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JUAN PABLO CADENA SARMIENTO

DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES

Asunto: Radicacion: 11-144904- -7

Tramite: 11

Evento: 378

Actuacion: 519

Oficio: 21611

Folios: 10
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | Capitulo 11
No. Solicitud Internacional PCT/US2010/028968
Fecha de Presentacion Internacional 26/03/2010

Como resultado del examen de fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcion:

Reivindicaciones:

Dibujos
Prioridad:

Radicado 11-144904-00000
Radicado 11-144904-00000
Radicado 11-144904-00006
Radicado 11-144904-00000
US 61/164.385
US 61/164.387
US 61/164.388
US 61/164.389
US 61/313.676

2. Analisis de la Prioridad
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26/octubre/2011
08/Enero/2013
26/octubre/2011
27/Marzo/2009
28/Marzo/2013
28/Marzo/2013
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12/Marzo/2013
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Se acepta la reivindicacion de prioridad porque ésta solicitud fue presentada dentro del
plazo establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la
prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencion

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del Titulo X
de la Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, se tendra en cuenta la
tasa pagada por el solicitante al momento de comenzar el examen para las
reivindicaciones adicionales; esto es que cuando la solicitud contenga mas de diez (10)
reivindicaciones. Se requiere a la solicitante allegue al expediente el recibo de pago de
las reivindicaciones adicionales. Con relacion a la presente solicitud se estudiaran las
reivindicaciones de acuerdo al Radicado 11-144904-00006-0000.

Titulo de la solicitud: “Métodos y composiciones para inmunizacién contra virus”

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad proporcionar,
composiciones inmunogenas que incluyen glucoproteinas viricas parcialmente
glucosiladas para uso como vacunas contra virus.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona una
composicién inmunogénica para suscitar respuesta inmunitaria a un patogeno de origen
virico. Dicha composicion contiene una glucoproteina antigeno del patégeno, donde la
glucoproteina incluye por lo menos un sitio de glucosilacion y en donde la glucoproteina
antigeno se glucosila parcialmente en mas de un sitio.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de
Patentes (CIP): CO7K14/11.

4. Excepcidn a la Patentabilidad (Art 20 D 486 literal (d)

El objeto de las reivindicaciones 34-48 no es patentable de acuerdo con el Art citado.
No obstante las reivindicaciones se encabezan como vacuna se definen por la
administracion de la vacuna al sujeto.

5. De la solicitud de patente
Titulo

El titulo define un método de inmunizacién lo que refiere a un método de tratamiento.
De acuerdo a la Decisién 486 de 2000, articulo 20 literal (d), los métodos de tratamiento
no son patentables. Se solicita hacer la correccion necesaria.

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

Las reivindicaciones 1 y 29 no son claras porque indican el uso que puede darse a la
composicién reclamada, el cual no es una caracteristica técnica que defina a la
invencion. Se sugiere hacer la aclaracion respectiva.

Las reivindicaciones 1, 29 y 58 no son claras porque la expresion “al menos”, “por lo
menos” y el término “opcionalmente” no son limitativos, porque hace opcional a la
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caracteristica y no precisa el alcance de la reivindicacion. Se sugiere incluir las
caracteristicas opcionales o preferentes en una reivindicacion dependiente.

Las reivindicaciones 1, 3, 4, 7, 8, 21, 29-32, 49-57, 61 y 66 no sustentan mediante
ejemplos concretos dentro de la descripcion, los virus, los antigenos parcialmente
glucosilados de la neuraminidasa y de la proteina M2, los aminoacidos reemplazo de la
zona Xaa, el tipo de virus de gripa, los coadyuvantes o excipientes de formulacion
requeridos y las enzimas neuramidasa, a-1-manosidasa y endo-F-N glicanasa. Se
sugiere restringir dichas pretensiones a los ejemplos concretos sustentados en el
capitulo reivindicatorio.

La reivindicaciéon 5 no es clara porque define a la composicion desde el método de
obtencion el cual so6lo puede ser empleado para definir a la composiciéon cuando la
composicidbn es nueva e inventiva y no se puede definir por sus caracteristicas
estructurales. Se sugiere definirlo por sus caracteristicas esenciales, estructurales o
funcionales.

