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Sefor

SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

E. S. D.

Re: PI.-AC IMMUNE SA.-Solicitud de Patente de Invencién en Fase Nacional
PCT para "ANTICUERPO MONOCLONAL ESPECIFICO BETA 1-42 CON
PROPIEDADES -~ TERAPEUTICAS”.-Clase _A61K__39/395.-Expediente
numero 08-054.164B.-

1. Me refiero al auto dictado por ese Despacho notificado por fijacidon en lista de 29
de Enero de 2013 y a mi memorial solicitando plazo de Abril 22 de 2013.

2. Con el fin de responder las objeciones expuestas por el Sefor Examinador en su
Concepto Técnico correspondiente al Oficio No. 1435, en relacién con la reclamacién
de materia que no es considerada como una invencién, la presencia de reivindicaciones
relativas a usos, la claridad y el nivel inventivo de la presente solicitud, me permito
dirigir su atencion a las siguientes modificaciones y argumentos técnicos por medio de
los cuales no sélo se superan completamente dichas objeciones sino que ademas se

establece de manera incontrovertible la patentabilidad de la solicitud en estudio.

3. SOLICITUD DIVISIONAL.

Antes de entrar a discutir las objeciones sefialadas anteriormente, me permito
manifestar a ese Despacho que con el fin de brindar mayor claridad al objeto de la
invencién, es deseo del solicitante restringir la solicitud original de manera que esta se
refiera solamente a una realizacién particular de la invencién, y presentar una solicitud

divisional que cobija al resto de la materia reclamada por el capitulo reivindicatorio
actualmente presentado.

Por lo tanto, debidamente autorizado por el solicitante, y de conformidad con el
Articulo 36 de la Decisién Andina 486 de 2000, el Articulo 7 del Decreto 2591 de 13 de
Diciembre de 2000 y el Articulo 11 de Ia Resolucion No. 00210 de 15 de Enero de
2001, se ha dividido la presente solicitud de patente en dos (2) solicitudes, a saber:
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(1) Una solicitud original compuesta por 21 reivindicaciones que encuentran
su sustento en la descripcidn y en el capitulo reivindicatorio actualmente presentado a
ese Despacho con la presente solicitud nimero 08-049.920B, y que tienen como base
las reivindicaciones 37, 38 y 45 a 63 actualmente presentadas, modificadas para
referirse a un anticuerpo preferido de la invencién, tal como se discutira
detalladamente mas adelante en el presente memorial.

(2) Una solicitud fraccionada numero 08-049.920C que presenta un nuevo
capitulo reivindicatorio constituido por 63 reivindicaciones que encuentran su sustento
tanto en la descripcién como en el capitulo reivindicatorio originalmente presentados
para la solicitud nuamero 08-049.920, modificado de manera que se excluye
completamente la materia reivindicada en la solicitud 08-049.920B, y se hace

referencia a los demas anticuerpos revelados por la descripcion de la solicitud.

En relacién con lo anterior me permito sefialar que los capitulos reivindicatorios
tanto de la solicitud original como de la nueva solicitud divisional cuentan con pleno
sustento en la descripcion de la solicitud en estudio, y no constituyen de ninguna
manera una ampliacién al alcance de la invencién, tal como fue originalmente
presentada toda vez que estos reclaman materia que se encuentra cubierta por el

alcance del capitulo reivindicatorio actualmente en estudio.

4. Acompafio los documentos que detallo a continuacion, relacionados con cada una

de las solicitudes resultantes del presente fraccionamiento:

(1) Solicitud original _08-049.920B: "ANTICUERPO MONOCLONAL
ESPECIFICO BETA 1-42 CON PROPIEDADES TERAPEUTICAS"

(a) Nuevo capitulo reivindicatorio compuesto por 21 reivindicaciones;

(b) Copia de los certificados de depdsito de las lineas celulares de hibridoma

que hacen parte de la presente invencién.

(2) Solicitud Divisional C: "ANTICUERPO MONOCLONAL ESPECIFICO
BETA 1-42 CON PROPIEDADES TERAPEUTICAS".

(a) Recibo nimero 13-0035190, expedido por la Superintendencia de Industria

y Comercio, que acredita el pago de los derechos que causa el presente
fraccionamiento;

(b) Recibos nimero 13-0037661, 13-0048220, 13-0035158, 13-0035157, 13-
0035162, 13-0035163, 13-0035182, 13-0037615, 13-0032361 y 13-
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(c)

(d)

(e)

(f)

(9)

(h)

(4)

(k)

(1

0032360, expedidos por la Superintendencia de Industria y Comercio, que

acreditan el pago por las reivindicaciones 11 a 63;
Nuevo resumen-Objeto y Finalidad de la Invencién;

Paginas 1 a 142 de la descripcidon, que corresponden al texto de la
descripcién de la solicitud de patente nimero 08-054.164B originalmente

presentada (formato digital);
Listado de Secuencias (formato digital);

Paginas 157-185 que corresponden al nuevo capitulo reivindicatorio
compuesto por 63 reivindicaciones que, como se comentd previamente,
encuentran pleno sustento en la descripcion y en el capitulo reivindicatorio
presentado con la solicitud nimero 08-054.164B originalmente presentada

ante ese Despacho (formato digital);

Tabla explicativa del soporte de las reivindicaciones con respecto al capitulo

reivindicatorio originalmente presentado en fase internacional;

Extracto de la solicitud, en sus dos formas, que incluye el titulo que se
encuentra de acuerdo con el objeto de la presente invencion fraccionada y

que incluye la reivindicacién 1;
Tarjeta de propietario;

Copia del documento que acredita a la suscrita ALICIA LLOREDA y/o al
doctor GUSTAVO TAMAYO, y/o a la doctor IGNACIO SANTAMARIA y/o a al
doctor ENRIQUE ALVAREZ, en los términos del Parrafo 1° del Articulo 543
del Decreto-Ley 410 de 1971, como Representantes Legales en Bogota
para todos los asuntos relacionados con la Propiedad Industrial de la
sociedad AC IMMUNE S.A., organizada y existente de conformidad con las
leyes de Suiza y domiciliada en Lausanne, Suiza;

Copia del documento que acredita el traspaso de los derechos de la
presente invencion que los autores de dicho invento hacen a favor de mi

representado, junto con sus Traducciones Oficiales; y

Formato Unico de Conversidn, Divisién y Fusién de Solicitudes.
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5. CAPITULO DESCRIPTIVO.

En conexién con la descripcién de la solicitud en estudio el Sefior Examinador
sefiala que dado que esta se refiere a material bioldgico es necesario presentar el
Certificado de Depdsito para los hibridomas desarrollados.

Sobre este particular me permito sefialar que, acatando esta objecion, el
solicitante presenta anexo a este memorial los certificados de depodsito de todas las

lineas de hibridoma que hacen parte de la invencién.

Consecuentemente, en virtud de la presentacion de estos certificados, el capitulo
descriptivo es claro y suficiente al revelar los anticuerpos que son objetos de la
invencion, ajustdndose completamente a las exigencias del Articulo 28 de la Decision
Andina 486 de 2000.

6. CAPITULO REIVINDICATORIO-NO ES UNA INVENCION.

Con respecto al capitulo reivindicatorio actualmente presentado, el Sefior
Examinador sefala que este se referiria a materia que no se considera como invencién
de acuerdo con la legislacién vigente, toda vez que el anticuerpo reclamado seria

obtenido mediante una respuesta inmune natural de un organismo.

Asi mismo, el Sefior Examinador sefiala que las reivindicaciones presentadas no
definirian de manera adecuada el anticuerpo reclamado toda vez que se refieren a
resultados a alcanzar, indicando ademas que el capitulo reivindicatorio no seria

conciso, dado que presenta un gran niumero de reivindicaciones independientes.

Tomando en consideracion estas objeciones, me permito manifestar que es deseo
del solicitante presentar un nuevo capitulo reivindicatorio, el cual hace referencia a
realizaciones preferidas de la invencién, clarificando asi el objeto de la reclamacién y

haciéndolo aiin mas distinguible del arte previo.

En conexion con este nuevo capitulo reivindicatorio me permito resaltar que
no se constituye de ninguna manera en una ampliacién al alcance de la invencién, tal
como fue originalmente presentada, toda vez que incluye restricciones que tienen
como Unica finalidad clarificar la reclamacion introduciendo caracteristicas particulares
del objeto de la solicitud en concordancia con las enseflanzas de la descripcién, tal
como se expone a continuacion:
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. Nueva Reivindicacién 1. Esta reivindicacién tiene como base la

reivindicaciéon 37 actualmente presentada, la cual se ha restringido para que haga

referencia Unicamente a un anticuerpo particular.

. Nueva_ reivindicacion 2. Se basa en la reivindicacion 38 actualmente

presentada, restringida en concordancia con la nueva reivindicacion 1.

. Nuevas reivindicaciones 3 a 21. Corresponden a las reivindicaciones 45 a

63 actualmente presentadas que han sido restringidas de acuerdo con la nueva
reivindicacién 1 y se ha ajustado su dependencia en concordancia con la nueva

numeracion.

De esta forma, el nuevo capitulo reivindicatorio estd constituido por 21
reivindicaciones que se refieren de manera clara y concisa a un anticuerpo preferido

de invencién, resaltando sus caracteristicas distintivas.

Con respecto a este nuevo capitulo reivindicatorio me permito resaltar que este
enfoca la reclamacién en un anticuerpo particular, el cual de ninguna manera
contraviene lo estipulado por el Articulo 15 de Ia Decisidn Andina 486 de 2000, toda
vez que es producido a partir de una linea de hibridoma especifica, y necesita de la

manipulacion humana para ser obtenido.

Es asi como la descripcién de la solicitud claramente indica uno de los
anticuerpos preferidos de la invencién se obtiene a partir de la linea de hibridoma ET
7E3, (ver por ejemplo pagina 64 de la descripcion), sefialando también que los
anticuerpos de la invencién se obtuvieron por la inmunizacién con un péptido B-
amiloide 1-16 pegilado (pagina 106), lo que implica que se requirid la sintesis previa
de un derivado no natural de una proteina (la introduccién de una cadena de polietilen

glicol a un péptido ya existente), y es este péptido no natural el que es empleado para
forzar la produccion de anticuerpos dentro del hospedero.

Mas aun, la generacién de dichos anticuerpos no es un proceso natural, porque
se requiere no sdlo una exposicion al antigeno (que como ya se dijo no corresponde a
una proteina naturalmente existente), sino que es necesario inmunizar al hospedero
en intervalos regulares (2 semanas, paginas 111 y 112 de la descripcidn), identificar
los individuos con titulos apropiados, recolectar las células del bazo de estos
individuos, fusionar dichas células con lineas celulares de mieloma para generar el

hibridoma, y evaluar y clonar dichos hibridomas.

Es decir, el proceso de obtencién final del anticuerpo requiere una amplia

serie de pasos de manipulacion humana y de ninguna manera la persona
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versada en la materia podria suponer que una “respuesta inmune natural” de
un hospedero murino podria resultar en el anticuerpo reclamado por el
solicitante, toda vez que en primer lugar no existe la posibilidad de que, de
forma natural, un ratén esté expuesto a una proteina beta amiloide humana y
mucho menos a un péptido B-amiloide que ha sido modificado por la adicién
de polietilenglicol dentro de su cadena.

