CAVELIER

ABOGADOS
Teléfono: (567-1) 347 3611
EDIFICIO SISKI Telefax: (67-1) 211 8650
www.cavelier.com CARRERA 4 No. ™~ (57-1) 700 4814
cavelier@cavelier.com BOGOTA 8, COL 43

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

O e AAIAR RO

Sefior Director -080240- -00007-0000

Fecha: 2012-09- 3:41 % r .
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES Ire 1 PATENTE 2 O NUEVASCR
Superintendencia de Industria y Comercio Act. 523 RESPUESTA Folios: 12
E. S. D.
Tramite : 011
Evento : 378
Actuacion: 444
Referencia: Expediente No. 07.080.240
Asunto: Solicitud de patente para:
VIRUS DE PLANTA DESIGNADO VIRUS TORRADO DEL
TOMATE
Solicitante: MONSANTO INVEST N.V.
Fecha de Solicitud: 06 de Agosto de 2007

1. Yo, Luz Clemencia de PAEZ, obrando como apoderada del solicitante en el asunto antes
identificado, me refiero al Oficio No. 9984 notificado por fijacién en lista del 08 de Junio de
2012.

2. Mediante el Oficio No. 9984 se puso en conocimiento del solicitante el informe del examen
de fondo que contiene las observaciones hechas por su Despacho sobre la presente solicitud
de patente.

3. Respuesta a las objeciones

Con el objeto de atender las objeciones, se pone de presente al Despacho las siguientes
modificaciones, aclaraciones y argumentos:

3.1 Modificacion a una Solicitud en Tramite

De acuerdo con el articulo 34 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina,
donde se establece que la modificacién de una solicitud es posible en 'cualquier momento del
tramite mientras no implique una ampliacion de la solicitud inicial, hemos efectuado las
siguientes modificaciones:

3.1.1 Modificacion del capitulo reivindicatorio.

Me permito presentar a su Despacho un nuevo pliego reivindicatorio compuesto de 9
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reivindicaciones. Asi, siguiendo las diferentes observaciones del Examinador, se han
realizado modificaciones sobre la presente solicitud.

vi.

vii.

viii.

Se eliminaron reivindicaciones 1-7, 10, 16-22, 24 y 26-28 del capitulo reivindicatorio.

Se eliminaron todas las referencias de 'secuencias de nucleétidos con una homologia
de al menos 50% respecto a SEQ ID NO:1 0 SEQ ID NO:2".

Se modificé la referencia a ‘virus torrado del tomate (ToTV), caracterizado porque es
depositado con la Deutsche Sammlung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH el
24 Noviembre del 2004 bajo el numero de referencia de depositarios ToTV-E01 (DSM
16999)” agregandole la aclaracion ‘donde dicho virus depositado comprende al menos
una secuencia de acido nucleico seleccionada del grupo que consiste de la SEQ ID NO:
1ylaSEQIDNO: 2.

La nueva reivindicacién 1 es basada en la anterior reivindicacion 11 en donde ‘“el
anticuerpo de acuerdo con las reivindicaciones 7 y 10" ha sido definido ‘con un
anticuerpo contra dicho virus, o una proteina o un fragmento peptidico, donde dicho
virus se obtiene del virus torrado del tomate (ToTV), depositado con la Deutsche
Sammlung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH el 24 Noviembre del 2004
bajo el numero de referencia de depositarios ToTV-E01 (DSM 16999), donde dicho
virus depositado comprende al menos una secuencia de acido nucleico seleccionada
del grupo que consiste de la SEQ ID NO: 1y la SEQID NO: 2°“.

Las nuevas reivindicaciones 2 y 3 estan basada en las anteriores reivindicaciones 14
y 15, respectivamente.

Las nuevas reivindicaciones 4 y 5 estan basada en las anteriores reivindicaciones 8 y
9, respectivamente.

Las nueva reivindicacidén 6 esta basada en la anterior reivindicacién 13.

Las nuevas reivindicaciones 7 y 8 estan basada en las anteriores reivindicaciones 23
y 25, respectivamente.

La nueva reivindicacién 9 esta basada en la reivindicacién 30 de la publicacion
internacional. Esta reivindicacién fue escrita de tal manera que hace referencia a un
método basado en la paginas 53-55. La preparaciéon del vector de expresién se
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especifica en el ejemplo 1 de la presente solicitud.

x.  Las nuevas reivindicaciones y especialmente, las reivindicaciones 1, 2, 4, 6, 8y 9, no
se refieren a materia que no sea considerada una invenciéon o a invenciones que
caigan en excepciones de patentabilidad. A este respecto, solicitamos al examinador
evaluar la materia reclamada en su integridad y no a partir de sus elementos, con el
fin de que su entendimiento se adecue a la materia sobre la cual se solicita el
derecho.

