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� Modificaciones Voluntarias 
No. Q.O21.33R 353 

- ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES 

En las secuencias No. 30 hasta 37, all numeral <223> so ha eiim$nado In Thase homo sapiens’ 
so ha colocado an su lugar la fraso "Artificial consflcción siiitØtica" 

En ci numeral <110> so ha eliminado Is frase "TransTech Phanna, Inc’ y so he colocado en Sli 
hugar Is siguiente "Mmiii, Adnan M. NI; Webster, Jeffrey C; Roeffleun, Robert y Tim, Ye E," 

En ci numeral <130> Se ha eliminado ci nümero "41305-318492’ y so he colocado on so lugar ci 
nünero "57739-337984" 

Los nunerales <140 y c141 han side croados, en los cuales so colocan ci numero del 
expediente on Is  SIC y Is fecha do radicación. 



Mothf–caciones Voluntaria. 
- Expediente No. 07021.33 

-- LISTADO PE SCuENcrAS 

<110> Mjalii, Arlan M. M. 
Webster, Jeffrey C, 
Rothlein, Robert 
Tian, Ye S. 

<120> Proteinas de FusiOn FLGZ y MOtodne do Usa 

<130> 57739-337984 

<140> 07021.338 
<Ui> 2005-08-03 

<150> US 60/598,555 
<251> 20040803 

<160> 44 

<170> Petentln version 3.5 

<210> 1 

�<211>  404 
<212> PRT 
<213> Homo sapiens 

<400> 1 

Met All Ala Sly Thr Ala Val Gly All Tsp Val Leu Vol Leu 8cr Leu 
1 5 10 15 

Tsp Gly Ala Val Val Gly Ala Gin Asn lie Thr Air Arg Tie Giy Glu 
20 25 33 

Pro Lau Val Lou Lys 0315 Lye Gly Ala Pro Lys Lys Pro Pro Gin Ar 
35 40 45 

Leu Gin Trp Lys Lou Len Thr Gly Mg Thr Slu Ala Trp Lye Vol Len 
50 55 60 

Per Pro Gin Gly Gly ely Pro Tsp P.p 2ev ’JaL ata hr9 Val Lea Pso 
65 70 75 80 

Len Giy Par Lou PIT Lou Pro Ala Val Sly lIe Gin Asp 5  Gly lie 
85 90 95 

Ph, Arq Cyr Gin All Met Len Are Lan Sly Lye Gin Thr Lye tar Pan 
100 105 110 

Tyr Log Val Arq Val Tyr It, ho pro Gly Lys Pro Gin It, Vol Asp 
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Modifacaclones Volontarias 

zxpedient. Ho. 0702133 

115 120 125 

5cr Ala Per mu Leu’rhr All Gay Val Pro Asp Lys Val Gay Thr Cys 
130 135 140 

Val Per Glu Ply Par :yr Pro Ala Civ PEr LCU Per Trp His Oeu Asp 

145 150 155 160 

Ply LYS Pro Lcu Val Pro ASP mu Lys Ply Val par Vol Lys mu Gln 

165 170 175 

Thy Arg Arg Hi.s Pro Ill Thr Sly ocu pEe Thr ocr Gin Par mU ocr 
180 185 190 

Ho: vol Thr Pro Ala Arg ely ely ASP Pro Arg Pro PEr Phe Par Cys 
195 200 205 

5cr Ph, Par Pro Ply Leu Pro Arg His Arg All Leu Arp Thr Ala Pro 

210 215 220 

Ile Clii pro Arp Val Top HIS Pro Val Pro Leu mu Glu Val Ill Leu 

225 230 235 240 

�ya: Va Cli Pro mu ely ely Ala Val Ala Pro Clv Gly Thr Val Thr 

245 250 255 

L.eu �rhr Cya mu Va]. Pro Ala do Pro per Pro Gin lie His PIT Met 

260 265 270 

Lys Asp ey Vol pro Leu Pro Lcu Pro Pro 5cr Pro Val oeu lie Lcu 

275 280 285 

Pro mu :ic ply Pro din Asp Gin Ply Thr Tyr Per CIA Val Ala Thr 

290 295 300 

His 5cr Al’  HIs All Pro Gin All Per Arg Ala Val Per lie Per Ill 

305 310 315 320 

III clii pro Ply eli’ Glu ely Pro Thr Ala ely 511 Val ely Gly All 

325 330 335 

ely Ler ely Thr Ler Ale Lou Ala ocr ely lie Leu ely Gay Leu ely 

340 345 350 
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ModjficaotoTles Voluntarias 

Lxpadi�nt No, 07.02I338 

Thr Ala Ala Leu Lou :le Giy Val lie Leu Trp Gin Arg Alp 61, Arg 

355 360 365 

Arg Ply GiL At, Arg LYS Ala Pro Glu APn Gin Glu Giu GTh Glu Glu 

370 375 380 

Arg A:a Giu Lou Aen Gin Ser It, Giu Pro Glu Ala Ply Glu get So: 

365 380 35 400 

Thr (fly Sly Pro 

<210> 2 

<2l> 362 

<217> PVT� 

1213> Move Sapiane 

<400> 2 

A:a 0Th An :10 Tb: Ala Arg lie dy Giu Pro Leu Val Lou Lye Cys 

5 10 is 

Lye Ply All Pro Lys Lys Pro Pro Gin Arg Lou 0Th Trp Lys Leu Asn 

20 25 30 

Tb: G:y Arg Tb: Glu Ala Trp Lye all Lou So: Pro Gin Gly Giy Oiy 

35 40 45 

Pro Trp Asp So: Val ?-ia Arg Val Lou Pro AOL Sly SO: Lou rho Lou 

30 55 60 

Pro Vol All Ile Gln ASP Glu Sly It, Ph, Arg Cys Gb A:a Met 

65 70 75 80 

Aen Arg As’ Ply la Siu Thr Lye Set Asn Tyr Arg Vol Arg Val Tyr 

85 90 95 

Gn 1:0 Pro Ply Lye Pro 0Th :1° Vol Asp So: Ala 5cr Gil- Lou Tyr 

100 105 110 

Ala ply Vat pro Asn Lye Val Cby Thr Cys Vol Per Glu Ply Per Tyr 

all 120 125 
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e3 A�Muieac–ones Voluatarias 
E,pedlenta No. 07021.33 

Pro Ala Gly Thr Lou Ear Top His Leu Asp Gly His Pro Len Val Pro 
130 135 140 

All Gill Lys Gly Val 8cr Val Lye Gin Gin The Arg Art  His PrQ Gin 
145 130 155 160 

The dy Lau Phe Thr r.eu Gin par Gin Lou Met Vat Thr Pro All Arg 
65 170 175 

Gly Gly Asp pro Arq pro Thr pta Bar cys 8cr pta 2cr pro Gly Leu 
180 185 190 

Pro Arg His Arg Ala Leu Arg Thr Ala Pro lie Gin Pro Art  Pal Trip 
195 200 205 

(flu Pro ’jai Pro Lou GUI 0Th Pal Gin on Val Pal Gin Pro Ciu Civ 
2.10 215 220 

GLy Pla cal Ala Pro Gly Gly Thr Pal Th1 Lee hr Cys GUI Wa Pin 
225 230 235 240 

Ala Gin pro 3cr pro Gin lie His Trp Met ia’s ASP try Val Pro Lou 
245 250 255 

Pro tell Pro Pro Ear Pro Val Lou lie Her Pro Gin lie Gly Pro GUI 
260 265 270 

Asp Gin Gly Thr Tyr 3cr Cys Pal Ala Thr Mrs Her 3cr His Gly Pro 
275 280 18 

GUI GUI sor Arg Ala pal Per  Tie 5cr lie lie Gin Pro Gly Glu GUI 
290 295 300 

Gly Pro To  Ala Gly Per Pal Gly Civ 3cr Gly Leu Gly Thr Lou Ala 
305 310 315 320 

UIU All Lou Giy lie Lou Giy Gly Leu Gly Thr All All Lou tell lie 
37.5 330 335 

try Va]. Tic Leu Trp Gin Arg Arg Gin Arg Arg Gly Gin Gin Arg Lys 
340 345 350 

A:a Pro GUI Asn Gin GUI Gin Giu Glu Gin Arg Ala Glu Lou Pan Gin 
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ISO 
wodsric:ai:ne: Voivatarias,, 

355 360 365 

Ser Glu G   Pro Glu All GLY Glu 3cr 5cr Thr Gly GUY Pro 
370 375 380 

<210> 3 
<211> 381 
<212> pSI 
<213> linGo sapiens 

<400> 3 

All All Tie Thr Ala Arg lie G:y Olu Pro Leu Vol Leu Lys Cys Lys 

5 10 15 

Gly a:a Pro Lya Lys Pro Pro Gin Arg l(eu Glu TIP Lys LSU Asn Thr 
20 25 30 

� Clv Arg tsr All Ala TIP Lys Val Lau Her Pro GIn Gly Clv dy Pro 

35 40 45 

Trp Asp Her Val Ala Arg Val Lsu Pro ASH Gly Set Leu Ph, LeG Pro 

SC 55 60 

all Val Clv lie Gl sp (flu Civ lie Pe Arg Cys ’in Ala met PSI 

65 70 75 80 

Arp ASP CV nyc flu riir Lys Her A50 Tyr Arg Val Arg Val Tyr Gin 

89 90 95 

:le pro Clv Lys Pro flu :le Vat Asp Her Ala 5cr flu Leu Thr Ala 

100 105 110 

� G].y Val Pro Asn Lys Val HIS Thr Cys Val 9cr flu fly 5cr Tyr Pro 

115 120 125 

Ala Clv Tsr Leu Her TIP His Leu Asp Gly LYS Pro Leu Val Pro ASP 

:30 135 140 

Glu Lys fly Val Her Val Lys Glu Gin Thr Arg Arg His Pro flu Thr 

145 150 155 150 

C] y Lau pile TSr Leu Gin Her G1U Lou Met Val Thr pro Ala Are fly 

1GS 170 175 
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H: VoiuntaflaS 

Z1Pld191te No, 07.021,338 

[fly Asp Pro Arg Pro Thr Pie 9cr rye Per the Her Pro Gly LOU Pro 

180 185 190 

Arg his Arg Ala Leu Arg Thr Ala pro lie Gin pro Arg Val Trp Gin 

95 200 205 

Pro Val Pro Len Gin Gin Val Gin LOU Val Val Gin Pro Gin Gly Giy 

210 215 220 

Ala Val All Pro GiY Gly �Thr Val Thy LOU Thr CIA Gin Val Pro Ala 

225 230 233 240 

G-1 Ira Her Pro Gin Ile His Trp Met Lye Asp Gly Val Pro Lou Pro 

245 250 135 

Len pro pro Per pro Val LOU lie LOU Pro All lie Gly Pro Gin Asp 

260 265 270 

Gill Giv Thr Tyr 9cr Cys Val Ala Thr His 5cr Ser His Gly Pro Gin 

275 280 285 

G�n Say Aro All Val 9cr lie 5" Ile lie Gin pro Gy Gin Giu Oil 

290 295 300 

Pro all Ala cry 8cr All Gly, Gly ear Gly LOU Giy T1.r Len Ala Len 

301 30 313 320 

All Leu Sly lie Len Sly Gly LOU Gay Thr Ala Ala Leu LOU lie GJ.Y 
325 330 335 

Val I:s Len Tip Gin Arg Arg Gin Arg Arg Gly Gin Gin Arg Lys Ala 

3-10 343 350 

Pro Gui Aen Gin Gin C  Gin Gin Gin Arg Ala Gin Len Ian Gin 9cr 

355 360 365 

G:�a  Gin Pro Gin Ala Gly Gin 9cr Per Thr Ply Sly Pro 
370 375 350 

<210> 4 
<Pt:> 339 
<212’ PRT 
<2131 Homo sapiens 
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tficaouas Vointarias 

Expethente No. 07.021,3 

T 01 <403> 4 

Fat Ala Ala Gly -hr Ala Val Gly Ala TIP Val Leo Val Lou 5cr Lou 

1 5 10 15 

Trp Gly Ala Val Val Gly All Clii Asn Ile The Ala All Tie Gly GlU 

20 25 30 

Pro Leo Val Lou Lys rye Lye Gly All Pro Lye LyO Pro Pro ala Arp 

35 40 45 

Leu Gil are Lye Leu Aen ?hr dy Arg TEr Ulu ALa Tip Lys Val Lou 

50 55 60 

Sc: Ira Gil Gly Clv Gly Pro Trp Asp 5cr Val Ala Arg pal Leu Pro 

65 70 75 80 

ASS (fly All Lou Pole Leu Pro Ala Val Gby Ile Gin Asp Ile dy He 

85 90 95 

Pie A:g AS, Clii Ala Mat Asn Arg Asn Gly Lys ell The Lye 5cr Asn 

100 105 110 

ryr Arg Val Ail la’ Tyr Ulu He Pro Sly Lye Pro Ile He Val Asp 

115 :20 125 

Set All ear Ulu Leo Tb: Ala Sly Pal Pro Asn LYS Pal Gly The Lys 

30 135 140 

Pal Se: 61° Gly ear Tyr Pro Ala Clv Tow Leo 5cr Trp His Leo Asp 

15 50 155 150 

Cly Lye Pro La-a pal Pro Asn Glu Lys Sly Pal ear pal Lye Ulu Clii 

.105 170 175 

Let Arg All tie Pro Ulu Phr Gly Leo Ph, Thr Lou Gin Set zlU Leo 

180 185 190 

?dct Pal Thr Pro Ala Arg Gly Gly Asp Pro Arg pro Tb: Ph, ear rye 

195 200 205 

5cr she Set Pro Gly Lou Pro All His Arg Ala Leo Are The Al. Pro 

210 215 220 
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61 
ModtfScaoionss Voluntarias 

