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

1. Documentos estudiados

Descripcion:

Reivindicaciones:

Dibujos:

Secuencias:
Prioridad:

Radicado N° 13- 047162-00000-0000

Radicado N° 13- 047162-00000-0000

Radicado N° 13- 047162-00003-0000

Radicado N° 13- 047162-00000-0000

Radicado N° 13- 047162-00000-0000
US61/381.837

2. Analisis de la Prioridad

08/Marzo/2013
08/Marzo/2013
07/Junio/2013

08/Marzo/2013

08/Marzo/2013
10/Septiembre/2010

Se acepta la reivindicacion de prioridad porque ésta solicitud fue presentada dentro del plazo
establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la prioridad

reivindicada.

3. Objeto de la invencién
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De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Titulo 10 de la Circular Unica para
efectos del examen de patentabilidad, se tendra en cuenta la tasa pagada por el solicitante
al momento de comenzar el examen para las reivindicaciones adicionales; esto es que
cuando la solicitud contenga mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa
complementaria, sélo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada. En el presente caso se
estudiaran las reivindicaciones 1 a 36 del capitulo reivindicatorio del Radicado N° 13-
047162-00003-0000

Titulo de la solicitud: “VARIANTES NO LIPIDICAS DE ANTIGENOS ORF2086 DE
NEISSERIA MENINGITIDIS”

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de generar composiciones
inmunogénicas adecuadas para el tratamiento del meningococo del serogrupo B causante
de la meningitis meningocdcica, una enfermedad devastadora que afecta a nifios, jévenes y
adultos.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona composiciones
inmunogénicas que comprenden una proteina ORF2086 no lipidadas, no piruvilada de N.
meningitidis.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacién Internacional de Patentes
(CIP): A61K 39/095; CO7K 14/22

4. No es una invencion (Art 15 D 486 literal (b))

El objeto de las reivindicaciones 1 - 3 no se considera una invencion, de acuerdo con el Art
citado, por cuanto en su encabezado se encuentre definido como una composicion, y la
misma solo se caracteriza por la presencia de material bioldgico tal y como se encuentra en
la naturaleza. En este caso el polipéptido de la proteina ORF2086 de la bacteria Neisseria
meningitidis serogrupo B, corresponde a material biolégico tal y como se encuentra en la
naturaleza o aquel que pueda ser aislado, por lo anterior se concluye que la composicién no
puede ser objeto de patente de conformidad con lo dispuesto en el articulo 15 lit. b) de la
referida Decision 486.

El objeto de las reivindicaciones 4 y 11 no se considera una invencion, de acuerdo con el
Art citado, por cuanto aun cuando se encabece en términos de composicion continda
definiendose en términos exclusivos del principio activo. Ademas la misma solo se
caracteriza por la presencia de material bioldgico tal y como se encuentra en la naturaleza.
Por otro lado se identifican las secuencias de aminoacidos SEC ID NO: 12 - 21
correspondientes a secuencias aisladas de la bacteria Neisseria meningitidis serogrupo B lo
cual, corresponde a material biolégico tal y como se encuentra en la naturaleza o aquel que
pueda ser aislado, por lo anterior se concluye que la composicién no puede ser objeto de
patente de conformidad con lo dispuesto en el articulo 15 lit. b) de la referida Decisién 486,
ya que no se presenta el disefio de un sistema biofarmacéutico.

Puesto que las secuencias proteicas reclamadas corresponden a secuencias aisladas
divulgadas en el estado de la técnica, no pueden ser objeto de patente como se muestra en
los alineamientos a continuacion:

SEQ ID NO: 12

C55GEGEGEEY AADIGTGLAD ALTAPLDHED KGLKSLTLED SIPONGTLTL SAQGAEKTFE AGDEDHSLNT GKLEKNDEISE FDFWOQREIEWD GOTITLASGE FOIYVKQDHSA
WYALQTEKIN NPDKIDSLIN QRSFLVSGLE GEHTAFNOLP GDEAEYHGEA FSSDDAGGKL TYTIDFAAKD GHGKIEHLET PEQNVELASA ELKADERSHA WVILGDTREYGS
EEKGTYHLAL FGDRAJEIAG SATWKIGEKW HEIGIAGKD
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GenBank: ACI46791.1 Factor H binding protein variant AO4_001, partial [Neisseria meningitidis] J. Infect. Dis.
200 (3), 379-389 (2009)

C55GE6EEEGEY AADIGTGLAD ALTAFLDHED KGLESLTLED SIPQNGTLTL SAQGAEETFE AGDEDHSLNT GKLKNDEISE FOFVQKIEVD GQTITLASGE FQIVEQDHSA
WYALQIEKIN NPOEIDSLIN QRSFLWSGLG GEHTAFHNQLF GDEAEYHSEA FSSOOAGGKL TYTIDFAAKD GHGKIEHLKT PEQNVELAAMA ELKADEKSHA WILGDTRYGS
EEKGTYHLAL FGDEAQEIAG SATWKIGEKY HEIGIAGKD

SEQ ID NO: 13

C55GE5G5GGG GVAADIGTEL ADALTAPLDH KDEGLESLTL EDSISQNGTL TLSAQGAEKT FEWGDEDNSL NTGKLKNDEI SEFDFWQKIE WDGOQTITLAS GEFGIYVEQDH
SEVWALGTEE THMPDEIDSL INQRSFLWSG LGGEHTAFHG LPSGEAEYHG KAFSSDDAGG KLTYTIDFAA KQGHGKIEHL KTPEQNVELA SAELKADEKS HAWILGDTRY
GSEEKGTYHL ALFGDREAQET AGSATVEIRE KWVHEIGIAGK O

GenBank: AAR84435.1 putative lipoprotein precursor, partial [Neisseria meningitidis] Infect. Immun. 72 (4),
2088-2100 (2004)

CH5G5G5G66 GVAADTGTGL ADALTAPLDH KDKGLESLTL EDSISQHNGTL TLSAQGAEET FEVGDEDMSL WTGKLKHWDKI SRFDFVOQKIE WDGOTITLAS GEFQIYKGDH
SAVVALGIEE INNPDEIDSL THQRESFLVSG LGGEHTAFNG LPSGEAEYHG KAFSSDDAGG KLTWTIDFAA KOGHGKIEHL KTPEQNVELA SAELKADEKS HAVILGDTREY
GSEEKGTYHL ALFGDREAJET AGSATVEIRE KWHEIGIAGE O

