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1. Yo, Luz lemencia de PAEZ, obrando como apoderada del solicitante 

� en el asjn o antes identificado, mel refiero al Oficio No. 3573 

notificado r fijación en lista del 12 de marzo de 2010. Para atencter 

a la menc. ada providencia solicitØ un plazo de trinta (30) dias 

mediante rial radicado el .9 de junio de 2010. 

2. Media te el Oficio No. 3573 se puso en conocimiento del 

soiicitan1e. el informe del examen de fondo que contiene las 

observacion ts hechas por su Despacho sobre la presente solicitud de 

patente. 

Atiendo as observaciones de la manea siguiente: 

3. ficaci6n a uria solicitud ex trÆmite: S 

Con el obj to de atŁnder las anteriors observaciones y de conformidad 

con 10 es ablecido en el articulo 34 de la Decisión 486, que permite 

al soli tante en cualquier momento del trÆmite efectuar 

S 

modifica nes sin ampliar Łl objeto de la invención inicialmente S 

S 

NIT. 860.041.367-3 
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solicitada, * ermito presentar un nuevo capitulo reivindicatorio que 

comprende 22rp ivindicaciones. 

Atiendo las Gb Œrvaciones de la manera sigtüente: 

La reivi aicación 1 ha sido redactad4 nuevamente, con el fin de 

revelat, laramente que en el mtodo ise reclama la producciOn de 

una horii na de crecimiento recombinnte humana a partir de la 

leche e un mamifero transgØiico. Adicionalmente las 

limitaci es de las anteriores reivindicaciones 2 y 36 han sido 

incluiçIa I en la nueva reivindicación 1. De esta manera, las 

anterior 5 reivindicaciones 38, 39,il 40, 47 y 48 (Ahora 13, 14, 

15, 16Z 117 respectivamente) se martienen corno dependientes de 

la aho reivindicación 1. 

� Las ri .indicaciones 12 a 27, 3 y 41 a 46 no han sido 

S incluirs en el nuevo pliego reivin1icatorio. 

� Adicion1mente, la anterior reivindicación 30 ha sido 

rrodifc da, incluyendo tainbiØn las limitaciones �de las 

anteri�o es reivindicaciones 1 y 2, con el fin de revelar una 

modalidto preferente de la inveción. De esta manera, las 

anterto es reivindicaciones 31, 32, 33 y 35 (Ahora 19, 20, 21 y 

22 re ctivamente) se mantinen cmo dependientes de la ahora 

reivin ’cación 18. 

De acuerd - con lo anterior, deseams aclarar que la materia 

reivindicad. en la presente solicitud corresponde a una invención 

patentable ya que no se hace reiación a un material biolOgico S 

existente � la naturaleza, debido a que el mØtodo reivindicado 

reclama la producciOn de una hQrmona de crecimiento recombinante 

humana a pa ir de la leche de un mamifOro transgØnico. 

Igua1mente, deseamos poner de presente que en el nuevo pliego se han 

dejado sol 
I 

ente dos reivindicaciones independientes lo cual no solo 

aclara el objeto de la protección buscadä sino que permite 

fÆcilment evidencia�r la unidad de jinvenci6n. Lo anterior, por 

S cuanto cont ario a 10 afirmado por el Examinador el mØtodo para la 

producción e la hormona de interØs no es independiente del mØtodo 
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de purificació de la misma toda vez que tal coma se reclama en la 

reivindicaci8n 1, la presente solicitud busca revelar un mØtodo para 

producir horz a de crecimiento recoinbinante humana en la leche de 

un mami.fero. ransgØnico, el cual comprende tanto la etapa de 

producciOn de üna mamifero transgØhico viable y sano, coma la de 

purificaciOn : la hormona de interØs de la leche de dicho mamifero, 

tal coma Se reclama en las reivindicaciones 1 y 18. Par 

consiguiente, la presente invenciOn ç’uarda un ünico concepto 

inventivo. 