3.2 Respuesta a objeciones hechas por el examinador.

3.2.1 Sobre la no patentabilidad de las reivindicaciones 14-22

De acuerdo con el examinador, las anteriores reivindicaciones 14-22 no son patentables a la
luz del Art. 20 de la Decisién 486. Primero, las reivindicaciones 16-22 han sido eliminadas del
capitulo reivindicatorio. Asi entonces con respecto a las reivindicaciones 14-15, mi
representada desea poner presente a su Despacho lo siguiente:

Respetuosamente ponemos de presente que las reivindicaciones 14 y 15 (nuevas
reivindicaciones 2 y 3) no revelan ni plantas ni procesos esencialmente bioldgicos. Lo
que se esta reclamando en estas reivindicaciones es un método para identificar plantas
resistentes al virus ToTV. Estos métodos no son esencialmente biolégicos ya que
involucran la actividad humana, especificamente, la exposicion artificial de la planta a
una dosis del virus ToTV. Precisamente, con el fin de hacer claridad sobre la
participacion del hombre en el mismo, se afiadi6 la palabra ‘artificial”, la cual pone de
presente que este proceso no ocurre naturalmente sino que necesariamente involucra
la actividad humana.

Teniendo en cuenta lo anterior, no podemos aceptar que estas reivindicaciones
revelen materia que se encuentra excluida de patentabilidad y respetuosamente solicitamos
que se efectue el estudio de patentabilidad correspondiente sobre las mismas.

3.2.2 Sobre objeciones de claridad.
Sobre vectores de expresion
Reivindicaciones dirigidas a vectores de expresién han sido eliminadas, por lo cual las

objeciones formuladas a las mismas asi como a la descripcién por falta de sustento, se deben
tener por superadas.
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Por otro lado, la nueva reivindicacion 9 se refiere a un método para la preparacion de un
vector de expresién con las secuencias SEQ NO 1 6 SEQ ID NO 2 6 una parte del virus
ToTV. Tal como se describe de la pagina 62, linea 17 a la pagina 63, linea 2, los acidos
nucleicos de ToTV pueden ser clonados en vectores de expresion usando métodos estandar
de clonacion. Aqui, el capitulo descriptivo hace referencia a dos manuales bien conocidos en
el estado del arte: Sambrook, et al, 2001, Ausubel, et al, 1998. Mas aun, un amplia variedad
de vectores de clonacién también son bien conocidos en el estado de la técnica: pBluescript
Il, pGEM, PCR 2.1 and pUC. Esto esta debidamente descrito en las paginas 53-55 de la
solicitud.

Finalmente, el ejemplo 1 de la presente solicitud muestra de una manera detallada la
preparacion del vector de expresidn reivindicado. En resumen, este método describe cédmo se
aislan los acidos nucleicos usando el kit Quiagen RNAeasy MinElute, después se hace la
trascripcion a cADN mediante el uso del ‘Invitrogen Supersript Chloice” y se clona en un
vector pBluescript Il EcoR1. Esto es un procedimiento claro para una persona versada en la
materia.

Sobre las secuencias de ADN

Todos los acidos nucleicos presentes en el nuevo capitulo reivindicatorio estan debidamente
~ descritos y caracterizados por sus secuencias.

Sobre polipéptidos, agentes virales, plantas resistentes y virus atenuado.
En el nuevo pliego reivindicatorio no se incluyé esta materia.

Sobre anticuerpos

Reivindicaciones dirigidas directamente a anticuerpos no estan en el nuevo capitulo
reivindicatorio.

Las nuevas reivindicaciones 4 y 5 se refieren a un método para la produccién de un
anticuerpo contra ToTV virus. Dicho método comprende inmunizar a un hospedero con el
virus ToTV o una proteina o un péptido y asi, aislar anticuerpos provenientes del organismo
huésped como parte de la respuesta inmune del mismo. A través de este método, un gran
numero de anticuerpos, en lugar de un solo anticuerpo caracterizado por secuencias de
cadena pesada y ligera. Por lo que este método no se restringe a un solo anticuerpo de una
secuencia determinada.
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Es importante resaltar que el solicitante fue el primero en aislar el virus de tomate torrado, por
lo que seria injusto que no se le permitiera proteger el método para producir anticuerpos
dirigidos hacia este virus dado que el antigeno esta estructuralmente definido.