Asi mismo, todos los pasos posteriores de identificacion y reconocimiento del
anticuerpo asi como de obtencién de la linea celular de hibridoma que va a expresar
particularmente este anticuerpo se constituyen claramente en disrupciones del
“proceso natural” y de ninguna manera el anticuerpo reclamado se constituye en un
simple “aislado” de sustancias existentes en la naturaleza, en primera medida porque

dicho anticuerpo no _existe naturalmente en ningun _organismo __viviente vy

adicionalmente porque se requiere que un _humano fuerce a la_maquinaria de un

organismo a reaccionar contra un_antigeno que tampoco existe naturalmente para

poder obtener las células con las que se construye el hibridoma gue va a_producir_el

anticuerpo que es objeto de {a invencidn.

Consecuentemente, toda la materia reclamada por el nuevo capitulo
reivindicatorio se constituye en una invencion a la luz de lo establecido por los
Articulos 14 y 15 de la Decisiéon Andina 486 de 2000.

De otra parte, con respecto a las reivindicaciones 45 a 47 y 49 a 51 (nuevas
reivindicaciones 3 a 5 y 7 a 9), el Sefior Examinador indica que se hace referencia a
una cantidad terapéuticamente efectiva, un diluyente, un vehiculo y un excipiente sin

brindar ninguna definicién adicional, lo que restaria claridad a la reclamacion.

Sobre este particular muy respetuosamente me permito sefialar que dentro del
ambito de las patentes es ampliamente aceptado y conocido que si el objeto principal
de la invenciéon es un compuesto, el cual es nuevo e inventivo, las composiciones que
comprendan dicho compuesto compartirdn estas mismas caracteristicas, sin necesidad
de establecer en particular la cantidad o identidad especifica de las sustancias alli
comprendidas.

Es asi como, en el caso de la presente invencién al estar la reivindicacién
independiente dirigida a un anticuerpo particular, la proteccién de dicho anticuerpo
cobijara cualquier composicién que lo incluya, independientemente de la cantidad de

dicho anticuerpo dentro de la formulacién o de las sustancias que lo acompanfen.
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Consecuentemente, las sefialadas reivindicaciones, tal como estan presentadas
son totalmente claras para la persona versada en la materia y cuenta con pleno

sustento en la descripcion de la solicitud en estudio.

En conexion con lo anterior me permito sefialar que un indicio con respecto a que
dentro del ambito de las patentes es una practica comun el aceptar la reclamacion de
composiciones farmacéuticas de compuestos novedosos como una reivindicacién
dependiente sin requerir una mayor identificacién de sus componentes, lo constituye el
sefialamiento que hace la "Guia para examen de solicitudes de patente de invencion y
modelo de utilidad”™, documento en que se encuentra actualmente en preparacion por
la SIC, el cual pretende reunir los lineamientos bésicos con los cuales se evaltan las

solicitudes de patente en Colombia:

"Si el objeto de la Solicitud es un nuevo compuesto, el solicitante tiene derecho a
reivindicar las composiciones farmacéuticas caracterizadas por contener ese nuevo
compuesto. Pero no estéd obligado a utilizar ejemplos de como disefiar y preparar
composiciones concretas que contengan el nuevo compuesto porque ‘“la solucion
aportada por la invencién”, es decir el objeto de la invencién, es “el nuevo
compuesto”. Y la persona medianamente versada en la materia (no el hombre de la
calle) esta en capacidad, con esta informacién y con sus conocimientos generales, de

disefiar y preparar composiciones concretas que contengan el nuevo compuesto.”
(Paginas 66 y 67).

Sumado a lo anterior, me permito sefialar que el nuevo capitulo es totalmente
claro y conciso al reclamar el anticuerpo de la invencidn, superando completamente las
objeciones presentadas por el Sefior Examinador en este sentido, y enmarcéndose

completamente dentro de lo preceptuado en el Articulo 30 de la Decisién Andina 486
de 2000.

7.  REIVINDICACIONES RELATIVAS A USOS.

Con respecto a las reivindicaciones 48, 50, 54, 55 y 63 actualmente presentadas
(nuevas reivindicaciones 6, 8, 12, 13, y 21), el Sefior Examinador asegura gue estas

no serian aceptables, toda vez que se estarian refiriendo indirectamente a usos de los
anticuerpos reclamados.

Sobre este particular me permito resaltar que las mencionadas reivindicaciones
de ninguna manera buscan proteger un uso, sino que tienen como fin clarificar una

caracteristica adicional del anticuerpo reclamado como lo es su indicacién terapéutica.

1 .
http://www.5|c.gov.co/es/c/document_library/get_file?uuid=f2a87a22-777b-4c93-a05a-
1f15¢17bd454&groupld=10157
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En este sentido me permito sefialar que estas reivindicaciones son dependientes
y por lo tanto se circunscriben dentro de las caracteristicas de la reivindicacién de la
cual dependen y sélo pretenden incluir caracteristicas funcionales adicionales que

permiten describir de forma mas completa la invencién.

Por lo tanto, el nuevo capitulo reivindicatorio presentado junto con este memorial
de ninguna manera se refiere a usos y se enmarca completamente dentro de lo
estipulado por la Decisién Andina 486 de 2000.

8. NIVEL INVENTIVO.

Finalmente, el Sefior Examinador considera que algunas realizaciones preferidas
de la presente solicitud carecerian de altura inventiva con respecto a las ensefianzas
del documento US2003/0108551 (D1).

Con respecto a este documento el Sefior Examinador asegura que para la
persona versada en la materia resuitaria evidente tomar las revelaciones de D1 con
respecto a hibridomas que producen anticuerpos selectivos para péptidos amiloides

ABi.4> @ ABy.16 Y buscar lineas celulares alternativas.

Sobre este particular me permito sefialar que existen las revelaciones de D1 de
ninguna manera pueden conducir a la persona versada en la materia al anticuerpo

particular que es objeto de la presente solicitud, ni al hibridoma que lo produce.

Es asi como los anticuerpos de la presente invencién tienen una actividad
mejorada toda vez que son bifuncionales, esto es inhiben la agregacién y promueven
la disgregacion de fibrilas amiloides o filamentos. Este efecto mejorado ha sido
totalmente comprobado por el solicitante, quien encontré que al realizar la co-
incubacion de los anticuerpos de la invencion con péptidos AR monomeéricos 1-42 en
una relacion molar de 1:1000 anticuerpo:péptidos se inhibe la agregacion de los
mondmeros AB a filamentos o fibrilas poliméricas de alto peso molecular (ver Ejemplo

8, paginas 117 a 122, y Ejemplos 9 y 10 de las paginas 123 a 125 de la descripciéon de
la solicitud).

Asi mismo, la descripcién de la solicitud muestra que si dicha co-incubacidén se
realiza en las mismas condiciones de relacidn molar pero ya no con péptidos
monoméricos, sino con las fibrilas o filamentos de alto peso molecular ya formadas, se
obtiene una disgregaciéon de las fibrilas (ver mencionados Ejemplos 8 a 10 de las
paginas 117 a 125 de la descripcion de la solicitud).
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De esta forma, el anticuerpo de la presente invencién posee
caracteristicas bifuncionales (inhibicién de la agregacién de péptidos AB
monomeéricos y promocién de la disgregacién de fibrilas o filamentos ya
formados) las cuales de ninguna manera estan sugeridas dentro del arte

previo.

Sumado a esto, el anticuerpo de la invencidn exhibe una actividad adicional de
inducir la transiciéon de la conformacién de hoja-B a una conformacién O-hélice y/o
distribucién aleatoria en la moléculas de AB1-42 durante la co-incubacién con fibrilas o
filamentos amiloides poliméricos preformados por la agregacion de los péptidos AB1-
42 monomericos, tal como lo evidencia el ejemplo 11 de la pagina 125 de la
descripcion de la solicitud, lo que permite la solubilizacién de las fibras y la inhibicion

de la formacion de nuevas fibras.

En contraste con lo anterior, el documento D1 no indica de ninguna manera la
posibilidad de esta actividad bifuncional, y proporciona datos experimentales sdlo para
una de las moléculas de anticuerpo alli reveladas, el anticuerpo denominado R7CN. En
este sentido D1 muestra que emplea un constructo del péptido AB1-16 (tetrapalmitoil-
tetrakis-lisina-AB1-16) para la inmunizacién (parrafo [0084], Ejemplo 2, D1) vy es a

partir de esta inmunizacidén que se obtienen los anticuerpos.

En conexién con este hecho me permito resaltar que la presente invencidn
emplea para la inmunizacidn un péptido AB1-16 PEGilado y soportado en un liposoma.
Como seria evidente para la persona versada en la materia, en este tipo de derivados
el polietilenglicol sirve de espaciador, haciendo que el péptido se aleje del liposoma,
permitiendo asi que esté mas separado de Ia bicapa lipidica y tome una conformacion
mas cercana a la conformacién nativa del péptido AR si se compara con el constructo

tetrapalmitoilado empleado en D1, donde el péptido antigénico esta en la superficie del
liposoma.

Consecuentemente, de forma sorprendente la modificaciéon realizada en el
antigeno empleado en la presente invencién permite una respuesta inmune mas
conformacién-especifica, haciendo que el anticuerpo de la solicitud denegada posea
propiedades mejoradas con respecto a los de D1, por ejemplo si se toma en

consideracion lo que indica el Gltimo parrafo de la pagina 89 de la descripcién de la
solicitud:

"El PEG esta unido en forma covalente al residuo de aminodcido unido a ambos
extremos del péptido, en particular los residuos de aminodcidos Glu, Cys o Lys o
cualquier otro residuo de aminodcido que se puede usar adecuadamente para unir PEG

en forma covalente al péptido. En el otro extremo de la cadena se puede unir en
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forma covalente una residuo hidrofébico para actuar como elemento de anclaje en la
bicapa del liposoma tal como, por ejemplo, foafatidiletanolamina (PEA). De este modo,
el liposoma todavia funciona como adyuvante y el péptido esté suficientemente alejado

de la bicapa que se puede procesar solo y de este modo aumenta su inmunogenicidad
en comparacion con el antigeno palmitoilado.”

En este sentido me permito resaltar que dentro de las ensefianzas de D1
no existe ninguna indicacion que sugiera una posible ventaja en la
introduccion de un espaciador de PEG y mucho menos indica que los
anticuerpos producidos por las lineas de hibridoma obtenidas a partir de la
inmunizacion con este antigeno tendrian una actividad bifuncional ventajosa,
por lo que claramente el documento D1 no se constituye en una motivacion

para obtener la materia reclamada por la solicitud denegada.

Dentro de este marco de ideas, me permito referirme al sefialamiento que hace
el Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina con respecto a las definiciones de

“obvio” y “evidente” en la evaluacién del Nivel Inventivo de una solicitud de patente?:

"Resulta pertinente, a los efectos del articulo 4 de la Decisién 344, definir qué se
entiende por “obvio” y por “evidente” a fin de determinar qué se debe entender por

nivel inventivo.

Lo obvio es aquello que salta a la vista de manera clara y directa; lo "que se
encuentra o pone delante de los 0jos, muy claro o que no tiene dificultad”. Mientras
que lo evidente consiste en la “certeza clara y manifiesta de la que no se puede dudar;
cierto, claro, patente y sin la menor duda”. De forma que algo que resulte obvio no es

necesariamente evidente; empero lo que es evidente, es también obvio.