£xpsdiente No. 07.021338 

Ill It, Pro Arg Val TrIp mu pro Val pro Per mu mu Val Gin Lau 
275 230 233 240 

Val Vai mu pro Glu Giy Ply Ala Val All Pro Civ Gly Thr Vat Thr 

245 250 255 

Per Thr Cys Glu Vol Pro Ala Gin Pro Set Pro All lie His Top Met 

260 265 270 

Lye Asp Gly Val Pro Let Pro Leu Pro Pro 3cr Pro Val Leu lie Leu 

275 280 285 

Pro mu :le Gly Pro Gin Asp Gin Gly Thr T3r Her HAS Val Ala Thr 

290 295 300 

� His 3cr sos His Gly pro Gin Glu 3cr Arp All pal 3cr lie 2cr lie 

305 310 315 320 

I.I.e G]u Pro Gly Glu Glu my Pro Thr Ala Gly Her pal Gly Gly 2cr 

325 330 335 

<2:0’ 5 

<2r1> 317 

<212’ PRT 
12131 Horno sapiens 

A:a Gin Aen lie Thr Ala Arg lie Gly Glu Pro Per Val Leu Lye Cy, 

. 
1 5 10 15 

Lvo dy A   Pro Lye Lye pro Pro Gin All Lou Glu Top ,ye Zeu Asp 

20 25 30 

Thr Gly Arg Thr Glu All Trp nyc pal Leu 5cr Pro all CIA Gly my 

35 40 45 

Pro Trp All 3cr Vol All Arg pal Let Pro All Gly Par Lau Pile Lot 

50 55 60 
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C 

Ilodificacionos Voluritarias 

Thcpeaisnts Me. flt21.33 

Pro Ala Val Sly :le Gin Asp 0:0 ely lie Phe Are Cys CIa Ala Met 

65 70 75 80 

All Arg Aen Sly Lys ITS tir Lys Per Asn Tyr ArO Val Arg Vol Tyr 

85 90 95 

dr. Ile Pro ely Lys Pro 0th :le Val Asp 3cr Ala 3cr Glu Leu Thr 

100 105 110 

Ala ely Val pro Asn Lys Val Sly Thr Cys Val Par Glu Sly 3cr Tyr 

115 120 125 

Pro Aja G  Thr Lou Per Trp his Leu Asp ely LyS pro Lou Val Pro 
130 135 140 

Aen Glu Lys ely Vol 3cr Vol LyP GIL 01, Thr ArcJ Arg His Pro Glu 

45 iso iss 160 

Thr All Leu Ph, Thr Leu Gin Sal Glu LOU Met Vol Thr Pro Ala Try 

165 170 175 

G.I.y ely Asp Pro Arc Pro The pta 5cr Its 3cr Pta 9cr Pro Sly Lou 

180 185 190 

Pro ?r p his Arg All Lou Arg Thy All Pro Ile 010 Pro Arq Val TrP 

:95 200 205 

010 pro Vsl Pro PIT G].0 Glu Vol Gin Leu Vol Vol 0th Pro elu Sly 

110 215 220 

Ill Ala Va: Ala Pro Cy ely Thy Vol The Lau Thy CPA mu Vol Pro 
225 230 235 240 

A  Gln Pro Par Pro Gln lie Hip Trp Met Lys Asp ely Vol pro LeU 

245 250 255 

Pro Leu Pro P:o Sc: Pro Val Let lie itt Pro Gil lie ely Pro ma 

260 265 270 

All dr e]y Thr Tyr Ser Cys Val Ala Thr His Gel 3cr His ely Pro 
275 280 28 

e:n GLa 3cr Arq Ala Vol 3cr Ile Set lie Ile mu Pro Clv Glu GI, 
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b3 
iC.caion Vtitais 

Exp.disnts No, 07.021.338 

290 295 300 

Gly pro par Ala Gil, per Val Gi1, dy 8cr Gil! Lou Gil, 

303 310 315 

<210> 6 

<21:> 316 

<212> PRT 

<213> Homo sapiens 

<430> 6 

All All I:1, tic All Arq 110 Gly GUi Pro LaU Val Lea Lye eye L’f5 
1 5 10 15 

ely Ma Are LAG Lye Pro pro GIn ASP Lou Glu Tap Lye Lu Asn Thr 

20 2$ 30 

� G:y Arg Thr Gin Ma rp Lys Vol Lou Sor pro 010 Gil, Gly Gly Pro 

40 45 

Tip Asp 8cr Val. Ma Arp Vol poll Pro Ali Gly Sal, Lou Pho Lou Pro 

50 55 60 

Ala I’ll Gly Ila III Asp Gin Gly lie rho Are eye All All Met ASO 

65 �Y0 75 80 

are Aen Al, Lye Glu Thr Lye Soc AIL Tyr API Val Arp Val Tyr Gin 
85 90 95 

lie Pro Gly Lys Pru G  lie vol All Gor Ala 8cr Glu LOU TI;r All 

100 105 1.L0 

� G:y val pro AIL Lys vol dlv ThE eye Val Set Giu Gly Sot Tyr Pro 

115 120 125 

Al IS Gil, Thr Lou Sot TEn His Lou Asp Gly Lye Pro Lou Val Pro All 

130 135 140 

Gin Lye All, va 8cr vol Lye GILL Gin Thr Arg Ara HIS Pro Glu Thy 

45 iso 155 160 

Gly Lou rho Thr Lou dir. Sea Gin Lou Met Val ThE Pro All Arp Gly 

165 170 175 
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SL1 
Mothescaciones Voitintarias 

Expejiente No. 07.021.328 

Gly Asp Pro Arg Pro Thr Phe Per Cys Per Phe 5cr Pro HIS, LCU Pro 

180 185 190 

All 1,.s Arc Ala Leu Arg IS  All Pro lie Gin Pro Arg All TIP Gil 

195 200 705 

Pro Va1 Pro Lec Gu Giu Val Gin Leu Vai Vol G1U Pro GIL Giy All 

2:0 215 220 

Ala Vol Ala Pro Ply Gly Thr Vol Thr Leu Thr Cya Glu Val Pro Ala 

225 230 235 240 

Gil Pro Per Pro Gin lie His Trp Met LyS Asp G  VII Pro LeU Pro 

245 250 255 

Lou Pro Pro Per Pro Vai Le �J Tie Leu Pro Gil lie Ply Pro Gin Asp 

260 265 270 

Gin Gly Thr Tyr Her Cys Vol Ala Thr ITS 5cr Per His Gly Pro Gin 

275 280 285 

G.Lu Sc: Arc All Va]. 3cr lie 5cr lie lie Gin Pro Giy Giu GiU Gly 

290 295 300 

Pro Thr His Civ 2cr Vol Gly Gy 3cr Ply Leu All 

305 310 315 

<210> 7 

<2:1> 94 

<211> PRT 

<213> Mono sapiens 

<40C> V 

A:a Gin Aen lie Thr Ala All lie Gly Glu Pro Lau Pal Leu Lye Cys 

5 in is 

Lys Gly Ala Pro Lys Lys Pro pro Gin Arg LeU G1U Trp lyc LeU Asp 

25 30 

IT Gly Ara IT, Giu Ala TIP Lye Pal Leu 5cr Pro Gin Civ Sly Gil’ 

35 40 45 

Pro TIP Asp Her Va Ala Arp Vol Leu Pro Aen Gil’ 5cr Lau Phe Leu 
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Hodiicaciones VoiuntarLas cZ 
Expedient. No. 07.021.330 

Sc. 55 60 

Pro Ala Ill Gly -le Gin Asp GTh Gly lie Pile Arg Cys I  Ala Met 

65 TO 75 80 

All Arg Asn Gly Lye Gin Thr AS, Par Aen Tfl Arg Vat Arg 

85 90 

<210> 
<211> 93 
<212> PAT 

<213> Homo sapiens 

<400> 8 

Gin AIL lie Tin Ala Arg lie Gay All All Len Tel Leu Lye Cys Lys 

5 10 15 

� Gly Ale Pro Lye Lye Pro pro Gin Arg Lou Giu Trp Lye Len Aen Thr 

20 25 30 

(fly Arg Tin Gin All TIP Lye Tel Leu 5cr Pro Gin Gly Gly Ply Pro 

35 40 45 

TIP Asp 6cr Tel Alo Arg Val Len Pro All Gly Sr Len Pile fleu Pro 

50 55 60 

Ala Tel Gly lie dir. Asp Gin Gly lie Pile Arg dye Gin Al’, Net Aer. 

65 70 75 80 

Arg Asn G y Lye Gin ?ilr Lye 61r Mn’r Arg vel Arp 

85 90 

. <210> 9 
<211> 50 
<112> FAT 
<1131 Horno sapiens 

<400> 9 

Ale Gin Mn fle Tilt Ale Arg tie Oly Gin Pro Len Tel LeU Lye dye 

1 5 10 15 

Lye Gly All Pro Lye Lye Pro Pro Gin Mg Len Gin TIP Lye 

20 25 30 
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Modificaciones Voluntar–as 

Expethenta No. 07.021.330 

<2:0’ 10 

<211:’ 29 

<212? PST 

<213 Homo sapiens 

<400> 10 

Gil: Asr, lie Thr Ala Arg lie Gi1, Gin Pro Len Val Len LYB Dye Lye 

1 5 10 15 

Illy ALA Pro Lye Lye Pro Pro Din Ar p Len Gin Tip Lye 

20 2 

<210’ ii 

<211’ 96 

<112’ PAT 

<2:2’ Homo sapiens 

� Pro Gin :].e Val Asp 6cr All 3cr Giu Leu Thr Ala Gly Val Pro Asri 

1 5 10 iS 

Lye Val Giy Thr Cys all 3cr GLu Giy 3cr Tyr Pro Ala Div Thr Len 

20 25 30 

3cr Tip Lts Len Asp Giy Lys Pro Len Val Pro All Gin Lye Gy Val 

35 40 45 

3cr cci Lye Gin GIn Thr Arg Arg His Pro Gin Thr Gly Len Ph, Thr 

90 55 50 

Len Gin Par his Len Met Val Thr Pro All Arg Sly Giy ASP Pro Arg 

65 70 75 80 

� Pro its phe 3cr Cys 3cr ?he per pro Cry Len Pro Arg HIS Arg All 

69 90 95 

Len Arg 

<210> 12 

<711> II 
<21?.> PRT 

<23’ Mono s,v-ens 
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Modificaciories Veluntarias 

Sxpedisnte No. 07.021338 

Pro Arc Vai TIP Giu Ill Val Pro LOU Giu Clu Val Gin LOU Val Vol 

5 ic is 

it, Pro Gu Gly Ply Ala Val Ala Pro Gly Gly TSr Val Tyr LOU The 
20 2 30 

CVI Gil, Val Pro Ala Gin Pro Par Pro Gin lie PLO Try met 12Je Aso 

35 40 45 

Giy Val Pro Led Pro Leu Pro Pro ocr Pro Val LOU Iie Leu Pro Gin 
:50 35 60 

Ile C:y Pro At, Asp Gir Gly The Tyr Sea CPS Va Ala The His Sr 

65 70 75 80 

ocr his Civ Pro All Gin ocr Arg Ala Val ocr 
85 90 

<210> 13 
<II:> :oi 
<2i2> PUT 
11131 bonn sapiens 

<400> 13 

Ala Gin Mn Its TSr Ma Mg lie Ply Giu Pro Leu Val LOU Lys Lys 

5 10 15 

Lye Civ Ma pro Lye nyc Pro Pro aln key Lea Gil Try Lys VIA Asn 

20 25 30 

III Gly Arg TSr Gal Ala Try Lye Vol Ler oem Pro Gin Ply Gly Gly 

33 40 45 

Pro Try Asp ocr Val Ala Arg Val as, Pro Mn Gly Ocr LOU pbs LOU 
50 55 60 

Pro Ala Vai Gly It, Cl, Asp Gir Civ lie Pbs Arg Cys Gin Ala Net 

65 70 75 80 

Asn Arp Aan Civ Lys Gin tar Lye Oar Ann Tyr ArC Val Arg Vol Tyr 

85 90 95 

Gin lie Pro Giy LVI 
100 
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Mothficac–onesVoluntaria 

Exp.dJ.ente No, 
O7.021.31 

<210> 14 

<21:> 100 

<212> PAT 

1213> Nomo sapiens 

GIn As, I  tar &L& ALA Ire Gly GUi Pro Le’i val Leu LAS CITY Lye 

1 5 10 15 

Civ Ala Any Lys Lys Pro Pro Gn Arg Let’ Cit’ Trp Lye Let’ Ast’ Thr 

20 25 30 

Ely Arg ml Glu Ala Trp Lys Val Let’ 8cr Pro Gin Sly Gly Ply Pro 

35 40 45 

TIp Asp 51r Val Mo Arg Val Eel Pro All Ply 8Cr Leu The Let’ Pro 

50 55 60 

ala ’all dy lie Gin Asp GIn my lie The Arg Cys Sin Ala eec Asn 

65 70 75 80 

Arg Asr, Gly Lys dii; Thr Lys Ear Aso Tyr Arg Val Arg Val Tyr Gir. 