Las reivindicaciones 14 y 15 no son claras porque una especificidad reducida y una
afinidad mejorada junto con una unidon HA-receptor siliado son resultados a alcanzar y
no definen a la composicion, puesto que la reivindicacién incluiria no sélo la solucion
propuesta por el solicitante, sino todas las alternativas presentes o futuras que lleguen a
ese resultado. Se sugiere reemplazarlo por las caracteristicas esenciales, estructurales
o funcionales, que contribuyen a la obtencion de ese efecto.

La reivindicacion 19 no es clara porque reclama la expresion de la célula eucariota, el
cual es un resultado a alcanzar y no definen a la composicion inmunogénica, puesto
gue la reivindicacion incluiria no sélo la solucidn propuesta por el solicitante, sino todas
las alternativas presentes o futuras que lleguen a ese resultado. Se sugiere
reemplazarlo por las caracteristicas esenciales, estructurales o funcionales, que
contribuyen a la obtencion de ese efecto.

Las reivindicaciones 22, 24, 26, 28, 50, 52 y 56 hacen referencia a la descripcion,
segun la expresion “indicados en la tabla”. Se sugiere eliminar la referencia a la
descripcion e incluir dentro de las reivindicatorias las caracteristicas esenciales ya que
las reivindicaciones por si mismas deben ser claras y concisas.

La reivindicacion 1 y 58 no son claras porque reclaman una respuesta inmunitaria a un
patégeno y una conformacién inmunolégicamente activa los cuales son resultados a
alcanzar y no definen a la composicion y al método reclamado, puesto que la
reivindicacion incluiria no sélo la solucion propuesta por el solicitante, sino todas las
alternativas presentes o futuras que lleguen a ese resultado. Se sugiere reemplazarlo
por las caracteristicas esenciales, estructurales o funcionales, que contribuyen a la
obtencion de ese efecto.

Las reivindicaciones 1, 4, 6, 23-29, 58, 59, 62 y 63 no son concisas porque reclaman
virus de forma general para obtener de ellos el antigeno correspondiente, el sitio de la
glucosilacion y la célula eucariota empleada, se sugiere restringir la solicitud a una
razonable generalizacién del tipo de virus, antigeno, el sitio de glucosilaciéon y la célula
eucariota que han sido probados, es decir, que se encuentran debidamente
sustentados. Para el presente de caso, lo sustentado corresponde al virus de la gripe
humana H1, H3 y H5, al sitio N de glucosilacion y la linea celular HEK293E,
respectivamente.
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La reivindicacién 2 no es concisa porque la referencia de forma general a antigenos
como peéptido virico, proteina, un polipéptido o un fragmento no permiten definir el
alcance de la materia reclamada. El antigeno debe ser definido por su secuencia
especificando los sitios de glucosilacion. Se sugiere indicar los antigenos sustentados
en el capitulo descriptivo.

Se requiere al solicitante hacer las aclaraciones necesarias.
6. Unidad de invencién (Art 25 D 486)

La solicitud no cumple con el requisito de unidad de invencién porque se refiere a 2
grupos inventivos.

Los grupos inventivos estan definidos por las siguientes caracteristicas esenciales:

1° Antigenos: Proteico, ADN, virus envuelto y virus no envuelto
2° tipos Virus: VIH, influenza, hepatitis, etc.

Se sugiere presentar las solicitudes divisionales que considere necesarias, o limitar la
solicitud inicial a una sola invencién, eliminando de ella las otras invenciones.