Finalmente de Łamos poner de preserte, q4e a pesar de que en el nuevc 

pliego reiv tdicatorio no se incluyó materia iniclalmentE 

� reivindicada, mi representada no renunca a la protecciOn que pued 

obtener sobre dicha materia y se reserva el derecho de presentar un 

solicitud div �sional que la contenga durnte el trÆmite de la presentE 

solicitud, b eficiÆndose de la fecha de prioridad inicialmentE 

reivindicad., 

3.1 Argu ets a favor de la novedad de japresente solicitud 

Inicialmente, deseamos poner de pre$ente que en la presente 

invenciÆn s revela un mØtodo de prducción de una hormona de 

crecimiento ecombinante humana a parti de la leche de un mamifero 

tranagØnico, que comprende caracterlstias tØcnicas, que no han sido 

reveladas en el estado del arte. Adicionalmente, ponemos de presente 

que la pre ente solicitud no ptetende reivindicar un mØtodo de 

cloriación yotransgØnesis como los revindicados en los documentos 

citados Dl :D2. 

Especificarnnte, con respecto al documento Dl, deseaxnos aclarar que 

las ensefa s de dicho documento difiren de la presente invención 

en cuanto a que en dicho documento (Dl), se revela el uso preferente 

de cØlulas totipotentes a lineas inmotalizadas coma donantes para 

la transfc ’ncia nuclear, si bien en la patente se revela que se 

puede util zar un sinnÆmero de lineas celulares diferentes para 

derivar la cØlulas totipotentes a iz-imortalizadas entre ellas los 
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fibroblastos itales bovirios, en el xoØtodo postulado hay que 

realizar esa drivación previaniente a la tansfereneia nuclear. 

� De qtro lado en la presente inenció se. revelan fibroblasto.s 

fetales bov4,xs, que no son ni cØluls totipotentes ni lineas 

celulares i]thl+rtalizadas y no prepisamos derivar de ellos cØlulas 

totipotentes, hi lineas inmortalizadas pra su utilizaciOn previa al 

S proceso de tjar1sferencia nuclear. Por consiguiente, lo anterior, 

� corresponde una diferencia tØcnica con respecto a lo ensefiado en 

� el documento l y por lo tanto, demuesta la novedad de la presente 

invención. S 

De la mismà nanera, deseamos poner de p+esente que las ensefianzas de 

D2 difiere e las de la presente solic1tud en cuanto a la obtenciôn 

del animal ransgenico (Reivindicción 4, D2), debido a que se trata 

de la micr  lnyecci6n del gen heterólgo en un ovocito fecundado, 

mientras e, en la aplicación  objeto de estudio, el mØtodo de 

� obtenciOn corresponde a la transerencia nuclear avocito-, 

Øtodo que es completamentO diferente del postulado por 

drcho dac, ento, siendo adems, el mØtodo de microi2ión 

probadameii e menos eficiente y mÆs laorioso que el reivindicado en 

la presert iinvenci6n. 

Adici6na1mte, D2 se diferencia de l presente solicitud, en cuanto 

� a la corks rucciOn, debido a que el 4en heterOlogo a transferir, es 

una COfl; ucciOn sintØtica coil unai ünica secuencia interviniente 

(intr6n no un gen natural como lo es el nuestro, tal como lo 

.reclamao. Las reivindicaciones 9 a 11 de D2. Adicionalmente, la 

porción egulatoria de la construccI6n de D2 es de la alfa caseina 
� bovina y 7no la de la beta caseina bovina, como se reclama en la 

� presente invención. 

Debidoa 10 anterior, ni el documento Dl ni D2 revelan un mØtodo de 

obtenci como el reivindicado en jla presente solicitud, y por lo 

tanto presente invenciOn debe considerarse coma novedosa frente 

al esa Q del arte. 

5 

5 
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3.1 Argumentos favor del nivel inventivode la presente solicitud 

Con respecto a anÆlisis efectuado por su Despacho, mi represeritada 

respetuosament expresa su total desacurdo con respecto a que la 

presente solic tud carece de nivel inventive. 

Cabe resaltaip, os siguientes puntos que clarAmente demuestran que la 

materia divulg da en la presente invención cumple con este requisite. 