85 90 95 

lie Pro All Lye 

100 

<310> :5 

<211> :14 

<212> PRT 

<213> Hopio Sapiens 

Sis 

Ala Gin AIL lIe Thr All Arp lie Sly G  Pro Lau Val Leu Lys Cys 

1 5 10 15 

Lys All Ala Pro Lys l.,ys Pro Pro Gin Arg Let’ pit’ TED Lys Let’ Yen 

20 25 30 

The all A’S rhx GUi Ala Trp Lye Val Lea 8cr no Gin Giy 0  Sly 
35 40 45 

Pro TIP Asp IS, Val Ala Arg Val Leu Pro Ala Sly 8cr LCU Pile Let’ 
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Hodificaciones Voluntaria 

Expedistte No, 07.021.338 

55 60 

PLO Ala val ply tie Gin Asp Giu Gly lie lobe Are Cys Gin All Met 

65 70 75 80 

Asn Alp Aen Sly Lye Gil Thr Lye Oar All Tyr Arg Val ASP Val Tyr 

05 90 95 

It, lie pro Gly Lye pro It, 11e Cal Asp Oar Ala ocr Giu Lea Thr 

100 :05 flU 

<210> 16 

Cii> 113 

<212> PIT 

<213> HoipO sapier.e 

<400> 16 

It, Asn Ile Thr All Arg lie All eiu PrO Leu Cal Pell Lye rye Lye 

5 10 iS 

Giy PI, PCO Lys Lye pro Pro Gin ILA Le! ella TIP rye Lex Psa Thr 
20 25 30 

Gly Ali Thr Glu All Tim Lye Val Leu oar Pro Gin Gly Gly Gly Pro 

35 40 45 

Trp Asp Oar Cal Ala Aro Val Lau pro ASP Civ 9cr Lau Phe Leu Pro 

50 55 60 

� Ala Cal Gly lie Gin Asp Glu Gy :ie Phe Arg rye Gin Ala Met Aen 

70 75 80 

.All ,an ely Lye Gil Tir Lye Oer Alp Tyr Arg Cal ALP Cal Tyr Gin 

05 90 95 

lie Pro Clv Lye pro Glu lie Val Asp Gem Ala Oar Gil Leu Thr Ala 

100 105 110 

Gly 

Pligina 16de42 



Li 

O?kT 
Hothf–oaciones Voluntarias 
Exp.diente No, 07.021.338 

<210> 17 
<211> 204 
<212> PRT 
<213> Horns sapiens 

<O0> 17 

All Gin ASP I  It, Ala Arg :le Gly Glu Pro tell Val let LyS Cya 
1 5 10 15 

Lye dy All Pro Lye Lye pro pro All Arg Leo It, TIM Lye LeU Asa 
10 25 30 

It, Gly All Thr VlU All Try Lye Val Leo Set Pro Gin Gly Gb>’ Gly 
35 40 45 

Pro Trp Asp 5cr Val Ala Arg Val Leo Pro Asn Gly 3cr Leo Phe Leu 
50 53 60 

Pro All Val Gy lie G)1 Asp Ill Cl>’ Ile Ph, Arg CIA Gin Ala Met 
65 70 75 80 

All All All di>’ Lya ell Thr Lye 3cr All Tyr Arg Val Arg Val Tyr 

85 90 95 

Gin lie Pro Gay IS, Pro Gb :ie Val Asp 3cr All 51r all Leo Thr 
100 105 110 

Ma Gly Val Pro Aen Lye Val Gly Thr dye Val 5cr ClU 01>’ 3cr Tyr 
:15 120 125 

Pro Ale dy Thr Leo Per Trp His Leo Asp Gb>’ IS, Pro Leu Val Pro 
130 135 110 

All G].0 Lye Gly Va]. 3cr Val Lye GlU Gin Thr Arg Arg His Pro All 
145 to 155 160 

Thr Gly Leo The Thr Leu Gin 3cr 01° Leu Met Val The pro Ma Arg 

365 170 175 

Gly Gly Asp Pro Arg Pro Phr The 5cr dye 3cr pIle 5cr Pro Gly Leu 
180 185 190 

It, Ira Nis Arg All Leo Mrp Thr All Pro lie Gin 
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Hodificaoiones Voluntarias 
E,? all,  No. 07.021.336 

195 200 

<210> 19 

<211> 203 

<212> PRT 
2131 Porno gap lene 

’In Act lie Thr Ala ASP lie all Qit Pro Leu eel Lot Lye eye Lye 

5 10 l 

GLy Ala pro Lye Lys pro Pro Gin Alp Leu Glu TIP Lye LeU Act Thr 

20 25 30 

ely Arg Thy Gil All Trp Lye Val Lau Set Pro 0.n Gly ply my Pro 

35 40 45 

�

 

TIP Asp 2c1 Val All Arg Val HIS Pro Pon all Ser Let ?he Led Pro 

50 55 60 

All Val Clv lie Gin AM) Cit Ply lie phe Mg eye Gin All Met Act 

65 70 75 90 

.;rr, ,on my :yc Glu Thr UJS Set San oyt Prg VaL Arg all Tyr GIn 

65 90 95 

ye pro Gly Lye Pro mu lie Val ASP Ser Ala 5Qr Glu Led Thr Ala 

100 105 110 

Ci’! ’/51 Pro All Lye eel my Thr eye Val Per Glu dy Per Tyr Pro 

115 120 125 

� Ala Gly Thr Let 2cr lot his Leu Asp ely Lye Pro Leu vay Pro Aen 

130 135 140 

Gin Lye Ply Val ocr all Lye Glu Gin Thr Arg Arg his Pro all Cho 

145 160 155 160 

PIP Lea phe Thr Leo Gin Bar mu Leu Met Val Thr Pro Ala ASP GIG 

165 170 175 

all Asp Pro Are Pro Thr Phe Per eye Set She Oar Pro dy Len Pro 

160 165 190 
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Modificaciones Voluntarsas 

Expedients tic. 07.021.338 

All His Arg All Leu Arg Thr All Pro Tie Gin 
195 200 

<210> :9 
<211> 229 
<212> PAT 
<2.1.3> hobo sapiens 

<400> 19 

All Gin Aen ha Thr Ma Arp lie Gly Clu Pro Lear Val Lau Lye Cys 
1 5 10 15 

Lye Gly All Pro Lye LyS Pro Pro Gin Arg Leu Glu Trp Lye LeG Asn 
20 25 30 

Thy Gy Arg Thr Ill Ala Too Lye Val Leu Sar pro 010 Gly Ply Gly 
35 40 45 

Pro TIP Asp Sar ’Mi Ma Arg Val Lau pro Asn Ply San LeG ?he Lou 
50 55 60 

pro Ala Val Gly lie Gin Asp Ill, Gly ha pha Arg CIA Gin Ala MeL 
65 70 75 80 

ASP Arg Asn G13, Lys Gil Thr Lye Bar ASP Tr Arg Val Arg Val Tyr 
85 90 95 

Gin lie Pro Gy Lye Pro GIG lie Val Asp 8cr Ala Bar Gill Lau Thr 
100 105 hO 

Ma Gly ’Ml Pro Aen Lye Val Gly Thr Cys Va: Bar Gin Gly Bar Tyr 
15 120 125 

PIG Ala G:y TSr Leu 9cr Trp his Lau Asp Gly Lys Pro Leu ’Ml Pro 
130 135 140 

All Cl, l.,ys Gly Val Per ’Ml Lye Glu Gin Tyr Arg Arg His Pro GIG 
145 150 155 160 

Thr CIV taa Pta Thi 3<eu GTh Say Gl LeD Met Val Thr Pro Ala Arg 
165 170 175 

Gly ely Asp Pro Arg Pro Tyr Ph, Sr Cys Bar The Per Pro Giy Lau 
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53 _9:k 
Modiejoationes Voiuntarias 

Expedients No. 07.021336 

le 

180 185 190 

Pro Are His Arg Ala Lou Arg TIP Ala Pro lie Gin Pro Arg Val TIM 

195 200 205 

Gin Pro Va Pro Len Gin Gin Val Gin Led Val Val Gin Pro Gin Gly 

710 215 220 

Gly Ala Val All pro 

125 

<2:0> 20 

<2:1> 228 

<212> PHT� 

<213> Po-a sapiens 

� I  Aan :].e Thr Ala Arg lie Gly Glu Pro Lou Val Len Lye Cys Lye 

1 5 10 15 

Gry Ala Pro Lya Lye Pro Pro Gin Arp Len Gin TIP Lys Len All TI1 

20 25 30 

G].y Arg Thr Gin A].a TIP Lye Val Let 3cr Pro Gin Gly Gly Gly Pro 

35 40 05 

TrP Asp 3cr Val All Arg Val Len Pro An Gly 3cr Len Ph, Len Pro 

50 55 60 

All Val Gly lie Gin Asp GIL Clv lie The Arg ITS Gin Ala Net Asn 

65 70 75 80 

� Arg All  Gly Lye GUI Thr Lye 3cr Ann Tyr Arg Pal ArC Pal Tyr 0  

85 90 95 

Ile Pro Giy Its Pro Gin Ile Val Asp 3cr Ala Set Gin Len Thr Ala 

100 105 110 

Giy Pal Pro Asri Lye Pal Giy Thr Cys Pal 3cr Giu Gly 3cr Tyr Pro 
:15 120 125 

.kta Gly Thr Len Tar Trp His Len Asp Gly Lys Pro Len Pal Pro Am 

isn 135 140 
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a4t Hodifirnacionee Voluntarias 

Expediants Wo 07021.336 

Glu Lys G:Ly \jal 91r Val Lye Gil Gin Thr hrp AlP his Pro Sir Thr 
215 150 195 160 

G:y Leu Ph, �Thr Lau Gln Per Glu Leu Met Val Thr Pro Ala Arg Gly 
160 170 175 

Gly Asp Pro HIS Era Tllr Phe 3cr Cys Her the Oar Pro Gly Lau Pro 
180 185 190 

Arcs HIS Arg All eu Arg ?hr All Pro lie Gin Pro Are Val Tip all 
95 200 205 

Pro Val Pro Lau HIS Gil 7/al Gin Leu Val Val Glu Pro Glu Gly Gly 
210 215 220 

Ala Val All Pro 

229 

<210> 2-

,2110 <211> 1 

<722> MR-

12 1, R?<fl3> Homo sapiens 

<400> 21 

Val �l7/r Gin It, Pro Gly Lye 
1 5 

<221’ 22 

<121> 30 

<212> PR? 

12131 hO:.o sapiens 

<400> 22 

r:lr Ala Pro lie all Pro Arg Val Trp Glu Era Val Pro LeU Glu (flu 
5 10 15 

Va Gin as, Val Val Glu Pro Glu dy Gly Ala Val Ala Pro 
20 25 30 

<210> 13 

<211> 20 

<212> PRT 

121> Vono sapieoa 

<400> 33 
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Modificacionos Voluntarias 2 
Zxpetherits No, 07.0213Th 

Va1 Tyr Gn I].e Pro Oly Lys pro Gui lie Val Asp Ser Ala Ser all / 

1 5 10 15 

Leu Chr Ala Gly 
20 

<2:0> 24 
<21:> 5 
<2.12> PWV 
1213> Homo sapiens 

100> 24 

�YLr Ala Pro lie Gin 
5 

<210> 25 
<211> 354 
<212> DNA 

� 

<2:3> :-Iomo sapiens 

<400> 25 
atgccagcog paacagcapo tgggcctgg gtgctpccc tOagtctgog gdgggcagoa 60 

ategctgctc aaaacatcec agcccgett pgcgagccac tggsgcrgaa gtgt&agggg 120 

Occo cc ee4a aaccacccca qcgqctpgaa tpgaaactqa "’raqgccG ge.ca2eagct "0 

tggaagctcc tgtcrcccca gggeggapgc ccccgggaca atgtpgctcg tcttccttccc 240 

aacqgccccc tc;tcctccc ggctgtcogg arccaggatg aqqggactct ccggtgccag 300 

gcaataaace ggaatgaaaa Qgepaccaag tccaactocc 4agtccgtgc ctac 354 

<210> 76 
<2fl> 369 
<212> DNA 
<113> E000 sapiens 

<400> 26 
ataqcaçjccx gaacapcagz cggapcccgg gtgctggtcc bcaptctgtg pggpgcagca 60 

gcaggtgctc aaaacatcac agcccggatt ggcgagccac tpotgctgea gtgtaapqpg 120 

crccccceIII aaccacccca gccgctggaa tggaaactge acacaggccg gacagaaqct 180 

;rrgaaogccc cgtcccccca gpgaggaggc ccctgggaca gcgtgUcccg tgtccctccc 240 

aacggctccc ccttccctcc ggctptcggg atccagoatg apggga0000 ccgorcag 300 

gcaaLgaace çgaaLQgaaa pgagaccaag tccaactacc gagtccgtgt ctaccaqatt 360 
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Li 

Mothficaaione Vojantarias 

Expediente 2o. 0021. 

