ' 420
TEMVQWAYDNDICEESEIAFEYAQRGDFDSNARAFLNSNMOAKYVKDCATMCRH YKHAEM
TEMVOQWAYDNDICEESEIAFEYAQRGDFDSNARAFLNSNMOAKY VKDCATMCRHYKHRAEM
TEMVONAYDNDICEESEIAFEYAQRGDFDSNARAFLNSNMQAKY VKDCATMCRHYKHAEM

421 480
KKMSIKQWIKYRGTKVDSVGNWKPIVQFLAHONIEFI PELSKLKLWLAGTPKKNCIAIVG
RIMS IKQWIKHRGSKIEGTGNWKPIVQFLRHQNIEFI PFLSKFKLWLHGTPKKNCIAIVG
REMSTKOWIKHRGSKIEGTGRWKPIVOFLRRONIEFIPFLTKFKLWLHGTPKKNCIAIVG

481 540
PPDTGKSCECHMSLIKFLGGTVISYVNSCSHFWLOPLTDAKVALLDDATQPCWT YMDTYMR

PPDIGKSYFCMSLISFLGGTVISHVNSSBHFWLQPLVDAKVALLDDATQPCWI YMDTYMR
PPDTGKSYFCMSLISFLGGTVISHVNSSSHFWLQPLVDAKVALLDDATQPCWI YMDTYMR

541 600
NLLDGNPMSIDRKHRALTLIKCPPLLVTSNIDISKEEKYKYLHSRVTTFTEPNPEFPFDRN

NLLDGNPMS IDRKHKALTLIKCPPLLVISHIDITKEEKYKYLHTRVTTETFPNPFPFDRN
NLLDGNPMSIDRKHKALTLIKCPPLLVTSNIDI TKEDKYKYLHTRVTTFTFPNPEEFDRN

601

GNAVYELSDANWKCFFERLSSSLDIEDSEDEEDGSNSQAFRCVPGSVVRTL
GNAVYELSNANWKCFFERLSSSLDIQDSEDEEDGSNSQAFRCVPGTVVRTL
GNAVYELSNTNWKCFFERLSSSLDIQDSEDEEDGSNSQAFRCVPGTVVRTL

651

"g?,;,, optmitados?
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212
Sey. 1D No. 2, Fig. 2
1 ) 60
6b-el MADDIGTENEGSGCTCWFMVEATVORPTGTQISDDEDEEVEDSGYDMVDETDDSNITHNS
6b~el mut MADDSGTENEGSGCTGWFMVEATVQHPTGTQISDDEDEEVEDSGYDMVDEFIDDSNITHNS
61 . 120
$b-el LERQALFNRQEADTHYATVQDLKRKYLGSPYVS PINTIAEAVESEIS PRLDAIKLTROPK
6b-el mut LEAQALFNRQEADTHYATVQDLGGKYLGSPYVSPINTIAEAVESEISPRLDAIKLTROPK
121 ’ . 180
6b-el KVKRRLFOQTRELTDSGYGYSEVEAGTGTQVEKHGY PENGGDGQEKDTGRDIEGEEHTEAE
fb-el mut KVKRRLFQTRELTDSGYGYSEVEAGTGTQVEKHGVPENGGDGOEKDTGRDIEGEEHTEAE
181 240
6b-el APTNSVREHAGTAGILELLKCKDLRARLLGKFKECFGLSFIDLIRPFKSDKTTCLDWVVA
6b-el mut APTNSVREHAGTAGILELLKCKDLRAALLGKFKECFGLSFIDLIRPFKSDKTTCLDWVVA
241 . 100
6h-el GFGIHHSISEAFQKLIEPLSLYAHIOWLTNAWGMVLLVLLAFKVNKSRSTVARTLATLLN
6b-el mut GFGIHHSISEAFQKLIEPLILYAHIOWLTNAWGMVLLVLLRAFKVNKSRSTVARTLATLLN
301 360
6b-el IPENQMLTEPPKIQSGVAALYWFRTGISNASTVIGEAPEWITRQTVIEHGLADSQFKLTE
6b-el mut IPENQMLIEPPKIQSGVAALYWFRTGISNASTVIGEAPEWITRQTVIEHGLADSQFKLTE
361 420
fb-el MVQWAYDNDICEESEIAFEYAQRGDFDSRARAFLNSNMQAKYVKDCATMCRHYKHAEMRK
fb-el mut MVOWAYDNDICEESEIAFEYAQRGDFDSNARAFLNSNMQAKYVKDCATMCRHYKHAEMRK
421 480
6b-el MSIKOWIKHRGSKIEGTGNWKPIVQFLREQNIEFI PFLTKFKLWLHGTPKKNCIAIVGED
6b-el mut MSIKOWIKHRGSKIEGTGNWKPIVQFLRHQNIEF)PFLTKFKLNLHGTPKKNCIATVGEE
481 ) - 540
6b-el DTGKSYFCMSLISFLGGTVISHVNESSKFWLQPLVDAKVALLDDATQPCWI YMDT YMRNL
6b-el mut DTDKSYFCMSLISFLGGTVISHVNSSSHFWLQPLVDAKVALLDDATQPCWIYMDTYMRNL
541 600
fb-el LDGNPMSIDRKHKALTLIKCPPLLVPSNI DI TKEDKYKYLHTRVTTETFPNPFPFDRNGN
6b-el mut LDGNPMSIDRKHKALTLIKCPPLLVISNIDITKEDKYKYLHTRVITETFENPEPEDRNGN
601 649
6b-el AVYELSNTNWKCEFERLSSSLDIQDSEDEEDGSNSQAFRCVPGTVVRTL