7. Determinacion del Estado de la Técnica

El estado de la técnica se determindé con base enla fecha de presentacion de la
solicitud de la cual se invoca prioridad, es decir, marzo 27 de 2009. Consultadas las
fuentes de informacion con que se cuenta, se encontraron los siguientes documentos
gue anticipan el objeto de esta solicitud:

Fecha de

item Documento Titulo .
Publicacién

“Nuevos péptidos
determinantes
antigénicos T

colaboradores (DTh)”
“Production of
glycoprotein with
reduced O-
glycosylation”
“Adjuvant combinations
for inmunization
compositions and
vaccines”
“Major glycoprotein
D4 EP0252302 human cytomegalovirus, 13/Enero/1988
its preparation and use”
“Immunogenic
D5 W02007150054 compositions having 27/Diciembre/2007
altered glycosylations”

D1 WQ02007/074188 05/Julio/2007

D2 W02007061631 31/Mayo/2007

D3 WO0069458 23/Noviembre/2000
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El documento D1® divulga composiciones farmacéuticas que contienen un péptido
guimérico con capacidad de unirse al menos a una forma alélica de la molecula HLA-
DR (Resumen).

El documento D2@ divulga un método para la produccién de composiciones proteinicas
mediante una O-glicolisacién. Ademas las composicibn que contiene proteinas
recombinantes (Resumen y Pag.4, linea 16).

El documento D3® divulga combinaciones de adyuvantes junto con su uso en vacunas
y kits de composiciones inmunogénicas. Estos adyuvantes ayudan a estimular y
sostener la respuesta inmunoldgica (Resumen y Pag. 2, lineas 6 a 11).

El documento D4® divulga métodos de preparaciéon de glicoproteinas de la envoltura
viral del citomegalovirus humano (HCMV) y como éstas son utilizadas en el desarrollo
de vacunas (Resumen y Pag. 8, Reivindicacion 4).

El documento D5® divulga métodos de produccion e identificacion de composiciones
para ser usadas como vacunas. El material inmunogénico esta parcial o completamente
desglicosilado (Resumen).

8. Examen de Patentabilidad (Art 14 D436)

Nivel inventivo (Art18 D486)

La reivindicacion 1 consiste en “Una composicion inmunogénica para suscitar una
respuesta (...)".

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la

técnica:
Caracteristicas esenciales D1 D2
Composicion
farmacéutica que Composicion que
o Lo incluye un contiene proteinas
Composicion inmundégenica | . g .
inmunégeno recombinantes
Pag. 33, (Pag.4, linea 16)
Reivindicacion 9)
Glucoproteina antigeno de Hemaglutinina del | Proteina codificada
origen virico virus de la (Pag. 31,
influenza reivindicacién 1)

1. https://www.google.com/patents/W0O2007074188A1?
cl=en&dg=INFLUENZA+virus+inmunogenic+composition&hl=es&sa=X&ei=RxIfUozWDgn92QWfioGwCQ
&ved=0CEWQ6AEwWAzgU

2.http://worldwide.espacenet.com/searchResults?
compact=false&PN=W02007061631&ST=advanced&locale=en_ EP&DB=EPODOC
3.http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument;jsessionid=29972FC23C35C21921
F4B1829719F203.espacenet_levelx_prod_0?
CC=WO&NR=0069458A2&KC=A2&FT=D&ND=&date=20001123&DB=&&locale=en_EP
4.http://lwww.google.com/patents/EP0252302A1?
cl=en&dqg=preparation+of+viral+glycoproteins&hl=es&sa=X&ei=624fUqS_MtGosASSsYHACw&sqi=2&pjf=
1&ved=0CDUQG6AEWAA

5.http://worldwide.espacenet.com/searchResults?
compact=false&PN=W02007150054&ST=advanced&locale=en_EP&DB=EPODOC
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(Pag. 15, linea 7)

Glicoproteinas
glicosildas con dos
sitios de
glucosilacién

(Pag. 4, lineas 14
a 16, Pag. 26,
linea 19 y Pag. 27,
Tabla 1)

La glucoproteina incluye al
menos un sitio de
glucosilacién y la No menciona
glucoproteina se glucosila en
uno 0 mas sitios

Los documentos D1 y D2 se consideran el estado de la técnica cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 1 porque para el caso del documento D1 divulga
composiciones inmunogenicas que incluyen hemaglutinina del virus de la influenza
(Resumen y Pag. 33 reivindicacidon 9). Por su parte, el documento D2 divulga
composiciones inmunogénicas que contiene proteinas recombinantes, donde las
glucoproteinas estan glucosiladas en dos sitios de glucosilacion (Pag.4, lineas 14 al6,
Péag. 26, linea 19 y Pag. 27, Tabla 1).