En este orden de ideas, se puede concluir que una invencién goza de nivel
inventivo cuando a los ojos de un experto medio en el asunto de que se trate, se
necesita algo mas que la simple aplicacion de los conocimientos técnicos en la materia
para llegar a ella, es decir, que de conformidad con el estado de la técnica el invento

no sea consecuencia clara y directa de dicho estado.”

En vista de este sefialamiento, y a la luz de lo discutido en el presente memorial,
me permito resaltar que al no “saltar a la vista de manera clara y directa” un
anticuerpo con las caracteristicas estructurales y bifuncionales del reclamado por la
presente solicitud, y mucho menos a partir de las ensefianzas de dicho estado de! arte

se tiene “certeza clara y manifiesta” de la manera de obtener este anticuerpo o el

2 Tribunal de Justicia de la Comunidad Andina, PROCESO 192-1P-2005

10
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hibridoma que lo produce, es evidente que el arte previo no puede afectar el Nivel

Inventivo de la solicitud en estudio.
9. CONCLUSION.

Para finalizar me permito resaltar que el nuevo capitulo reivindicatorio
presentado junto con este memorial es totalmente claro y conciso al reclamar el
anticuerpo de la invencion, el cual no corresponde de ninguna forma a una molécula
existente en la naturaleza, sin hacer referencia a usos, cumpliendo asi con lo exigido
por la Decision Andina 486 de 2000.

Por otro lado, en virtud de los argumentos discutidos con respecto al arte previo
citado, se establecié de manera incontrovertible que el anticuerpo que es objeto de la
solicitud en estudio no podria ser obtenido de manera evidente por una persona

versada en la materia a partir de las ensefianzas del documento D1.

10. Como la fecha de presentacion de la solicitud resultante del presente
fraccionamiento es la misma --28 de Mayo de 2008--, atentamente solicito a usted
se sirva dar a la solicitud fraccionada el mismo numero de Expediente de la solicitud

original, acompafiada de la letra C, para su identificacion.

11. En cuanto a la reivindicacion de la prioridad respecto de la solicitud divisional, es
la misma invocada en la solicitud original, la cual fue reivindicada oportunamente en
Fase Internacional de las solicitudes EP nimero 05027092.5 de 12 de Diciembre de
2005, EP 06014729.5 de 14 de Julio de 2006 y EP 06020766.9 de 2 de Octubre de
2006.

12. Ratifico a usted que la sociedad titular de la solicitud fraccionada en cuestion es
AC IMMUNE S.A., organizada y existente de conformidad con las leyes de Suiza y

domiciliada en Lausanne, Suiza.

13. Asi mismo, reitero a usted que el documento que acredita mi calidad de
Representante Legal en dicha sociedad para todos los asuntos de la Propiedad

Industrial, fue presentado con la solicitud el 28 de Mayo de 2008.
14. De conformidad con lo establecido por el Articulo 36 de la Decision 486, solicito a

ese Despacho se sirva aceptar y estudiar la solicitud divisional presentada y conceder

el privilegio de patente solicitado.
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15. En vista de lo anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente la
solicitud a la luz de las modificaciones y argumentos presentados y conceder el

privilegio de patente solicitado.

Sefior Superintendente,

CIA LLO REDA RICAURTE

T.P. 53.215

Direccién para Notificaciones: notificacionespatentes@lloredacamacho.com
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REIVINDICACIONES

1. Un anticuerpo monoclonal que incluye cualquier anticuerpo funcionalmente

equivalente o partes funcionales del mismo:

anticuerpo que tiene las propiedades caracteristicas de un anticuerpo producido por la
linea celular de hibridoma ET 7E3, depositada el 08 de diciembre de 2005 como DSM
ACC2755.

2. Un anticuerpo monoclonal que incluye cualquier anticuerpo funcionalmente

equivalente o partes funcionales del mismo producido por:

la linea celular de hibridoma ET 7E3, depositada el 08 de diciembre de 2005 como DSM

ACC2755, incluyendo los equivalentes funcionales del mismo.

3. Una composicién que comprende el anticuerpo monoclonal que incluye cualquier
anticuerpo funcionalmente equivalente o partes funcionales del mismo de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones precedentes en una cantidad terapéuticamente efectiva.

4.  Una composicién de acuerdo con la reivindicacion 3, que es una composicion
farmacéutica que opcionalmente comprende también un vehiculo aceptable para uso

farmacéutico.

5. Una composiciéon de acuerdo con la reivindicacion 4, que comprende el anticuerpo

monoclonal en una cantidad terapéuticamente efectiva.

6. Una composicion de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 3 a 5 para su
uso en el tratamiento de enfermedades y trastornos causados por o asociados con proteinas
amiloides o de tipo amiloide, que incluyen la amiloidosis, un grupo de enfermedades y
trastornos asociados con proteinas amiloides o de tipo amiloide tales como la proteina AR

involucrada en la enfermedad de Alzheimer.

7. Una mezcla que comprende un anticuerpo monoclonal que incluye cualquier
anticuerpo funcionalmente equivalente o partes funcionales del mismo de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones precedentes en una cantidad terapéuticamente efectiva Y,
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opcionalmente, otra sustancia bioldégicamente activa y/o un vehiculo y/o un diluyente y/o un

excipiente aceptables para uso farmacéutico.

8. Una mezcla de acuerdo con la reivindicacion 7, donde la otra sustancia
biolégicamente activa es un compuesto usado en la medicacion de enfermedades y trastornos
causados por o asociados con proteinas amiloides o de tipo amiloide que incluyen la
amiloidosis, un grupo de enfermedades y trastornos asociados con proteinas amiloides o de tipo

amiloide tales como la proteina AB involucrada en la enfermedad de Alzheimer.

9.  Una mezcla de acuerdo con las reivindicaciones 7 o 8 que comprende ademas del
anticuerpo monoclonal que incluye cualquier anticuerpo funcionalmente equivalente o partes
funcionales del mismo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 o 2, por lo menos un
compuesto seleccionado del grupo que consiste en compuestos contra el estrés oxidativo,
compuestos anti-apoptéticos, quelantes de metales, inhibidores de la reparacién de ADN tales
como pirenzepina y metabolitos, acido 3-amino-1-propansulfénico (3APS), 1,3-
propandisuifonato (1,3PDS), activadores de secretasas, inhibidores de B- y y-secretasas,
proteinas tau, neurotransmisores, agentes anti-ldmina B, moléculas antiinflamatorias o
inhibidores de colinesterasa (ChEIl) tales como tacrina, rivastigmina, donepezil, galantamina,
niacina y/o memantina y otros farmacos y suplementos nutritivos, junto con un anticuerpo de
acuerdo con la presente invencién y, opcionalmente, un vehiculo y/o diluyente y/o un excipiente

aceptable para uso farmacéutico.

10. Una mezcla de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 7 a 9 que comprende
el anticuerpo monoclonal y/o la sustancia bioldgicamente activa en una cantidad

terapéuticamente efectiva.

11. Un método para producir un anticuerpo que incluye cualquier anticuerpo
funcionalmente equivalente o partes funcionales del mismo de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, método que comprende preparar en un organismo hospedante
adecuado anticuerpos pero particularmente anticuerpos monoclonales contra una construccion
antigenica supramolecular que comprende un péptido antigénico que corresponde a la
secuencia de aminoacidos del péptido B-amiloide, particularmente del péptido B-amiloide AB1_+s,
ABi_1s Y ABi—isa1e, modificado con residuos hidrofébicos tales como, por ejemplo, &cido

palmitico o un residuo hidrofilico tal como, por ejemplo, polietilenglicol (PEG) o una combinacion
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de ambos, donde dicho residuo hidrofdbico e hidrofilico, respectivamente, esta unido en forma
covalente a cada extremo a través de un aminoacido tal como, por ejemplo, lisina o cualquier
otro aminoacido o analogo de aminoacido adecuado capaz de servir como molécula conectora,

y aislar el anticuerpo.

12. Un método de preparacion de una composicién farmacéutica de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 10 que emplea un anticuerpo monoclonal y/o una parte funcional del mismo
de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes para su uso en el tratamiento o
alivio de los efectos de las enfermedades o trastornos causados por o asociados con proteinas
amiloides o de tipo amiloide que incluyen la amiloidosis, un grupo de enfermedades y trastornos
asociados con la formacion de placas amiloides que incluyen la amiloidosis secundaria y
amiloidosis relacionada con la edad tales como enfermedades que incluyen, pero sin
limitaciones, trastornos neurolégicos tales como la enfermedad de Alzheimer (AD) y
enfermedades o afecciones caracterizadas por la pérdida de la capacidad de memoria cognitiva
tales como, por ejemplo, deterioro cognitivo leve (MCI), demencia de cuerpos de Lewy,
sindrome de Down, hemorragia cerebral hereditaria con amiloidosis {de tipo holandesa);
complejo Parkinson-demencia de Guam; ademas de ofras enfermedades que se basan o
asocian con proteinas de tipo amiloide tales como paralisis supranuclear progresiva, esclerosis
multiple; enfermedad de Creutzfeld Jacob, enfermedad de Parkinson, demencia relacionado con
VIH, ALS (esclerosis lateral amiotréfica), diabetes de comienzo adulto; amiloidois cardiaca senil,

tumores endocrinos y otras, que incluyen degeneracién macular.

13.  Un método de preparacioén de un medicamento empleando un anticuerpo monocional
y/o una parte funcional del mismo o un anticuerpo funcionalmente equivalente de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones precedentes, una composicién farmacéutica de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6 o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 10 para prevenir, tratar o aliviar los efectos de enfermedades o trastornos
causados por o asociados con proteinas amiloides o de tipo amiloide que incluyen Ila
amiloidosis, un grupo de enfermedades y trastornos asociados con la formacién de placas
amiloides que incluyen la amiloidosis secundaria y amiloidosis relacionada con la edad tales
como enfermedades que incluyen, pero sin limitaciones, trastornos neurolégicos tales como la

enfermedad de Alzheimer (AD) y enfermedades o afecciones caracterizadas por la pérdida de la
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capacidad de memoria cognitiva tales como, por ejemplo, deterioro cognitivo leve (MCI),
demencia de cuerpos de Lewy, sindrome de Down, hemorragia cerebral hereditaria con
amiloidosis (de tipo holandesa); complejo Parkinson-demencia de Guam; ademas de otras
enfermedades que se basan o asocian con proteinas de tipo amiloide tales como paralisis
supranuclear progresiva, esclerosis multiple; enfermedad de Creutzfeld Jacob, enfermedad de
Parkinson, demencia relacionada con VIH, ALS (esclerosis lateral amiotréfica), miositis con
cuerpos de inclusion (IBM), diabetes de comienzo adulto; amiloidois cardiaca senil, tumores

endocrinos y otras, que incluyen degeneracion macular.

14.  Un método para la preparacion de una composicion farmacéutica de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6 empleando un anticuerpo monoclonal y/o una parte
funcional del mismo o un anticuerpo funcionalmente equivalente de acuerdo con cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, que comprende la formulacion de dicho anticuerpo en una

forma aceptable para uso farmacéutico.