SEQ ID NO: 18

CE5GEEEVASA DIGAGLADAL TAPLDHEDKG LGQSLTLDQSY EEKNWEKLELAA QGAEKTYGHWG DSLWTGKLEN DEWSEFDFIRE QIEVDGKLIT LESGEFOQWYE QIHSALTALQ
TEQWODSEDS GEMVAKREGFE IGDIAGEHTS FOELPEGGSA TYRGTAFGSD DAGGKLTYTI DFAAKQGHSE IEHLESPELW VELATAYIKP DEKRHAWISG SWLYNOQDEKG
SYSLGIFGEY AQEVAGSAEY ETANGIHHIG LAAKD

GenBank: AAR84475.1 Factor H binding protein variant BO9_001, partial [Neisseria meningitidis] J. Infect. Dis.
200 (3), 379-389 (2009)

CE5EEGEYAL DIGAGLADAL TAPLDHKDKEG LOSLTLDORSY EKNEKLKLAS QGAEKTYGMG DSLNTGKLEN DEVSEFDFIR QIEWDGKLIT LESGEFRGWYE QSHSALTALG
TEQWIDSEDS GKMWAKRDFR IGDIAGEHTS FDEKLPEGGSA TYRGTAFGSD DAGGKLTYTI DFAAKQGHGK IEHLKSPELM VELATAVIKP DEKRHAWISG SWLYNODEKG
SWELEIFGGE] AQEWVAGSAEY ETAWGIHHIG LAAKD

SEQ ID NO: 21

CH5GGGG5GG GEVAADTGAG LADALTARLD HKDKGLESLT LEDSISQHGT LTLSAQGAER TRKAGDEDNS LNTGKLEWDE ISRFDFIRGI EVDGRLITLE SGEFQVYEDS
HSALTALOTE QWODSEHSGE MVAKRQFRIG DIVGEHTSFG KLPEDWVMATY RGTAFGSDDA GEELTYTIDF AAKQGHSKIE HLESPELNWVD LAAADIKPDE KHHAVISGEY
LYNQRAERGSY SLGIFGGOAT EWVAGSAEWET ANGIRHIGLA AKG

GenBank: ACI46833.1 factor H binding protein variant B44_001, partial [Neisseria meningitidis] J. Biol. Chem.
284 (13), 8738-8746 (2009)

CE5GEEGGEEGGE GaVAADTGAG LADALTAPLD HEDKGLESLT LEDSISONGT LTLSAQGAER TFRKAGDEDNS LNTGRELKWDE ISEFDFIRGQI EVDGOLITLE SGEFQWYKGS
HSALTALQTE QWVODSEHSGE MWAKRQFRIG DIVGEHTSFG KLPKDWMATY RGTAFGSDDA GEELTYTIDF AAKQSEHSKIE HLESPELMWD LAAADIKPDE KHHANISGSW
LYHQAEKGSY SLGIFGGRAT EWAGSAEVET AMSIRHIGLA AKG

El objeto de la reivindicacion 29 no se considera una invencién, de acuerdo con el Art citado
por cuanto en su encabezado se reclama un polipéptido aislado que no se identifica por su
respectiva secuencia de aminoacidos y el cual, corresponde a material bioldgico tal y como
se encuentra en la naturaleza o a aquel que pueda ser aislado. Por lo anterior se concluye
que el polipéptido aislado no puede ser objeto de patente de conformidad con lo dispuesto
en el articulo 15 lit. b) de la referida Decision 486.

El objeto de las reivindicaciones 31 - 36 no se consideran una invencion, de acuerdo con el
Art citado, por cuanto en su encabezado se identifica un polipéptido ORF2086 de la
subfamilia B aislado de la bacteria Neisseria meningitidis, en el que los polipéptidos A05,
B09 y B44 son unas variantes de esta proteina y las cuales segun la descripcion
comprenden las SEQ ID NO: 13; SEQ ID NO: 18 y SEQ ID NO: 21 respectivamente
(Pag.39, Parr. 4). Adicionalmente estas secuencias corresponden a material biologico tal y
como se encuentra en la naturaleza o aquel que pueda ser aislado (Ver alineamientos para
las SEQ ID NO: 13, 18 y 21) y por esta razon se concluye que la composicion no puede ser
objeto de patente de conformidad con lo dispuesto en el articulo 15 lit. b) de la referida
Decision 486.
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De la solicitud de patente

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

1-

8-

Las reivindicaciones 1, 3, 4 y 10 no son claras porque definen una composicion de tipo
biofarmacéutico a partir de los resultados que se pretenden alcanzar con la modificacion
estructural, indicando que el polipéptido de ORF2086 es no piruvilado, no lipidado y que
comprende una delecién de una Cys en N - terminal. En este caso se deben indicar las
modificaciones puntuales estructurales, especificando las posiciones de aminoacidos que
han sido sustituidos o delecionados sobre la respectiva secuencia de aminoacidos. Se le
recuerda a la solicitante que una composicion de tipo biofarmaceéutico debe ser definida a
partir del principio activo referenciando su respectiva secuencia de aminoacidos SEQ ID
NO.

La reivindicacién 2 no es clara porque define una composicién de tipo biofarmacéutico a
partir del resultado que se pretenden alcanzar, para efectos del disefio de la formulacion,
indicando que la composicién es inmunogénica. Se le recuerda a la solicitante que una
composicion de tipo biofarmacéutico debe ser definida a partir del principio activo
referenciando su respectiva secuencia de aminoacidos SEQ ID NO.

La reivindicacion 7 no es clara porque no definen el sistema de expresion plasmidico
especificando la secuencia recombinante que contiene.

Las reivindicaciones 6 y 9 no son claras porque definen una composicién en términos de
una secuencia de polinucleétidos que codifica el polipéptido que actia como principio
activo de la composicion y en términos del sistema de expresion y no se define la
composicion a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales. Se le recuerda a la
solicitante que una composicion corresponde a un sistema de entrega biofarmacéutico y
debe ser definido a partir de sus ingredientes y proporciones (cantidad, concentracion,
proporcion, etc.). Adicionalmente no se especifica la respectiva secuencia de acido
nucléico que codifica el polipéptido. Se sugiere al solicitante modificar la redaccion de las
reivindicaciones mencionadas y definir el microorganismo transformado por el plasmido
gue contiene la SEQ ID de nucleétidos.

La reivindicacion 11 y 30 no es clara porque define una composicion en términos del
proceso de elaboracion del polipéptido de ORF2086 no piruvilado no lipidado y no define
a la composicion a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales. Se le recuerda a la
solicitante que una composicion debe ser definida a partir de sus caracteristicas técnicas
esenciales, especificando los ingredientes, excipientes y cantidades o proporciones
propias de dicha composicion.