En primer lii- r, deseamos poner de presente que el documentos D3 no 

revela ni 
su 

iere que la vaca transØnica produce una can.tidad 

inesperada de ormona de crecimiento transgØnica tartto en su leche como 

� en el suro z sultando de todas formas eni un animal sano, lo que no es 

revelado en b, sino por el contrario, en este documento se aclara que 

la falta de efectos fisiológicos nocvos, es debido a la baja 

concentraciÔn  de hGH en el suero de los animales transgØnicos (pÆrrafos 

en la pÆgina 240 y 243 de D3), lo que es contradictorlo con las 

enseæanzas de la presente solicitud, 

Asi entonce, deseamos ilamar la atencin del. Examinador en cuanto a 

que la obten jon de un animal transgØnico tanto viable como sano, es 

una ventaja n contemplada o sugerida en el documento D3, por lo que la 

presente invo ciOn goza de altura inventiva. 

De la misma. nera, deseamos poner de presente que per medlo del mØtodo 

reivindicadc n la presente solicitud se ha logrado una ventaja tØcnica 

con respecto,  Al estado del arte, debido . que mediante la producciOn de 

hormona dec Øciiniento humana en la leche de un bovine transgØnico, se 

ha estimuld. la producción de leche en dicho bovino, y en consecuencia 

la cantida4ll e hormona de crecimiento recotubinante humana deseada. En 

consecuenci deseamos aclarar quo si 1ien una persona versada en la 

materia sab a .que la hormona de crecixiento bovina (bGH) estimula la 

producciOn. leche en bovines, no estaria conciente de que el mismo 

efecto en ovinos se alcanzara mediaflte la correspondiente hormona 

humana (hGB) 
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Asi las cosiis el mØtodo revelado en la presente invención es tanto 

novedoso comi inventivo frente al estadol de la tØcnica, debido a que 

una persona v tsada en la materia no 
so 

veria motivada a tomar las 

ensefianzas ]EI o D2 en combinación con L3, con el fin de obtener el 

mØtodo de la esente invención, ya que ai considerar dichas ensefianzas 

no es evid6ni e para una persona versada en la materia el efecto 

inesperado drespondiente a la mejra sorprendente en cuanto a que el 

animal trang .iico necesario para la obtnción de la hormona deseada, 

resulta tant? lable como sano. 

Puesto que so,,ian atendido a cabalidad las observaciones hechas por su 

Despacho 
sob 

3e la presente solicitud de patente, respetuosamente 

solicito se tine con su tramitación. Sin embargo, en el evento que 

el Despacho t Qnsidere que una modificaiOn adicional es necesaria, 

respetuosamn.e le solicito hacer uso de la facultad que le otorga el 

articulo 45,intiso 2 de la DecisiOn 486 ce la Comisión de laCoxnunidad 

Andina a e. to de requerir nuevamente de nuestra parte cualquier 

complementaoldn o aclaración. 

4. .Anexos. 

� Nuevo  pliego reivindicatorio conforntado per 22 reivindicaciones. 

� Formula ’o para modificaciones. 

� Recibo. por valor de $312.000.4o per 12 reivindicaciones 

� 

adiciohajes despuØs de la dØcima revindicaQiOn. 

Se 
..a 

Directora, 

LTiZ CLEIENCIA DE P7EZ 

T.P.A. No. 23.555 
CC. 35456.344 de tisaquØn 

� COLO-15292841O 
DVF\DVF\ID-1747 

7 
C15292 

No. M-2010-1747F 





REJV)NDICAIONE 

10 MØtodo para producir la hormona de crecimiento recombinante humana 

en la leche de un mam(fero transgØnico que comprende: 

a) elaborar un mamifero transgØnico que produce hormona de 

crecimiento humana en su leche mediante: 
- 

I. obtener un gen que codifica 

ii. clonar dicho gen en un plÆsrnido mediante el cual dicho 

� gen se liga operablemente a un promotor que dirigirÆ la 

expresion de dicho gen en cØlulas mamarias, lo que resulta 

en un plÆsmido de expresión; 

iii. transfectar cØlulas somÆticas con dicho plâsmido de 

expresión de tal forma que dicho plÆsmido se incorpore 

dentro del genoma de dichas cØlulas somÆticas, lo que 

resulta en cØlulas somÆticas transgØnicas; 