15. Un meétodo de acuerdo con la reivindicacion 14, donde el anticuerpo esta

comprendido en la composicién en una cantidad terapéuticamente efectiva.

16. Una linea celular de hibridoma caracterizada porque produce un anticuerpo

monoclonal de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes.

17. Una linea celular de hibridoma caracterizada porque produce un anticuerpo
monoclonal que incluye cualquier anticuerpo funcionalmente equivalente o partes funcionales

del mismo, anticuerpo que tiene las propiedades caracteristicas de:

un anticuerpo producido por la linea celular de hibridoma ET 7E3, depositado el 8 de

diciembre de 2005 como DSM ACC2755.
18. Una linea celular de hibridoma seleccionada entre:
ET 7E3, depositada el 08 de diciembre de 2005 como DSM ACC2755.

19. Kits de ensayo para la deteccion y diagnéstico de enfermedades y afecciones
asociadas con amiloide que comprenden los anticuerpos de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes.

10
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20. Kit de ensayo de acuerdo con la reivindicacion 19 que comprende un recipiente que
contiene uno o mas anticuerpos de acuerdo con la presente invencion e instrucciones para
utilizar los anticuerpos con el propésito de unirse al antigeno amiloide para formar un complejo
inmunolégico y detectar la formacién del complejo inmunolégico de modo que la presencia o
ausencia del complejo inmunolégico se correlacione con la presencia o ausencia del antigeno

amiloide.

21. Una composicién de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes

para un uso:

(a) de un anticuerpo monoclonal y/o una parte funcional del mismo de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones precedentes y/o una composicion farmacéutica de acuerdo
con cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 10 para la preparacién de un medicamento para tratar o aliviar los efectos
de enfermedades y trastornos causados por o asociados con proteinas amiloides o de tipo
amiloide que incluyen la amiloidosis, un grupo de enfermedades y trastornos asociados con la
formacion de placas amiloides que incluye la amiloidosis secundaria y amiloidosis relacionada
con la edad tales como enfermedades que incluyen, pero sin limitaciones, trastornos
neurologicos tales como la enfermedad de Alzheimer (AD) y enfermedades o afecciones
caracterizadas por la pérdida de la capacidad de memoria cognitiva tales como, por ejemplo,
deterioro cognitivo leve (MCI), demencia de cuerpos de Lewy, sindrome de Down, hemorragia
cerebral hereditaria con amiloidosis (de tipo holandesa); complejo Parkinson-demencia de
Guam; ademas de otras enfermedades que se basan o asocian con proteinas de tipo amiloide
tales como paralisis supranuclear progresiva, esclerosis multiple; enfermedad de Creutzfeld
Jacob, enfermedad de Parkinson, demencia relacionado con VIH, ALS (esclerosis lateral
amiotréfica), miositis con cuerpos de inclusién (IBM), diabétes de comienzo adulto; amiloidois

cardiaca senil, tumores endocrinos y otras, que inciuyen degeneracién macular;

(b) para reducir la carga de placas en el cerebro de un animal, particularmente un
mamifero pero especialmente un ser humano que sufre de una enfermedad o afeccidn que
conduce a una carga de placas aumentada en el cerebro, que comprende administrar a un
animal, particularmente un mamifero, mas particularmente un ser humano que requiere de tal

tratamiento, una cantidad terapéuticamente efectiva de un anticuerpo monoclonal de cualquiera

Al
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de las reivindicaciones precedentes, o una composicién de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 7 a 10;

(c) para reducir la carga de placas en el cerebro de un animal como en el literal (b), en
donde la carga de placas en el cerebro se reduce en por lo menos 20%, particularmente en por
lo menos 25%, mas particularmente en por lo menos 30%, aun mas particularmente en mas del

30%;

(d) para reducir la cantidad de placas en el cerebro de un animal, particularmente un
mamifero, pero especialmente un ser humano que sufre de una enfermedad o afecciéon que
conduce a una carga de placas aumentada en el cerebro, que comprende administrar a un
animal, particularmente un mamifero, mas particularmente un ser humano necesitado de tal
tratamiento, una cantidad terapéuticamente efectiva de un anticuerpo monoclonal de cualquiera
de las reivindicaciones precedentes, o una composicidon de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 7 a 10;

(e) para reducir la carga de placas en el cerebro de un animal como en el literal (d), en
donde la cantidad de placas en el cerebro se reduce en por lo menos 10%, particularmente en

por lo menos 15%, mas particularmente en por lo menos 20%;

(f) para disminuir la cantidad total de AR soluble en el cerebro de un animal,
particularmente un mamifero, pero especialmente un ser humano que sufre de una enfermedad
o afeccién que conduce a concentraciones aumentadas de AR soluble en el cerebro, que
comprende administrar a un animal, particularmente un mamifero, mas particularmente un ser
humano que necesita tal tratamiento, una cantidad terapéuticamente efectiva de un anticuerpo
monoclonal de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, o una composicién de acuerdo
con cualquiera de las reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 7 a 10;

(9) para prevenir, tratar o aliviar los efectos de enfermedades y trastornos causados
por o asociados con proteinas amiloides o de tipo amiloide que incluyen la amiloidosis, un grupo
de enfermedades y trastornos asociados con la formacién de placas amiloides que incluyen la
amiloidosis secundaria y amiloidosis relacionada con la edad tales como enfermedades que

incluyen, pero sin limitaciones, trastornos neurologicos tales como la enfermedad de Alzheimer

NL
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(AD) y enfermedades o afecciones caracterizadas por la pérdida de la capacidad de memoria
cognitiva tales como, por ejemplo, deterioro cognitivo leve (MCI), demencia de cuerpos de Lewy,
sindrome de Down, hemorragia cerebral hereditaria con amiloidosis (de tipo holéndesa);
complejo Parkinson-demencia de Guam; ademas de otras enfermedades que se basan o
asocian con proteinas de tipo amiloide tales como pardlisis supranuclear progresiva, esclerosis
multiple; enfermedad de Creutzfeld Jacob, enfermedad de Parkinson, demencia relacionada con
VIH, ALS (esclerosis lateral amiotréfica), miositis con cuerpos de inclusion (IBM), diabetes de
comienzo adulto; amiloidois cardiaca senil, tumores endocrinos y otras, que incluyen
degeneracion macular, por administracion de un anticuerpo, pero particularmente un anticuerpo
monoclonal o una composicién o mezcla que comprende tal anticuerpo de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones precedentes a un animal o un ser humano afectado por tal
trastorno, que comprende administrar a un animal, particularmente un mamifero, mas
particularmente un ser humano que necesita tal tratamiento, una cantidad terapéuticamente
efectiva de un anticuerpo monoclonal de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, o una
composicién de acuerdo con cualquiera de Ias reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo

con cualquiera de las reivindicaciones 7 a 10;

(h) para retener o aumentar la capacidad de memoria cognitiva en un mamifero que
exhibe una enfermedad o afeccién asociada con amiloide que comprende administrar a un
animal, particularmente un mamifero, mas particularmente un ser humano que necesita tal
tratamiento, una cantidad terapéuticamente efectiva de un anticuerpo monoclonal de cualquiera
de las reivindicaciones precedentes, o una composicién de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 3 a 6, o una mezcla de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 7 a 10:

() para retener o aumentar la capacidad de memoria cognitiva en un mamifero de
acuerdo con el literal (h), donde el anticuerpo monoclonal o la composicion que comprende el

anticuerpo monoclonal se administra en una cantidad terapéuticamente efectiva:

() para el diagndstico de una enfermedad o afeccion asociada con amiloide en un
paciente, que comprende detectar la unién inmunoespecifica de un anticuerpo monoclonal o un

fragmento activo del mismo a un epitope de la proteina amiloide en una muestra o in situ, que

incluye los pasos de:

A2
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(i) poner la muestra o parte del cuerpo o area del cuerpo especifica que se sospecha
contiene el antigeno amiloide en contacto con un anticuerpo de acuerdo con la invencion y
como se describié anteriormente en la presente memoria, anticuerpo que se une a un

epitope de la proteina amiloide;

(i) permitir que el anticuerpo se una al antigeno amiloide para formar un complejo

inmunolégico;
(iii) detectar la formacion del complejo inmunolégico y

(iv) correlacionar la presencia o ausencia del complejo inmunolégico con la presencia o

ausencia del antigeno amiloide en la muestra o parte o area especifica del cuerpo.

(k) para determinar el grado de carga de placas amiloidogénicas de un tejido que

comprende:

(i) obtener una muestra representativa del tejido bajo investigacion;

(i) examinar dicha muestra para determinar la presencia del antigeno amiloide con un
anticuerpo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes;

(iii) determinar la cantidad de anticuerpo unido al antigeno; y

(iv) calcular la carga total de placas del tejido;

() para determinar el grado de carga de placas amiloidogénicas de acuerdo con el
literal (k), donde la formacién del complejo inmunoldgico en el paso c) se determina de modo tal
que la presencia o ausencia del complejo inmunoldgico se correlaciona con la presencia o

ausencia del antigeno amiloide;

(m) para diagnosticar una predisposicion a una enfermedad o afeccién asociada a
amiloide en un paciente, que comprende detectar la union inmunoespecifica de un anticuerpo
monocional o un fragmento activo del mismo a un epitope de la proteina amiloide en una

muestra o in situ, que incluye los pasos de:

(i) poner la muestra o parte del cuerpo o area del cuerpo especifica que se sospecha
contiene el antigeno amiloide en contacto con un anticuerpo de acuerdo con la invencion y

como se describid anteriormente en la presente memoria, anticuerpo que se une a un

epitope de la proteina amiloide:
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(i) permitir que el anticuerpo se una al antigeno amiloide para formar un compilejo
inmunolégico;
(iii) detectar la formacion del complejo inmunologico y

(iv) correlacionar la presencia o ausencia del complejo inmunolégico con la presencia o

ausencia del antigeno amiloide en la muestra o parte o area especifica del cuerpo.
(v) comparar la cantidad de dicho complejo immunologico con un valor normal de control,

donde un aumento de la cantidad de dicho agregado en comparacion con un valor normal
de control indica que dicho paciente padece o estd en riesgo de desarrollar una

enfermedad o afeccién asociada con amiloide; 6,

(n) para controlar la enfermedad residual minima en un paciente después del tratamiento
con un anticuerpo o una composicion de vacuna de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, donde dicho método comprende:

(i) poner la muestra o una parte del cuerpo o area del cuerpo especifica que se
sospecha contiene el antigeno amiloide en contacto con un anticuerpo de acuerdo con la
invencion y como se describié anteriormente en la presente memoria, anticuerpo que se

une a un epitope de la proteina amiloide;

(i)  permitir que el anticuerpo se una al antigeno amiloide para formar un complejo

inmunolégico;
(iif) detectar la formacién del complejo inmunolégico,

(iv) correlacionar la presencia o ausencia del complejo inmunolégico con la presencia o

ausencia del antigeno amiloide en la muestra o parte o drea del cuerpo especifica;
(v) comparar la cantidad de dicho complejo inmunolégico con un valor normal de control,

donde un aumento de la cantidad de dicho agregado en comparacién con un valor de

control normal indica que dicho paciente todavia padece una enfermedad residual minima.