Las reivindicaciones 1 — 3, 10, 31 - 36 no son claras porque no definen el elemento
inmunogénico “un polipéptido de ORF2086” a partir de sus caracteristicas técnicas
esenciales, es decir su estructura. Se recuerda a la solicitante que los elementos
inmunogénicos de una composicién se deben definir a partir de su secuencia aminoacida
con su respectivo SEQ ID NO, con el objetivo de poder distinguirlos del estado de la
técnica.

Las reivindicacion 16 no es clara ya que definen una composiciéon en términos de su
resultado alcanzar, indicando que la composicion produce una respuesta inmunologica
bactericida en un mamifero, y no se encuentra definida a partir de sus caracteristicas
técnicas esenciales, especificando los ingredientes, excipientes y cantidades o
proporciones propias de dicha composicion. Se debe especificar claramente el principio
activo y los excipientes de una composicion y no se permite que esta sea definida por el
efecto o actividad farmacologica/terapéutica o por su mecanismo de accion.

Las reivindicaciones 6, 8, 12, 24, 25, 28 carecen de sustento ya que no se describe ni
identifica el proceso para producir células transformadas como una linea celular. Se
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sugiere al solicitante modificar la redaccion de la reivindicacion mencionada
especificando la linea celular a ser transformada especificando su origen y tipo de célula.

9- La reivindicacion 26 no tienen sustento en la descripcion ya que hacen referencia a
porcentajes de homologia de la secuencia reclamada. Se sugiere al solicitante
caracterizar las posibles variantes estructurales de la secuencias citadas en estas
reivindicaciones por sus secuencias completas, las cuales ademas debe ser adjuntadas
en un listado aparte con su respectivo SEQ ID NO, dichas variantes deben estar
completamente sustentadas en la descripcion. Por dltimo se recuerda al solicitante que
no se aceptan definiciones indicando porcentajes de homologia, puesto que esta
definicion no permite establecer la secuencia aminoacida exacta a la que se refiere y asi
poder compararla con el estado de la técnica.

10-Las reivindicaciones 29 y 30 no son claras porque se define un polipéptido a partir del
procedimiento que permite su obtencidon y no se encuentra definido a partir de sus
caracteristicas técnicas esenciales, es decir su estructura especifica proporcionada por la
secuencia de aminoacidos. Se recuerda a la solicitante que un polipéptido se debe
definir a partir de su secuencia aminoacida con su respectivo SEQ ID NO, con el objetivo
de poder distinguirlos inequivocamente del estado de la técnica.

Descripcién (Art 28 D 486)

La descripcién no es clara porque se define un polipéptido aislado no piruvilado no lipidado
denominado AO5 que comprende la secuencia SEQ ID NO: 13 en la que Cys N-terminal esta
suprimida y se afirma que adicionalmente comprende la secuencia SEQ ID NO: 55 (P4g.40,
Parr. 3). También se define la composicion inmunogénica a partir una variante no piruvilada
no lipidada B09 que tiene la secuencia de aminoacidos como se muestra en la SEQ ID NO:
18, en la que Cys N-terminal esta suprimida y se afirma en otra realizacion de la solicitud
gue la composicion inmunogénica incluye un B0O9 no piruvilado no lipidado que tiene la SEQ
ID NO: 49 (P4ag.37, Parr. 2).

De la misma forma se divulga que la composicién inmunogénica comprende una variante no
piruvilada no lipidada B44 que tiene la secuencia de aminoacidos como se muestra en la
SEQ ID NO: 21, en la que Cys N-terminal esta suprimida y se afirma en otra realizacion de la
solicitud que la composicién inmunogénica incluye un B44 no piruvilado no lipidado que tiene
la SEQ ID NO: 44 (Pag.37, Parr. 2).

Se requiere al solicitante hacer las aclaraciones necesarias, especificando las SEQ ID NO
exactas correspondientes a las variantes A05, BO9 y B44 de la proteina ORF2086.

6. Determinacion del Estado de la Técnica
El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de presentacion de la solicitud de

prioridad: septiembre 10 de 2010, y se encontraron los siguientes documentos que anticipan
el objeto de esta solicitud:

Item Documento Titulo Fecha de Publicacion*

Chimeric, hybrid and tandem polypeptides
D1 WO02007/060548 A2 of meningococcal NMB 1870 31/Mayo/2007

Novel immunogenic compositions for the
D2 US 2009/0202593 Al prevention and treatment of 13/Agosto/2009
Meningococcal disease

Multiple Variants Of Meningococcal

Protein Nmb1870 9/Noviembre/2006

D3 US 2006/0251670 Al

El documento D1* divulga las modificaciones genéticas realizadas en la familia de proteinas
NMB 1870 (También denominada proteina ORF2086) presentes en Neisseria meningitides,
estas modificaciones permiten incrementar su habilidad para generar anticuerpos que

1 http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?CC=WO&NR=2007060548&KC=&locale=en_EP&FT=E
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tienen reactividad cruzada entre los diferentes tipos de NMB 1870, proporcionando
inmunidad contra la enfermedad meningocdcica y / o infeccion, particularmente para el
serogrupo B. Se sustituyen secuencias polipeptidicas de una familia en otra. Las secuencias
de las proteinas NMB 1870 de diferentes familias se pueden unir entre si (Pag.1, Parr. 6).

El documento D2? divulga proteinas ORF2086 de la subfamilia A y B del genero Neisseria,
las cuales pueden ser aisladas de cepas bacterianas de la especie Neisseria meningitidis
/serogrupos A, B, C, W — 135, X, Y, Z y 29E) entre otras especies. Se relacionan
composiciones inmunogeénicas Yy Sus usos en la prevencion, tratamiento y/o diagnostico de
la infeccion meningocacica causada por N. meningitides del serogrupo B, como ademas los
métodos para preparar dichas composiciones (Pag.1, Col. Parr. 2).

El documento D33 divulga el antigeno NMB 1870 presente en Neisseria meningitides, como
un antigeno capaz de provocar respuesta efectiva de los anticuerpos anti — meningocécico, y
gue se expresa a través de todos los serogrupos de meningococos. Se identificaron
cuarenta y dos secuencias del antigeno NMB 1870 y de este grupo se identificaron tres
variantes. El suero generado contra una variante dada es bactericida dentro del mismo
grupo, pero no es activo contra otras cepas, las cuales expresan una de las otras dos
variantes, es decir es intra - variante, pero no inter - variante de proteccion cruzada. La
invencion usa una combinacién de diferentes variantes del antigeno NMB 1870 (Abstract).

7. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)

Novedad (Art 16 D486)

La reivindicacion 6 consiste en “La composicion de la reivindicacion 1, en la que el
polipéptido estéa codificado por una secuencia nucleotidica que esta operativamente unida a

un sistema de expresion, en el que dicho sistema de expresion se puede expresar en una
célula bacteriana (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).”

Caracteristicas esenciales D1

La proteina NMB 1870 fue originalmente
divulgada como la proteina ORF2086 (Pag.1,
Parr. 4).

Secuencia completa de NMB 1870 (SEQ ID NO:
1). La invencion podria usar fragmentos de esta
Composicién que comprende un polipéptido de | secuencia. Los aminoacidos “corriente arriba"
ORF2086 aislado, no piruvilado, no lipidado del extremo N —terminal (Cys — 20 en la SEQ ID
NO: 1) podrian ser generalmente omitidos. Los
fragmentos son denominados secuencias AG
con una delecién de los aminoacidos 1 — 26. Las
SEQ ID NO: 22 - 24 son secuencias no
lipidadas y con delecién de Cys en el extremo N
— terminal (Pag.8, Parr. 2).

La invencion proporciona polipéptidos
quiméricos para uso en medicamentos tales
como composiciones inmunogénicas o0 en
vacunas (Pag.12, Parr. 3).

Proporciona vectores de expresion que
Polipéptido codificado por una secuencia | comprende  secuencias nucledtidas que
nucledtida que esta operativamente unida a un | codifican polipéptidos de la invencién y células
sistema de expresion, que se puede expresar en | hospederas transformadas con dichos vectores
una célula bacteriana. (Pag.14, Parr. 1 - 10). Los vectores de expresion
han sido desarrollados para la transformacion de
células bacteriana de Escherichia coli (P4g.30,
Parr. 4y5).

Las caracteristicas esenciales de “La composicion de la reivindicacion 1, en la que el
polipéptido esta codificado por una secuencia nucleotidica que esta operativamente unida a

2 http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblioc?CC=US&NR=2009202593&KC=&locale=en_EP&FT=E
3 http:/lwww.lens.org/lens/patent/US_2006_0251670_Al/sequences/view/129?p=12
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un sistema de expresion, en el que dicho sistema de expresion se puede expresar en una
célula bacteriana (Radicado N° 13- 047162-00003-0000)” de la reivindicaciéon 6 habian sido
divulgadas previamente en el documento D1, en el cual se divulgan polipéptidos aislados y
modificados de la proteina NMB 1870 (también denominada ORF2086) presente en
Neisseria meningitides con la cual se desarrollan composiciones inmunogénicas para ser
usadas como medicamentos en el tratamiento y prevencion de la enfermedad
meningocaocica en mamiferos (Pag.1, Parr. 4).

En consecuencia, la reivindicacién 6 no es nueva, segun lo divulgado en el documento D1.
Las reivindicaciones dependientes 7 - 10 y 12 no mencionan alguna caracteristica que
haga nueva a la composicion de la reivindicacion 6, por lo cual se considera que no son

nuevas.

La reivindicacion 17 consiste en “Un polipéptido aislado, que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO: 49” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).

Caracteristicas esenciales D1

Secuencia de aminoacidos SEQ ID NO: 90 que
Secuencia de nucleétidos aislada que | presenta un 100% de identidad, respecto a la
comprende la SEQ ID NO: 49 SEQ ID NO: 49 reclamada en la solicitud
(Pag.10, Parr. 7).

Las caracteristicas esenciales de “Un polipéptido aislado, que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO: 49” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000) de la
reivindicacion 17 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, en el cual se
divulgan polipéptidos aislados y modificados de la proteina NMB 1870 (también
denominada ORF2086) presente en Neisseria meningitides con la cual se desarrollan
composiciones inmunogénicas para ser usadas como medicamentos en el tratamiento y
prevencion de la enfermedad meningocécica en mamiferos (Pag.1, Parr. 4).

En consecuencia, la reivindicacion 17 no es nueva, segun lo divulgado en el documento D1.

La reivindicacion 20 consiste en “Una secuencia de nucledtidos aislada que comprende la
SEQ ID NO: 48” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).

Caracteristicas esenciales D2

Secuencia de nucleétidos SEQ ID NO: 227 que
Secuencia de nucledtidos aislada que | presenta un 100% de identidad, respecto a la
comprende la SEQ ID NO: 48 SEQ ID NO: 48 reclamada en la solicitud.

Las caracteristicas esenciales de “Una secuencia de nucledtidos aislada que comprende la
SEQ ID NO: 48” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000) de la reivindicacion 20 habian sido
divulgadas previamente en el documento D2, en el cual se divulgan proteinas ORF2086 de
la subfamilia A y B del genero Neisseria, las cuales pueden ser aisladas de cepas
bacterianas de la especie Neisseria meningitidis /serogrupos A, B, C, W — 135, X, Y, Zy
29E) entre otras especies (Pag.1, Col. Parr. 2).

Se muestra en respectivo alineamiento entre las SEQ ID NO: 227 (Query) del documento D2
y la SEQ ID NO: 48 (Shjct) de la solicitud los alineamientos a continuacion:
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Query
Shict
Query
Ehict
Query
Shict
Query
Zhict
Query
Zhict
Query
Shict
Query
Ehict
Query
Shict
Query
Zhict
Query
Zhict
Query
Shict
Query
Ehict
Query

Shict

En consecuencia, la reivindicacion 20 no es nueva,

&4

&l

lz4
1zl
14
181
Zdd
£41
304
201
364
BEL
424
421
484
481
Ldd
£4l
a4
e0l
G54
EEL
724

7zl

AGCAGCGRAGGGEGCEETETCGCCGCCGACATCGETGEGGEGFCTTGOCGAT GLACTARCT
(BN R N N N N |
AGCAGCCCACCCECCECTETCGCCGCCCACATCCETCEGECEECTTECCCATCCACTAACT

GLACCGCTCGACCATALAGACALAGGTTTGCAGTCTT TAACGCTGGATCAGTCCGTCAGS
Lerrrrrerererrrrrrrrrrrr et e e rerr e el e
GCACCGCTCGACCATALAGACALACETTTCCAGTCTT TAACACTCCATCAGTCCGTCAGE