. iv. enuclear un oocito maduro, Jo que resulta en un oocito 

enucleado; 

v. fusionar una de dichas cØluJas somÆticas transgØnicas con 

dicho oocito enucleado Jo que resulta en un embrión 

monocelular; y 

b) purificar dicha hormona de crecimiento hurnana de inheres deIr 

dicha leche de dicho mamIfero transgØnico mediante: 

L Clarificar la, leche de un mamifero transgØnico no humano, 

Jo que resulta en una leche clarificada; 



ii. Someter dicha leche clarificada a cromatografla de 

intercambio de anion de lecho expandido, (0 que resulta en 

un material cromatografiado de intercambio de aniOn; 

iii. Someter dicho material cromatografiado de intercambio de 

aniOn a cromatografia de fase reversa, to que resulta en 

material cromatografiado de fase reversa; 

iv. Someter dicho material cromatografiado de fase reversa a 

cromatografia de intercambio de aniOn, to que resulta en 

un material cromatografiado de intercambio de aniOn; 

v. Someter dicho material cromatografiado de intercambio 

aniOnico a cromatografla de exclusiOn molecular, to que 

resulta en un material cromatografiado de exclusion 

molecular; 

vi. Concentrar dicho material cromatografiado por exclusion 

molecular, Ic que resulta en un material concentrado, y 

vii. Someter dicho material concentrado a cromatografla de 

exclusiOn molecular, Jo que resulta en hormona de 

crecimiento recombinante pura. 
40 

2. El mOtodo de la reivindicación 1, en donde dicho promoter es un 

promotor de beta caseina, y en donde dicha proteIna de interØs es 

hormona de crecimiento humano 

3. El mØtodo de la reivindicación 2, en donde el plÆsmido de expresiOn es 

pRf3hGH. 



4. El mØtodo de la reivindicación 3, en donde dicho plÆsmido de expresión 

comprende adicionalmente un gen de resistencia a la neomicina. 

5. El mØtodo de ’la reivindicaciôn 4, en donde dicho plÆsmido de expresión 

es pRNeo. 

6. El mØtodo de la reMndicación 1, en donde dicho mamIfero es un bovino 

que produce hormona de crecimiento humano recombinante en su 

leche, cuyo genoma comprende un plÆsmido integrado, en donde dicho 

plÆsmido comprende el gen de hormona de crecimiento humano y un 

promotor de beta caseina que dirige la expresiOn de dicho gen en 

cØlulas mamarias de dicho mamIfero. 

7. El mØtodo de Ia reivindicaciOn 6, en donde dicho.plàsmido es pR3hGH 

8. El mØtodo de la reivindicación 7, en donde dicho plÆsmido 

adicionalmente es un gen de resistencia a la neomicina. 

9. El mØtodo de la reivindicaciOn 8, en donde dicho plÆsmido es pRNeo. 

10. El mØtodo de la reivindicación 1, en donde dichas cØlulas somÆticas son 

fibroblastos. 

11. El mØtodo de la reivindicaciOn 1, en donde dicho mamIfero produce una 

cantidad incrementada de dicha hormona de crecimiento en su leche y 

en donde dicho mamifero es sano y viable. 



12. El mØtodo de la reivindicación 1, en donde la producción de  la hormona 

de crecimiento humana por dicho, mamifero transgØnico estimula dicho 

mamifero transgØnico a producir mØs leche que contiene dicha hormona 

de crecimiento humana. 

13. El mØtodo de la reivindicación 1, en donde dicha hormona de 

crecimiento es una hormona de crecimiento mamaria. 

14. El mØtodo de Ia reMndicaciôn 13, en donde dicha hormona de 

acrecimiento mamaria es hormona de crecimiento humana, hormona de 

crecimiento bovino, hormona de crecimiento porcino, hormona de 

crecimiento ovino, hormona de crecimiento caprino, u hormona de 

crecimiento de roedor. 