6b~el mut AVYELSNTNWKCFFERLSSSLDIQDSEDEEDGSNSQAFRCVPGTVVRTL
e ——

L Milado optimizado ?
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Seq. ID No. 3, Fig. 3

1l 60
Hpv-lle2 MEATAKRLDACQDQLLELYEENSIDIHKHIMHWKCIRLESVLLHKAKQMGLSHIGLQVVE
Kpvba-e2 HMEATAKRL.DACQEQLLELYEENSTDLNKIIVLHNKCMRRESVLLY KAKOMGLSHIGMQVVE
Hpv6b-a2 MEAIAKRLDACQEQLLELYEENSTDLHKHVLHWKCMRHESVLLYKAKQMGLSHIGMQVVP
i —————

61 120
Hpv-1le2 PLTVSETKGANATEMOMHLESLAKTQYGVEPWTLOQDTSYEMWLT PPKRCFKKQGNTVEVK

Hpv6a~-e2 PLKVSEAKGHNAT EMOMHLESLLKTEYSMEPWTLQETSYEMHQTPPKRCFKKRGKTVEVK
Hpv6b-e2 PLKVSEAKGHRAIEMOMHLESLLRTEYSMEPWTLOETS YEMWQT PPKRCFKKRGKT VEVK

121 180
Hpv-1ls2 FDGCEDNVMEY VVWTHI YLODNDSWVKVTBSVDAKGI Y YTCGQFKTY Y VNENKEAQKYGS
HpvEa-el FDGCANNTNDYVVWIDVYVQDTDSWVKVHEMVDAKGI Y YTCGQFKTY YVNEVKEAEKYGS
Hpvbb-82 FDGCANNTMDYVVNTDVYVQDNDTWYKVHSMVDAKGI Y YTCGQEFKTY YVNEFVKEAEKYGS

181 240
Hpv-l1lle2 TNHWEVCYGSTVICEPASVSSTVREVSIAEFTTYTPAQTITAPTVSACTTEDGVSAPPRKR
Hpvba-e2 TROQWEVCYGSTVICSPASVSSTTQEVSIPESTTYTPAQTSTPR. VSSSTQEDAVQTPPRKR

Hpv6b~e2 TKHWEVCYGSTVICSPASVSSTTQEVSIPESTTYTPAQTSTL. VSSSTKEDAVQTPPRKR
e —_———

241 . 300
Hpv-1lle2 ARGPSTN. . NTLCVANIRSVDSTIRNIVTDNYNKHQRRNNCHSAATPIVQLOGDSNCLKC
Hpvéa~e2 ARGVQOSPCRALCVAHIGPVDSGHNANLITNNHDOQHORRNNSNSSATPIVQFQGESNCLKC
Hpvéb-e2 ARGVQQSPCNALCVAHIGFVDSGNHNLITRNHDOQHQRRNNSNSSATPIVQFQGESNCLKC
T ————

301 k114
Hpv-1le2 FRYRLNDKYKILFELASSTWHWASPEAPHKNALVTLTYSSEEQROQFLNSVKIPPTIRHK

Hpv6a—e2 FRYRLNDRHRHLFDLI SSTWHWAS PKAPHKHAIVTIVTYHSEEQRQQFLNVVKIPPTIRHK
Hpv6b-e2 FRYRLNDRHRHLFDLISSTWHWASSKAPHKHATVTVTYDSEEQRQQFLDVVKIPPTISHK