AAA AR CAGARACT CAAGC TGO GECACAACCTCOCRARA AL ACTTAT GLARACCEOGALC
PEEEELEEEE e et et e e e e e e e r e e et e el
AL AACGAGARACTGALGCTGOCGECACAAGETGCOGARAALLCTTAT GOARRCGGOGAL

AGCCTTAATACGECCARATTCALGRACCACAACCTCAGCCGCTTCGACTTTATCCGTCAR
PEErrrrrrr et r e e e e e et e rrirnnd
AGCCTTAATACGGGCARATTGAAGRACGACAAGGTCAGCCGCTTCFACTTTATCCGTCAL

ATCGALCT A GECALGCTCATTACCT TOCAGAGCCCAGACTTCCALGTCTACALLCAR
PEEEEEEEr e e e e e e e bbb e r e e e et
ATCAACT AL GERAA G TCAT TACCT ToCAGAGC GEAGAGTTCCAAGTGTACALACAL

AGCCATTCCGECCTTAACCGCCCTTCAGACCFAGCARGTACAAGACTCGLAGGAT TCCGEG
PEEEREEEE R e e e r e e e e e b el
AGCCATTCCGCCTTAACCGCCCTTCAGACCCAGCAACTACAACACTCGCAGCATTCCELG

AACATGETTGOGAL LG CAGTTCAGAATCGGCGACATAGC GO GALCATACATCTTTT
PEEErrrer ettt b e e e rr e e bt
A ATCET TGO GAL G CCACTTCAGALTCCGCCACATAGC GGG GALCATACATCTTTT

GACAAGCTTOC AR AGE O GG CAGT GO CACATATC GOGELACGECGTTCGET TCAGACGAT
PEEEEEEE e e e r e e e e b e e e e e rrrrntd
GACARGCTTCCCARAGGCGGCAGTGLGACATATCGCGGLACGECGTTCGGT TCAGACGAT

GCTGECGCAAAACTCACCTATAC TATACATTTCGCCOCCARGCAGGCACACGECARLATC
PEELLLEEEr et |||||||||||||||||||||||||||||||||
GCTGGCGEAAAACTGACCTATAC TATAGATT TCGCCGCCAAGCAGGRACACGGCALLAT

CAACATTTCARATCGCCCCARCTCAATCETCCAGCTTGCCACCGCCTATATCARGCCGEAT
Perrrrerrr et e e e e e e e b e
A AT TTCAAAT GO CCAACTCAAT CTCCAGC TTGOCACC GO TATATCAAGCCGEAT

GRALRACGCCATGCCGTTATCAGCGGTTCCGTCCTTTACALC CAAGAC GAGARAGLCAGT
FEEErr e e e e et et
CARL R ACCCCATCCCETTATCAGCEGTTCCETCCTTTACALC CAACACCAGARACCCAGT

TACTCCCTCGGTATCTT TOGCGGGCAAGCCCAGGAAGTTGOCGECAGC GOGEAAGT GOAL
RN NN N N N NN
TACTCCCTCGGTATCTTTEGCCEGCARGCCCAGGAACTTGOCGECAGCGCCCALGT GLAL

ACCGCALACGECATACACCATATCGGTCTIGCCGOCARGCAGTAL 768
PEETEEEETE Rt e e et e el
ACCGCALACGECATACACCATATCGGTCTIGCCGCCARGCAGTAL 765

63

&0

123
1lzn
123
180
z43
Z40
=0z
200
363
20
423
4z0
423
450
L4z
S40
E0z
00
BE63
S0
TZ3

7z0

Prosperidad

segun lo divulgado en el documento D2.

La reivindicacién 21 consiste en “Un polipéptido aislado que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO. 50" (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).

Caracteristicas esenciales

D3

Polipéptido aislado que comprende la secuencia
de aminoacidos SEQ ID NO. 50

Formas polimdrficas de la proteina NMB1870 de
las que se reporta la secuencia de aminoécidos
SEQ ID NO: 129 (Esta secuencia contiene a la
SEQ ID NO: 50). Se presenta un 100% de

similaridad.

Las caracteristicas esenciales de “Un polipéptido aislado que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO. 50" (Radicado N° 13- 047162-00003-0000) de la
reivindicacion 21 habian sido divulgadas previamente en el documento D3, en el cual se
divulga la identificaciébn de cuarenta y dos secuencias del antigeno NMB 1870 (También

denominada proteina ORF2086) presentes en Neisseria meningitides,

las cuales son

empleadas para el desarrollo de composiciones inmunogénicas que comprenden una
combinacion de diferentes variantes del antigeno NMB 1870 (Reivindicaciones 1 — 28).

Se muestra en respectivo alineamiento entre las SEQ ID NO: 129 (Query) del documento D3

y la SEQ ID NO: 50 (Sbjct) de la solicitud los alineamientos a continuacion:

Query
3bict
uery
3bict
uery
Zbict
uery
Zbict
Query
Sbict
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22 AEGEEVALD TGAGLADALTAP LDHFDEGLOSLTLDOSVEENEELELALQGAEETYGHNGDS &1
AGGGEVAAD T GAGLADALTAR LDHEDEGLOS LTLDQ3VRENEKLELAAQGARFTTGNGD 3

7 FEGEETALD IGAGLADALTAP LDHKDEGLQILTLDOSVREENEEKLELALQGAEETTGNGD S 66

g2 LNTGELENDEVSRFDFIRQTEVDGELITLESGEFQVYEQSHIALTALQTEQVIDIEDSGE 141
LENTGELENDEVSREFD FIRQIEVD GELITLE SGEFQVYEQSHSALTALQTE QWD SED 3 GE

a7 LNTGELENDEVSRFDFIRQIEVDGELITLESGEFQVYEQSHIALTALOTEQWVQDIEDSGE 126

142 MVAKROFRIGDIAGEHTSFDELPEGGSATYRGTAFGSDDAGGELTVTIDFALKOGHGEIE 201
MV AKRQFRIGD IAGEHTAFDELPEGEIATYRGTAFGSDDAGGELTYTIDFALK ) GHGEIE

127 MVAFRQFRIGDIAGEHTIFDELPEGGIATYRGTAFGIDDAGGELTYTIDFALKOGHGEIE 1&6

202 HLESPELNVELATAYIKPDEKRHAVISGSVLYNODEEGAYILGIFGGUAOEVAGSAEVET 26l
HLESPELNVELATAY IKPDERRHAV I GGV LYHQDERGE Y SLEIFGEQAQEVAGIAEVET

137 HLEIPELNVELATAYIKFDEERHAVISGIVLTHQDEEGITILGIFGGUANEVAGSAEVET 246

262
247

ANGIHHIGLAAKD =274
ANGIHHIGLALED
ANGIHHIGLALED 259
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En consecuencia, la reivindicacion 21 no es nueva, segun lo divulgado en el documento D1.