15.El mØtodo de la reivindicaciOn 14, en donde dicha hormona de 

crecimiento mamaria es hormona de crecimiento humano. 

. 16. El mØtodo de Ia reivindicaciOn 13, en donde dicho mamifero transgØnico 

no humano es de la especie bovina. 

17. El mØtodo de la reivindicaciOn 13, en donde dicho mamifero 

transgØnico no humano es un cerdo, oveja, cabra o roedor. 

(jkM6todo para producir la hormona de crecimiento recombinante humana 

en la leche de un mamIfero transgØnico que comprende: 



a) elaborar un mamifero transgØnico que produce hormona de 

crecimiento humana en su leche mediante: 

L obtener un gen que codifica una protina de interØs 

ii. clonar dicho gen en un plÆsmido mediante el cual dicho 

gen se liga operablemente a un promotor que dirigirÆ la 

expresion de dicho gen en cØlulas mamarias, lo que resulta 

en un plÆsmido de expresiOn; 

iii. transfectar cØlulas somÆticas con dicho plÆsmido de 

expresión de tal forma que dicho plÆsmido se incorpore 

adentro del genoma de dichas cØlulas somÆticas, lo que 

resulta en cØlulas somÆticas transgØnicas; 

iv. enuclear un oocito maduro, Jo que resulta en un oocito 

enucleado; 

v. fusionar una de dichas cØlulas somÆticas transgØnicas con 

� dicho oocito enucleado lo que resulta en un embriOn 

monocelular; y S 

b) purificar dicha hormona de crecimiento humana de interØs de 

. dicha leche de dicho mamIfero transgØnico mediante: 

I. Clarificar Ia leche de un mamifero transgØnico no humano 

quo resulta en una leche clarificada; y 

ii. Someter dicha leche clarificada a cromatografla, lo que 

resulta en hormona de crecimiento recombinante 

purificada. 

19. El mØtodo de Ia reivindicación 18 en donde dicha cromatografia es 

cromatografla de intercamblo deiônico, cromatografla de fase reversa, 

cromatografla de exclusion molecular o cromatografIa de afinidad. 
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Radicaciôn No 06-39628 
Clasificación Internacional (IPC): C12 N 015/00, C12 P 21/00, A61K 67/027, 

A61P/06. 
Concepto TØcnico No. 3423 

Patente de InvenciOn � Patente de Modelo de Utilidad 

Via Nacional 

Via PCT (fase nacional) Cap .-I" Cap II 

No Sot I nternacional PCT/U82004/03 1819 
Fecha de Presentaciôn  Internal. :29 do, septiernbre de 2004 

Como resultado del examen definitivo, realizado con fundamento en el articulo 48 de 
la DecisiOn 486 de la ComisiOn de Is Comunidad Andina, so le comunica: 

t Documentos estudiados 

DescripciOn: 

Reivind icaciones: 

Figures: 

Folios: 38 a 96 

Folios: 97 a 107 
FQIIos 201 a 205-

Folios:’ 108’. a 05Folios:1’08a 113 

coma seradicO inicialmente 

como so radicô inicialmente 
como so modificO el 23/07/10 

como so radicO inicialmente 

Prioridad: 
Fecha: 30/09/2003 
Pals: US 
NUmero 60/506,735 

Rta del solicitante: Folios 193 a 198 coma se radicO el 23/07/10 

2. Objeto de Is invención 

� Titulo de la solicitud (folio 1): "Un proceso para producir proteins exOgena on 
la leche do mamiferos transgenicos y un proceso para purificar protelnas de 
Østa mänera". 

� La presente solicitud se refiere a I producciOn de proteinas y compuestos a 
partir de animates transgØnicos para su consumo en la diets de humanos 
Tambien, so refiere at proceso do purificacion do dichos compuestos 



\P 
2lfh/ 

El problems planteado on esta soliŁitud e$ Is necesidad de proporcionarun 
proceso para la producción de su8tncias biológicas tales como pouipØptdos 
euoariôticos a partir de org3nismos modificados, como animates transgØnicos. 

