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Tramite: 11
Evento: 378
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Oficio: 2041
Folios: 6
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | X | Capitulo Il
No. Solicitud Internacional PCT/US2010/051552
Fecha de Presentacion Internacional 06/10/2010

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: Radicado No 12- 10/Abril/2012
058562-00000-0000

Reivindicaciones: Radicado No 12- | 10/Abril/2012
058562-00000-0000

Secuencias Radicado No 12- | 10/Abril/2012
058562-00000-0000

Dibujos: Radicado No 12-  10/Abril/2012
058562-00000-0000

Prioridad: US 61 278 343 06/Octubre/2009
US 12 897 857 05/Octubre/2010

2. Andlisis de la Prioridad
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.
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3. Objeto de la invencion

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del capitulo primero del Titulo 10
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 y no se haya pagado la tasa complementaria, sélo se estudiaran las
cubiertas por la tasa pagada.

En el presente caso se estudiaran las reivindicaciones desde la hasta la 22 (Radicado
No 12-058562-00000-0000).

Titulo de la solicitud: “Métodos de produccién de glucoproteinas en cultivos de células
de mamiferos usando glucocorticoides”

El problema planteado en esta solicitud consiste en proporcionar métodos para la
produccion de productos glucoproteicos recombinantes por medio de cultivo de células
de animales o mamiferos.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona métodos y
procesos para la produccion de proteinas mediante un cultivo celular, el método
comprende agregar al cultivo un compuesto glucocorticoide.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacién Internacional de
Patentes (CIP): C07K14/435; CO7K14/705

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

1- Las reivindicaciones 1 y 15 mencionan un procedimiento pero este no se define
mediante caracteristicas como alguna etapa 6 alguna condicion especifica en que
debiera realizarse. Se sugiere, entonces, definir el método por sus etapas
sucesivas y la descripcion de todos los elementos necesarios para el mismo;
definiendo la secuencias y caracteristicas de la glucoproteina a sintetizar, el tipo de
célula utilizada u sus posibles modificaciones, las condiciones del cultivo de la
célula y la estructura del glucocorticoide utilizado.

2- El término “aumenta, suprime, disminuye” de las reivindicaciones 2, 3, 4, 5, 6, 16
es relativo por lo cual no permite distinguir la invencion del estado de la técnica.
Se sugiere sustituirlo por un término o rango concreto.

3- El término: “aproximadamente”, de la reivindicacion 14, es impreciso, por lo cual no
permite distinguir la invencion del estado de la técnica. Se sugiere sustituirlo por
un término preciso 0 un rango concreto.

4- La expresion “en comparacion”, “un momento posterior”, “cualquier momento” en
las reivindicaciones 2- 6, 11-13 precediendo una caracteristica no es limitativo,
porque hace opcional a la caracteristica y no limita el alcance de la reivindicacion.
Se sugiere incluir las caracteristicas opcionales o preferentes en una reivindicacion
dependiente.

5- En las reivindicaciones 2-6 “aumenta la sialilacion”, “suprime la apoptosis celular”,
“aumenta la viabilidad celular”, “aumenta la titulacion de glucoproteina” “disminuye
la agregaciéon de glucoproteinas” que es un resultado a alcanzar y no definen al
proceso, puesto que la reivindicacion incluiria no sélo la solucion propuesta por el
solicitante, sino todas las alternativas presentes o futuras que lleguen a ese
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resultado. Se sugiere reemplazarlo por las caracteristicas esenciales,
estructurales o funcionales, que contribuyen a la obtencion de ese efecto.

6- En la reivindicacion 7 se dan mdltiples posibilidades de glucocorticoide
seleccionado. Se sugiere definir el o los glucocorticoides que tengan sustento en la
descripcién como la dexametasona, betametasona y prednisolona.

7- En la reivindicacion 9 se dan mudltiples posibilidades del tipo de célula
seleccionado. Se sugiere definir el Unico tipo de célula que tiene sustento en la
descripcion como lo es células CHO.

8- La reivindicacion 10 se refiere a que la concentracion de 1nm a 1mM del
glucocorticoide y que se mantiene en el cultivo celular, se sugiere definir el
parametro mM, siendo que en la descripcién se menciona solamente en el ejemplo
8 péagina 101 el valor de 1nm y valores de hasta 10uM en concentracion del
glucocorticoide reclamado, por tanto es pertinente hacer las aclaraciones
necesarias.

9- Las reivindicaciones 17-22 carecen de concision porque hay una repeticién
innecesaria de palabras que tienen el mismo alcance. Se sugiere definir el alcance
en una sola reivindicacion independiente.

Descripcion (Art 28 D 486)

La descripcion no divulga la invencidon de manera suficientemente completa porque
carece de sustento en cuanto a la produccién de la molécula CTLA4, solamente se
encuentra sustento para la adicion de la dexametasona y su efecto potenciador en la
sialilacién y glucosilacién, pero no s a la obtencién de una glucoproteina recombinante
como la CTLA4.