La reivindicacién 23 consiste en “Un polipéptido aislado, que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO: 44” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).

Caracteristicas esenciales D1

Secuencia de aminoacidos SEQ ID NO: 94 que
Secuencia de nucledtidos aislada que | presenta un 100% de identidad, respecto a la
comprende la SEQ ID NO: 44 SEQ ID NO: 44 reclamada en la solicitud
(Pag.10, Parr. 7).

Las caracteristicas esenciales de “Un polipéptido aislado, que comprende la secuencia de
aminoacidos expuesta en la SEQ ID NO: 44” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000) de la
reivindicacion 23 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, en el cual se
divulgan polipéptidos aislados y modificados de la proteina NMB 1870 (también
denominada ORF2086) presente en Neisseria meningitides con la cual se desarrollan
composiciones inmunogénicas para ser usadas como medicamentos en el tratamiento y
prevencion de la enfermedad meningocécica en mamiferos (Pag.1, Parr. 4).

En consecuencia, la reivindicacion 23 no es nueva, segun lo divulgado en el documento D1.
Nivel inventivo (Art18 D486)

La reivindicacibn 5 consiste en “La composicion de la reivindicacion 3, en la que el
polipéptido comprende la secuencia de aminoacidos seleccionada del grupo que consiste en
la SEC ID N° 44, SEC ID N° 49, SEC ID N° 50, SEC ID N° 55 (Radicado N° 13- 047162-
00003-0000)".

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

Caracteristicas D1 D2
esenciales

La proteina NMB 1870 fue originalmente
divulgada como la proteina ORF2086
(Pag.1, Parr. 4).

Secuencia completa de NMB 1870 (SEQ
ID NO: 1). La invencibn podria usar

Composicién que fragmentos de esta secuencia. Los | Composiciones inmunogénicas que
comprende un aminoacidos "corriente arriba" del extremo | comprenden una proteina ORF2086
polipéptido de N — terminal (Cys — 20 en la SEQ ID NO: | obtenida a partir de algunas especies

ORF2086 aislado, no | 1) podrian ser generalmente omitidos. Los | del genero Neisseria. Especificamente
piruvilado, no lipidado | fragmentos obtenidos a partir de la SEQ | se empled la proteina ORF2086 no
ID NO: 1 son denominados secuencias | lipidada aislada de la bacteria N.
AG con una delecion de los aminoacidos 1 | meningitidis (Pag.3, Parr. 41).

— 26. Las SEQ ID NO: 22 — 24 son
secuencias no lipidadas y con delecion de
Cys en el extremo N — terminal (Pag.8,

Parr. 2).
Composicién que
comprende la
secuencia de Formas polimérficas de la proteina
aminoacidos NMB1870 de las que se reportan las
seleccionada del secuencias de aminoacidos SEQ ID NO:

grupo que consiste en | 90 (Esta secuencia contiene a la SEQ ID

la SEC ID N° 44, NO: 49) y SEQ ID NO: 94 (Esta secuencia

SEC ID N° 49, SEC ID | contiene a la SEQ ID NO: 44) (Pag.10,
N° 50, SEC ID N° 55 | Pérr. 7).

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida
en la reivindicacion 5 puesto que divulga la proteina NMB1870, también denominada como
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la proteina ORF2086, y las modificaciones genéticas realizadas en esta familia de proteinas
presentes en la bacteria Neisseria meningitides (P4g.1, Col. Parr. 2). Se divulgan
secuencias de aminoacidos obtenidas a partir de la secuencia completa de la proteina NMB
1870 (SEQ ID NO: 1). Los fragmentos de aminoacidos obtenidos a partir de esta secuencia
son denominados secuencias AG con una delecion de los aminoacidos 1 — 26. Se reportan
las secuencias derivadas SEQ ID NO: 22 — 24, las cuales son secuencias no lipidadas y con
delecion de Cys en el extremo N — terminal (Pag.8, Parr. 2). Adicionalmente se evidencian
diferentes formas polimoérficas de la proteina NMB1870, especificando las secuencias de
aminoacidos SEQ ID NO: 90 y SEQ ID NO: 94, la cuales comprenden por completo a las
secuencias SEQ ID NO: 49 y SEQ ID NO: 44 respectivamente (Pag.10, Parr. 7). Los
agentes inmunogénicos, incluyendo las proteinas, polinucledtidos y equivalentes divulgados
en la invencion, pueden ser administrados como una composicion inmunogénica que
contenga un solo componente activo o alternativamente la composicién puede incluir otros
componentes polipeptidicos inmunogénicos obtenidos a partir de Neisseria meningitides o
agentes proteicos inmunogénicos obtenidos a partir de otros patégenos microbianos (como
virus, bacterias u hongos sin limitacién alguna), o polisacaridos capsulares (Pag.13, Parr.
138).

En cuanto al documento D2 divulga composiciones inmunogénicas que comprenden una
proteina ORF2086 obtenida a partir de algunas especies del genero Neisseria.
Especificamente se emplearon proteinas ORF2086 no lipidadas aisladas de cepas
bacterianas nativas de N. meningitidis (serotipos A, B, C, D, w — 135, X, Y, Zy 29E) (Pag.
2, Parr. 12). Se relacionan polinucledtidos aislados que comprenden secuencias de de
acidos nucléicos que codifican a los polipéptidos aislados a partir de la proteina ORF2086, o
que codifican fragmentos de union al antigeno o anticuerpos (Pag. 11, Parr. 121). La
invencién relaciona composiciones inmunogeénicas alternativas para el tratamiento,
diagnostico y prevencion de infecciones meningocécicas, que comprenden polipéptidos
aislados de la proteina ORF2086 (P&g.3, Parr. 41). Se relaciona el uso de vectores
plasmidicos en sistemas de expresion bacterianas en células de E. coli (Pa4g.8, Parr. 98),
los cuales pueden codificar los polipéptidos o porciones inmunogénicas aisladas a partir de
la proteina ORF2086 (Pag.13, Parr. 145).

La diferencia entre la invencion, definida en la reivindicacion 5 y la composicion de D1
consiste en la utilizacion de polipéptidos con diferentes secuencias de aminoacidos no
lipidados y que comprenden una delecién de una Cys N — terminal en la posicién 1, los
cuales son utilizados en el desarrollo de composiciones inmunogénicas.