(o) para predecir la respuesta de un paciente tratado con un anticuerpo o una composicion

de vacuna de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que comprende:
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(i) poner la muestra o una parte del cuerpo o area del cuerpo especifica que se sospecha
contiene el antigeno amiloide en contacto con un anticuerpo de acuerdo con la invencién y
como se describié anteriormente en la presente memoria, anticuerpo que se une a un

epitope de la proteina amiloide;

(i) permitir que el anticuerpo se una al antigeno amiloide para formar un complejo

inmunoldgico;

(iii) detectar la formacién del complejo inmunolégico; y

(iv) correlacionar la presencia o ausencia del complejo inmunolégico con la presencia o

ausencia del antigeno amiloide en la muestra o parte del cuerpo o area especifica.

(v) comparar la cantidad de dicho complejo inmunolégico antes y después de comenzado

el tratamiento,

donde una disminucién de la cantidad de dicho agregado indica que dicho paciente tiene

un alto potencial para responder al tratamiento.

4b
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hinteifegung) cingegangen ist,

V. EINGANG DES ANTRAGS AUF UMWANDLUNG

Dzr unter | bezeichnele Mikroorganismus ist bel dieser titemutionalen Hinterlegungsételle am ein :
) : : : 3 Hinterlegun gegeagen (Matum der Ersi-
hinterleguop) und ein Antrag ouf Umwandlung diescr Ersthinterlegung in cine Hinterlegung pemdl Budapester Venrag istam

cingegangen (Dutum des Eingangs des Antrags auf Umwandtung).,

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Name:* DSMZ-DEUTSCHE SAMMIUNG VON
MEKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GeribH

Anschwift:  Mascherader Weg 1h
D-38124 Braunschweiy

Untersehrifi(en) der 2ur Venresung der intématigiialen Hinterlepungssiclic
efugien Person(en) oder-des {der) von ibr eamiichtigten Bedieasteten:

L b,

Dawm: 2005-12-22

' Fulls Regel 6.4 Buchsiabe d zutrf R, ist dics der Zeitpunie, zirdém ‘der Status 'cir.ur intcrnativaalen Hinteriequngsstellc crwarben worden s,

Formblat DSMZ-BP/4 (rineige Seite) 12/2001



BUDAPEST TREATY ON THE INTERNATIONAL S S : z
RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS - ®
FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE Doutache )
Sommluag von
Mitioorganizmen.
und 2ellkuhivren Gribtt

INTERNATIOMAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
4 N RECEPT IN THE CASE OF AN, ORIGEINAL DEPOSIT
013 Lausense el g o e T by le
: . A POSITARY AUTHORITY
Switzerland identified ut the bottom-of s page
1. DENTIFICATION OF THE MICROORGANISM
Idzniification refereice piven by thic: DEPOSITOR: © Accessionnumbeér given by the 0
’ S ) INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:

ET7E3
DSM ACC2755

I, SCIENTIFIC DESCRIFTION-AND/OR PROPOSED TAXONOMIC DESIGNATION

The. microorganism identified under [above wus secompunicd. by:

{x) asecientific.deseription
{ ) aproposed taxonomic designation

{Mark with a cross where-applicable).

.

6, RECEIPT AND ACCEPTANCE

This International Depasitary, Avibarity seeepits ti shicroarpanisem identified under I above, swhich was received by iton 2005-12-08
{Dnte-of the oiginal deposit)'. o

V. RECEIPT OF REQUEST FOR CONVERSION

Thie microorganism ideotified under] above was received by (hig Insternational Depositary -Authority on (date of original deposis)
and n-request 1o conven tlic ariginal deposit to u drpositunder the Budnpest Treaty was received by itan {date afreccipt of regquest
for canversion).

V. INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON' Signawre(s).of person(s) having the-power to rupresent the
MIXROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH International Depositary Authiority or of authorized official(s):

Adtless: Mascheroder Weg 1b.

D-38124 Brounschweig L/ 4/
< e L

Date: 2095- 12-.22

.

Form DSMZ:BPH (solc p_;t_;,c) 1:'./2_08!



AC Immune SA
PSE-EPFL

1015 Lausanne

12

BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE
ANERKENNIING DER HINTERLEGUNG VON MIKROORGANISMEN
FUR DIE ZWECKE VON BATENTVERFAHREN

Drulsciie
Seenmbungvan G
Wkeoarganitmen

vad Zellbultucen GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

LEBENSFAHIGKEITSBESCHENIGUNG

Switzerland ausgestellt gemniid Repel 10,2 von der unten angegebenen
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
L. HINTERLEGER 1. KENNZEICHNUNG DES MKROORGANISMUS
Name; ~ ACImmune SA , Von der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
PSE-EPFL zugeleilte EINGANGSNUMMER:

1015 Leussnne

Anschrift: .
Swiltzerinnd

D5SM ACC2755
Datum der Himerlegung vder Weitcrleiung®:

2005-12-08

. LEBENSFAMIGKEITSBESCHEINIGUNG

Dic Lebenslihighkeit des unter B genannten Mikroarganizmus istam  2005.12-12 1 pepeift worden.
Zu diesem Zeitpunkt war der Mikroorganismus

(x) icbensfibig

{ ¥ nicht mchr lebensfihig

V. BEDINGUNGEN, UNTER DENEN DIE LEBENSFARIGKEITSPRUFUNG DURCHGEFRUMRT WORDEN IST!

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Nawme: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON Umcm'éhﬁﬁ(cn)'dcrrur Venrctung der interaationaten Hioterlepungssielle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH ‘befugien Person(en) oder des (der) von ik crichtigten BcdiunE:lc'l%sn: ¢

Apschrift:  Mascherader We

ib
D-38124 Bruunschweig V 4/ -
- . Ly

Datum; 2005-12-22

Angabe des Datums der Ersthinterlegung, Wean cine emeute Himerlegung oder cinc Welterleitung vorgerommer warden ist, Anpabe des Datums der

jeweils lelzten crocaten Hinterlegung oder Weiterleitung,

! In den jn Regal 10.2

Buchstabe a 2iffer i und jii yorgeschenon Fillen Angebe dee lcmtm_:ubm:_ﬁhighei;kprﬁﬁmg.

! ZutrefTendes ankreuzen,

Ausfillen, wenn dic Angaben beantragt worden-sind Und wenn die Ergebinisse der Prii funy negativ waren.

Formblart DSMZ-BP/9 (cinzige Seite) 12/2001



BUDABEST TREATY ON THE'INTERNATIONAL. @ S z
Ao § ®

RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS

FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE

Sommlung von
Mikrog:ganisman
und Zelitulturen GmbH

INTERMATIONAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
1015 Lausanne
N VIABLITY STATEMENT
Switzerland issued pufsuant to Rule 10.2 by the
DNTERNATIONAL DEPOSITAR\’ AUTHORITY
identificd at the bottom of this page
1. DEPOSTTOR . IMENTIFICATION OF THE MICROORGANISM
Name:. AC Immune SA Akeession number given by the
PSE-EPFL INFERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:
|Addross: 101 ¢
1015 Lausunne DSM ACC2755
Switzerlond

Date of the deposit or thie transfer':

2005-12-08

1L VIABILITY STATEMENT

The viability ofthe mxcmurgnmsm ideitified under {1 tbove was tesied.on
On thur-date, thc soid microorginism ivas

('x)’ “vinble

( )" mnolonger viuble

2005-12-12 %

1V. CONDITIONS UNDER WHICH THE VIABLLITY TEST HAS BEEN PERFORMED’

V. INTERNATIONAL DEPQSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON
- MIKRODORGANISMEN UND: ZELLKULTUREN Gmbll

Addressi  Maoscheroder We
D<38124 Brounsc wmg

Dawe:  2005-12-22

! Indicate the date of originel depositor; where o naw deposit or a wanslur has been made, the most recent relevant date (date of the sew depaosit or date

of e transfix).

H In the cases-relerred to id Rul lD 2(u} (i1} and (iil), refero the moest recent viability test.
4 M :u'k wilhy a.cross the applicable box.
¢ Fill i i thé information has been requested and if the resulis of the tesy were negative.

Form DSMZ-B¥/9 {sule puge) 1272001

Signtture(s) nfrcrsnn(s) hnvmg the power ta represent the
International Depositary Authanty or of autliarized official{s):




-BUBAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE S z
ANERKENNUNG DER HINTERLEGUNG VON MIKROORGANISMEN Doutiche @;@
FUR DIE ZWECKE VON PATENTVERFAHREN Sammlung vian
Mikesorganizmoen
und Zullkuluren GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA

PSE-EPFL
EMPFANGSBESTATIGUNG BEI ERSTHINTERLEGUNG,
1015 Lausanne ausgestelit gemill Repel 7,1 van der unicn angegebenen
NTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
Switzerland '

[ KENNZEICHNUNG DES MIKROORGANISMUS

ER zugeteilies Bompszeichien: Vaon der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
Vom iTINTERLEGER zugeteilies pszeichie Mt HEON B ek
FP12H3-G2

DSM ACC2751

lt, WIiSSENSCHATFTLICHE BESCHREBUNG UUND/ODER VORGESCHLAGENE TAXONOMISCHE BEZEICHNUNG

Mit-dem unter . bezeichneten Mikraotganismus wurde

{x) cinewisscoschafiliche Beschreibung
() cine vorgeschlagene taxonomische Bezeichsiung

cingereichit,
(Zutreffendes anlucuzen).

. EINGANG UND ANNAHME

Diuse interutionale Hinterlegunysstelle nimmt den unter J bezeichneten Mikroorganismus un, dec bei lhram  2005-12-01 (Darum.der Erst
hinterlegung)' cingegungen ist. '

IV, EINGANG DES ANTRAGS AUF UMWANDLUNG

Der uster | bezeichnete Mikroorgunismus ist bei dieser Interhationalén Hintcrlegungssiclle dm eingegingen (Datr der Brat-
hinterlegung) und ein Antrag uuf Umwnndlung dicser Ersthinterlegung in cinc Hinterlegung gemal Budapester Verrag ist am
einpegangen (Datums des Eingangs des Antengs auf Umwaodlung). ’

V. INTERNATIONALE MINTERLEGUNGSSTELLE

Name: OSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON ’ Untesschrifi(en) der zur Vertsetung der interntionnlen Hinedegungsstelie
MIKROCRGANISMEN UND ZELLKULTU/REN GmbH befumen Person(en) ader des (der) von ihe crmichtipten Bediensteten:

Anschrif:  Mescheroder Weg 1b

D-38124 Braunschweip V ; .
- g &

Dawm:  2005-12-22

' Fulls Repel 6.4 Buchstabe d zutrifft, ist dies dee Zeitpunki, zu dem der Status ciner intemationalen Hinierlegungssielic. erworber worden ist.
Formblatt DSMZ-BP/4 (vinzige Seite) [ 2/2001



AC Immune SA
PSE-EPFL
1015 Lausanne

Switzerland

RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS

/N

FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE uuudm . . ® e
' Semedung von

HMikrpatganismen @/
wnd Zallkuliuren GinbH

‘BUDAPEST TREATY. ON THE INTERNATIONAL

INTERNATIONAL FORM

RECE[PTIN THE CASE OF AN ORIGINAL DEPOSIT
issused-pursuant-to Rule 7.3 by the

INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY
idéntified at the bottam of this page

L DENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

identification refésence givén by the DEPQS ITOR: Aecession number given by the.