Se requiere al solicitante hacer las aclaraciones necesarias.
4. Determinacion del Estado de la Técnica
El estado de la técnica se determind con base en la fecha de presentacion de la

solicitud de prioridad: Octubre 6 de 2009 y se encontraron los siguientes documentos
gue anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de Publicacion*
D1 AU2004201287 | S°luble CTLA4 mutant molecules 20/Abril/2004
and uses thereof
XP002623480
Vol:211,No:1- European Journal of
D2 2,Page(s):135 — Biochemistry” 1993
140

El documento D1* divulga un proceso de cultivo celular que comprende: Induccién de la
enzima sialitransferasa en un cultivo celular (Resumen) Incluir glucocorticoide (Pag.
390, Col. derecha) también divulga el aumento de la sialilacion (pag.138), la
concentracion de la dexametasona es 1uM (fig 2)

El documento D? divulga un proceso de cultivo celular que comprende Induccion
transcripcional de (- galactosidasa 0-2, 6 sialitransferasa en fibroblastos de raton,
Adicionar dexametasona.(Pag 137-138, Resumen).

5. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)

llhttp://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?
DB=EPODOC&II=0&ND=3&adjacent=true&locale=en_ EP&FT=D&date=20040429&CC=AU&NR=200
4201287A1&KC=Al

22http://worldwide.espacenet.com/searchResults?
compact=false&PN=XP002623480&ST=advanced&locale=en_EP&DB=EPODOC
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Novedad (Art 16 D486)

La reivindicacion 1 consiste en “un proceso de cultivo celular, caracterizado porque es
para la produccion de glucoproteinas, que comprende: a) cultivar células huésped que
producen una glucoproteina en un cultivo celular en condiciones que permiten la
produccion de proteina; y b) afiadir niveles no toxicos de glucocorticoide”.

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

Caracteristicas esenciales D1
Proceso de cultivo celular que Proceso de cultivo celular que
comprende: comprende

Induccién transcripcional de -
galactosidasa a-2, 6
sialitransferasa en fibroblastos de
raton.(resumen)

Afadir niveles no toxicos de Adicionar dexametasona. .(Pag
glucocorticoide. 137)

Cultivar células para producir
glucoproteina en condiciones que
permiten producirla.

Las caracteristicas esenciales del método de la reivindicacion 1 habian sido divulgadas
previamente en el documento D1, el cual ensefia un proceso de cultivo celular que
comprende la induccion transcripcional de - galactosidasa a-2, 6 sialitransferasa en
fibroblastos de raton, adicionar dexametasona.(Pag 137-138, Resumen)

En consecuencia, la reivindicacibn 1 no es nueva o carece de novedad, segun lo
divulgado en el documento D1.

Las reivindicaciones dependientes 2—-8, 10-12 y 14 no mencionan alguna caracteristica
gue haga nueva a la composicion de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que no
son nuevas.

Nivel inventivo (Art18 D486)

La reivindicacion 15 consiste en “un proceso de cultivo celular para la produccion de
una molécula CTLA4 soluble, caracterizado porque comprende: a) cultivar células CHO
que producen una molécula CTLA4 soluble en cultivo celular en condiciones que
permiten la produccion de proteina; y b) alimentar las células con medio nutriente que
contiene dexametasona.”

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

Caracteristicas esenciales D2 D1
. . Proceso de cultivo celular
. Método para producir una X ;
Proceso de cultivo celular para roteina en cultivo celular para inducir f3-
producir una molécula CTLA4 que b b2 galactosidasa a-2, 6
) gue comprende: Pag. 20, o
comprende: lineas 20-23) sialitransferasa que
comprende (Pag. 136)
Transfectar con CTLA4 Cultivar fibroblastos de
Cultivar células CHO células COS (Pag. 20, raton. (Pag. 136)
lineas 20-23)
Alimentar células con medio Adicionar dexametasona.
nutriente que contiene No menciona (Péag. 136)
dexametasona.

El documento D2 se considera el estado de la técnica cercano a la invencion definida
en la reivindicacién 15 porque divulga un método para producir una proteina en cultivo
celular que comprende: en un cultivo celular transfectar con CTLA4 células COS (Pag.
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20, lineas 20-23).

El documento D1 divulga un proceso de cultivo celular que comprende: cultivar
fibroblastos de raton, adicionar dexametasona. (Pag. 136)

La diferencia entre la solicitud, definida en la reivindicacion 15 y el proceso de D2
consiste en que en la solicitud, el medio de cultivo celular se alimenta con un medio
nutriente que contiene dexametasona.

El efecto que logra el incluir dexametasona al medio de cultivo celular, es potenciar los
procesos de sialilacion y glucosilacibn para la expresion de glucoproteinas
recombinantes.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: como modificar el proceso de cultivo celular conocido en D2 para
potencializar la sialilacion y la glucosilacion en la expresion de glucoproteinas
recombinantes.

Sin embargo, la utilizacion de dexametasona para producir glucoproteinas, ya esta
divulgada en el documento D1 que se refiere a un proceso de cultivo celular que
comprende: adicionar dexametasona a un cultivo de fibroblastos de raton, para
incrementar la sintesis de a-2,6-sialil transferasa mRNA en células FR3T3. (Pags. 136-
137)

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria
dexametasona del documento D1 en el proceso divulgado en el documento D2 para
llegar asi al objeto de la reivindicacion 15 de la solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones 16-22 no mencionan caracteristicas adicionales, por lo tanto
tampoco tienen nivel inventivo.

Conclusion:
La reivindicacién 1 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple con el
requisito de nivel inventivo (Art. 18).

6. Conclusion

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 AU2004201287 1-14 Novedad
D1 AU2004201287 15-22 Nivel inventivo
XP002623480
Vol:211,No:1- N .
D2 2,Page(s):135 — 15-22 Nivel inventivo
140
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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 2014-02-25

Elabord: Edna Milena Bautista Rodriguez
Revisé: Sandra Carolina Crespo
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