El efecto que logra el incluir polipéptidos de la proteina ORF2086 no lipidados y que
comprenden una delecion de una Cys N — terminal en la posicion 1, es la no piruvilacion de
la proteina ORF2086 que permite la fabricacion de polipéptidos mas consistentes.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: “proveer polipéptidos de la proteina ORF2086 no lipidados y no piruvilados que
puedan ser empleados como componentes activos para el desarrollo de composiciones
inmunogénicas alternativas, que permitan el tratamiento, diagnostico y prevencién de
infecciones meningocdcicas”.

Sin embargo, el desarrollo de composiciones inmunogénicas que comprenden una proteina
ORF2086 no lipidada aislada de la bacteria N. meningitidis, ya esta divulgado en el
documento D2 que se refiere a un procedimiento para el desarrollo y administracién de
composiciones Uutiles para el tratamiento, diagnostico y prevencion de infecciones
meningococicas, que comprenden polipéptidos aislados de la proteina ORF2086 (Pag.3,
Parr. 41).

Adicionalmente el documento D1 divulga secuencias de aminoacidos obtenidas a partir de la
de la proteina ORF2086, las cuales son no lipidadas y no piruviladas, debido a que una
delecion de Cys en el extremo N — terminal evita la piruvilacién de los polipéptidos derivados
de la proteina ORF2086.
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En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria la
informacion sobre el desarrollo de composiciones inmunogénicas que comprenden una
proteina ORF2086 no lipidada aislada de la bacteria N. meningitidis del documento D2 y las
secuencias de aminoacidos derivadas de la proteina ORF2086 no lipidadas y no piruviladas
divulgadas en el documento D1 para llegar asi al objeto de la reivindicacion 5 de la solicitud.
Por lo cual se considera obvia.

En conclusién la reivindicacion 5 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple
con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).

Las reivindicaciones 13 — 16, 18,19, 22, 24 y 25 no mencionan alguna caracteristica que
haga inventivo el procedimiento de la reivindicacion 5, por lo cual se considera que no tienen
nivel inventivo.

La reivindicacion 26 consiste en “Un procedimiento para producir un polipéptido que
comprende expresar en una célula bacteriana un polipéptido, que comprende una secuencia
que tiene una identidad superior al 90 % con la SEC ID N° 21, comprendiendo dicha
secuencia al menos un dominio seleccionado del grupo que consiste en los aminoacidos 13-
18 de la SEC ID N° 21, los aminoacidos 21-34 de SEC ID N° 21 y los aminoacidos 70-80 de
SEC ID N° 21 o una combinacion de los mismos, en el que la secuencia carece de una
cisteina en N terminal; y purificar el polipéptido (Radicado N° 13- 047162-00003-0000)".

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

Caracteristicas
esenciales D2

Se proporcionan sistemas de expresion en
células bacterianas de E. coli (P4g.8, Parr.
98), a través de vectores plasmidicos que
comprenden un control de expresion

Procedimiento para | genética, una secuencia promotora, una
producir un polipéptido | secuencia iniciadora y la secuencia de

que comprende nucleétidos que permite la expresién de
expresar en una los polipéptidos derivados de la proteina
célula bacteriana un | ORF2056 (P4g.16, Parr. 161).
polipéptido,

El documento D2 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida
en la reivindicacién 26 puesto que divulga composiciones inmunogénicas que comprenden
una proteina ORF2086 obtenida a partir de algunas especies del genero Neisseria.
Especificamente se emplearon proteinas ORF2086 no lipidadas aisladas de cepas
bacterianas nativas de N. meningitidis (serotipos A, B, C, D, w — 135, X, Y, Zy 29E) (Pag.
2, Parr. 12). Se relacionan polinucledtidos aislados que comprenden secuencias de de
acidos nucléicos que codifican a los polipéptidos aislados a partir de la proteina ORF2086
(Pag. 11, Parr. 121). Se relaciona el uso de vectores plasmidicos en sistemas de expresion
bacterianas en células de E. coli (P4g.8, Parr. 98), los cuales pueden codificar los
polipéptidos o porciones inmunogénicas aisladas a partir de la proteina ORF2086 (Pag.13,
Parr. 145).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacién 26 y el procedimiento de D2
consiste en la utilizacion de diferentes secuencias de polinucledtidos para codificar un
polipéptido derivado de la proteina ORF2086 a partir de sistemas de expresion genética
empleando células bacterianas.

El efecto que logra el incluir una secuencia de polinucleotidos divulgada en la presente

solicitud 1, es la expresion de un polipéptido que comprende una secuencia que carece de
una cisteina en N — terminal.
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Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se puede
formular asi: “proveer un procedimiento alternativo para la obtencion de un polipéptido que
se pueda expresar en una célula bacteriana, el cual comprende una secuencia que carezca
de una cisteina en N — terminal”

Sin embargo, el desarrollo de procedimientos para la obtencion de diferentes tipos de
polipéptidos que utilicen sistemas de expresioén en células bacterianas, ya esta divulgada en
el documento D2 que se refiere a un procedimiento que relaciona el uso de vectores
plasmidicos en sistemas de expresion bacterianas en células de E. coli (Pa4g.8, Parr. 98),
los cuales pueden codificar los polipéptidos o porciones inmunogénicas aisladas a partir de
la proteina ORF2086 (Pag.13, Parr. 145).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria el
procedimiento que relaciona el uso de vectores plasmidicos en sistemas de expresion
bacterianas en células de E. coli divulgado en el documento D2 para llegar asi al objeto de la
reivindicacion 26 de la solicitud. Por lo cual se considera obvia.

En conclusion la reivindicacién 26 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple
con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).

Las reivindicaciones 27 - 30 no mencionan alguna caracteristica que haga inventivo el
procedimiento de la reivindicacion 26, por lo cual se considera que no tienen nivel inventivo.

La reivindicacibn 31 consiste en “Una composicion inmunogénica que comprende un
polipéptido ORF2086 de la subfamilia B de N. meningitidis de serogrupo B, en el que el
polipéptido es un B44 no lipidado no piruvilado” (Radicado N° 13- 047162-00003-0000).

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

Caracteristicas D1 D2
esenciales

Composiciones inmunogénicas que
comprenden una proteina ORF2086
obtenida a partir de algunas especies
del genero Neisseria. Especificamente
se empled la proteina ORF2086,
aislada de la bacteria N. meningitidis
(Pag.3, Parr. 41).