361 369
Hpv~-1lle2 VGFMSLHLL
Hpv6a-e2 LGFMSLHLL
HpvEb-82 LGFMSLHLL

opfimitado 7



A%

4/12
Seq. ID No. 4a, Fig. 4a

1 60
lipv-lle2-comut MEAIAKRLDACQDOLLELYEENSIDIHKHIMHWKCIRLESVLLHKAKQMGLSHIGLQVVP
Hpv-lle2-mut  MEAYAKRLDACQDQLLELYEENSIDIHKHIMHWKCIRLESVLLHKAKQMGLSHIGLQVVP
Hpv-lle2-wt MEATAKRLDACQDQLLELYEENSTOIHRHIMHRAKCIRLESVLLAKAKQMGLSHIGLQVVE

61 120
Hpv-lle2-comut PLIVSETKGHRAIEMQMHLESLAKTQYGVEPWTLODTSYEMWLTPPKRCEFAKQGNTVEVK

Hpv-l1le2-mut PLTVSETKGHNAIEMOMHLESLAKTQYGVEPWTLODTSYEMWLT PPKRCFAKQGNTVEVK
Hpv-1lle2-wt PLTVSETKGHNAI EMOMHLESLAKTQYGVEPHTLQDT SYEMWLT PPKRCFKKQGNTVEVK

121 180
lipv-lle2-comut FDECEDNVMEYVVWTHIYLQDNDSWVKVTSSVDAKGIYYTCGQFKTYYVNENKERQKYGS
Hpv-lle2-nut FDGCEDNVMEYVVNTHI YLQDNDSWVKVT SSVDAKGIYYTCGQFKTYYVNFNKERQKYGS
Hpv-lla2-wt EDGCEDNVMEYVVRTHIYLQDNDSWYKVISSVDAKGL Y Y TCGREKTY YVRFNKEAQKYGS

181 240
Hpv-lle2-comut TNHWEVCYGSTVICSPASVSSTVREVSIAEPTTYTPAQTTAPTVSACTTEDGVSAPPRKR
Hpv-lle2-mut TNHWEVCYGSTVICIPASVSSTVREVSIAEPTTYTPAQTTAPTVSACTTEDGVSAPPRKR
Hpv-lla2-wt TNHWEVCYGSTVICSPASVSSTVREVSIAEPTT YT PAQTTAPTVSACTTEDGVSAPPRKR

) 241 300
Hpv-1le2-comut ARGPSTNNTLCVANIRSVOSTINNIVTDNYNKHQRRNNCHSAATPIVQLOGDSNCLKCFR

Hpv-1le2-mut  ARGPSTNNTLCVANIRSVDSTINNIVTDHYNKHQRRNNCHSAATPIVQLQGDSNCLKCFR
lipv-lle2-wt ARGPSTNNTLCVARIRSVDSTINNIVIDNYRKHQRRNNCHSARTPIVQLOGDSNCLKCFER

301 ] 360
Hpv-1le2-comut YRLNDKYKHLEELASSTWHWASPEAPHKNATVTLTYSSEEQROQFLNSVKIPETIRHKVG
lpv-1le2-mut  YRLNDKYKHLFELASSTWHWASPEAPHKNATVTLTYSSEEQRQQFLNSVKIPPTIRHKVG
Hpv-1le2-wt  YRLNDKYKHLFELASSTWHWASPEAPHKNAIVTLTYSSEEQRQQFLNSVKIPPTIRHKVG

361 367
Hpv-lle2-comut FMSLHLL
Hpv-lle2-mut FMSLHLL
Hpv-1le2-wk FMSLHLL

. Seq. 1D No. 4b, Fig. 4b

. 60
Hpv-6be2-wt HEAIAKRLDRCQEQLLBLYBENSTDLHKHVLH“KCMRHESVLLYWLSHIGMQVVF
Hpv~6be2-mut HEHIAKRLDACQEQLLELYEENSTDLHKHVLH"KCHRHESVLLYKAKQHGLSHIGMQUVP