Este mismo argumento aplica para los métodos presentes en el nuevo capitulo reivindicatorio
donde se use un anticuerpo contra el virus ToTV. Por ejemplo, los métodos de 1-3 y 7 que
sugieren un método de identificacion de dicho virus, un método para identificar una planta
resistente, un metodo para detectar la presencia de ToTV e incluso un kit de diagnostico. Es
importante hace énfasis que no se estd intentando proteger el anticuerpo pues cualquier
anticuerpo puede ser usado de acuerdo con el método reclamado en reivindicaciones 4 y 5.

Sobre el kit.

En respuesta a la falta de claridad en los componentes del kit, las nuevas reivindicaciones 7 y
8 contienen una secuencia de nucleétidos bien definida, un anticuerpo dirigido al antigeno y
excipientes requeridos en el kit de la reivindicacion 7 y el kit de la composiciéon en la
reivindicacion 8.

Se debe tener en cuenta nuevamente sobre estas dos reivindicaciones que las mismas se
refieren a un kits de partes cuya mezcla de elementos es nueva y por ende, cumplen con la
caracterizacion correcta, de acuerdo con la Guia del Despacho para ser patentables.

3.3  Sobre las objeciones por falta de nivel inventivo.

A este respecto, ponemos de presente que la objecién por nivel inventivo fue formulada
contra la reivindicacion 2 y sus dependientes, esto es, las reivindicaciones que se referian a
un vector de expresion.

Inicialmente y con el fin de superar esta expresion, reiteramos que estas reivindicaciones
fueron eliminadas y por tanto, en el nuevo pliego no se reivindican vectores de expresion. De
esta manera debe tenerse por superada esta objecion.

Aunque la presente solicitud no puede ser negada con base en una causal que no nos ha
sido previamente trasladada, mi representada quiere adelantarse a una posible nueva
objecion sobre el nivel inventivo de la materia que hace parte del nuevo pliego reivindicatorio,
y al respecto respetuosamente ponemos de presente lo siguiente:

La nueva reivindicacion 9 revela un método de preparacién de un vector de clonacién que
comprende las secuencias SEQ NO 1y SEQ NO 2.
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Tal como el examinador menciona, D1 y D2 revela secuencias con una identidad del 58% y
del 52% de las secuencias SEQ NO 1 y SEQ NO 2. Como se indicé arriba, en el nuevo pliego
se eliminaron las referencias sobre acidos nucleicos que tienen una homologia, por lo menos,
del 50%. Por lo tanto, D1 y D2 no revelan las mismas secuencias descritas en la
reivindicaciéon 9. Por el contrario, queremos resaltar que el método para la preparacion de un
vector de clonacion de la reivindicacion 9 comprende los acidos nucleicos de la secuencias

reclamadas son novedosos y exhiben nivel inventivo en vista de los documentos D1, D2, D3,
individual o conjuntamente considerados.

4 Conclusiones

De esta manera, se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por el Examinador,
de tal manera que solicitamos proceder al otorgamiento de la solicitud de patente sobre el
nuevo pliego de 9 reivindicaciones. Respetuosamente, recordamos al Examinador que la
patente no podra ser negada con base en objeciones diferentes a las expuestas en esta
accion oficial, toda vez que al no haber sido trasladadas a mi representada, dicha decisién
violaria tanto el tenor literal del articulo 45 de la Decision 486 como el derecho constitucional
al debido proceso. En este evento, y con base en el inciso 2 del articulo 45, respetuosamente
solicitamos al Examinador expedir una nueva accién oficial que permita a mi representada
contra argumentar las mismas o modificar la solicitud con el fin de cumplir los requisitos de
patentabilidad.

5 Anexos
51 Formulario para modificaciones.
5.2  Nuevo pliego reivindicatorio, conformado por 9 reivindicaciones.

Sefor Director,
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REIVINDICACIONES

1. Un método para identificar un aislado viral como un virus ToTV,
caracterizado porque comprende reaccionar el aislado viral o un componente del mismo
con:

i) un anticuerpo contra dicho virus, o un una proteina o un fragmento peptidico, donde
dicho virus se obtiene del virus torrado del tomate (ToTV), depositado con la Deutsche
Sammiung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH el 24 Noviembre del 2004 bajo el
numero de referencia de depositarios ToTV-E01 (DSM 16999), donde dicho virus
depositado comprende al menos una secuencia de acido nucleico seleccionada del grupo
que consiste de la SEQ ID NO: 1yla SEQID NO: 2, 6

if) un polinucleétido que hibridaza a los acidos nucleicos que comprenden las secuencias
SEQ ID NO: 1y la SEQ ID NO: 2 bajo condiciones astringentes

2. Un método para identificar una planta resistente a ToTV, caracterizado
porque comprende los pasos de:

a) exponer una planta o parte de la planta a una dosis infecciosa de
ToTV,y

b) identificar la planta como una planta resistente a ToTV cuando,
después de dicha exposicion:

- los sintomas de la enfermedad en la planta o en la parte de la planta
permanecen ausentes o bien estan retardados en la expresion, o son al menos reducidos
en severidad o son localizados con relacién a una planta control susceptible, y/o

- el virus ToTV o las secuencias gendmicas de ToTV no estan
presentes en la planta o en la parte de la planta, o la presencia del virus ToTV es al
menos cuantitativamente reducida con relacién a una planta control susceptible.