� Pam solucionar este problema tØcnco la solicitud en estudlo proporciona un 
mØtodo para producir una prt&na que comprende a) elaborar Un mamifero 
transgenico no humano quØ produce una proteins de interØs en su leche, b) 
obtener dicha leche a partir de drcho mam(fero transgenico no humano, y c) 
purificar dicha proteina de InterØs de dicha leche 

� La Clasificación lnternaciota1lØ ntØ(lPC) es: 012 N 015/00, C12 P 
21/00, A6 I K 67/027, A61 P 5106. 

3. De la solicitud de Patente S 

Reivindicacione (articulo 30 D486) 

S El capitulo reivindicatorlo de Is,  solicitud.en.�estudio contin)a presentando los 
siguientes defectos: 

� La reivindicación I menciona un mØtodo para producir una protelna a partir 
de un mamifero transgØnico pero no espocifica quo Is proteins purificada sea 
la prócedente a partir do Is mod.ificaciôn genØtka realizada en el niamifero. 
Exists entonces una objeciOn por quo no so entiende si Is procedencia de Is 
protelna esta dada a partir dej constructo osi se trata de cualquter proteins 
producida por el mamifero, para lo cuml no tondria existiria ademØs sustento 
en Is descnpciôn 

� AdemÆs de lo antenor, las nuevas r !hojqapiones deberØn continuar con el 
disclaimer do elaborar On- rnamlferotransgØnico no humano, con elfin do 
evitar objeciones por apIicaci6.njnd’ustrIaVy/o ampliaclôn do materla 

� Las reivindicaciones 11 y 12 so encuentran definidas incorrectamente 

S 
mediante resultados a alcanZar,. 10 cul no permits precisar las caracteristicas 
tØcnicas del mØtodo reMndicado. 

Por to anterior, el capitulo reivindicatrio NO ha superado las objeciones 
presentadas on el anterior concepto tØcnicoy NO cumple con el requisito de 
definición, claridad, concisiOn.o sustentopor Is descripciOn de acuerdo at art. 30 
de is DecisiOn 486.y/o art.22 Tratado, PT. S 

4. Un Wad delnvención articuIa  25.0.. 486) 

La presents solicitud no tiene unidd , do invenclón, dado quo contempla 
diferentes conceptos inveMwos tIacIonados ad 

� Un metodo para prod ucn Ia hornona e riiento recombinants humans a 
partir do elaborar un mamifero trngØnico no humano quo produce una 
proteins do interes en su,jecheoerer1 dicha leche a partir do dicho 
mamifero transg6nico nor umano;-,-yv’?purificar dióha proteins do interØs de 
dicha leche (reivindicaCiones 1a. i7). 

_ : 
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� Un mØtodo para urIficar una horm 
de un mamifero transgenico no 
crecim iento recomblnänte ciUe corn 
leche a crornatografia As(misnio,. 
37obedecenaestem ;is moconcepl 

Entre eUos no existe .una r61a:däth  
proteina en un animal transgAö ’e 1 
proteina Los dos procesos pueden ser 
los resultados de un proceso 1ô 
parte, (a simple union do 

los 

dos proc 
solicitud supere la objeción presenta 

de Orecimiento recombinante de leche 
tano que produce una hormona de 
ide: clarificar la leche y someter dicha 
reiv!ndicaciones independientes 36 y 
ventivo (roivhidicaciones I b, I 8b - 22). 

ue el mØtodo para la producción de  la 
pØndiØnte do la purificacion de dicha 

vàdos a cabo por tØcnicas diferentes, y 
ifl las 1 6racteristicas del otro. Por otra 
; en una reivindicaciOn no hace quo la 
con relaciôn a la falta de unidad de 

invenciOn. 