cct9ggaag 

<110> 27 

<211> 408 

<212> DNA- 

<2:3> ]Eamo sap-ens 

<400> 27 

agccaqccq aLcacaI tgcct tctgccc tcatctgtg qgvqQagt5 60 

taqgtgctc aaaacatcac agcccgatt ggcgaqccac IggtgcIgaa gtgraaggog 120 

qcccccaaQa aaccacccca gcggctggaa tqgaaactga acacagcco gacagaagct 180 

Lgoaagcttcc cguctcctca gggaggaggc zccIgggaca gIgtggctcg tgtcctoccc 240 

aacggCtCCc tcttcrlcrcc ggctgtcggg atccaggatg aggggattt ccgtgccag 300 

acaaoQaaca agaacggaaa ggagaccaaq tccaactacc gagbccqtgt ctaccagtt 360 

cc0020aaqc cagaaattot agattcogcc tc;aaactca cgotgg: 408 

<210> 28 

<21:> 690 

<211> DN 

<213> 14cr00 sapiens 

<400> 28 

atggcagcco gaacagcagt tggagccogg qcgctggtcc tcagcctgtg qqgggcapea 60 

granjg;gctc aaaacatcac aacccggatt ggcgagccac tqgtqctgaa gtgtaaggg 120 

9ccccaaga aaccacccca gcggc8gpaa tggaaccga acacaggccg gacagagcC 180 

Lç,gaqgtcc tgccLcccca gggaggaqgc ccctggoaca gtnjtggctcg tgtccttccc 240 

aacggctccc :ct:ccttcc ggctgtcggg atcoaggatg aggggatttt ccggtgccag 300 

gcaacçjaaca ggaatggaaa ggagaccaag tca,ctacc gagtccgtQt etaccagat; 30 

cc:gggaagc c.agaaattgc agattclrgcc tctgaacoca cggctggtgt ccccaataag 420 

ar.gcrggacat gtgtgtcaga ggggagctac cctgcaggga ctcttagctg gcacttggat 40 

qagaaacccc :ggtgcctaa tgagaaggoa gtatctgtga aggaacagac caggagacac 540 

cctgacacag ggcccrccac actgcagccg gagctaacgg tgaccccagc ccggggagga 600 

gcuccccgtc ccaccttctc ccgcagctoc agcccaggcc ttccccgaca ccgggccttg 660 

cgcacagccc ccatecagcc ccgtgtctgg 690 

<210> 29 

<2:1> 753 
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ModIf3cacionos VoIunt&rias 
Zxpeiente No. 0.021.338 

<212> DNA 
<213> flORID sapiens 

<400> 29 
atqqcagccq gaacagcagt tQqaqcctoo qcqctgqtcc tcagtctgtg gg9gca7ta 60 

gtaggtgctc aaaacatcac egcccggatt ggcagccac tggtgctoaa gtqtaagggg 120 

gcccccaaga accacccca gcggctqgaa tggaactga acacaggccg gacagaaqct 180 

tggaaggtcc tgtctcccca gggaggaggc ccctqggaca gttgctcq tgtccttccc 240 

aacggctccc tcttccttcc qgctgtcggg atccaggatg ag9gatttt ccqgtgccag 300 

Dcastgaaca 9gaatggaaa ggagaccaag tccaactacc DaOtCCOtqt ctaccagatt 360 

cctgqqaaçc caqaaattqt agattctqcc tctqctca cqqctggtfl tcccaataag 420 

gtgqggaoat gtgtgtcaqa ggggagctac cct9caqggs ctcttagctg qcacttggat 480 

gggaagcccc tggtcctaa tgaaaggga gtatctgtga aggaacagac cagggacac 540 

cctgagacg ggctcttcac actgcagtcq qagctaatgg tgaccccagc ccggggaOOa 500 

gatccccgtc ccaccttctc ctqtagctt agcccaggcc ttccccgaca ccgggoOtto 550 

cgcacagccc ccatccagcc ccgtgtctgg gqcctgtgc ctctggagga g0tcaattg 120 

gtggtgqagc caqaaogtqq acaotagOt cot ?53 

<210> 30 
<211> 1386 
<212> DNA 
<213> SeClelsia Artifica1 

<22D> 
<223> Artiflctal Co.)strucciOn SintØtic 

<400> 30 
atggcagccg gaacagcagt tggagcctgg gcgctçtcc tcagtctgtg ggqcagta 60 

gt@ggtgctc aaaacstcac aq000ggast gqcgag0000 tggtqctgaa Otgtaagggg 120 

gccccaaqa aacca0000a qcqqotgoaa tqqaaactqa acacaggccg gacagaact 180 

tqqaaqgtcc totot0000a qqqagga000 000t000aca qtgtqgctcg tqtccttccc 240 

aacggct000 tcttccttcc ggctqtcqgq atccaggatg aggggatttt ccggtgOcaO 300 

gcaatgaaca qgeetgaaa ggagaccaeg tccaactacc gaqtccgtgt ctaecaqatt 360 

cct0qqaac oaOaaattgt aqattctqcc tctaactca cgqctggtgt tcccaataag 420 

Ot0000acat 0tt0tcaga gqagctac cctocagqqa ctcttagctg gcacttat 480 

gggaagcccc tggtgcctaa tgagaaggga gtatctgtga aqgaacagac caqqagacac 540 
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Modificaciones Volontaria( 
Expethente No. 07.021.33 

cctqqc ctcttcac actcatc0 9actaatg t9acccoa9c cca99a 600 

41tccccgtc ccaccttctc Ctflagcctc agcccaggcc ttccccgaca ccoggccttg "0 

cqcacagccc ccatccagcc ccgtqtctgg gagcctgtoc ctctqaagga ggtccaattq 720 

gtggtggagc caaaggtgg cagtagct cCtCcOtcaq tcttcctctt ccccccaaaa 760 

cccaaggaca ccctcatgat ctcccggacc cctgaqqtca catgcgtggt ggtqgacgtg 810 

accacaa accctat cattcaaC t99tacgtqq acgocfloa ggtgcataat 900 

qcraagacaa agccgcggga ggaqcagtac aacagcacgt accgtqtggt caqcgtcctc 960 

accgtcctgc accaggactg gctgaatg0c aaggagtaca aqtgcaagt ctccaocaaa 1020 

gccctcccag cccccatcga gaaaaccatc tccaaagcca aagggcaqcc Ccgagaacca 1060 

caggtqtaca ccctqccccc atcccgqgat gagctgacca agaaccaggt cagcctgacc 110 

tgcct9tc& a99cttcta tcccagcgac atcccgtgg agtg0gagag caatgggcaq 1200 

CO9agaaca actacaagac cac9cctccc 9tqct4gact ccgacdgctc cttcttcctc 1260 

tacagcaaqc tcaccgcgqa caagagcagg tggcagcagg ggaactctt ctcatgctcc 1320 

gtgatgcatg aggctctgca caaccactac acgcagaaga gcctctccct gtctccgggt 1380 

aaatga 1386 

<210> 31 
<211> 1041 
<212> DNA 
<213> Secuencid Artificial 

<220> 
<223> Artificial Construcción Slr.tetica 

31 �<400>  
atggcagccq gaacagcagt tgagcctgq gtqrtqgtcc tcagtctqtg gggcagta 60 

gtaqqtgccc aoaacatcac agcccq4att ggcgaqccac tggtgctgaa gtgtaagqg 120 

gcccccaaga aaccacccca qcggctggaa tgqaaactga accagqccq Oacagaagct 180 

tggaaqqtcc tqtctcccca gggaggaqqc ccctgggace gtotogctcg ttccttccc 240 

aacggctccc tcttccttcc ggctgtcg9a atccaggatg aqqqoatttt ccggtgccag 300 

gcaat9aaca qqaatggaaa ggaqaccaag tccaactacc gagtccgtqt Ctaccaoatt 360 

cctgqgaagc cagaaattgt agattctqcc tctgaactca ogqctggtcc gtcaqtcttc 420 

ctcttccccc caacccaa ggacacccto atacctccc gDacccctga qgtcac,tgc 480 
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Modificaoioriła Voltintarias XI 
Expediente No. 07.021.330 

t9Qtgto act9a9ca cqaagaccct qagqtcaagt tcaactgqta cgtggacq0c 540 

gtq5agtgc ataagccaa gacaaagccg cgggagqagc agtacaacag cacgtaccqt 500 

gqtcagcg ccctcaccgt cctgcaccag oactggctga atggcaagga qaaaçtgc 560 

aaq9tctcca acaaaqccct ccoa9ccccc atcgagaaaa ccatctccaa agccaaaqq 720 

cagoccogag aaccacagqt gtacaccctg cccccatccc ggg,tggct gaccaagaac 780 

cagotcagOc tgacctgcct ggtcaaaQqc ttctatccca gcgacatcgc cqtgqagtgg 840 

gagagcaatg ggagccgga gaacaactac aagaccacgc ctcccgtgct ggactccgac 900 

ggctccttct tcctctacag caagctcacc gtogacaaga gaggtggca gcaggggaac 960 

gtcttctcat gctccqtgat gcatgaggct ctgcacaacc actacagca gaaga5cctc 1020 

tccctgtctc cgggtaaatg a loll 

<210> 32 
<211> 461 
<212> ITT 
<213> SIT uenLie Artificial 

<220> 
<223> Artificial Construccion Sir)tØtica 

<400> 32 

Met All Ala Sly Thr Ala Val Sly Ala TIP Ala Lau pal Leu Sec Lea 
1 5 10 15 

TIP Sly Ala val Pal Sly Ala SlnAsn Ile Thr All Arg lie Sly Gil 
20 25 30 

ftc IS, Vl Le t’ja C�2a Via Sly Ala Pro 3yS LyS All are Sln Arg 

S35 40 45 

Leu Gil TIP Lys Lea All The Gly Arg Thr (flu Ala TIP Lys Pal Leu 
50 53 �0 

Be, Pro All Sly 51y Sly Pro TIP Asp Ser Pal Ala Arg Pal Leu Pro 
55 70 75 80 

Aso Sly 9cr Leu Phe LIP Pro Ala Val Gly Ile Gin Asp Gil Sly He 
85 90 95 

The All SYS Gin Ala Mac A5n Arg Mn Sly Lys All Thr Lys Sal Mn 
105 110 
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Modifoaciores Voiqntnias 
txpeaiente No, D7.021.338 

Tyr Arg Val Atg Val Tyr Gin lie pro Gly Lys Pro Gin lie Val Asp 
US 120 125 

3cr Ala Her Gin Her Thr Ala Sly Val Pro Per Lys Val Sly TLr C’/s 
130 335 140 

Val 3cr Gil Sly Her Tyr Pro Ala Sly Thr Leu Her Too His Leu Asp 
145 150 155 160 

Sly Lys Pro Len Val Pro Asn Gin Lys Sly Vol 8cr Val LyS Gin Gin 
165 110 175 

Tho Ar9 Pr9 Ara no Giia ’Thr Sly Len Pe Thr Len Gin Her Gin Leu 
:80 185 190 

et Vat Thr Pro Ala Arg Sly Ply Asp Pro Arq Pro Thr The Per Lys 
195 200 205 

Her P’ne 5cr Pro Giy Len Pro Arg AIS Are Ala Len Arq Thr Ala Pro 
PLO 215 220 

lie or, Pro Arq Val Try Gin Pro Vol Pro Len Gin Gin Val Gin Oeu 
223 230 235 240 

Val Val Gin Pro Gin Sly Gly Ala Vol Ala Pro Pro SQr Val Ph, Len 
245 250 255 

Phe Pro Pro Lys Pro Lye ASPThr Len Met Lie Her Arg Thr Pro All 
260 265 270 

Val Thr Cys Val Val Val Asp Vol Per His Gin Asp Pro Gin Val Lys 
275 280 285 

Ph, ASP Trp Tyr Val Asp Sly Val Gin Val His Mn All Lys Thr Lys 
295 300 

Pro Ara Gin GU All, Tyr All Her Thr Tyr All Val Val Her Vol Len 
sos 310 315 320 

Till Val Lou His Gin Asp Tip Len Aso Sly Lys GIn Tyr Lys Cys Lys 
315 330 335 
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ILA’ 
I 

Mod–fioacions Voluntarias IJ 
Expediente Wo. 07.021.38 

Val Per A’S Lys Ala Lu Pro Ala Pro as mu Lys The lie Per Lys 
340 345 350 

All Lys Gly Gin Pro Avg All pro Gin Val Tyr Thr Leu Pro Pro Par 
355 360 365 

Any Amp Glu Le’ The Lys Aan Gin Val 8cr Leu Thr Cya Leu Val Lys 
370 375 380 

Gly Phe Tyr Per Per Asp lie Ala Val mu Trp All Sec Amn Gly Gin 
385 390 395 400 

Pro 
mu 

Pan Ann Tyr Lys Thr Tflr Pro Pro Val rsu Asp Per Asp Gly 
405 410 415 

Per The The Leu Tyr 5cr Lys LU Thr Val Asp Gym Per Arg Top Gin 
420 425 430 

Gin Gly Ann Val Ph, Per GeV 5cr Val Met His mu All Leo His Asn 
435 440 445 

His Tyr Thr Sin Lys Per Leu 5cr Leu Per Pro 
my 

Lya 
450 455 460 

<210> 33 
<211> 489 
C21Z> 9T 
(713> Secuencia Artificial 

<220> 
<22a> Prtifici al I Construcci bn Si7]t t 1 Ca 

� <400> 33 

All Gin hsD lie Try A14 Arg lie Gly Cl, are Leu Val Lao Lys Gym 
1 5 10 15 

L’Js Gly All Pro Lys tyc Pro Pro Gin Arg Lau G1u Trp DyS Leu All 
20 25 30 

Thr Gly Ala mm Glu Ala Imp Lye ?al all Per Pro Gin sly Sly Gly 
35 40 45 

Pro TPA rsp 51r Val All Prp Val Leu Pro ASH Sly 5cr Leu PHI Leu 
50 55 60 
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Mothioacio,,es Voitifltarias L 