61 - 120
Hpv-6be2-wt PLKVSEAKGHNAIEMQMHLESLLRTEYSMEPWTLQETSYEMWQTFPPKRCFRKRGKTVEVK

Hpv-6be2-mut PLKVSEAKGHNAIEMQMHLESLLRTEYSMEPWILQETSYEMWQTPPKRCFAKRGKTVEVK

121 . 180
lipv-6be2-wt FDGCANNTMDYVVWTDVYVQDNDTWVKVHSMVDAKGI YYTCGQEKTYYVNFVKEAEKYGS

lipv-6be2-mut FDGCANNTMDYVVWIDVYVQDNDTWVKVHSMVDAKGIYYTCGQFKTYYVNFVKEAEKYGS

181

240
Hpv-€be2-wt TKHWEVCYGSTVICSPASVSSTTQEVSIPESTTYTPAQTSTL. VSSSTKEDAVQTPPRKR

Hpv-6be2-mut TKHWEVCYGSTVICS PASVSSTTQEVSIPESTTYTPAQTSTL . VSSSTKEDAVQTPPAKR

241

300
Hpv-6be2-wt ARGVQQSPCNALCVAHIG PVDSGNHNLITNNHDQHQRRNNSNSSATPIVQFQGESNCLKC

Hpv-6be2-mut ARGVQQSPCNALCVBHIGPVDSGNHNLITNNHDQHQRRNNSNSSATEIVQFQGES NCLKC



Hpv-6be2-wt
Hpv-6be2-mut

Hpv-6be2~wt
Hipv-6be2-mut

o 4

5/12
Fig.4 Cont..

301 360
FRYRLNDRHRHLFDLISSTWHWASSKAPHKHAIVTVIYDSEEQRQQFLDVVKI PPTISHK

FRYRLNDRHRHLFDLISSTWHWAS SKAPHKHATIVIVIYDSEEQROQOFLDVVKI PPTISHK

361 369
LGFMSLHLL
LGFMSLHLL



HPVé6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPVEbel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
RPVé6bel-comut
HPVGbel-comut
HPVébel-comut
[IPVébel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut
HPV6bel-comut

HPVébel-comut

1907

6/12
Seq. ID No. 10, Fig. 5

l 60
GCGGCCGCCATGGCAGRCGATTCCGETACTGAGAACGARGGTTCTGGTTGTACCGGTTIGG

61 120
TTCATGGTTGARGCAATCGT TCAGCATCCGACTGGTACCCAGATCTCCGATGACGARGAC

121 - 180
GARGAAGTTGARGATTCTGGTTACGACATGGT TGACT TCATCGATGACTCCAACATCACT

181 240
CATARCTCTCTGGAAGCACAGGCTCTGTTTAACCGCCAGGARGCTGATACCCATTACGCT

241 300
ACTGTTCAGGACCTGGGAGGCARATATCTGGGCTCTCCGTACGT TICCCCGATCARCACT

301 . 360
ATCGCAGAAGCAGTTGAGTCTGAAATCTCCCCGCGCCTGGACGCTATCAARCTGACTCGT

361 420
CAGCCGAAGAAGGT TAARCGTCGICTGT TCCAGACTCGTGAACTGACCGACTCCGGTTAC

421 480
GGTTATAGCGAAGT TGAGGCTGGCACCGECACCCAGGTTGARAAACACGGTGTACCGGAA

481 L. 540
ARCGGCGGECGACGGTCAGGAARAGERCACCGGCCGCGACATCGAGGGTGAGGAACACACC

541 600
GAAGCTGARGCTCCGACTAACTCTGTTCGTGAACACGCAGGTACTGCGGGTATCCTGGAA

601 660
CTGCTGARATGCAARGACCTGCGCGCGGCTCTGCTGGGCAAATTCAARGAATGCTTCGGC

661 720
CTGTCTTTCALTGACCTGATCCGTCCGTITARGTCTGACARRACTACCTGTCTGGACTGE

721 780
GTTGTAGCAGGCTTCGGCATCCACCACTCTATCTCTGAAGCATTCCAGAAACTGATCGAG

781 840
CCGCTGTCTCTGTACGCGCACATCCAGTGGCTGACTARCGCTTGGGGTATGGTTCTGETG

84l 200
GTACTGCTIGCGCTTTARAGTAAACAAATCTCGTTCCACTGTTGCTCGTACTCTGGCTACC

901 ) 960
CTGCTGAACATCCCGGAGARMCCAGATGCTGATCGAACCGCCGAANATCCAGTCTGGTGTA

961 1020
GCTGCACTGTACTGGTTTCGTACTGGCATCTCTARCGCTAGCACTGTTATCGGTGAAGCA

1021 1080
CCGGAATGGATCACTCGTCAGACQGTTBICGAACACGGTCTGGCRGAETCTCAGTTCAAA

1081 . 1140
CTGACTGAAATGGT TCAGTGGGCATACGACAACGACATCTGCGAGGAATCTGARATTGCG



HPV6bal-comut
‘HPVGDel-comut
RPV6bel—comut
HPV6bel~comut
HPVé6bel-~comut
HPVébel-comut
npvébel-cqqyt
HPV6bel~comut
lIPV6bal—-comut
HPVEbel-comut
HPV6bel~comut
HPVEbal-comut
HPV6bel-comut

HPVEbel-comut

&
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Fig. 5 Cont..