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 1 y la composicion
divulgada en el documento D1 consiste en que la composicion reclamada define al
menos un sitio de glucosilacion mientras que la composicion divulgada en el documento
D1 no menciona dicha caracteristica.

El efecto que logra el incluir al menos un sitio de glucosilacién consiste en que se
aumenta la eficiencia biologica de la composicion.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede
formular asi: “cdmo modificar una composicién inmunogénica para mejorar su eficiencia
biologica”.

Sin embargo, la utilizacién de al menos un sitio de glucosilacién en una glucoproteina
para aumentar su eficiencia, esta divulgado en el documento D2 que se refiere a
composiciones inmunogénicas que contiene proteinas recombinantes, donde las
glucoproteinas estan glucosiladas en dos sitios de glucosilacion (Pag.4, lineas 14 al6,
Péag. 26, linea 19 y Pag. 27, Tabla 1).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria una
glucoproteina glucosilada en dos sitios de acuerdo a lo ensefiado en el documento D2
dentro de la composicién inmunogénica divulgada en el documento D1, para llegar asi
al objeto de la reivindicacion 1 de la solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 2 a 28 no presentan un efecto técnico
inesperado, tampoco se pueden considerar inventivas.

-La reivindicacién 29 consiste en “Una composicion vacuna que incluye un polipéptido
inmunégeno que comprende una glucoproteina (...)".
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Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la
técnica:

Caracteristicas esenciales D2 D3
Composicion que
contiene proteinas
recombinantes
(Pag.4, linea 16)
Glicoproteinas
Glucoproteina antigeno de glucosiladas  con

Composiciones
para inmunizacion
(Resumen)

Vacuna que incluye

origen virico parcialmente dos sitios de
glucosilada en un estado glucosilacion :
X . o, . . No menciona
mono-di, o tri-glucosilacion (Pag. 4, lineas 14 a
en un o mas sitios de 16, Pag. 26, linea
glucosilacién 19y Pag. 27, Tabla
1)
Vehiculos Escualeno
. farmacéuticamente | (reivindicaciéon 3)
Opcionalmente un |
coadyuvante ac?ptab €
(Pag. 18, lineas 35
a 37).

Los documentos D2 y D3 se consideran el estado de la técnica cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 29 porque para el caso del documento D2 divulga
composiciones inmunogénicas que contiene proteinas recombinantes, donde las
glucoproteinas estan glucosiladas en dos sitios de glucosilacion (Pag.4, lineas 14 al6,
Pag. 26, linea 19 y Pag. 27, Tabla 1). Por su parte, el documento D3 combinaciones de
adyuvantes junto con su uso en vacunas Yy kits de composiciones inmunogénicas
(Resumen).

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 29 y la composicion
divulgada en el documento D2 consiste en que la composicién reclamada define de un
coadyuvante mientras que la composicién divulgada en el documento D2 ensefia un
vehiculo farmacéuticamente inerte.

El efecto que logra el incluir un coadyuvante en la vacuna consiste en que se aumenta
la respuesta inmunoldgica deseada.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede
formular asi: “como modificar una vacuna para aumentar su respuesta inmunolégica”.

Sin embargo, la utilizacién de un coadyuvante para aumentar la respuesta inmunoldgica
de una vacuna, esta divulgado en el documento D3 que se refiere a formulaciones que
incorporan coadyuvantes como el esqualeno como estimulante de respuesta
inmunolégica. (Resumen, Pag. 2, lineas 6 a 11 y Pag. 21, reivindicacion 3).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria un
coadyuvante como el escualeno de acuerdo a lo ensefiado en el documento D3 dentro
de la composicion inmunogénica divulgada en el documento D2, para llegar asi al
objeto de la reivindicacién 29 de la solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 30 a 33 y 49 a 57 no presentan un efecto
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técnico inesperado, tampoco se pueden considerar inventivas.