FP 12H3-G2

INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:

DM ACC2751

o, sc‘mmic DESCRIPTION AND/OR PROPOSED TAXONOMIC DESIGNATION

Thie microorganism identifiéd under L. above was accomponied by

{x) uscicntific desceription
{ ) .aproposcd taxonomic desipnution

(Markwith: o cross where applicsble},

Tl RECEIPT. AND ACCEPTANCE

This lternotionn} Depositary Authority accepts the microorganism identified undée 1 .akove, which was received by ivon 2005-12-01

{Date of the oripine) deposit).

Iv. RECEIPT OF REQUEST FOR CONVERSION

The thicraorganism ideotified under [ sbovewas reccived by this Imernational Depbsitary Authority.an (date of original deposit)
amd & request to.convert the ariginal deposii to.a deposit under the Budapest Treaty was received by it on (dute of receipt of request

for conyezsion),

... INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG YON Signatuse(s) of personi(s) having the power to represem the
MIKROOQRGANISMEN UND ZELLKULTUREN Gmbl4 inierntions)l Depositary Authority or of authorized official(s):
Address:  Mascheroder Weg th

D-381124 Braanscliweig

L b e

Dute: 2005-12-22

B \yh;rvc,gu;lc_a'.; (d)fnppﬁcg, sﬁ;h.unig:is'mc dale:on which (he statis of imcmmiuﬁnl dcﬁékimrynu'thodty was fcquised.

Form DSMZ-BP/M {sule page) 1272001



BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE
ANERKENNUNG DER HINTERLEGUNG VON MIMIOORGANISMEN
FUR DIE ZWECKE VON PATENTVERF

Sammivng von
Mikroorgonismon @
und Zellkwhuren GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA
PSE-EPFL

1015 Lauvsanne

LEBENSFAHIGKEITSBESCHEMIGUNG

Switzerland auspesteiit gemad Repel 10,2 von der unten angegebenen
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

. HINTERLEGER . KENNZEICI-INLWG';DES MIKROQRGANISMUS

Name: ~ AC Immune SA Von der INTERNATIOMAL EN HINTERLEGUNGSSTELLE
PSE-EPFL mgeteitie ENGANGSNUMMER:
1015 Lausanne .

Anschrifi: . DsM ACC2751
Switzerland i

Datum der Hinteriegung oder Weiterleliung®:

2005-12-01

. LEBENSFAMIGKEITSBESCHEINIGUNG

Dic Lebensfibigkeit des unter IF genannten Mikroorganismus istam  2005-12-05

Zu diesem Zeitpunkt war der Mikroorganismus

(x) IcbensiBlig
( ) oichl mebr lcbensfihig

: geprift worden.

TV. BEDINGUNGEN, UNTER DENEN DIE LEBENSEAHIGKETTSPRUFUNG DUR_CHGEFI?HR-T WORDEN IST"

V. INTERNATIONALE HINTERI.EGUNGSSTELLE

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON
MIKROORCANISMEN UND ZELLKULTUREN Grmbl

Ansthrift:  Mascheroder Weg 1b
-38124 Braunschweig

Untersehrifi(en). der fur Vertreturg der internationalen Hinterlegungssiclle
betugten Persan{en) oder des (der) von ikr ermichugten Bediensteien:

Ll

Datum: 2005-12-22

Joweils Jetzien emesten Hinterlegung oder Wedterleimng,

Zutre{Tendes amloeuten,

Formblutt DSMZ-BP/S (einzige Seite) 12/2001

Angabe des Datums der Ersshintericgung. Wenn cine crneute” Hintérleg

ing oder cine Weiterleiing vorgenomimen worden ist, Angabe des Datuns der
3 (o den in Rogel 10.3 Buchswbe a ZifTer ii und iii vorgecchenen F3llen Angabe-der letzten Lebsensfihipkeitsiiri ng,

Ausfllen, wens die Angaben beuntragt worden sind und wenn die Ergebnisse der Priifung negativ warén,



AC Immune SA
‘PSE-EPFL
1015.Lausanne
Switzerland

_ BUDAPESTTREATY ON-THE INTERNATIONAL _ S
RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS

Z .

FOR THE PURP@SES OF PATENT PROCEDURE Deunche y ©
- e R ’ . Sammiung von @
Mikroorgenismen
und'ch!l:nlwrcn.GmbH d
INTERNATIONAL FORM
VIABBITY STATEMENT

issued pursuant (o Rule 10.2°by the ]
INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY
identificd ot ahe bottom of this page

|1 pEPOSITOR

T, IDENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

AC Immuse SA

Name: Accession number given by the
PSE-EPFL INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:
AU 1043 Lawsange DSM ACC2751
Switzerland . ' -
Date:of the deposit or the trunsfer':
2005-12-01

T, VIABILITY STATEMENT

( ?\)’ viable

{ ) ao'loager vinbie

The viability of the:micreorganistm ideniificd under [ ubuve was 1esied.an
{On thu date, the said micropcitanism wis

2005-12-05 :,

V. CONDITIONS UNDER WHICH THE VIABILITY TEST HAS BEEN PERFORMED?

V. INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name;  DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON _
‘ MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GrbH

Address;  Mascheroder Weg: 1b.
D38424 Braunschwelg

‘Sipnuture(s) of person(s) having thie power to represent tic
Intesustional Deposilary. Authonty or of suthotized official(s):

L lle i,

Dute: 2005-12-22

! Indicate the dute of eriginul depasit.or, where .nw deposis or 4:tmnsfer hag been mide, the ot tecent relevant dyte {date of the new depagit ar date
‘of the smnsfer). i ’ e I

? T the cases referred toin Rule $0,2(s) (i1} and (1), referdo the mast recent-vinbility est,

N ‘Mark with u-cross the appliesble box.. e N _

+ Fill 16if the information fids been requestedand if fhie results of:the tost wone negative.

Form DSMZ-BP/9 (sulc page) 12/2001



BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE:
ANERKENNUNG DER HINTERLEGUNG VON MIKRODRGANISMEN Drutscho
FUR DIE ZWECKE VON FATENTVERFAHREN e v
Mikroorgonismen

und Zollkuituren GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA

PSE-EPFL
EMPFANGSBESTATIGUNG BEI ERSTHINTERLEGUNG,
1015 Lausanne susgestellt gemnil Regel 7.1 von der unten angegcbencn
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

Switzerland

1. KENNZEICHNUNG DES MIKROORGANISMUS

Vom HINTERLEGER zugutcilies Bezugszeichen: Von der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
EJ 7H3 | zugeicilic CINGANGSNUMMER:

DSM ACC2756

iI, WISSENSCHAFTLICHE BESCHREIBUNG UND/ODER VORGESCHLAGENE TAXONOMISCHE BEZEICHNUNG

Mit dem unter 1 bezeichneten Mikroorgonismus wurde

(x) clne wissenschaRliche Beschrcibung.
{ ) eine varpeschlugenc tuxonomische Bozeichnung

cingercicht,
(Zulreffendes ankreuzen).

1. EINGANG UND ANNAHME

Dicse internationals [Hinterlegungsstelle nimmt den unter T bezeichneien Mikrooeganismes un, der'bei ibrom: 2005-12-08 {Diatum der Erss-
hinterlegung)! cingegongen ist.

TV. EINGANG DES ANTRAGS AUF UMWANDLUNG

Derunter | bczcicisqcm Mikvoorganismus ist bei dicser intesmationalen Hinterlegungsatelle am cingepangen (Dawm der Erste
hinterlegung) und ¢in Antrag uuf Umwaodlong dicser Ersthinterlegung in eine Rinterlegurig, pemiB Budupester Verrag istam -
cingepangen (Datum des Eingangs des-Antrugs auf Umwandiung). o

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE ‘

Name DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON Unterschrifi{cn) der zur Vertrelung der Interationalen Hinterlemunpsstelle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GribH befugten Person(cn) oder des {deryvan ihr ermiehitigten Bcdicn%:jcfsn: ‘

Anschriftt  Muscheroder Weg 1b ; ;
D-38124 Bmunschwcig y PO s

Datum: 2005-12<32

" Fails Regel 6.4 Buchstabe d zutrifft, ist dies der Zeitpuntke, zu dem der Status ciner intemationalen Hinterlepungsstclie erwatben warden‘ist.
Formblan DSMZ-BP/4 (einzige Seite) 1272001 ‘



BUDAPEST TREATY ON THE INTERNATIONAL
RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS
FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE

Deutscha
Sommlung von
Mikroorgonismen

wod ZullkcHuon GmbH

INTERNATIONAL FORM
AC Immane SA
PSE-EPFL
&1 RECEIPT IN THE CASE OF AN ORIGINAL DEPOSIT
1015 Lausanne issued pursuait 1o Rgc 7.1 l})[/‘thc
. . INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY
Switzertund identificd af the bowom of this page

I IDENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

ldentification reference given by the DEPOSITOR: Accession number given by-the
EJ 7H3 ' ' INTERNATIONAL DEFOSITARY AUTHORITY:

DsM ACC2756

1. SCIENTIFIC DESCRIPTION AND/OR PROPQOSED TAXONOMIC DESIGNATION

The microorganism idenificd under 1. abovewas accompenied by

¢.x) & scientific description
{ ¥y a pmpuscd taxonomic designation

(Mark with a crass whers applicabic).

‘I, RECEIPT AND ACCEPTANCE

This Intcrnutional Dcpgslwry Alithority tccepts the microprganism identificil uiider I, above, which wasreceived by it op '7005 12-08
(Date 6f the originel-deposit).

[V. RECEIPT OF REQUEST FOR CONVERSION

The micrearganism identificd under 1 above was received by shis lmémhlibnul‘Dcpbsimry Aud\odty on (dete of original deposit)
agil.a Tequust to convert the original depostt to s deposicunder the Budapest Treuty was recrived hy it an. {dute of cuceipt of request
for conversion). '

V. INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAM! MLLNG VON. Signawre(s) of pemon(s) baving the power to represent the
’ MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH' Istemational Depositary Authority or of authorized officidl(s):

Addiess: Maschiroder Wep 1b .
D-38124 Brnuunschweig é_/ ézj -
. _ .

Daw: 2005-12-22

! Whese Rule 6:4-(d) appliex, sich-date is the date.on which tie status of international dcpnsi(ury a_u_Lhoﬁ,ry wus acquired.
Farm DSMZ-BP/4 (solepage) 1272000




LA

BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE : S z
ANERKENMING DER HINTERLEGUNG VON MIKROORGANISMEN Deutzeho @ @
FUR DIE ZWECKE VON PATENTVERFAHREN e von @
lAikroorgenizmen @ /
vnd LallkiNuion Gmb:H

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA
PSE-EPFL

1015 Lausanne v .
. LEBENSFAHIGKEITSBESCHEINIGUNG
Switzerland ausgestell gemiil Repei 10.2.von der unten angegebenen
‘ INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

I MINTERLEGER I KENNZEICHNUNG DES MIKROORGANISMUS

Name: AC lmmunc SA Von der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
PSE-EPFL 7ugetrilic EINGANGSNUMMER:
1015 Luusonne e

Anschrift: 8 ' : DSM ACC2756
Switzerland

Darum der Hinterleguny oder Weiterleitung!:

2005-12-08

1. LEBENSFAMIGKEITSBESCHENIGUNG

Dic Lebansfiibigkeit des unters I penanmien Mikronrganismus istam  2005-12:]2 * geprifl worden,
Zu divsemn Zeitpunkr war der Mikroorpunismus

(%) lcbensfihig
( ¥ nicht mehricbensfBhig

TV. BEDINGLINGEN, UNTER DENEN DIE LEBENSEAHIGKEITSPRUFUNG DUR CHGEFUIRT WORDEN IST!