3.  El método de conformidad con la reivindicacion 2, caracterizado porque en
el paso b) la presencia de ToTV en la planta o en la parte de la planta es determinada a



través de la reaccion de la muestra con un polinucleétido que hibridaza a los acidos
nucleicos que comprenden las secuencias SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2 bajo
condiciones astringentes, 6 a través de la reaccion de la muestra con un anticuerpo de

acuerdo con la reivindicacion 1.

4.  Un método para producir un anticuerpo contra ToTV, caracterizado porque
comprende los pasos de:
a)  proporcionar un virus ToTV, o una proteina o fragmento peptidico de la
misma;
b)  inmunizar un hospedero vertebrado apropiado con el virus, la proteina o el
fragmento peptidico, y
c)  cosechar de la sangre o los esplenocitos del hospedero vertebrado, los

anticuerpos contra el virus, la proteina o el fragmento peptidico.

5.  El metodo de conformidad con la reivindicacién 4, caracterizado porque
comprende ademas los pasos de i) seleccionar un esplenocito productor de anticuerpo; ii)
fusionar el esplenocito a una linea celular hibridoma inmortalizada, y iii) permitir que la
fusién de hibridoma produzca anticuerpos monoclonales.

6. Un método para detectar la presencia de ToTV en una muestra,
caracterizado porque comprende determinar en la muestra la presencia de un virus ToTV
0 componente del mismo, mediante la reaccién de la muestra un polinucleétido que
hibridaza a los &cidos nucleicos que comprenden las secuencias SEQ ID NO: 1 y la SEQ
ID NO: 2 bajo condiciones astringentes, 6 a través de la reacciéon de la muestra con un

anticuerpo de acuerdo con la reivindicacion 1.

7. Un kit de diagndstico para realizar un método de conformidad con la
reivindicacion 6, caracterizado porque comprende al menos un componente seleccionado
del grupo que consiste de un virus de planta llamado virus torrado del tomate (ToTV),
caracterizado porque es depositado con la Deutsche Sammlung von Mikroorganismen
und Zellkulturen GmbH el 24 Noviembre del 2004 bajo el nimero de referencia de



depositarios ToTV-E01 (DSM 16999), donde dicho virus comprende al menos una
secuencia de acido nucleico seleccionada del grupo que consiste de la SEQID NO: 1y la
SEQ ID NO: 2, un polinucleétido que hibridaza a los acidos nucleicos que comprenden las
secuencias SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2 bajo condiciones astringentes, y un
anticuerpo de acuerdo con la reivindicacion 1 y excipientes apropiados.

8.  Una composicién de diagnéstico, caracterizada porque comprende un virus
de planta denominado virus torrado del tomate (ToTV), depositado ante la Deutsche
Sammiung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH el 24 de noviembre, 2004 bajo el
numero de referencia de los depositantes ToTV-E01 (DSM 16999), donde dicho virus
comprende al menos una secuencia de acido nucleico seleccionada del grupo que
consiste de la SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2, un polinucleétido que hibridaza a los
acidos nucleicos que comprenden las secuencias SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2 bajo

condiciones astringentes, y un anticuerpo de acuerdo con la reivindicacion 1 y excipientes
apropiados.

9. Un meétodo para preparar un vector de expresién caracterizada porque
comprende el uso de un virus de planta denominado virus torrado del tomate (ToTV),
depositado ante la Deutsche Sammlung von Mikroorganismen und Zellkulturen GmbH el
24 de noviembre, 2004 bajo el nimero de referencia de los depositantes ToTV-E01 (DSM
16999), donde dicho virus comprende al menos una secuencia de acido nucleico
seleccionada del grupo que consiste de la SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2, un
polinucledtido que comprende las secuencias SEQ ID NO: 1y la SEQ ID NO: 2 o partes
del mismo, donde dicho método comprende los pasos de:

a) Aislar las secuencias SEQ ID NO: 1 y la SEQ ID NO: 2 o partes del mismo de
dicho virus

b) Insertar aqui la secuencia heteréloga.
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