Expedient, No. 07021.33 

Pro Ma Val Giy lie Gin All Gin dy, tie phe Arq eye Gin Ala Met 
65 70 75 80 

Asn Arg Aen Ply Lye G1 .0 Thr Lye Sc Asn vr Arg Wi Arg Val Tyr 

05 90 95 

Gin tie Pro Giy Lye Pro Gin It, Wi Asp Her Ala ocr Gin LCU Thr 
100 ic,, no 

Ala Ojy Va]. Pro Art Lye Wi Giy Thr Cys Val 5cr Giu my Ser Tyr 
uS 220 i25 

Pro Mo my Thr Leu Per Tro His Leu Asp GiY Lys Po Leu Val Pro 
130 135 140 

� as:’ Cua to, Giy Val her Val Lye Gin Gin Thr Amp Amp His Pro mu 
145 iSO 255 iSO 

Thr Giy Leu Pile Thi  tell Gin 5cr Glu Leu Met Wi Thr Pro All Arg 
iES 170 175 

Gly div ASP Pro Arg Pro Thr Pile 6cr eye 6cr Pile her Pro Giy Leu 
280 185 190 

Pro Arg his Arg Ala tell Arg Thr Ala Pro lie Gin Pro Amp Wi one 
195 200 205 

Gil pro Wi Pro Lou Gil Giu Vol Gin Leu yam Val Gin Pro Oil Giy 
110 215 220 

� Giy Ala al Mo pro ?ro 5cr Val Pile Leu Pile Pro Pro Lye Pro Lye 

225 230 236 240 

ep Thr hen not -le Per Arg Thr pro Gin Val Thr IS, Wi Wi Val 
245 20 265 

Asp Vat Scm PLc Gin Asp pro Giu Val Lye the Aen Trp Tyr Wi Asp 
260 265 270 

Giy voL Gin Vai His Mn Ala Lye PI, Lye Pro Arg Gin Gin Gin Tyr 
275 280 285 
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Modificacionaa Sealant rias 
£xpedienta )Zo. 07021.338 

Asn Sec Thr Tyr Arg Val Val 5cr Val Leu Thr Val LOU His Gin Asp 
290 295 300 

Trp III AS, Gly L,s Gin Tyr Lys Cy, Lye Val Per Are Lys Ala LOU 
305 310 315 320 

Pro Ala Pro lie Gin Lye Thr lie Sal Lys All Lys Gly Gin Pro Are 
325 330 335 

Gin Pro Gin Val Tyr Thr Lou Pro Pro 2cr Arg asp Gin Lou Thr Lys 
340 345 350 

Ran Gin c/al 5cr Len Dir CAP LOU Val Lys Gly ?he Tyr Pro 8cr Asp 
355 350 355 

Ile All Val Gin Trp Glu Par AS, Gly Gin Pro Gin Pan Ago Tyr Lyg 
370 375 380 

Thr Thr Pro Pro Val Len All 5cr Aso Giy 2cr Plie Phe LOU Tyr 9cr 
385 390 395 400 

Lys Len Thr Val Asp Lye 8cr ASP Top Gin Gin Gly Asri Val PUP 5cr 
405 410 415 

Cy, Sec Val ?4et His Gin All Len kis Asn P.15 Tyr Thr Gin Lys Per 
420 425 430 

Lou Per Leu Sec Pro Gly Lys 
435 

� <210> 34 
<231> 432 
<212> PRT 
<213> Secuencia Artificial 

<220> 
<223> artLfLciai Construcci 5iLttce 

<400> 34 

Gin ASXi lie Itt: Ala Pr9 tie GLV All ?0 Len Val LU L5 Cys tys 
1 5 10 15 

Gly All Pro Lya Lye Pro Pro Gui Prc/ Lcu ILA Tep Lee IS, An ml 
20 25 30 
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Modiricaclones Voluntarta 
Expedients NO, 07.021,33 

Ply Are Thr GUi Ala Try Lye Val Lcu Ser Pro Gin Gly Gly ely Pro 

35 40 45 

Try Asp 6cr Val Ala Are Val Leu Pro Asn ely 3cr Leu She Leu Pro 

SC 55 60 

Ala Val Gly lie Gin Asp Glu A  lie Phe Arp Cys Gin All Met Asr. 

65 70 75 80 

Arq Asn Gly Lye Ile Thr Lye 6cr Mn Tyr Arq Val Mg Val Tyr Gin 

85 90 95 

Ile Pro Gy Lye Pro GUi lie Val Asp See Ala Set Giu Leu Thr Ala 

100 105 110 

� 

Ply val Pro ALL Lye Val Gly Thr eye Val 6cr Giu Ply 61r Tyr Pro 

15 120 125 

Ala Civ Thr LeG Set TIP His Leu Aep Gay Lye Pro LOU Val Pro All 

:30 135 140 

Clu I/s GLY Val 3cr Val Lys Ile Cia Thr Pry Arg Hls Pro All Thr 

145 150 155 160 

Gly Leu Phe Thr nail Gin Per Glu LCU Met Val Thr Pro A  Mg Gly 

165 170 176 

ely Asp Per Arg Per Thr She Per eye 3cr Ph, 3cr Pro Gly Lea Pro 

180 186 190 

� 

Are His Are Ala Leu Mg Thr Ala Pro :ie Gin Pro Mg Val  Prp GIG 

193 200 205 

Pro gal Pro Lee Glu Glu gal Gin Leu gal Val CIa Pro cia Ply Ply 

210 215 220 

ala vi Ale ?rc If, Per gal The Lgu Phe Pro Pro Lye Pro Lys Asp 

225 230 233 240 

Thy Lea Met lie Per Arg The Pro cia gal Thr Cys gal gal Val Asp 

245 250 255 
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Hodif–caoiones Voluntarias 
Expedient. No. 07021.338 

Val ncr His Clii Asp Pro Giu Val Lye Phe Ann Try Tyr Val Asp Cl3, 
260 265 270 

Val GiLl Val His AS, All rys Thr ITS Pro And Gin GIU Gin Tyr Ass 
275 260 285 

Car Thr Tyr Any Val Vai Tel Val Leo Trir Val Lao HIS Gin Asp Try 
240 295 300 

Lou Asa Giy Lys Gil Tyr Lye Lys is, YaL Per Amx Lys All Leo Pro 
305 310 315 320 

All pin lie Gin Lys Thr lie 5cr Lys Ala Lys Giy Gin Pro ArP 0th 
325 330 335 

Pro Gin Val Tyr TSr Lau pro Pro 5cr Arg Asp Gin Leo TSr Lys Aen 
340 345 350 

Gin Val Car Leo TSr Cys Lou Val Lys Giy Phe Tyr Pro Per Asp lie 
355 360 365 

All Val plo Try Gin Car Pan Gly Gin pro All Asn All Tyr Lys Thr 
370 375 200 

Thr Pro Pro Val Lou Asp Per Asp Giy Per The Pha Leo Tyr Car Lye 
365 390 395 400 

Leca TSr ’/ Asp Lys ear Ar9 Trp Gin Gin Ply Pon Val The 8Cr Cys 
405 410 415 

SPer Vol Mat Ely Glu Ala Lou His Asn HIS Tyr Thr Gin Lys Car Lao 
420 425 430 

Sep Lao Per Pro Sly Lys 
435 

<230> 35 
<211> 346 
<212> PRT 
<233> Saruancia Artificial 

<no> 
4223> ArtitIciai Construccion Sintetica 
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Hodificaciones Voltflitarias 
Expthente No. 07021.330 

<000> 35 

HIS All Ale ely Thr Sfla ’/ax ely Ma TIP Val Pre Val Lea 5Cr Lau 
5 10 15 

rp Alp Ma Val all Gly All Gin Aen lie Thr Ma Arg Tie Oil’ Glu 
20 25 30 

nrc Leu’/ a: Lea Lye CIS Lye Gil’ All Pro Lye Lye IT, Pro Gin Arg 
35 40 45 

To, Glu TIP Lye Leu All Thr Gly Arg Thr Gin All Trp Lye Val Len 

50 55 60 

6cr Pro GUi Gly Gly Gly Pro ?rp Asp 6cr Val Ala Arg Vat Len Pro 

65 70 75 80 

� Asri CIV 6cr L&U Pre leu Per Ala Val Gly lie Gin Asp all Giy lie 

85 90 95 

the Ira CIS All Ale Met Asa Arg Aen Gly LyS Gin Tilt Lye 8cr Ash 
100 105 110 

Ty_ Arg Val An Val �yr Gin lie Pro Gly LyG Pro Gin lie Val Asp 
li-S 120 125 

Set Ala 5cr Glu Len Thr Ala Sly Pro 5cr Val Pile LCU Pile Pro Pro 

130 135 140 

Lye pro Lye ASP Thr L.eu Met Tie 6cr Arg Thr Pro Gin Va Thr Cys 
145 iSO 155 160 

Val Val Val Asp Val Set His Gin Asp Pro Gin Val Lye the ASn Trp 

165 170 175 

tyr Val Asp Sly Val Gin Val His Pan All Lye Tilt Lye Pro Arg GUi 
180 185 190 

Gin Gin Tyr Per Per Tilt Per Arp Val Val Say Val Let The Val Lee 
195 200 205 

Elie All Asp TIP Leu AS, Gly Gys All Tyr Lye Cys Lye Val 5Cr All 

210 215 220 
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MdSficacionss Voluritarias 

Exp.disnta MO. U1 

Lys Ala Leu Pro Ala Pro lie Glu Lys Tyr lie Ser Lys Ala Lys Civ 
225 230 235 240 

Gin Pro Arg Giu Pro Gin Val Tyr The Lau Pro Pro Sal Arg Asp GbU 
245 250 255 

Leu Thr Lye Ash Gin Val 8cr as, Thr rye Leu Val Lye Gi3’ Ph, Tyr 
260 265 270 

Pro Per Asp lie Ala Val Glu Trp Gin 2cr Pen Sly Gin Pro GiU Aso 
275 250 265 

Aso Tyr Lys Thr Thr Pro Pro VaL Lc’x ass, Bar Psp Gy Bar ohs She 
290 295 300 

Is Leu Tyr Par Lye LouThr Val Asp Lys oar Arg Top Gin Gin Giy Aen 
305 310 315 320 

Val Ph, her Lys Per Val Met His All Ma LIU His Aan Lys Tyr Thr 

325 330 335 

Gin Lys per LcU Sex Leu Be: Pro Sly L 

340 345 

<210> 36 
<2ii> 34 
<212> PPT 

<213> Secue)cia Artiftciai 

<220> 

<223> Artificial Construociôn Sintetica 

� <0O> 36 

Abe Gin Son lie Thr Abe Are lie his Glu Pro Leu Val Leu Lys Cye 
1 5 10 15 

Lys G1, Ala Pro Lye Lye Are Pro Gin Any Leu Giu Trp Lye Lcu Pon 
20 25 30 

Thr Sly Arg Tb: Giu All Trp Lye Vol Leu 8cr Pro Gin Giy Giy Sly 
85 40 45 

Pro Try Asp Per Val Ale kq c/aL Leu Pro Mci GLy Sc: L5u ph, t&o 
50 55 60 
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306  I 

Modificaciones Vcltintarias .j:. ) 
Zxpsdiante No. 07.0113a87,lJ 

Pro Ala Va]. Sly Tie Girt Asp all Gly Iie Pile Arp cys Gin All Met 

65 70 75 80 

so, pIg or, Gly Lye Ale ThI Lye 8cr Pan T5’r An Val Arg Val Tyr 

85 90 95 

Gin He Pro ely Lys Pro Gin lie Val Asp Per Ala 8cr Gin Len Thr 
100 iOS 110 

All Gly pro Par Val Pile Lee The Pro Pro Lye Pro Lys Asp Thr Len 

115 120 125 

Met :le 8cr All Thr Pro Gil Val Thr Cys Val Gal Val Asp Val Per 

130 135 140 

� His Gil Asp Pro Gin Val Lye Pile AS, Top lyr Val Asp Sly Val All 
145 150 155 160 

Va.I His Aen Ala Lye Thc Lys Pro All Gin Gill Gin tyr Asri 8cr per 

165 170 175 

Tyr Arp Val Go . Her Val as, Thr Val Len HIS Girl Asp Tn Len All 

180 IST 190 

Clv Lye Gin Tyr Lye eye Lye Val Sr Pan Lye Ala Leu Pro Ala Pro 

195 200 205 

lie Gil Ova Thr lie per Lys Ala Lys Sly Gin Pro An Gin pro Gin 

210 215 220 

� Va]. Tyr Thr Lea  Pro Pro Per ALP Asp Gin Len Thr, Lye Asn Gin Val 

725 230 235 240 

8cr Leh Thr eye Let] Val Lye Gly Pile ryr Pro Sea Asp lie Pia Val 
245 250 255 

Cl, Trp Gin Set Asfl Gly Gin Pro Gin Asn All Tyr Lye Thr Thr Pro 
260 26$ 270 

Pro Vol ba hat 8cr Asp G2y per Phe pile her Tyr Per Lye Len Thr 

275 280 285 
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H 
Modificciones Volutariss 