Se proporcionan composiciones

Composicién inmunogénicas para el tratamiento de
inmunogénica que enfermedades meningocdcicas
comprende un causadas por M. meningitidis
polipéptido ORF2086 especificamente del serogrupo B
de la subfamilia B de (Pag.4, Parr. 45).
N. meningitidis de
serogrupo B Una proteina 2086 subfamilia B de N.

meningitidis, que comprende una
porcidon inmunogénica o equivalente
biologico del mismo, definida a partir
de una secuencia de aminoéacidos
especifica (Pag.5, Parr. 60).

Polipéptido definido por la SEQ ID NO: 94, | Proteinas 2086 incluyen proteinas
la cual estd contenida en la secuencia | lipidadas y no — lipidadas (Pag.3, Parr.
SEQ ID NO: 44, correspondiente a una | 44).
Polipéptido es un B44 | variante B44 de la proteina 2086 de N.
no lipidado no meningitidis ) (Pag.10, Parr. 7).
piruvilado

El documento D2 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida
en la reivindicacion 31 puesto que divulga composiciones inmunogénicas que comprenden
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una proteina ORF2086 obtenida a partir de algunas especies del genero Neisseria.
Especificamente se emplearon proteinas ORF2086 no lipidadas aisladas de cepas
bacterianas nativas de N. meningitidis (serotipos A, B, C, D, w — 135, X, Y, Zy 29E) (Pag.
2, Parr. 12). Las composiciones inmunogénicas divulgadas en la invencién, comprenden
proteinas derivadas de la proteina 2086 correspondientes a las subfamilias A y B, o una
porcion inmunogénica o equivalente bioldgica de la misma (Pag. 5, Parr. 60 — Pag. 6, Parr.
72). Adicionalmente se afirma que las composiciones inmunogénicas pueden incluir
multiples antigenos que incluyen dos o més proteinas derivadas de 2086, o una combinacion
de proteinas 2086 con meningococcus pertenecientes a los serogrupos A, C, Y,
polisacaridos W135 y/o polisacaridos conjugados entre otras combinaciones evidentes para
una persona normalmente versada en la materia (Pag. 13, Parr. 139).

En cuanto al documento D1 divulga la proteina NMB1870, también denominada como la
proteina ORF2086, y las modificaciones genéticas realizadas en esta familia de proteinas
presentes en la bacteria Neisseria meningitides (Péag.1l, Col. Parr. 2). Se evidencian
diferentes formas polimorficas de la proteina NMB1870 (Pag.10, Parr. 7).

La diferencia entre la invencién, definida en la reivindicacion 31 y la composicion
inmunogénica que comprende un polipéptido ORF2086 de D2 consiste en la utilizacion de
polipéptidos con diferentes secuencias de aminoacidos no lipidados y que comprenden una
delecion de una Cys N — terminal en la posicidén 1, los cuales son utilizados en el desarrollo
de composiciones inmunogénicas.

El efecto que logra el incluir polipéptidos de la proteina ORF2086 no lipidados y que
comprenden una delecion de una Cys N — terminal en la posicion 1, es la no piruvilacion de
la proteina ORF2086 que permite la fabricacion de polipéptidos mas consistentes, utilers en
el desarrollo de composiciones inmunogénicas.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: “proveer composiciones inmunogénicas alternativas que comprenden
polipéptidos de la proteina ORF2086 no lipidados y no piruvilados empleados como
componentes activos, que permitan el tratamiento, diagnostico y prevencion de infecciones
meningocaocicas”.

Sin embargo, el desarrollo de composiciones inmunogénicas que comprenden una proteina
ORF2086 no lipidada y no piruviladas aislada de la bacteria N. meningitidis, ya esta
divulgado en el documento D1 que se refiere al desarrollo de composiciones inmunogénicas
gue comprenden uno o varios componentes polipeptidicos inmunogénicos obtenidos a partir
de Neisseria meningitides (Pag.13, Parr. 138).

Adicionalmente el documento D1 divulga secuencias de aminoacidos obtenidas a partir de la
de la proteina ORF2086, las cuales son no lipidadas y no piruviladas, debido a que una
delecién de Cys en el extremo N — terminal evita la piruvilacién de los polipéptidos derivados
de la proteina ORF2086. Se destaca la divulgacién de la secuencia de aminoacidos SEQ ID
NO: 94 (Pag.10, Parr. 7), la cual comprende por completo a la secuencia SEQ ID NO: 44,
correspondiente a la secuencia de aminoacidos para la variante B44 de la proteina 2086 de
la presente solicitud. Por lo tanto para una persona normalmente versada en la materia seria
evidente emplear las ensefianzas del documento D1 en el desarrollo de polipéptidos
ORF2086 no piruvilados no lipidados de Neisseria meningitides, para realizar
composiciones inmunogénicas alternativas, que permitan el tratamiento, diagnostico y
prevencion de infecciones meningocadcicas; por lo que el objeto reclamado en la solicitud no
presentan nivel inventivo.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, incluiria las
enseflanzas para el desarrollo de polipéptidos ORF2086 no piruvilados no lipidados de
Neisseria meningitides del documento D1 y el procedimiento para la realizacion de
composiciones inmunogénicas multivalentes que comprenden proteinas derivadas de la
proteina 2086 correspondientes a las subfamilias A y B, o una porcién inmunogénica o
equivalente biolégica de la misma (Pag. 5, Parr. 60 — Pag. 6, Parr. 72), divulgadas en el
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documento D2 para llegar asi al objeto de la reivindicacion 31 de la solicitud. Por lo cual se
considera obvia.

En conclusion la reivindicacion 31 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple
con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).

Las reivindicaciones 32 — 36 no mencionan alguna caracteristica que haga inventivo el
procedimiento de la reivindicacion 31, por lo cual se considera que no tienen nivel inventivo.

8. Conclusién

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 W02007/060548 A2 6,13 —16,18,19, 22,24y 25,31 - 36 Novedad/ Nivel inventivo
D2 US 2009/0202593 A1 | 13 —16, 18,19, 20, 22, 24y 25, 27 - 30, 31 - 36 | Novedad/ Nivel inventivo
D3 US 2006/0251670 Al 21 Novedad/ Nivel inventivo
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir del dia siguiente de la fecha de notificacion de la presente comunicacion.
En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, 0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

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

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

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

_—

—

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2014-12-30

Elabord: Mario Andres Forero
Reviso: Consuelo Leguizamon Leguizamon
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