1141 1200
TTCGAATACGCTCAGCGTGGCGACTTCGACTCCARCGCTCGTGCT T TCCTGAACAGCAAC

1201 1260
ATGCAGGCTAAATACGTARRAGACTGCGECTACCATGTGCCGTCACTACARACACGCGGAR

126l 1320
ATGCGTAAAATGTCTATCAAACAGTGGATCAAGCACCGCGGTTCTARAATCGAAGGTACC

1321 1380
GGTARCTGGARACCGATCGTTCAGT TCCTGCGCCATCAGAACATCGAATTCATCCCGTTC

1381 ) 1440
CTGACCAAATTCAAGCTGTGGCTGCACGGTACCCCGARAARAAACTGCATCGCTATCGTA

1441

1500
GGTCCACCGGACACTGACARGTCT TACTICTGTATGTCCCTGATCTCTTTCCTGGGCGGC
1501 _ 1560
ACTGTAATCTCTCACGTTAACTCTTCCTCCCATTTCTGGCTGCAGCCACTGETAGACGCG
1561 1620
RRAGTAGCTCTGCTGGACGACGCGACCCAGCCGTGCTGGATCTACATGGATACTTACATG
1621 1680

CGCAACCTGCTGGACGGTAACCCGATGTCTATCGACCGTAAACACAAAGCGCfGACTCTG

1681 1740
ATCARGTGCCCGCCGCTGCTGGTAACTTCTAACATCGACATCACCARGGAAGATAAATAC

1741 1800
AAGTACCTGCAEACCCGTGTTAFTACCTTTACTTTCCCGA“CCCGTTCCCGTTTGATCGT

1801 ; 1860
ARCGGTAACGCTGTTTACGAACTGTCCAACACTAACTGGAAATGCTTCTTCGAGCGTCTG

1861 1920
TCTTCCTCCCTGGACATCCAGGACTCTGAAGATGAAGAAGATGGT TCTARCTCTCAGGCT

1921 1968
TTCCGTTGTGTTCCGGGTACTGTTGTTCGTACTCTGTGAGGATCC * .



Hpvlle2-comut
Hpvlle2-comut
HpvlleZ-comut
Hpvlle2-comut
Hpéllez-cumut
Hpvlle2-comut
HpvlleZ-comukt
Hpvlle2-comut
Hpvllag:comut
Hpvlle2-comut
Hpvlle2-comut
Hpvllezfcomut
Hpvlle2-comut
ipvllie2-comut
Hpvlléz-comut
Hpvlle2-comut
Hpvlle2-comut

Hpvlle2-comut

- —

r \1081
H\:iij?—conut ETAAGGTCGGCTTCATGTCACTGCAICTCCTGTGRGGATCC"