Por 10 anterior, so puede concluir que la, preSente solicitud no cumple con el requisito 
de unidad de invención : 

5. Determinac6n del Estado dØ Ia TØcnica 

La fecha quo so ha tenido en cuenta p ra detetminar el Estado de la TØcnica es: 

Fecha de presentacion de la soheitud prioritana 30/09/2003 

Teniendo en cuenta la fecha indicada so realizo Ia busquedaen el estado do la 
tecnica do documentos relatopados con (a solicitud encontrandose los 
siguientes documentos ms relevntes 

N° Documento r4tuioFecha do 
publicacloW 

Dl US 6.395.958 Method Of producing apolypeptide in an 28/05/2002 ungulate 
D2US5741957 Transgepicbovine 21/04/1998 

Accurate spatial andteæiporal transgenes 

3 CerdAn 64 ei,expresiOndrivenby a 38 kilobase 04/1998 promoter of teh bovine beta-casein gene 
in the Iactating Mouse mamma land,  

6. AnâlisIs do patentabWdad (4r4uIa 140486). 

6 1 Novedad (articulo 16 D486) 

La solicitud en estudia divui su reivindcación principal un metodo pars 
producir Is hormona de creimer1to hmanaecombinante, on la leche do un 
mamifero transgØnico que comprend elabł  hat un mamiferotransgØnico que 
produce la hormona deç uiitOiiumana en su leche y purificar dicha 
hormona Para (a elabociOn daI namifero transgeruco se siguen los 
siguientes pasos 

a) obtener un gen quo cod ificauna Oroteina do interØs (es necesario especiflcar 
cual) S 

. 

b) clonar dicho gen en un plªsmido iediante el cual dicho gen se liga 
operablemente a un promotorquedirigira.la expresiOn de dicho gen en cØlulas 
mamarias, lo quo resulta en un plâsmido de expresión; 

-.-.--.--
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C) transfectar cØlulas somÆtkas con dicho plasmido de expresión de tat fohia 
que dicho plasrnido se incorporØ dŁntrodl gen.orna de dichas cØlulas somâticas, 
to que resulta en ôlulas  s ômÆticestrEnsgónicas; enuclear un oocito maduro, to 
que resulta on un oocto enucipaIo, 
d) fusionar una de dichas cØlulas so’’On.skita 

I 
siAiansg6nicas con dicho oocito 

enucleado to que resulta en un embrjommonnuc(ear y purificar dicha hormona 

DI enseæa (ver folios: I73.1) Ia o’lhbiOn de animates clonados (ungulados 
en general y particularmØnte bovinos): para  Ia obtenciOn de protelnas como 
hormonas de crecimiento (cot 36, llnea231 32) a partir de Ia manipulaciOn 
genØtica a partir de constructos de ADN (cot 35, tIneas 4-8) y de transferencia a 
oocitos eunucleados con la. misrosmetodologlade Ia soticitud (cot 37-39) para 
transferirlo a) Otero de un mamifero receptivó.(col 50, linea 23). La transferencia 
nuclear puede ser a partir de cØtulas inmortalizadas y totipotentes como en 
cØlulas no inmortallzadas y no totipotentes (columna 37 lmneas 19 a 22). El 
elemento promotor es de caseinÆ y el constructo esta unido a un gen de 
resistencia a neomicina (cot 52, lInea 6 - 9). Iguatmente el compuesto de interØs 
se obtiene a partir de Ia lechØ de mamifero transgØnico(reivindicaciOn 13). 

Los etementos caracteristicos de las cxrnppsiciones reivindicadas, ya eran 
conocidos como se evidencia en Dl, lafqçma de reatizar eI mamifero transgenico 
y los prod uctos obtenible, a partir de (a leche, as como su purficación (cot 28, 
lineas 18 32) Por tat razort, )cs mØtodos reivindicados no pueden ser 
considerados novedosos 

� ���. 

De esta forma se estabtece que las reivodraciones 1, 10� 17, no cumpten con el 
requisito de Novedad segun Jo dwufado po 

62. NIvel inventivo (artIcuio18 4)46. � 

El metodo en Ia reivindicacion 2 impllca un promotor de beta caseina para Ia 
obtenciOn del constructo de ADN y Ia produccion de Ia hormona de crecimiento 
humane divulgada en Ia soticitud: � � � � 