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Nume: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON - Untersehrift(en) derzur Vertretung der inteenutionalen H‘imcr}cgungssw’]lc

MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN -GmbH befugien Person(en) oder des (der) von ihr'cnnﬂzj:‘}iﬁgEn Bedichsteten:

Anschrift:  Mascheroder Weg Ibi u
£-38124 Braunschiwelg V -
' - , @.
2

Datum; 2005- 12.2

Angabedes Dawms der Ersthimterlegung. 'Wenn cine emicute Hinterfegung oder eine Weilerdgitung vorgenommen worden ist;. Angabe des Datwimis der
jeweils Jetzien crneuten Hinterlegung ader Weherleitung, ] c ) )

In don fn Regel 10.2 Buchstabe n 2iTerii und il vorgeschenen Fallen Angube der letzien Lebensfabighcitspritfung,

ZwirefTendes ankreuzen, ' ’

Ausfilllen, wenn die Anpgebes beantragt wordea sind und wenn die Efgebnisse der Pridfung negativ warcn,

o owon

Formblatt DSMZ-BP'9 (einzige Scite) 12/2001



BUDAPEST TREATY ON THE INTERNATIONAL D S 2
RECOGNTIT{ON.OF THE DEPGSIT OF MICROORGANISMS
FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE Doulscha
Sommiung von /
Miktoorganisman
wnd Zallhutivion GenbH =
NTERMATIONAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
1015 Lausanne
- VIABILITY STATEMENT
Switzerland issusd pursuant fo Rule 102 by the

ANTERNATIONAL DE POS!TARY AUTHORITY
Jidentified ut the bottom of this page

1. DEPOSITOR 1L [DENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

Niame: AC Immune SA Accession number given by the
PSE-EPFL INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:
Address: 10 lifeanne. P =
é‘”iz "“l“s‘;’““’ DSM ACC2756
witzerlun . !
* Date of the depasit or thetransfer':

2005-12-08

0. VIABILITY STATEMENT

The viability of the micrvorganisn: ideptificd under I above wis tested-on 2005-12-12 .
On thit date, the said microgrganism was

{x) vioble

{ ) nolanger vioble

V. CONDITIONS UNDER WHICH THE VIABILITY TEST HAS BEEN PERFORMED*

V.. INTERMATIONAL DEPOSITARY. AUTHORITY

Natme: DSMZ-DEUTSCHE: SAMMLUNG VON Signuture(s) of persou(s) having the power 1o represent the
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH lnternational Depositary Authority or of suthorized official(s):

Address;  Maschecodee Weg 1b.
B-38(24 Broisnschweig V :

Dae: 2005-12-2

' Indicmie the date of adgingl-depositar; where a new depositor a wansfer has been mude, the mostrecent rilevant date (date of the aew depaosit or date
of the wransfer).

3 {n the cascs referred to in Rule 10:2(a) (i) und (i) refer 10 the:meost recent viability test,
2 Murk with « eross the applicable bax.
* Fill in ilthe Information bas been requested wod if the results of the st were negotive.

Form DSMZ-BR/9 (sole page) 12/2001



BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE v
ANERKENNUNG DER HINTEREEGUNG VON MIKRGORGANISMEN
FOR DIE ZWECKE VON PATENTVERFAHREN

Sammlungvon
Mikiroorganism
und Zeltkultyrgn GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Imumune SA

PSE-EPFL
EMPFANGSBESTATIGUNG BEI ERSTHINTERLEGUNG;
1015 Lausanne ausgesiells pemiiS Repel 7.1 von der unien anpegebenen
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

Switzeriand

1. KENNZEICHNUNG DES MIKROORGANISMUS

Vam HINTERLEGER zugeteilies Bezugszeichen: “Vou der INTERMATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
vupeteilte ENGANGSNUMMER:
FP 12H3-C2

DSM ACC2750

I, WISSENSCHAFTLICHE BESCHREIBUNG UNDIODER VORGESCHLAGENE TAXONOMISCHE BEZEICHNUNG

Mit dem unter L bezeichneten Mikroorganismus wurde

{x) cinc wisscnschafiliche Beschicibung
( Y cinevorgeschlugens taxonomische Bezeichnung

cingereicht,
(ZutrefTendes ankreuzen).

T EINGANG UND ANNAHME

Diese intemationale Hinterleguagsstelle nimimt den umer 1 bezeichneien Mikroorgunismuos an, der bei thram: 2005-12-01 (Dasurn der Erste
hinterlegunp)’ cingegangen ist.

V. EINGANG DES ANTRAGS AUF UMWANDLUNG

Der unter [ bczeichnete Mikroorganismus ist bei dieser Intemutionalen Hinterleguagssiclle am cingegangen {Dawm der Erst-
hinterlegung) und cin Antrag auf Umwandlung dieser Ersthinterlegung in cine Hinterlegung gemild Budopesler Vertrag ist am
cingegatipgen (Duturg des Eingangs des Aatrags suf Umwandlung).

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON ) ) Unterschrifi{en) der zur Venrelung dér interationajen Hinterlegungsstclle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH befugten Person(en) oder des (der) von ibrermichtigien Bediensieien;

Anschrift:  Mascheroder Wep 1h
D-38124 Braunschweig C// é{/ - :

Dstum; 2005-12-22

' Fally Regel 6.4 Buchstabe d zutrifM, ist dies der Zeitpunkt, 7u dem der Status ciner intemmatiosalen Hinterlegungssiclle erworben wotden iss
Formblatt DSMZ-BP/4 (cinzige Scite) 12/2001




__BUDAPESTIREATY ON THE INTERNATIONAL D g 2
RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICRODRGANISMS 2h 4%
FOR THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE Coutiche
Sommlvng von .
Mil:roargunismen
und 2oltkullusen.GmbH

INTERNATIONAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
1015 Lausanne _RECEH’T N THE CASE'OF AN ORIGINAL DEPOSIT
: issucd pursuant1o Rule 7.1 by the
Switzerland INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

wentified at-tiic bottuin of this page

1. IDENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

' Idcntification referenice given by the DEPOSTTOR: Acccs};‘fr:n uugb_'cr given by the'
o e ’ ’ INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY:
EP 12H3.C2 '

DsSM ACC2750

1I. SCIENTIFIC DESCRIPTION AND/OR PROPOSED TAXONOMIC DESIGNATION

The microotgonism idendfied under 1, sbove was-accompanied by,

(%) = scicatific deseription
¢ ) apropased thxonomie designation

{(Mark witls 1 cross where applicable}.

. RECEIPT AND ACCEPTANCE:

This Internutional Depositary Authority accepis the microorganism identified undir 1.-dbove, which was reecived By iton 2005-12-01
(Date of the origioel deposil)'. ‘

IV, RECEIPT OF REQUEST FOR CONVERSION

Thc‘micrus‘:rgmi"smid'cn_uzﬁa:d under [ abiove was reecived by this Interantional Depositacy Authatity on (date of originat depasit)
and raquc\{;"tn capyert the-criginul depasit to 2 depesiiuisder the Budapest Treaty was seceived by it on {datc of receipt of request
for conversion).

V. INTERNATIONAL DEFOSITARY AUTHORITY

Name:- DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG YON . _ Signamure{s) of persan(s) having the siowar to.represent the
: MIKRCORGANISME NUNDZELmeRm GmbH Internaticnal Depositary Autharity or of authorized official(s):

Address: Mascheroder Weg 1b
D-18124 Brounschweig. V é‘/ - g

Duer 3005-12-22

" Where Rule 6:4 (d) apptics, such date is the datc-or which the stius of international depositary authorily was dequired.

Form DSMZ-BPA (solc page) 1272001




BUDAPESTER VERTRAG UBER DIEINTERNATIONALE
ANERKENNUNG DER HINTERLEGUNG VON MIKROORGANISMEN
FUR DIE ZWECKE VON PATENT VERFAHREN

Sammlung von
tikreorganismen
und Zetbulturea GmbR

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA
PSE-EPFL

1015 Lausanne
. LEBENSFAHIGKETSSESCHEINIGUNG
SWILZGFlZ;nd ) ausgestellt gemild Repel 10,2 von. der untén angepebenen
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE.

i HINTERLEGER . KENNZEICHNUNG DES MiKROORGANISMUS
Name; ~ ~C [mmune SA Van der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
PSE-EPFL gerellie EMNGANGSNUMMER:
10135 Lausanne S
Anschritc oo : DEM ACCI750
. Switzerland S
Dutum der. Himerlegung oddr Weltesleitung:
2005<12-01
10. LEBENSFAHIGKEITSBESCHEINIGUNG
Die Lebensfihigkeit desuriier 1F genunnten Mikroorgasismus istam 2005-12-05 ¥ peprift worden,

Zu diesem Zeitpuakt war der Mikroorganismus

{x) lcbensfahig
{ ) nictit mchricheonsfihig

[V. BEDINGUNGEN, UNTER DENEN.DIE LEBENSFAHIGKEITSFRUFUNG DURCHGEFUHRT WORDENIST*

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON ] Unterschrifi{en) der 2ur Verrbfung der intemativnalen Hinerleguiigs nelle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH befugien Person{en) odér des (der) vin ihr eomfehtigien Bediensicten:

Asnschrifi:  Muoscheroder Weg th ; ,
D-38124 Braunschweiy i V g o« /
. A

Dowm: 2005-1 2-22

‘ Angabe des Datums der Ersthinterleguag, Wenn elne:emeute Himerlegung oder cine Weiterleiung varzenommen worden ist, Angdbe des Datums der

_lcwci!s Jeiziea ermcuten Hinterlegung oder Weiterleitung, o

1 n den in Repel §0.2 Buchstabe n Ziffer i nnd it vorgeschenen Félles Angabe der leizien Lebensfihighehaprdiing.
s ZuwuclTeades ankrenzer. - s ‘ '

N Ausfililer, wenn dic Angoben beantragt worderr sind und wenn dic Ergebnisse der Pritfung negativ waren,

Formblart DSMZ-BPF/9 (cinzige Scitc) 1272001




BUDAPEST TREATY ON THE INTERNATIONAL.
RECOGNITION OF THE DEROSIT OF MICROORGANISMS:
FOR THE PURFOSES OF PATENT PROCEDURE

Semmlung voa

vid Zellku lluren GmbH /

Miktvorgonimen

INTERNATIONAL FORM
AC Tmmune SA
PSE-EPFL
F015 Lausanne
. VIABILSTY STATEMENT
Switzerland issucd pursuant to Ride $6.2 by the