M
D
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Seq. 1D No. 11, Fig. 6

1 60
! ' GCGGCCGCCATGGAAGCCATCGCGAMNMNGGCTCGRACGCCTGCCAGGACCAGCTGCTCG

61 ) 120
AGCTGTACGAGGAGARCAGCATTGACATCCATAARGCACATCATGCACTGGAAGTGCATTC

121 180
GCCTGGAGAGCGTGCTGTTGCACAAGGCCRAAGCAGATGGGCCIGTCCCACATAGGCCT C

181 ; 240
AGGTGGTCCCCCCTCTGACCGTGTCAGAGACARAGGGCCATARCGCAATCGAGATGCAGA

241 300
TGCACCTCGAGTCGCTGGCGAARRCACAGTACGGCGTGGAGCCATGGACCCTGCAGGACA

301 360
CCTCGTACGARATGTGGCTGACCCCACCTAAGCGATGCT TCGCCARACAGGGCAACRCAG

361 420
‘TGGAGGTGAAGTTCGACGECTGTGAGGATARCGTTATGGAGTATGTCGTGTGGACGCACA

4121 180
TCTATCTGCAGGACAACGACAGT TGGGTGARGGTGACCAGCTCCGTGGACGCCARGGGCA

481 540
TCTACTATACCTGTGGGCAGT TTARAACCTACTATGTGARCTTCAACAAAGAGGCCCARA

541

600
AGTATGGCTCCACCARCCACTGGGAGGTCTGCTATGGGAGCACGGTGATTTGCTCTCCCG
601 ’ 660

CCAGCGTGTCTAGCACTGTGCGCGAGETGAGCATTGCCGAGCCGACCACGTACACCCCTG

661 720
CCCAGACGACCGCTCCGACCGTG ICTGCTTGTACTACCGAGGACGGCGTGAGCGCTCCAC

7121 780
CCAGGARGCGTGCGAGGGGCCCAAGCACCAACAACACCCTCTGTGTGGCGARCATTCGCA

781 840
GCGTCGACAGTACCATCAATAACATCGTGACGGATAACTATAACARAGCACCAGAGGCGTA

a4l 9200
ACAARCTGTCACTCTGCCGCAACCCCCATCGTGCAGCTCCAGGGAGACAGCARTTGCCTTA

301 960
AGIGCTTCCGCTATCGCCTCARCGACAAGTACAAGCACCTCTTTGAGCTCGCCTCGTCGA

961 1020
CGTGGCACTGGGCCTCACCCGAGGCACCTCACAAGAACGCCATCGTCACTCTCACTTACT

1021 1080
CCAGTGAGGAGCAGAGACAGCAGTTTCTGAACAGCGTGARAGATCCCACCGACGATCCGTC

1123
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(en respuesta al primer examen de fondo)

1. Una secuencia de polinucleétido recombinante que codifica una secuencia de
aminoécidos de virus de papiloma humano correspondientes a cualquiera de las secuencias
de aminodcidos; Seq. ID No. 1, Fig. 1; Seq. ID No. 2, Fig. 2; Seq. ID No. 3, Fig. 3; Seq. ID
No. 4a, Fig. 4a; Seq. ID No. 4b, Fig. 4b.

2, Una secuencia de polinucledtido recombinante de conformidad con la
Reivindicacién 1, que tiene un coeficiente de uso de codén de més de 0.3 pero menos de

1.0 para un gen humano y capaz de generar una respuesta inmune in vivo.

3. Una secuencia de polinucleStido recombinante de conformidad con la
Reivindicacién 2 caracterizada ademds porque es una secuencia de ADN,

4. Una secuencia de polinucledtido recombinante de conformidad con las
Reivindicaciones 1 a 4, caracterizada ademés porque codifica un polipéptido de HPV de un
tipo o subtipo de HPV asociado con céncer cervical, verrugas cuténeas benignas o verrugas
genitales.

5. Una secuencia de polinucleStido recombinante de conformidad con la
Reivindicacién 3, caracterizada ademés porque codifica un polipéptido de HPV de uno de
los tipos 11, 6a y 6b.

6. Una secuencia de polinucleftido recombinante de conformidad con
cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizada ademéis porque codifica un
polipéptido de HPV mutado que tiene una funcién biolégica reducida.

7. Una secuencia de polinucledtido recombinante de conformidad con la
Reivindicaci6n 6, caracterizada ademés porque codifica un polipéptido de HPV mutado que
comprende una o més mutaciones puntuales por las cuales una o mds de las funciones
biolégicas naturales del polipéptido es inactivada.

8. Una secuencia de polinucledtido recombinante de conformidad con

cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizada ademés porque el polipéptido de
HPYV codificado comprende el total o una parte de un producto de gen temprano de HPV,
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03-003.730

9. Una secuencia de polinucledtido recombinante de conformidad con la
Reivindicacién 8, caracterizada ademds porque el polipéptido de HPV codificado
comprende el total o una parte de El o E2, o una fusién de todo o una parte de El o E2 con
otro polipéptido de HPV.

10. Una secuencia de polinucle6tido recombinante de conformidad con
cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizada ademés porque tiene un
coeficiente de uso de codén para genes humanos de mds de 0.4 pero menos de 1.

11. Una secuencia de polinucleStido recombinante de conformidad con la
Reivindicacién 10, caracterizada ademds porque tiene un coeficiente de uso de coddn para
genes humanos de mis de 0.5 pero menos de 1.

12. Una secuencia de polinucleétido recombinante de conformidad con
cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizada adem#s porque tiene un
coeficiente de uso de coddn para genes de E.coli de més de 0.6.