La cnica diferencia con Dl es que el promotor rectamado on (a reivindicaciôn 2 es 
beta caseina, mientras qua Ia anterioridad enseæa un promotor de a-caseina. 
Sin embargo, el documento del estado de Ia tØcnica 03 ver folios: 183) seæala (a 
producción de Ia hormona de crecimiento humana mediante Ia construcción de un 
plasm ido con el promotor de beta caseina lona, obtenrendo resultados favorables 
en Ia producción de esta hormona ep leche le mamifero 

El problema tecnico planteado en ta ’oIioitud qua era de proporcionar un proceso 
para Ia prod uccion de sustancras bioIogcas a1 dmo polipØptidos eucarioticos a 
partir de mamiferos modificados%, con a, l4s transgØnicos, se habia resuelto 
previamente medrante a) mismo oe ndotota, y compuestos ya conocidos 

Se considera qua Ia producciôn de sustanciÆs biolOgicas tales como Ia hormona de 
crecimiento desarrollado con un constructadØ ADN con un promotor de beta caselna 
come at divulgado on D3, a partir de un mamiferotransgenico como se enseæa en 
DI, es evidente para una persona med ianarnente versada en Ia materra 

De esta forma so establece qua las relvindicaclonØs I a 29 no cumplen con el 
requisito de Nivel Inventivo segUn to divUlgado por Dl y D3. 
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- El solicitante argumenta sobre (a novedad de (a presente solicitud que Ia solicitud 
es diferente con relación al art.previo Dl debido a que en dicho documento se 
revels el uso preferente de cØlulas totipotentes o lineas inmortalizadas coma 
donantes para transferencia nuclear, mientras que en Ia presente invenciôn se 
revelan fibroblastos bovinos que no son cØlulas totipotentes ni lineas celulares 
inmortalizadas. 

Con relaciOn a este argumento, cabe notar que el documento Dl hace Ønfasis en los 
desarrollos mediante cØlulas totipotentes y lineas inmortalizadas, pero tambiØn 
divulga los desarrollos realizados en cØlulas no totipotentes, y en lineas celulares no 
inmortalizadas (columna 37, lines 19 a 22), y enseæa los documentos a partir de los 
cuales dichos desarrollos se pueden derivar. A este respecto, dichos desarrollos se 
demuestra que estªn contenidos en el estado de (a tØcnica y par lo tanto no es 
posible superar Ia afectaciôn par novedad a este respecto. 

- Con relación a los argumentos presentados sobre el documento D2 se tiene en 
cuenta que dicha anterioridad presenta una relevancia menor ante el nuevo pliego 
reivindicatono par cuanto se eliminaron las reivinthcaciones referentes a producir (a 
hormona a partir de bovinos superovulados. Portanto, dicho documento no ha sido 
tenido en cuenta en el nuevo anÆlisis de patntabthdad 

- Con relación a los argumentos a favor111? dQI nivel inventivo de Ia solicitud, el 
solicitante expone dos argumentos a saber: el documento D3 no revels ni sugiere 
que (a vaca transgØnica produce una cantidad inesperada de hormona de 
crecimiento transgØnica tanto en su leche coma en el suero resultando de todas 
formas en un animal sano. Es decir que el animal es tanto viable como sano. 

A este respecto, es de notar que tan solo en el resumen de 03 se Indies 
expflcitamente que existe una mayor expresión de hormona humans de crecimiento 
por (a inclusion de un promotor de beta caseina, motivo por el cual no se encuentran 
argumentos suficientes para superar Ia objeciOn realizada par falta de altura inventiva 
de Ia solicitud. En cuanto a Ia obtenciôn de un animal sano, dicho resultado a 
alcanzar se rige por, Ia metodologla impllcada que coma ya se ha observado 
presents los mismos principios de (as anterioridades y por ende, su obtenciôn es no 
solo esperada sino motivada por los documentos citados. 

Portal razón este Despacho considŁra que las óbjØciOnes realizadas en el Concepto 
TØcnico 818 no fueron subsanadas, ,y los: g.üræentos del solicitante no son 
aceptados. 

8. Conclusion: 

En consecuencia y par tdo Ia expuesto anteriormente, se recomienda Nagar las 
reivindicacione: I a 7 (fcIios: 134- 135) 

/ 
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