-La reivindicacién 58 consiste en “un meétodo de fabricacion que incluye proveer una
glucoproteina de superficie virica glucosilda, (...)".

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la

técnica:
Caracteristicas esenciales D4 D5
Método de Métodos de
Método de fabricacion preparacion produccion
(Reivindicacion 4) | (Resumen)
Proveer proteinas
. Proveer :
Proveer Glucoproteina de , parcialmente
L . Glucoproteina o L
superficie virica glucosilada o partes deglicosiladas

un fragmento
inmunoldgicamente activo de
la misma

inmunogénicas de
la misma
(Reivindicacion 4)

viricas o]
fragmentos de la
superficie externa
(Resumen)

Eliminar por lo menos una
porcién de los glicanos
ligados a uno 0 mas sitios de
glucosilacién para formar

Deglucosilacion

por remocion de
carbohidratos de
las proteinas

una proteina parcialmente , viricas de la

) No menciona
glucosilada, en donde por lo envoltura
menos un glicano (Pag. 17,
permanece ligado al sitio Reivindicaciones 1
parcialmente glucosilado en al2),

la proteina

Los documentos D4 y D5 se consideran el estado de la técnica cercano a la invencién
definida en la reivindicacion 58 porque en el caso del documento D4 divulga métodos
de preparacion de glicoproteinas de la envoltura viral del citomegalovirus humano
(HCMV) y como éstas son utilizadas en el desarrollo de vacunas (Resumen y Pag. 8,
Reivindicacion 4). Por su parte, el documento D5 ensefia métodos de produccién e
identificacion de composiciones para ser usadas como vacunas. El material
inmunogénico esta parcial o completamente desglicosilado (Resumen).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacion 58 y el método de
preparacion de composiciones inmunogénicas divulgadas en el documento D4 consiste
en que el método reclamado incluye una etapa de desglucosilacibn mientras que el
método presentado en el documento D4 no incluye dicha etapa.

El efecto que logra el incluir dentro de un método de fabricacion de composiciones
inmunogénicas una etapa de desglucosilacién consiste en que se aumenta la eficiencia
del proceso.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: “cdmo modificar un método de fabricacibn de composiciones
inmunogénicas para aumentar el rendimiento del mismo”.

Sin embargo, la utilizacion de una etapa de desglucosilacion para aumentar la eficiencia
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del proceso, esta divulgada en el documento D5 que se refiere a métodos de
produccion e identificacion de composiciones para ser usadas como vacunas. El
material inmunogénico esta parcial o completamente desglicosilado (Resumen).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria una
etapa de desglicolisaciéon de acuerdo a lo divulgado en el documento D5 dentro del
meétodo de preparacion de composiciones inmunogeénicas presentado en el documento
D4 para llegar asi al objeto de la reivindicacidon 58 de la solicitud. Por lo cual se

considera obvia.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 59-66 no mencionan caracteristicas
técnicas esenciales del método de preparacion reclamado, tampoco se pueden
considerar inventivas.

9. Conclusiéon

Los requisitos de Patentabilidad de la presente solicitud estan afectados asi:

Reivindicaciones Requisito que
Item Documento
afectadas afecta

D1 WO02007/074188 1-28 L .
Nivel inventivo
D2 W02007061631 1-33y 49 a 57 Nivel inventivo
D3 WO0069458 30a33y49ab7 Nivel inventivo
D4 EP0252302 58-66 Nivel inventivo
D5 W0O2007150054 58-66 Nivel inventivo
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir del dia siguiente de la fecha de notificacion de la presente comunicacion.
En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante de
sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentarla por escrito.

Finalmente, se le recuerda al solicitante que si como respuesta a este requerimiento llegara
a modificar el capitulo reivindicatorio y éste contenga mas de diez (10) reivindicaciones, no
pagard la tasa de modificacidbn voluntaria pero si la correspondiente al pago por
reivindicacion adicional.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

_—

—

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2013-11-26

Elabord: German Antonio Clavijo Cohen
Revisé: Jeny Paola Villate Becerra
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