13. Una secuencia_de polinucledtido recombinante correspondiente a la
secuencia Seq. ID No. 10, Fig. 5, 0un agmento o andlogo de la misma que sigue el patrén

13

)

deusodecodt’hé‘la‘mima:”(.ﬁ cual 20 ki ot [ W""“m’{, theAmwin

14. Una secuencia de polinucleftido recombinante correspondiente a la
secuencia Seq. ID No. 11, Fig. 6, o un fragmento o andlogo de la misma que sigue el patrén
de uso de codén de la misma. . ~» ol 22 IO >

¥ V@, _s1el

15. Un vector de expresién que comprende una secuencia de polinucleétido
recombinante de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones anteriores
operablemente enlazada a una secuencia de control que es capaz de proveer la expresitn de
la secuencia de polinucleétido recombinante por una célula huésped.

16. Un vector de expresibn de conformidad con la Reivindicacién 15,
caracterizado adem#s porque es capaz de dirigir la expresién de la secuencia de

polinucledtido recombinante en células bacterianas, de insecto o de mamifero.

17.  Un vector de expresién de conformidad con la Reivindicacién 15 o 16,
caracterizado ademds porque es p7313PLc.
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18. Una célula huésped que comprende una secuencia de polinucledtido
recombinante de conformidad con cualquiera de las Reivindicaciones 1-14.

19. Una célula huésped que comprende una secuencia de polinucleétido
recombinante de conformidad con cualquiera de las Reivindicaciones 15-17.

20. Una célula huésped de conformidad con la Reivindicacién 18 o 19,
caracterizada ademds porque es una célula bacteriana, de mamifero o de insecto.

21. Una composicién farmacéutica que comprende una secuencia de
polinucleétido recombinante de conformidad con cualquiera de las Reivindicaciones 1-14.

22. Una composicién farmacéutica que comprende un vector de conformidad
con cualquiera de las Reivindicaciones 15-17.

23. Una composicién farmacéutica de conformidad con la Reivindicacién 21 o
22, que comprende una pluralidad de particulas, preferiblemente particulas de oro,
revestidas con ADN.

24. Una composicién farmacéutica de conformidad con la Reivindicacién 22,
caracterizada ademés porque comprende un excipiente farmacéuticamente aceptable y el
vector de ADN.

25. Una composicién farmacéutica de conformidad con cualquiera de las
Reivindicaciones 21-24 caracterizada ademds porque comprende un adyuvante.

26. Una composicién farmacéutica de conformidad con la Reivindicacién 25,

caracterizada ademés porque el adyuvante es codificado como una fusién con el polipéptido
de HPV codificado por el polinucleétido recombinante.

LLL L E LI EL L L L] ) ]
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LARTE RAISBECK & FRIERI LTDA.

Sefiores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S, D.

Ref.: Expediente No. 03.003.730
Solicitud de patente de invencién titulada: “SECUENCIAS DE VIRUS DE
PAPILOMA CON OPTIMIZACION DE CODONES.”
Solicitante: GLAXO GROUP LIMITED.

SUSTITUCION DE PODER

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd D.C., identificado como aparece al
pie de mi firma, en mi cardcter de apoderado de la sociedad de la referencia, respetuosamente me
permito manifestar que SUSTITUYO el poder a mi conferido por la mencionada sociedad, en el
doctor J. IAN RAISBECK LLINAS, mayor de edad, domiciliado en Bogotd D.C., identificado
con la Cédula de Ciudadania No. 79.376.996 de Bogotd y portador de la Tarjeta Profesional No.
135.799 del Consejo Superior de la Judicatura, para que sea ¢l quien en adelante asuma el trédmite

de la presente accién.

El apoderado sustituto conserva las mismas facultades del principal.
R,

AR |
Atentamente, -

é%. . ; %

CARLOS R. OLAR
C.C. No. 79.782.747 de Bogoté
T.P.74.295del C.S.delal.

World Trede Center - Tome A, Calle 100 No. 8A — 37, Piso 10, Bogota D.C., Colombia
Tel + 57 1 601-7700, Fax + 57 1 601-7799, officei@plariemisbeck.cont, www.olarternisbeck.com
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCI
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

2020

Bogota, D.C.,

Doctor

CARLOS R. OLARTE

Glaxo Group Limited

(Apoderado)

ASUNTO Radicacién 03-3730
Tramite 002
Evento 001
Actuaciébn 430
Oficio~ v~- 0981
Follos

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 de
la Decislén 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

Documentos estudlados:
Los textos estudiados fueron:

La descripcién (Folios: 47 a 102 ).