Expedient. No, 07.021,38 

Val Asp LyC 5cr Are Trp Gin Gin Giy AS, Val Fhe Her Lye Her Val 
290 295 300 

11cr His Pau Ala Lei His AGE His Tyr Thr Gin Lys 5cr Leu Her Let 
305 310 315 320 

Her Pro Gay Lye 

<210> 37 
c2i2> 323 
<2i2> PHI 

<213> Secuencia Artificial 

<220> 

<223> Aztificiai Conatrucción Sinttica 

<100> 37 

an
 hen lie ’For Ala Ard lie Giy EllPro Leo Val Leu Lye Cys Lys 

1 5 30 iS 

G ly All Pro Lye Lye era Pro Gil tYI Le\! -Lit I’M Lys All An Ty’ 
20 25 30 

Giy Arg For Gil Ais Trp Lye ’141 Let Her Pro Gln Giy Giy Ply Pro 

35 40 45 

Top Asp 6cr \Tai Ala Arg Val Leo Pro Aen dy Sol Leu Pie Leu Pro 
50 55 �0 

Ala Val Gly lie Gin Asp Gil Sly lie Ph, Arg rye Gin All Met Aen 
65 70 75 80 

Airy ASP Ely Lys Giu Thr Lye 511 Pan Tyr Arg Val Arg Val Tyr Gin 

85 90 95 

III Pro Ely Lys Pro Gil lie Val Asp Her All Sn Gil Let Thr Ala 
iOO 105 £10 

Gly Pro Gar Val Pie Let Phe Pro Pro Lye Pro Lye Asp Thr Leo Met 
115 120 125 

Ile 8cr Arg Thr Pro Gil Val Thr cys ’Mi Val Val Asp Val 3cr US 
130 255 210 
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Mothficaciones Voiuntaria.  
Exp.dJ.snte No  07.02i.31(tJ 

Gi.0 Asp ?ro Glu Val Lys Pre Asn try Tyr Val Asp Giy Val Giu Val 
145 150 155 160 

His Aer- Ala Lys Thr Lys pro Arg All Glu Gin Tyr Ash Set Thr Tr 

65 170 175 

Arg ’Mi 1,51 5cr Val Leu Thr All Leu :qis Gin Asp TIP Led ASH Giy 

180 :85 190 

Lye Giu ryr Lys Cy, Lys Val 5cr All Lye All Leu pro Ala Pro Ile 

105 200 205 

Giu Lye Thr lie per Lys All Lys Giy Gin Pro Arg Giu Pro Gui Val 

210 215 220 

� I/yr �hr  Leu Pro Pro 5cr Are Asp all Let Thr Lye Ash Gin Val Per 
125 230 235 240 

Lou I/hr CPS Lou Val Lys Sly Ohs Tyr Pro 8cr Asp lie Ala Vol Giu 

245 250 255 

Trp all Per ASS Gly All, Pro Giu All All ar Lys Thr I/hr Pro Pro 

260 265 270 

I/al Lea Asp per Asp Sly $er Phe Phe Lau 0jr Per Lye Lea Thr i/si 

175 280 285 

Asp Lye ocr Arg ere At, 0Th Gly Asn Val ?he Per Cys Set Val Diet 

290 295 300 

Es Gu All Leu His Asn His Tyr Thr Its Lye Per Lou Set Lou Set 
303 310 315 320 

Pro G   Lye 

<210> 38 
<2:1> 210 
<212> WI/ 
<2:2> ]iomo sapiens 
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Modificaciones Vo1untaria 
Expedients No. 070213 

Pro Set All Pho Lou Phe Pro Pro Lye Pro Lys Asp Tnr Lou Met Tic 

5 10 15 

In’ Aro Thr Pro Gin Val Thr CYS All Va]. Vol ASP Val ear his Gin 

20 25 30 

ALL Pro Glu Val Lye ’he Aen Trp Tyr vol Asp Gly Vol Glu Vol His 
35 40 45 

Asn All i..ys Thr Lye Pro Arg Gin All At, Tyr Asp 3cr Thr Vyr Arg 
50 55 60 

Vol Va ear Vai Lou mr Vol Leo His Gin Asp Trp it, All Gly Lys 
65 70 75 80 

Gin Thir Lye eye Lye Va]. 3cr ASH Lys Ala Lou Pro Ala Pro Tie Giu 
85 90 95 

Lye Tar Tie eel Lye All Lye Sly Gin Pro Arg do Pro Gin Vol Tyr 
100 105 110 

Its is, Lou Pro Pro 3cr Arg Asp CLS Lou The Lye All It, Vai 5cr Leo 

115 120 125 

Thr AS, it, Vat Lye Gly Ph, Tyr Pro 5cr Asp Ito All All Giu Th1) 
:30 L35 140 

G:u Sir Aen Gly 015 Pro GIL Aen ASP Tyr Lye Tyr The Pro Pro vat 
i5 150 155 160 

Leu Asp err Asp my ear Ph, ?he Let Tyr per Lyp Leu Thr Vol Asp 
165 170 173 

Lye 3cr All Trip Gin Gin Sly Asn all the 3cr eye ear Val Met His 
180 185 190 

G   Ala :au His Aso His Tm IS, Gin Lye Sec Let ear Lou ear Pro 

195 200 205 

Giy Lye 
210 

<210> 39 
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Mod–fiacione, Voluntarias 4 J 
o. 

<211> 633 
<2:2> DNA 
<713> Ionio sapieDs 

<400> 39 
sc:g:c&gtct tcctcttccc scceaaaccc saggacaccC tcatgatctc ccpgscccct 60 

gacqtcaoet ocqtaptggt q9arg--919Q cacpaagacc ctgaqqtcaa 9ttc4ct99 120 

tacqtggecg pcgtg0eggt gcsbeatgcc eagacasago Cgcgggagga gcagracaac ’so 

3ccacgtacc gtgtggtcag ctcctcacc gtcctgcacc aggactgccc gaabggcaag 240 

gagtacaagt gcaaggcctc caacaaagcc ctcccagccc ccatcgaqaa aacctctcc 300 

aaagc:caag agcagccccg agaaccacag qcotacacco Cgcecccatc ccggpatgag 360 

ctgaccaaga accaggccag cccgacctpc ctgqtCa8aq gcttctaecc cagcgacotc 420 

gccgtggagt qggagaqcaa cgggcagccg gsgaacaact acasgaccac gcctcccgtg 480 

ctggactccg acgactcctt cctcctctac egcaagctca ccgtggacaa gagcaggtgg 540 

�00 (taacagggga acgtct:ccc atgctccgtg atgcatgagp ctctgcacaa ccactacacg 

cagaaqagcc tctcccrgc tccgggteaa iga as3 

<2:0> 40 
2i1> 220 

<211> pRT 
1213> porno sapiens 

<00> 40 

Pro Cys pro A5 Pro G  Lou Let my Gly Pro 5Cr Val Pe Let Phe 

1 5 10 15 

pro pro Lye pro Lye Asp Thr Set Met lie 8cr Arg Thr Pro Gin Val 

20 25 30 

T 1 Cys ’da1 011 Val Asp Val 8cr ma Glu Asp Pro Glu Wal Lye The 

35 40 45 

Aen Tip Tyr Val Asp Sly Val Alt Val His ASP Ala Lye Thr Lye Pro 

50 55 60 

rc, Gin Glu Gin Tyr Aen 5cr The Ty, Arp Val Val 3cr Val Len �Thr 

55 70 75 80 

Val Len p5.5 Gin Asp Trp Len Aen my Lye Glu Tyr Lye Cys Lys Val 

85 90 95 
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2% 
Modificaciones Vcluntarias 
Expedients NO, 070213 

F Sal All Lye All Lou Pro Ala Pro lie Glu Lys Thr lie 5cr Lye Ala 

200 105 110 

Lye G].y Gin Pro ArQ Glu Pro A  Val Tyr Tim Lou pro Pro Sec Arg 

115 120 125 

Asp Glu SeQ Thr Lye Aen Gin Val Sec Leo Tim Cy, LeJ Vol Lys All 

130 135 140 

PLc Tyr Pro 5cr Asp lie Ala Val dy Trp Glu Sec Asn Gly Gln Pro 

115 150 155 160 

A  Aen Aen Tyr Lye Tim Tim Pro Pro Vat LOU Asp Per Asp Gly Per 
165 170 175 

phe she LeU Tyr 5cr Lye LeU Tim Val Asp Lye 5cr Arq Trp Gin All 

180 189 190 

G:I.y As Wi PLc Sec CPS Sec Val Met His Al, Ala Lee Els Pan His 

195 200 205 

Tyr Tim GZ:i Lye Sec Leu Sec Leu 2cr Pro Gly Lye 

210 213 120 

<1.10> A-
:<1:!i> <2 1,662 

222> DNA 

12131 HoHO Sap iens 

<400> 4 

ccgrgcccag cacctgaact ccc0000gga ccgtcagtct tcctcttccc cccaaaaccc 60 

aoggacaccc tcasgctctc Ccggacccct gaggtcacat ocgtggtpgt ggacgtgagc 120 

caCgeagacl ctgeggtcaa gttceactgo tacgtggacg gcgrggagt gcatoatgcc 180 

aHoacacage cgcgogagge gcagcacaac agcacgcacc ptgtggtcag cgtcctCaCc 240 

gCCcLgcacc oggactggcc gaatggcaag gagtacaagt gcaaggtosc caacaaagcc 300 

ctcccagccc ccatcgagaa aaccatCtcc aaa000aaag ggcagcCccg agaaccacap 360 

gtgtacaccc cgcccccatc ccgggatgag ctgacceaga accaggtcag cctgacctgc 420 

crggtcaaag qcttcta:cc cagcgacatc gccgcggagt gggagagcaa tggacagCcg 480 

gaoaacaact acaegaccac gcctcccgtg ctggactccg &cggctccts ctscetctac 540 
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ModSficaiones Voluntariaa 

Expedient. No. 0.021.338 

agcsagctca ccgtggacaa pagcggtgg cagcagggga acgtcttctc atgctccgtg 600 

atgcatgaog ctetgcacaa ccacraracg cageapagoc tc.tccctgtc Lccgdgtaaa 660 

:qa 663 

<210> 42 

<211> It 

<212> PRT 

<213> Horno sapiens 

<400> 42 

Pro Cys pro Ala Pro Glu Lea Leu Cry Ply Pro Set Val The Pau Phe 

1 5 10 15 

Pro Pro Lye pro Lys Asp Thr Lea Met Ill Ser Arg Thr Pro mu Val 

20 25 30 

Thr Cy.s Vol Vol Val Asp Val SIT PIE Glu Asp Per Glu Val IT, The 
39 40 45 

Asn TIP Tyr Val Asp dy Val All Val His ASP Ala Lye tar Lya Pro 

50 35 60 

?cg C?ra Go Glr  Tyr ASP 5cr Thr Tyr Arg vol Val 5cr Val Lou Thr 

65 70 75 80 

Vol Lea His GIn ASP Trp Leu Aen dy Lye dy Tyr Lye Cya Lye Val 

85 90 95 

5cr ken Lys Ala :,eu Pro Ala Pro The ala Lye Thr :le Sar Lye Ala 

100 105 110 

�Lvs 

<210> 43 

<21:> :07 

<212> PAT 

121.3> Homo sapiens 

<400> 43 

Gly Gil) Pro Arp Ill Pro Gun Val Tyr The Per pro Pro Set Arp Asp 

1 5 10 15 
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I tl5?< 
Modiejoaciones Voluntarias 
Expediente No. 07.021.338 

G:a ml’ cmr Lys Asn AS, Val ser Leu Thr cys Lei yni Lys Giy The 
20 25 30 

Tyr Pro Ser Asp lie All Val all Tap Giu Ser Asn Giy Gin Pro GiU 
35 40 45 

Asn Asri Tyr Lye Thr Thr pro Pro Val Leu Asp Per Asp Giy Ser The 
50 55 60 

Ph, Leu Tyr Ser Lye mu Thr Vai Asp Lye Ser Arp Trp all All Giy 
65 70 73 80 

Ash Vai phe Ser eye 3cr Va]. Her HIS G Ala Leu His Asti His Tyr 
85 90 95 

Thr Gin LyC 3cr mu Per mu Ser P]o Giy Lye 
bC los 

<2i0> 44 
Cii> 25 
<2i2> PWL 
1213> Homo sapiens 

<400> 44 

i:e Per :ie Tic A  Pro Giy Giu Glu Giy Pro Thr Ala Giy Per Val 
i 5 iD is 

GLy G  Ncr Gij Ill Sly ’flit mu 1a 
20 25 
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Industria y Comercie 
SUPERINTENDENCIA 

oiREcc(Ow DE WUE’MS CREACIONES 

DICACION EXPEDIENTE No. PCT 07-21338 

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE NVENCION 

FILE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 579 OF 

FECHA SIDE AGOSTO DE 2007 ELTERMINO HABIL SENALADO POR LA 

LEY EXPIRA EL 28 DE NOVIEMBRE DE 2007 

NJQTA: Dentro del plaza do los seis (6) moses siguientes a partir de Is fecha do publiCaciOfl 
an Is gaceta de Propiedad Industrial deberâ soldier y canceler el examen do 

5 patentabilidad so pena do quo Is solicitud caiga an abandono, do acuerdo con lo 
establecido an el Articulo 44 de Is DecisiOn 488/2000. 