INTERNATIONAL DEFOSITARY AUTHORITY
identificd'ar'the bottom of this page

. DEPOSITOR 1. IDENTIFICATION OF THE MICROORGANISN
Name: AC Immune SA Accession number given by the
‘ PSE-EPFL INTERNATIONAL DEPQSITARY AUTHORITY:
Address: 1015 Lausanne , .
' 1013 La DSM ACC2750
Switzerlund
Date of the dépasit arthe transfisr!;
2005-12-01
htiN V.IABTL-ITY STATEMENT
The vidbility of the microorpinism identificd vader I above was:tested on 2005-13-05 :
On thist-daie, the stid-microafpuiisaywes
{x) viable
{ ) no'longer viable
[V, CONDITIONS UNDER WHICH THE VIABILITY TEST HAS-BEEN PERFORMED'
V. INTERNATIONAL DEPOSITARY. AUTHORITY
Nume: ‘DSMIZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON Signinture(s) o persan(s) iaving tic power o represcot-the
MIKROORGANISMEN UMD ZELLKULTUREN GmbH Internitionn] Depositery Authorityar of suthorized official(s);
Addsess:  Mascheroder Weg 1h
D-38124 Braunschiweig p d é ~ ;
Dauer 2005-12-22

1 Indicute the datx of ariginal deposis of, whicre a new deposit ar 4 iransferliss been made; the mast recent relevanit date (date of the new depesivar dale

of the transfer), o . . .
3 {n the riforred 1o.in Rule 1 0.2} {it) and (i1}, refec 10 ihe most recent vinbility. tesu
? Mark withi -8 cross the applicablé Box.. i
¢ Fill'in if the information hasbeen requested and-if' the resulls of the test were negative,

Form DSMZ-BP/9:(s0le page) 12/2001
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BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE S z . 6

:\NERKENNUNG DER 'H[NTERLEGLWG‘VON MIKROORGANISMEN :U och
FUR DIE ZWECKE VON PATENTVERFAHREN' Somlong von '
f.\fk;aoruunismqn @/
und Zallkuliuren GmbH

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA

PSE-EPFL
EMPFANGSBESTATIGUNG BEI ERSTHINTERLEGUNG,

1015 Laausanne suspesiellt gemdll Reget 7.1 von der unicn anpegebenen
INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

Switzgrland

1. KENNZEICHNUNG DES MIKROORGANISMUS

Vom HINTERLEGER zugeteilies Bezugszeichen: Von der INTERNATIOMALEN HINTERLEGUNGSSTELLE
FP 12H3 upgeteihe EINGANGSNUMMER:

DSM ACC2752

1. WISSENSCHAFTLICHE BESCHREIBUNG UND/ODER VORGESCHLAGENE TAXONOMISCHE-BEZEICHNUNG

Mit dem unter [ bezeichneten Mikroorganismus wusde

(x) eine wisscuschaftiiche Beschreibung
{ ) cinevergeschinpene taxonomische Bezeichaung

vingereicht,
(Zuteeffendes ankreuzen),

1. EINGANG UND ANNAHME

Dicsc internationale Hinterlegungsstelle nimmt den untir ! brzcichneter Mikrgorgatiismus ag, der bei.ibr am 2005- 12-01 {Datum der Erst-
hinterlegung)' cingegangen ist.

TV. EINGANG DES ANTRAGS AUF UMWANDLUNG

Der unter | bezeichnere Mikroorganismus ist bei dieser internntionalen Hinterlejgunpsstclle am cingegangen {Dutumi der Erst-

hintericgung) und cin Antrng auf Umwandlung dieser Ersthintorlugung in eine Hinterlegung gemh Budapester Vorrag ist any
elngegangen {Dotun des Eingangs des Antrups auf Umwandhmg). S o '

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Nasne: DSMZ.DEUTSCHE SAMMLUNG VON Unterschrif(en) der zur Verrztung der intemationulen Hinterlepnnpsstelle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH ‘befugien Person(cn) oder diss {der) von ihr ermachitiglen Bndién‘;xcktn:

Anschrift.  Muscherader Weg tb
D-38124 Braunschweig ‘ 4
' - i Lt

Dawm:  2005-1 2-22

' Falls Rege) 6.4 Buchstabed zutriff, ist dies der Zeitpunkt, zu-dem der Status elacy imcmaxinnniun'»HintEr]cgungsalclfc crworbieri. warden ist,
Formblatt DSMZ.BPA (einzige Scite) 12/2001



BUDAPEST TREATY ON THE INTERNATIONAL
RECOGNTTION OF THE DEPOSIT OF MICRODRGANISMS
OR THE PURPOSES OF PATENT PROCE UR.EAN[S

Sunlnl\mg van

und Zellkidtgrea GmbH /

Mikroargenismen

INTERNATIONAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
RECELPT IN THE CASE OF AN ORIGINAL DEPOSIT
1015 Lausanne lIssued pursupnt o Rule 7.1 by the
Switzer’l‘and INTERNATIONAL DEFOSYTARY AUTHOIUTY

identificd at the bottoim of this page

1. IDENTIFICATION OF THE MICRODRGANISM

1dentificution refesence given by the DEPOSITOR: Accession number-given by the
FP 12H3 ‘ INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY: O

DsM ACC2752

1. SCIENTIFIC DESCRIPTION AND/OR PRCOPOSED TAXONOMIC DESIGNATION

The:microorganism idéntificd uider [ abose was accompanied hy:

{ x) ascienific description
( ) apropesed taxanomic designition

(Matk with n cross where applicable).

. RECESPT'AND ACCEPTANCE

This Internaifonal Depasitary Authority accepts the microorganisim identlficd under T.-above; which was received by ion 2005-12-01
{Dwe of the original deposic)’..

IV, RECEIPT OF REQUEST FOR CONVERSION'

The microrpunisemn ideatificd under Labove was rooeived by thiis Internetionul Depositary Authority on, (date of original deposit)

and t sequiest fo:conven’ e briginal deposit to-a deposit under the Budnpcsl Treaty was received by it on (date of reeeipt of request
{or conversion).

V. INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON Sigmature(s) of person(s) having the power.te represent the
MI}CROORGANISMEN 1D ZELLKUETUREN GmbH Intemnational Depositary Authority or of authorized official(s):

Address: Mt;s;h:rudcr\‘/cg__lb é‘/
D-38124 Broupscliweig / ~
L. Gez

Dawe: 2005-12-22

' Whers Rule 6.4 (d) applies, such date is the dsteon whicl the status of intemational depositary suthonity was acquired,
Form:DSMZ-BPA {sale prge) 1272001



BUDAPESTER VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE |
ANEIU(.ENY#H?{;IG‘DER HINTERLEGUNG VON MIKRQORGANISMENM

DIE Z\WECKE VON PATENTVEREATREN Deutscha

Sammlung von.

y
und Zeltkulivren GmbH

tAikraorgonizmen

INTERNATIONALES FORMBLATT

AC Immune SA
PSE-EPFL

1015 Lausanne , -
. LEBENSFAHIGKEFTSIESCHEINIGUNG
Switzerlund nuspestellt gemdld Regel 10.2 von der unten angegehenen
’ INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

L HINTERLEGER . KENNZEICHNUNG DES. MIKROORGANISMUS

AC lmmune SA
PSE-EPFL

Name:

Von der INTERNATIONALEN HINTERLEGUNGSSTELLE

zugeteilie EINGAIRGSNUNMMER:
1015 Lausanne

Anschrift: . ' DSM ACC2752
Switzerland

Dawm der Hinleriepung oder Weiterlcitung:

2005-12-01

II. LEBENSFAHIGKETSBESCHEINIGUNG

Dic Lebensfihigkeit des unter I genannten Mikroorginismus istam  2005-12-05 ! gepriifi worden,
Zu diescm Zcitpunkt war der Mikroorganismus

(x) lebensfihig
{ ¥ nichtmchr lebensfihig

V. BEDINGUNGEN, UNTER DENEN DIE LEBENSFAHIGKEITSPRUFUNG DURCHGEFUHRT WORDEN I1ST

V. INTERNATIONALE HINTERLEGUNGSSTELLE

Nurne: DSMZ-DEUTSCHE SAMMLUNG VON o Untersehrifiten) der zur Vénretung der imemationalen Hinterlopunpssiclle
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH ‘befugten Persan{an)-oder des (der} von ihr ermichtigten Eé('lict_&'.usﬁ':. ¢

Anschrifi:  Muascheroder Weg (b

D-38124 Brasnschweig V M ~ /

Datem: 2005-12-22

_/\ngqpc des Datums der Eysdxinlcrii:g'ung. Wenn cine etncute Hinteregung oder cine Welicrleitung vorgenommen worden ist, An gabe des Datums der
jeweils lotzien eroeuten Hinterleguag oder Weiterleiwng, - ’

3 In dea in Regel 10.2 Buchstabe a Ziffer ii und it vorpeschenen Fillen Angabe dor loteten L:bug:ﬁhig{:ciﬁpm:m"ﬂ'_
Zutrefiendes ankreuzen, aiad ) it

AusfiFllen, wenn die Anpaben beantragt wordes sind und wear dic Ergebnisse der Prifung nepativ waren,

Formblant DSMZ-BP/9 (cinzige Scitc) 12/200%



BUDAPEST mAﬁ' ONTI‘(E[NTERNATIONAL
RECOGNITION OF THE DEPOSIT OF MICROORGANISMS

FOR: THE PURPOSES OF PATENT PROCEDURE Duutsche
Safuniung vaei
Mikssorgonitman
und Zollkulluron Grbt

INTERNATIONAL FORM
AC Immune SA
PSE-EPFL
1015 Lausanne
. VIABILITY STATEMENT
Switzerland issugd pursuant fo.Rule 10.2 by the

MRNAHONAL DEPOSITARY AUTHORITY
jdentified at the bottans of this poge

1. DEPOSITOR 1l, IDENTIFICATION OF THE MICROORGANISM

Name: AC Immune SA Agcessionniumiber piven by the
PSE-EPFL. INTERNATIONAL DEPOSITARY: AUTHORITY:
{Address: 1015 Lausanne .
e ‘ DSM ACC2752
Switzerland

Date of the deposit or the tnasfer's

2005-12-01

. VIABILITY. STATEMENT

The viabilisy of the microorganismidentificd under 1l abave was tested on 2005-12-05 !,
On thut date, the snid microopganism was

{xP viable

{ ¥ nolonger vidble

V: CONDITIONS UNDER WHHCH THE VIABILITY TEST HAS BEEN PERFORMED*

V. INTERNATIONAL DEPOSITARY AUTHORITY

Name: DSMZ-DEUTSCHEZSAMMLWG VON Signaure(s) of person(s) having the power to represent the
MIKROORGANISMEN UND ZELLKULTUREN GmbH Interoutional Depasitary Authority or of suthodzed official(s):

Adiiress:  Maschirddér Weg 1b
D-38124 Brounschweig

Due: 2005-12-22

! indicute the date of original-deposit o, where-a new depaosit dreu tronsfer has been made; the moss recent relevant date (date of the new deposit or duke

of the transfer). .
3 tn the enses seferred toin Rule 10.2(2) (61} ood (i), sefor 1o the.mast recent viahility test.
! Mark with a cross the appticable box,
¢ Fill in il the information hos been requested andd if the results of the tes were négative.

Fori DSMZ-BP/9-sole.pege) 1272001