Las relvindicaclones 1 a 26 de los folios 201 a 203 que reemplazan las
relvindicaciones1 a 35(folios: 103 a 108).

Las secuencias paginas 189 a 196

Las figuras de los folios 197 a 200.

La presente solicitud relvindica prioridad de gran bretafia N° GB0017890 y GB
0025802.de 21 de Julio de 2000 y 20 de octubre de 2000 respectivamente, cumple
con lo establecido en los articulos 8, 10 y 11 de la Decisién 486 de la Comisién de la
Comunidad Andina.

Objeto de invenclén:

£l objeto de la presente solicitud se refiere a moléculas de ADN codificantes de
secuencias de aminoécidos de antigenos tempranos (E1 / E2) de HPV, en los cuales
se han optimizado los codones con €l objeto de mejorar su expresion en células de
mamifero. Los anteriores oligonuciedtidos son ttiles en el tratamiento de infecclones
por paplloma humano. También se reclaman las moléculas que comprenden los
antigenos tempranos fusionados con otros polipéptidos, los vactores de expresién
conteniendo el ADN codificante, las células hospederas transformadas con el, las
composiciones farmacéuticas, los usos y los métodos de tratamlento.

El objeto de la solicitud definido anteriormente se clasificd en la IPC AB1K 3912,
C12N 15/86.



Requisitos Articulos 28 y 30:

B3 articulo 30 de la Decisién 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina establece que: “Las
mmmdmsdaﬂnkﬂnlamtwiaquoudemwmmmmm Deben ser ciaras y

Las reivindicaciones podrén ser independientes o dependientes. Una relvindicacién serd independiente
cuando defina s materia que se desee proteger sin referencia a otra relvindicacién anterior. Una
relvindicaclén serd dependienis cuando defing la meteria que se dasea proleger refiriéndose a una
relvindicacién anterior. Una relvindicacién que se reflera a dos o més relvindiceciones anteriores se
consideraré una relvindicacién dependiente maltiple.”

Las reivindicaciones 1, 13 y 14 hacen referencia a secuencias identificadas como
SEQID No 1, SEQID No 2, SEQID No 3, SEQID No 4a, SEQID No 4b, SEQID No 10,
SEQID No 11. Sin embargo no es posible establecer ycuiles de estas secuencias
comesponden a los clones que alcanzaron los resultados presentados an las Figuras
8, 8y 107, méas alin cuando cada una de esas secuencias abarca 3 Independientes
(figuras 1 a 4b)

De esta forma, os necesarlo aclarar a qué comesponden p8bE1 c/o, HPV(6b)E1
codon oplimised, HPV(68b)E1 codon optimised mutated, pb8E2 c/o y pb8E2 clo
mutado. Para una mejor comprension las diferentes "subsecuenclas " (dentro de una
misma figura) pueden ser numeradas como Seq Id 1.1, 1.2, 1.3 etc, o como el
solicitante lo desee de tal forma que se puedan tratar como materia independiente,
Lo anterior es (til sobretodo en los casos que una misma figura abarca tanto los
tipos silvestres (que no serian patentables) como los optimizados.

Ademés, considerando que no existen ensayos de expresién ni de actividad para
HPV 11, sarla necesarlo aclarar la relaclén estructural entre estos tipos y los que si
fueron evaluados.

Asl pues, que sin las anteriores aclaraclones no es posible establecer con exachtud
la relacién entre la materia reclamada y la divuigada.

La reivindicacién 26, por su parte reclama una composicién en donde el adyuvante
es codificado como una fusién con el polipéptido de HPV codificado por el poli
nucledtido recombinante. La composicién reclamada comprende un ingrediente
activo de mayor complejidad, al verdaderamente divuigado en la presente solicitud y
por lo tanto se conceptiia que no encuentra sustento real en la solicitud.

En cumplimlento del articulo 45 de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta dias
contados a partir de la fecha de la notificaclén de la presente comunicacién. En caso
de no dar respuesta al presente requerimlento 0 si a pesar de la respuesta
subsistiaran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

X
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Notifiquese el presente oficlo conforme a lo disppesto en el numeral 5.2, literal @), del
capltulo quinto del titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX ENZA QESPEDES DE VERGEL
Jefe de’la Divisién de Nuevas Creaciones

El anterior requerimi notificado por fijaciébn en lista, de
fecha 'PTT'.'EL “

CONCEPTO TECNICO EXAMINADOR TECNICO 2007-05-24
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