Me SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE 

NO X 



SUPERINTENOENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO 
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES 

2020 
Bogota  D.C. 

Abogado 
J. IAN RAISBECK 

ASUNTO Radicacidn 07-21338 
TrÆmite 011 
Evento 378 
Actuacion 510 1 un 2’ a .. Oticlo rA

Folios 007 

Patente de lnvenciOn Patente its Modelo its Utilidad 
Via Nacional 
Via PUT (fase nacional) Cap I E71 cap. ii E 

Na. Solidtud lnternscional PCT/US2005/027705 
Fecha de Presentaciori Internacional 3 Agosto 2006 

Como resultado del Examen de Fonda realizado, con fundamento an elArtIcuFo4S de 
Is Decision 486 do Is Comsian de Is Comunidad Andina, as comunica: 

1. flocumentos estudlados 

DescripciOn: Folios 172 a 240 02/Marzo/2007 
ReivndicaciDnes: Folios 241 a 250 02/Marzo/2007 
SecuencEas: Folios 277 a 323 02!MarzoJ2007 

Folios 353 a 394 31/Marzo/2009 
� Dibujos: Folios 251 a 276 02/Marzo/2007 

Prioridad: US 60/598.555 03lAgosto/2004 

2. Analisis do Is Prioridad 

Be aoepffi Is reivindLcacan Be pri3cidad porque esta soitud lue present&ia dentro 
del plaio estab!ecido (Art. 9 D 486), y su contenEdo tØcnico corresponds con el its Is 
prioridad reivindicada. 

3. Mod ificaciones (Art 34 D 486 y Art 19! 22 y 34 PCT) 

Be aceptan as modificaciones a las secuenojas an los folios 353 a 394, puesto qua 
no amplian Is matoria. 

4. FusiOfles 

Be encuentra queen tramite hay una segunda solicitud con nümero de radicaciOn 07 
21335 que reivindica Ia misrna rnateria que Is presente invenciOn, dicha soIictud tiene 
el msmo capituFo descriptive, y aunque & oapitulo reivindicatoho tiene Un flümerO 
diferenle de reivindicaciones, tanibien as  refiere a as mismas proteinas de fusion que 
comprenden on peptido RAGE, uria union interdominio y un dominin inniunogobulina 
CH2. El solicitante debe aclarar con cuÆI de ls solicitudes oases continuer el trÆmite 
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o si prefiero reaUzar Ia fusiOn de las solicitLides, 

5. Oblate de Is inveroicin 

Tftulo de Ia solicitud: "Proteinas de fusion RAGE y metodos S use 

El problema planteado an esta solicitud consists an Is necesidad de sunhinistrar 
proteinas de fusion especificas y de site afinidad its union a RAGE papa su USO 
erapeutico an enfermedades mediadas par RAGE. 

Para resolver este problems tØcnico Is solicitud en estudio proporciona proteinas do 
fusion que comprenden Un pØptido de union ligando RAGE! una union interdomino 
un domno inmunoglobulina CF-I2. 

E[ objeto de Is presents Solicitud Se relations con Is ClasFficacion Internacional de 
Patentes (CEP): C07K14/705; C071(19/00; C07K14/705, 

6. Excepcion a Is Patentabilidad (Art 20 D 488 literal (d)) 

El oblate de las reivindicaciones 42 a 76 no as patentable de acuerdo con el An 
citado, ye que Se refiere a mØodos de tratamiento, 

7. Do to Solicitud de Patente 

Titulo 

El titulo no corresponds con el objeto do Is soliotud porque inoluye el termino 
’melodos de use  que no as patentable de acuerdo a Art 20 D 486 literal (d). 

Reivndicaciories (Art 30 0486! Art 22 POT) 

El capitulD reivindicatorio noes olaro par que: 

� 
- La descripc[On sunhinistrada bars pØptidos, proteinas y/o acidos nuoleicos no 

permte identEficar claramente el objeto a reivindicar. Se recuerda al solicitante 
que cualquiera de las niacronioleculas mericionadas debe ser caracterizada 
per su secuencia compete, Is cual ademÆs debe ser adjuntada an un listado 
aparte con su respective SEQ ID NO! 

- Se recuerda al solidtante que no se aceptan definicEones comb "el 
pØptidotacido nucleico can SEQ ID NO X 0 Un fragmento de este’ 0 aquellas 
como el peptido/Æcido nucleico con SEQ ID NO X 0 una secuoncia 90% 
identical a ella", puesto que estas definiciones no permEten ostablecer Is 
secuencia aminoadda 0 nucleatida exacta a Is que as refiere. 

- Las descripciones surninistradas an las reivindicaciones 2. 6 10! 15! 18! 22, 
26, 33, 37 que as refieren a proteinas de fusion. [as acidos nucleicos que las 
coditican y as oomposictnes que lo container, no son claras par que 
describen el peptido par Is union de Los enlazadores de interdorninio RAGE 
con de[as dorniniosde irimunoglobulina RAGE deforms tal que noes posible 
establecer inequivocamente Is dentidad de Is proteins reclarnada. Se sugiere 
al solicitante establecer Is SEQ ID NO pars los enlazadores de intendominia 
RAGE y de Ids dominios de inmunogobuIiris RAGE, e indicar donde ocurren 
las uniones segn el numero del amFnoacido involucrado an el enlace. 

- Las reivindicaciones 7 8 Ii 12 16 19 27 29 quo as refieren a proteinas de 
fusion, Ids acidos nuoleicos qL’e codifican dichas proteinas y Ids vectores de 
expresion que contienen dichos vectores no son claros, ya que contra de las 
secuencas neivindicadas no Se indica clarsmente qua aminoÆcidos 
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M 
al 

corresponden al pØptido RAGE, quo aminoÆoidos corresponden al fragmento 
enlazador y cuales al dominic de inrnunoglobulina, Ia descripolon tampoco es 
clara at respecto. 

- Las reivindicaciones lay 15 que reclaman Æcidos nuoleloos no son olaras por 
due los caracterizan por el peptido due oodifica y no por su secuencia 
nucleótida. 

- La roivindioaciOn 17 qua Se refers a un vector de expresiOn no as clara por 
qua no esta descrito an termites do el tipo de vector y Is secuencia 
recombinants qua contieno con su respectivo SEQ ID NO. 

- La reivindicaciOn 20 qua as  refiere a una celula transfretada con el vectored Is 
reivndioaciôr 17 noes clara por one no asperities la identidad o to cepa do Is 
cØlula reivindicada. 

- La roivindicacion 21 qua as refiere a una composiciOn qua contend Una 
proteins de fusion RACE on un vebiculo farmacolOgicamente aceptable, noes 
clara por qua no identifica inequivocamente to proteina contains an to 
composiciOn. Se sugars al solicitante incluir las SEQ ID NO correspondiente. 

- Las reivindicacionos 39 a 41 Se refieren a proceeds do uso comOn an ci 
laboratorio para Is produccion de pØptidos porn cual no pueden ser oblate de 
patente. 

Description (Art 28 D 486) 

Las figures do los folios 251 a 263 corresponden a secuencias, Se recuerda at 
solicitante due Its secuencias deben ser adjuntadas an an listado aparle C 

certificates por SEQ ID NO! qua permita una büsqueda centers an bases de datos 
an caso de sec n000sario pare ci analisis do novedad. Va qua dichas secuencias 
pretender ilustrar qua panes de a secuencia corresponden a has distiritos peptidos 
QUC conforman lad proteinas de fusion, ci solicitante debe complenientar la 
descripciOn Indicanda of nmero del aminoacido do inicio y terminaciOn del peptido de 
interes, 0 fragniento codificante. 

8. Determination del Estado de to Tecnica 

El estado de Is tØcnica Se deforming con base an Is fecha de presentation its Is 
solicitud do prioridad: 03IAgostoI2004, y Se encontraron Its siguientes documentos 
qua anticipan el obetc de esta sohoitud: 

Item 
DocumentoFdEro

Titulo 

ons and methods for 

Fecha do 
Publicacion* - - 

Dl W02004016229  rage -associated 25 Febrero 2004 

02 
I 

US06465422 
Method for inhibiting tumor 
invasion or spreading in a 15 Octubre 2002 

Dl divulge (resumen pªgina 1) proteinas de fusion qua comprenden un fragmento RAGE y un 
fragmento inmunoglobulina yb un dominio de dinierizacion. incluye ademŒs a descripoiOn do 
los acidos nucleicos qua codifican Para der moraines metodos its use de Los âcidos 
nucle;cos y proteinos con sus respectivas composiciones an el tratamiento de enfermedades 
relacionadas a RAGE. 
hup://worldwide esoacenet com/oublioationDetails/biblia?CCwO&NR=200401 6229A2&KQ– 
2&F1D&ND3&date20040225&06EPODOC&localeen EP 
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me 

02 divuEga (resumen $gina 1) on mØtodo Rare inhibir una invasion do Dumas 0 metastasis 
qua coniprende Is administracion do una cantidad terapOuticamente efeotiva S una forma 
soluble S RAGE. 
http://www. patantlens. neoatentlensIpatents.html’?atnums US6465422&returnTopu’ck.html 
%3Fquery%3D%2528US6465422%2 Bin %2soublication number%2529#tab 2 

9. Examen de PMentabikiad (Ad 14 D486) 

Novedad (Art 16 D486) 

La reivindicacian 1 consiste en !!Una proteins de fusion quo comprende un polipeptido 
RAGE directamente unido a up polipeptido quo comprende un dominio CF-12 S una 
inmunoglobulina a una poroion do un dominio CH2 do una innlunoglobulirlal. 

ComparaciOn S las caracterEsticas tØcnioas osenciales, con las del Estado de a Tecnica: 

Caracteristicas esencialosDl 
Proteina de fusion Proteina do fusiOn 
Comprende un polipeptido RAGE I Comprende an polipeptido RAGE 
Segundo polipeptido quo as un domino do Segundo polipeptido fragmento de CE-12 de inmunoglobulina 0 una porcian de 
este inmunoglobulina. 

Las carsoteristicas osenciales de Is composiciOn do Is reivindicacion I radian side 
divulgadas proviamente en Dl el cual divulga una protoina do fusion quo comprende 
un polipeptido RAGE y par Is manse un dominio de inmunoglobulEna, vistas 
fragments do inmunoglobulina puederi irioluir la oadena pesada a una pardon de 
esla an IgG, lgD. IgA 0 1gM, o los dominios CH 1, CR2, CH3, and CH4 (pagina 17, 
lines 10 a 19)! los acidos nucteicos quo codifioan dichas proteinas (pÆgina 2 lines 28 
a pAgina 4 flnea 5), los nietodos do producoiori do Is proteina do fusiOn quo 
invoEucran ci uso do vectores y celulas transfoctadas (PØgina 4, Ones I a 14). Par 
otra parts divulga las composiciones quo centered una cantidad terapeutioamente 
efectiva de estas proteinas de fusiOn, an un vebioulo farmaoØuticamente aceptable, 
quo pueda ser administrado do forma oral o parenteral (pÆgina 62, linea 8 a 22). En 
consecuencia, Is reivindicaciOn 1 noes nuouc, segUn In divulgado en el doournento 
Dl. 

Las reivindicaciones depondientes 2 a 6, 10 no niencionan alguna caracteristica quo 
hogs nueva a Is oomposiciOn de Is reivindicaciOn 1! POF a cud so considers quo no 
son nuevas. 

La reivindicaciOn 14 qua consiste an "una secuencia do acido nucieico aislada quo 
coditica una proteins be fusion quo comprende on polipeptido RAGE direclamente 
undo a on polipeptido qua comprende un dominio CH2 do una inniunoglobulina 0 
una porcian do up dominio CH2 do una inmunoglobulina’, y SLI reivindicaciOn 
dependiente 15 no son nuevas fronte a Dl ya poe, come ye Se rnenoionO, sus 
csraoteristicas esenciales so encuentran divulgadas an dicho documento. 

La reivindicsciOn 17 quo consists an ’Un vector quo codifies ups proteins do fusion 
qua comprende up polipeptido TAGE directarnente undo a up polipeptido quo 
comprende on dominic CH2 de una inmunoglobulina a una porciOn do un dominio 
CH2 do uris inmunoglobulina", y so reivindicacion depondiento 18 no son nuovas 
frente a Dl ys que! como ya as rnenoionO, sus caractoristicas esonciales so 
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encuentran divulgadas en dioho documento. 

La reivindicaciOn 20 quo consists an celula transfectada con all vector de 
expresiOn do Is roivindicacion 19, tal que Is celula express una protelna diffusion qua 
comprende un polepØtido RAGE directamente unido a un polipeptidoque comprende 
un dorninlo 01H2 be una inmunoglobulina o una poroiOn do tin dorninio CH2 de una 
inmunogIobuuina no as nueva frente a 01 ya que, comb ya Be mencionO, sus 
caracteristicas osencialas Se encuentran divulgadas en dicho documento. 

La reivindicacion 21 que consists en "Una composiciOn que comprende una cantidad 
terapeuticarnenle efectiva de una proteins de fusion RAGE an un vehicujo 
farmaceuticD... (Ver folio 243, y sus reivindicaciones dependientes 22! 23! 25, 28! 
28. 30 y 31 no son nuevas frento a Dl ya qua come ya as mencionO, SUB 
caracterisifoas esenciales so encuentran divulgadas en dicho docuniento. 

La reivindicaciOn 32 que consiste an’On metodo pare preparer una p4oteina be 
fusiOn RACE que commence el paso de unir covalentemento un polipOptido RAGE a 

. un polipeptido campreridiendo un dominio CH2 de una inmunoglobulina 0 una porciOn 
do un dominic 01-12 de una inniunoglobulina", y Bus reivindicaciones dependientes 33, 
34, 36, 37, 38.39.40 y 41 no son nuevas frente a Dl ya que, comb ya se menciond. 
sus caractoristicas esenciales so encuentran divulgadas on dicho documento. 

Nivel Inventivo (Art18 0486) 

La reivindicaciOn 24 consists On Is composiciOn de a reivindicaciOn 23, an donde el 
silio be union de ligando RAGE comprende Is SEQ ID NO 9 0 una secuencia 90% 
idOntica a Is misma o Is SEQ ID NO 100 (ma secuencia 90% identica a Is misma. 

ConiparaciOn de las caraotoristioas tecnicas esenciales, con as del Estado de Is TØcnica: 

Caracteristicas esenclales 1 Dl -- 02 
Proteina be Fusion Proteina be FusiOn 
Poi’ptido RAGE PolipØptido RAQ3E 
Poiipeptido no RAGE I PoIipotido no RAGE  
SEQ IDNO9: 
AQNITARIGEPL VL K C KGAP K 
KPPQRLEWK SEQ ID NO 1:  

AQNITARIGEPLVLKCKOA SEQiD NO ID. .PKKPPQRLEWK.... QNITARIGEPLVLKCKGAPKK 
PPQRLEWK 

Dl y D2 Se considerari el estado de Ia tecnica cercano ala in4enci6n definda an Is 
reivindicaciOn 24 porque: 

01 divulge una proteins be fusion que comprende tin polipeptido RAGE y un 
fragrnento do inrnunoglobulina (pagina 1, Ilneas 19 a 21) y una composiciOn qua !o 
condone begins 52! lines 8 a 22). 

D2 divulge una forma soluble do RAGE qua comprende un polipeptido con SEQ ID 
NO I (columns 3 lines 41). 

La diferencia entre I invenolon, definida en Is reivindioaciOn 24 y 01, consiste en que 
Dl no especifica Is secuencia del polipeptido do RAGE. 
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La diferencia entro Is invencian, definida en Is reivindicacion I ye’ [a proleina an 02 
consists en due of dacumento no habla do una proteins do fupion, one do un 
polipeplido RAGE Otil en of trataniiento do enformodades relacionadas con el misrno. 

El capitulo doscriptivo no so evidencis cual os el efecto mojorado do una protoina do 
fusion quo incluyo una secLkencia concede do RAGE y un fragmento do 
inniunoglobulina. 

En consecuencia Ia persona del oficio normalmente versada en Is materia, incruiria 
la SEQ ID NO 1 de RAGE divulgeda an D2 an Is proteins de fusion Dl para Ilegarasi 
of objeto de Is reivindicaciOn 24 do Is solicitud, Ia quo constituye una soluciOn 
alternaliva, pore no mejorada, a’ problems. Per lo cual Se considers obvia. 

Par atm panel mjsmo razonanlionto puede usarse pars Ia reivindicaciOn 35, quo Se 
refiere a ’El metodo do Is reivindicaciOn 34, en donde el sitio de union a ligando 
RAGE conipreride la SEQ ID NO 9 a una secuoncia 90% idØntica a Is misnia, o Is 
SEQ ID NO ID a una secuencia 90% identica ala nhisnla." Coma ye as niencionO, DI 
divulga los mØtodos do fabricaciOn de proteinas do fusion RAGE y un fragmenta de 
inniunoglobulina, y D2 divulge las SEQ ID NO 9 y 10! per 10 cual Be considers obvia. 

Las reivmndicacionos 7, 8, 9, 11, 12! 13! 16, 19, 27, 29 quo reclaman proteinas do 
fusion con las secuencias SEQ ID NO 33, 34 y 32, los onlazadoros con SEQ ID NO 
21, 23, 22, 24, los acidos nucleicos con SEQ ID NO 30, 31 quo codifican pare pare 
(as proteinas de fusion con SEQ ID NO 33, 34, 32, 35, 36 y 37 (folio 199 do la 
descripcion). es vectoros quo contienen riches sell nucloicos, las cOlulas rare Is 
expresiOn do riches vectores, y las oomposiciones quo oontionen sates proteinas do 
fusi6n, no tionen nivel inventivo per quo: 

Dl divulga una proteins do fusion quo comprendo un polipØptido RAGE 
per In rnenos un dominio do inmunoglobulina, estos fragmontos do 
inmunoglobuliria puedon incluir Is cadona pesada 0 una porcian de esta en 
IgG IgD, IgAo 1gM, o Ids dominios OW, CH2, CH3, and CH4 (pagina 17, 
lines 10 a 19) y los acid05 nucleicos quo oodifican dichas protoinas (pªgina 2 
lines 28 a pagina 4 lines 5). 

La diferoncia ontro la presents invenciOn y Dl, as quo Dl no divulga las 
secuencias exactas de inmunoglobulina usadas ni es mismos pØptidos 
enlazadores de Is presents inversion 

Sin ombargo ya blue existen innumorablos posibilidados do socuencias do 
mnrnunoglobulinas que pueden ser usadas pars la realizaciOn do ostas 
protoinas de fusion. y quo ci capitulo descriptivo no evidencia quo los doniinios 
de mnmunoglobujina seleccionados den coma resultado un efectomejorado do 
Is proleina de fusion, so considers quo Is matoria roclamada as una 
modificacion obvia del estado del arte. 
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10Conclusión 

Los requisites de patentabilidad do la presente solicitud estân afectados asi 

kItem Documento Reivindicacionesafeclzdlasj Reguisito gue afecta 

Dl W02004016229 1 a 41- Novedadyravel 
inventivo 

D2 U506465422 24! 35NiveT Inventivo 

En cumplimiento del articulo 45 de Is Decision 486 do Is ComisiOn do Is Comunidad 
Andina, sole indica quo debe der respuesta dentro del termini do assents (60) dies 
contados a partir dole focha do notifioacEOr, dole presents comunicacion. En case do 
no dar respuesta al presente requerimiento, 0 SF S poser do Is respuesta subsistieran 
los impedimentos para (a concesiOn, so deriegarâ Is patento 

Se invite al solicitante so sin/a indicar, Si asi Ia considers, su renuncia ci tØrmino 

40 
faltante y presentarlo per escrito. 

Notifiquese el presente oficlo conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2! literal e), del 
capitulo quinto del titulo primero do La Circular Unica No. lade 2001 

JOSÉ LUIS SALAZAR LOPEZ 
Director do Nuevas Creaciones (C) 

El anterior requeriniiento fue notificado per fiaoiOn en lista, do techa 
112 JVR 

Elaboraco per  Sandra Carolina Orespo CÆrdenas 
Rcvisado par: Consuelo Leguizarnon Leg Liizanlon - 
Apronaso par: JosØ Luis Salami Lopez 
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Industria y Comercio 
S   PC P INTO N 6 SINC I A 

REPUBLICA DE COLOMBIA 
SUPERINTENDENCIA DE INDIJSTRIA V COMERCIC 

RESOLUCION No: 61182 
1 Par lis coal as deniega una parents do invention 

Fad. POT! 07-2133 

EL SUPERIN1tND6NTE DE INDUSTRIA V COMERCIO 
an ejerciclo de sus tacultades legaies, on especial 0� as conferidas on eP numeral 26 del 

arlicolo r der łecreto 4886 de 2011, 

CONSIDERANDQ 

PRIMERo Que mediante escrito radicado an esta Superintendenda of OR 2 do marzo de 
2007 con ad 11 07-021338-00000-0000, par Is sociedad TRAJ’JSTECH PHARMA, INC., a 
raves de apoderado, entrO a lose nacjonaj Ia solicitud AS palente de invencion titulada 
PROTEft.AS DE FUSION RAGE V METODOS DE USC", que coccesponde a Ia so ctud 

internacionar PCT/U$2005/027705 del 3 de agosto de 2005. 

SEGUNDo: Quo de confornhidad con Jo dispuesto an of artloulo 27 del Tratado de 
Coopecacion en Ma%ea as Pa%entes (PCT) y la rega Sibis del Reglamento, qua tacultarl 
a IS Superintendencia sabre Is cOplicavion do Ia Decisoo 486 do Ia ComsiOn AS Ja 
COmunpdad Andina, as efectuO el examen de forma a Is solicitud, de acuerdo can a 
previsto en ci artiado 38 de a mencionada Decisi&n andina. 

TRCERO: Quo electuado of examen de forma an cuanto a led requieitos quo debe Ilenar 
Is solicitud y cumppidas Pas exigencies legales, Se ordeno publicar �1 exiracto Sin quo so 
hubieran prosentado oposicionos par pane do terceros. 

CUARTO Quo mediante escnito radicado an esta Supehntendencia Cl dia 30 do octubre 
do 2007 )el soricitante presentO peticidn do examen de paentabilidad, an los bananas 
establecidos en ci arucuto 44 de Is Decision 486 de toco nsiS do Is Conunidad Anthna. 

QLJINTO:Que el artIculo 45 de Is DecisiOn 486 do la ComisiOn de ]a Comunidad Andina 
establece:: qua : Si IS oficina national competente encontrara qua Is invent/on no as 
patenrabte a qua no cumple con aiguno de los requisfros establecidos an esta Decision 
paw Is concesion do Is patente, Jo not//icara & so/ic/tame. Este deberÆ responder a Is 
notificaciOn dentro del plazo de assents dThs contados a partir no IS fec/ia de Is 
notificatiOn. Este plaza poldra set pmrrogado pot dna sold vez per on periodo do (re/nra 
dies adicionales. (...) Si el sol/citante no respond/era a Is notit/caciOn dentro del p/re 
seflalado;o Si a pesar do Is  respuesra subsist/era,, los impedimentos pam /a corcei io 
oficina no atonal coinpetente denagara is patentee. 

Si Que do conformidad con 1° dispuesto  an of articulo 45 anti mencionado, So 
realizO el examen de londa y Se requiriO at solicitante mediarne Oficio No. 10207, 
notificado. of 13 do junlo de 2012 para qua so pronunciara sabre as objeciones 
efectuadas a Ia scUctud en cuanta a ecepciones a is patentabiidad, rnodmcacibn al 
tituro, falta AS clanidad de as reivindicaciones, falls descripciOn conipleta, carencia de 
novedad y nivej inventive, OR acuerdo con INS exiç3encias do los articuLos 16.18,20 d), 
28 y 30 de Is Decision 486. 

Transcunildo 01 plaza estabjecido no so die respLdesta at requerimiento y sugerencias 
arriba indicados. 

Pui0a Ide 2 

Al cnte5Iar favf in dique 01 numern S Sede CeriF,o: Corners tO No. 17-00 pious 2, 5. 7 y 10 Pox: 5670000 
do radJtMIdn qUO on indIo a c0I11iniadd0: Soon CAN: Av Carrera 50 No. 26-55 inC. 2 Tel 5737020 

Cad V e5nr asalskqfl Coo center 5520000. Linea oreruiro N Orion 01000-210165 
Web: s5oMacM0e.0 0 Cr C: 
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Judustria y Comercio 
SUERlNrE N D NCIA 

REPUBLICA DE COLOMBIA 
SUPERJJMTENDENCIA DE INDIJSTRIA V COMERCIO 

RESOLUCION No: 61182 
rare /a clear Se den/ega una patente S invenalOn 

Red. PCT/ 07-21338 

RESUELVE 

ARTICULO PRIMERO: Denegar Ia patente S nveraciOn fitUltudid PROTEiNA$ DE 
FUSION RAGE V METODO5 CE Uso", quo entrO en trace national en virtud del Tratado 
de Cooperation an Meters de Patentes (Pet). 

4RTICULO SEGUNDO: Nodlicar el containers de Is presente resolucion al doctor Ian 
Raisbeck�Llinas, an all calidad de apoderado de TPANSTECH PHARMA, INC.! o a quien 
tiaga sus voices , entregandole copia de Ia misma y advirtiendole due contra ella precede el 
recurso de reposician, ante el Superntendente de Industria y Comercio, el cud podia 5cr 
interpuesto an el memento de Is nolificacidn 0 dentro de led Cinco 5 dias handles siguientes 
a ella. 

NOTIFIQUESE V CUMPASE 
Dada an eogota, D.C., el 19 Oct 2012 

EL SUPERINTENDENTS DE rNDUSTRIA V COMERCIO, 

PA13LO FELIPEROBLECAS!ILLC 

IAN RAISBECK LLINAS 
? 

C 
noUjCaoIons.patentes'rocIawco i Or 

0) to 
EIahQ,6; )uanta,Ioa Sunni Velez ’C 
Raviso: Jose Lulo S&azar Lopsz m 
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